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~-Tetralon-anil reagiert mit  Benzylmalonylchlorid zu einem 
Gemisch yon 5,6-Dihydro-7,8-benzo-4-hydroxy-carbostyril (2) 
und  der Verbindung 5, welch letztere durch Dimerisierung des 
zwisehenzeitlich entstehenden Ketensgureanilids 1 gebildet wor- 
den ist.. Die Verbindung 5 kann dutch Erhitzen leieht in 2 um- 
gewandelt werden. 

Campher-anil kondensiert sieh mit monosubstR. Malonsfiure- 
ehloriden zu Derivaten des 1-Phenyl-4-hydroxy-5,8-(dimethy/- 
endomethylen}-8-methyl-5,6,7,8-tetrahydroearbostyrils 8 bis 12. 

~-Tetralonanile reacts with benzylmalonyl chloride to a mix- 
ttu'e of 5.6-dihydro-7.8-benzo-4-hydroxy-earbostyriI (2) and 
compomad 8. The latter is formed by dimerisation of the inter- 
mediate ketene acid anilide 1. Compound 5 is transformed to 2 if 
heated, 

Camphoranile reacts with monosubsti tuted malonyl chlo- 
rides to derivatives of 1-phenyl-4-hydroxy-5.8-(dimethyl-endo- 
methylene)- 8-methyl-5.6.7.8-tet, rahydro-carbostyril 8--12. 

Anile cyeliseher Ke tone  reagieren mit  monosubs t i tu ie r ten  Malonsgure- 
ehloriden zu N-Aryl-4-hydroxy-5,6-polymethy]en-pyridonen-(2)  1. Als 
Pr imgrprodukte  t re ten  hierbei Immon iumkomplexe  auf, die sich beim Er- 
hi tzen un te r  lebhafter  I-IC1-Entwieklung - -  wohl fiber die nieht  isolier- 
baren  Ketensgureani l ide  - -  zu den genann t en  Pyr idonen  eyelisieren. Fth" 
einen solehen Ablauf  der Reak t ion  sprechen die Ergebnisse aus analogen 
Versuchen mi t  ~-Tetralon-anil .  

Setzt m a n  ngmlich ~-Tetralon-ani l  in Benzol mi t  Benzylmalonyl-  
chlorid bei 20 ~  so fgllt vorerst  ein Adduk t  an, das bei 80 ~ nn t e r  Ab- 
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gabe yon HC1 ein Gemisch zweier Verbindungen gibt. Diese lassen sich 
durch Schiitteln mit  re td .  Lauge leieht trennen. Die in Lauge 16sliche 
Substanz ist auf  Grund ihrer Eigenschaften das 5,6-Dihydro-7,8-benzo~4- 
hydroxy-carbostyr i ]  (2) (Sehmp. 292 ~ 23% d. Th.). 

Das IR-Spektrum yon 2 (Nujolverreibung) weist eine Sehulter bei 3,2 
auf. Bei 6,15, 6,21, 6,26 und 6,38 ~ zeigen sich die Ringstreckschwingungen 
des Pyronringes bzw. des Aromaten. Bei 6,55 [z finder sich die assoziierte 
Carbonylschwingung. Diese verschiebt sich, wenn das Spektrum in Dioxan 
aufgenommen wird, nach 6,16 y.. Das NMR-Spektrum, in NaOD gemessen, 
zeigt ein Multiplett bei 2,3 bis 3,9 ppm. Hierin sind alle aromatischen Wasser- 
stoffe (14) enthsdten. Ein Singulebt bei 5,8 ppm entsprieht der CHu-Gruppe 
des Benzylrestes. Bet 7,3 Fpm is~ ein breites Muttiplet5 z• heoba,ehten, welches 
4 Protonen beinhMtet und yon der --CH~--Ctl~-Gruppe des mittelst~ndigen 
Iginges herrflhrt. Das UV-Spektrum weist Absorptionen bei 225 ~ und 342 mtz 
auf. Beide Werte sind fiir substituierte Carbostyrile eharakteristiseh. 

Die in L~uge unl6sliehe Verbindung (5) f~llt in gr6Berer Menge an 
(66}/o d. Th.) und  ist ein Dimeres des zwisehenzeitlieh entstehenden Keten-  
sgureanilides 1, wie die Molgew. Bes t immung eindeutig zeigt (Ber. 758, gef. 
720). Die spektroskopisehen Daten  sind mit  der angenommenen S t ruk tur  
vertr/iglieh~ ein sieherer Beweis dafiir liegt allerdings noeh nieht  vor.* 
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* N a e h t r a g  bei  de r  K o r r e k t u r  (6.I. 1967): Inzwischen gel~ng es 
o_ns, d~s hei der thermischen Zersetzung intermedigr anf t re~nde Keten t 
durch die Bande bei 2080K II~-spektroskopiseh naohzuweisen. 



I4. t/1967] Synt.hesen yon Heteroeyelen 223 

Das IR.-Spektrum der Verbindung 5 zeigt bet 5,66 ~ (Nujolverreibung) eine 
Carbonylgruppe an, die wahrseheinlieh einem Vierringdiketon zugeordnet 
werden kann. Bet 6,02 B finder sieh eine weitere Carbonylgruppe, deren Lage 
auf eine Si~ureamid-Gruppierung sehliegen l~il~t. Banden bet 6,00, 6,05 und 
6, t l  i~ kSnnen dureh RJngstreekseh~dngungen hervorgerufen werden. Eine 
PyridonearbonylgTuppe ist im Spektrum nieht zu finden. Das NlV~R-Spektrum 
in deuteriertem Dimethylsulfoxid ist infolge der sehlechten LSsliehkeit der 
Verbindung nieht, gut auswertbar. Es weist Peaks, die den aromatisehen Pro- 
tonen entstammen, auf, sowie solehe, die yon den CH2-Qm~ppen und yon einer 
..... CH2--CH2-Gruppe herriihren diirften. 

Interessant  verhglt  sieh 5 bet h6heren Temperaturen.  Erh i tz t  man  5 
auf  188 ~ so sehmilzt es, erstarrt  aber wieder bet etwa 260 ~ um dann  bet 
292 ~ nochmals zu sehmelzen. Dieser Vorgang ist. mit  ether Umwandlung  
yon  5 fiber I in das laugenlSsliehe 5,6-Dihydro-7,8-benzo-4-hydroxy- 
earbostyril  (2) gekoppelt.  

Ganz analog verhglg sieh c~-TetrMon-anil gegeniiber :~thytmalonyi- 
ehlorid. Es bildefl sieh ebenfalls ein in Lauge 15sliehes (3, 26~ d. Th.) und 
ein darin unl6sliehes (fi, 39o/0 d. Th.) Produkt .  Aueh in diesem Falle l~,Bt 
sich die Verbindung 6 ohne weiteres in das entsprechende Ca rbostyril  3 
umwandeln.  

Mit Methylmalonylehlorid hingegen erh/~lt man  nut  das Dihvdro- 
earbostyril  4. 

V611ig normal  verl/~uft aueh die i~eaktion zx~dsehen Malonsgureehloriden 
and  Campher-anil.  Es bilden sieh hierbei tiber Addukte  des Typs  7 Derivate 
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des 1-Phenyl-4-hydroxy-5 8-(dimethyl .endomethylen) .8 .methy] .  5, 6, 7, 8. 
te t rahydroearbostyr i ]s  (8--12;  50 bis 65% d. Th.). Die Benzylverbindung 
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11 k a n n  mi t  Hilfe yon  AICla zur Grundsubs tanz  dieser Reihe, zu 12, abge- 
bau t  werden. 

Abweichend davon  gibt Carvon-anil  mi t  Benzylmalonylchlor id  eine 
chlorhs Verb indung  13, die wolaI du tch  Addi t ion  yon  HC1 an die unge- 
s/ittigte Sei tenket te  en~sganden sein m u l l  

Die vorliegende Arbei t  wurde mi t  Unters t f i tzung der J.  R. Geigy AG., 
Basel, dur~ hgefiihrt, ftir die wir danken.  

Experimenteller Teil 

1. 1-Phenyl-3-benzyl-4-hydroxy-7,8-benzo-5,6-dihydrocarbostyril (2) 

a) F/ig~ man zu 2,2 g c~-Tetralon-anil, gel6st in 30 ml Benzol, 2,3 g Benzyl- 
malonylchlorid zu, so seheidet sich sofort ein Addukt ab. Der Ansatz wird 
vorerst 10 Min. bei 20 ~ stehengelassen und dann 3 Stdn. unter ~iickflug er- 
hitzt. Nach Entfernen des Benzols kann  ~us dem l~iickstan4 die Verbindung 2 
mit  verd. NaOH herausgelSst werden. Nach Neutralisa~ion mit  verd. HC1 
werden die Pl~ttchen getrocknet und aus Nitrobenzol gereinigt. Ausb. 0,9 g 
(23% d. Th.); Schmp. 292 ~ 

C26H21NO2. Ber. C 82,29, I-I 5,58, N 3,70. 
Gel. C 82,30, I-t 5,58, N 3,70. 

b) Verbindung 5 

Nian reibt denlaugenunl6slichen Anteil mit Athanol an, wobei er kristallisier~. 
Ausb. 2,5 g (66~ d. Th.) ; Pl~ttchen aus Alkohol (5), die bei 188 ~ schmelzen, bei 
250 ~ wieder ~est werden und  bei 292 ~ nochmats sehmelzen, 

CsuH42N204. Ber. C 82,29, H 5,58, N 3,70. 
Gef. C 81,90, I-I 5,55, N 3,78. 

Molgew. in Benzol; Bet. 758. Gef. 720. 
Erhitzt  man. 8 einige Min. fiber 260 ~ so entsteh~ die Verbindnng 2 vom 

Schmp. 292 ~ 

2. 1- P henyl.3-(~.thyL 4-hydroxy- 7 , 8-benzo-5 , 6-d ihydro-carbostyril (3) 

a) Aus 2,2 g a.-Tetralon-anil in 30 ml Benzol und 1,7 g j~thylmMonylchlorid 
hflden sich nach 4 Stdn. 0,8 g (260/0 d. Th.) an 3. Aus Dimethylformamid 
St~bchen vom Schmp. 290 ~ 

C21H19NO2. Ber. C 79,47, t-I 6,03, N 4,42. 
Gel. C 79,18, I-[ 6,23, N 4,59. 

b) Verbi~bdung 6 

Die in Lauge unl6sliehe Suhstanz kristalHsiert aus ~thanol,  zeigt einen 
Schmp. von 190 ~ erstarrt jedoch wieder bei 260 ~ und  schmilzt le~ztlich bei 
290 o (ist dabei in 3 umgewandelt worden). 

C42H3sN204. Ber. C 79,47, I t  6,03, N 4,42. 
Gef. C 79,30, t t  6,15, N 4,30. 
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3. I-Phenyl-3-methyl.4-hydroxy-7,8.bertzo-5,6-dihydrocarbostyril (4) 

2,2 g ct-Tetralon-anil und 1,6 g 5iethylmalonylchlorid in 39 ml Benzol 
geben naeh 3 Stdn. bei 80 ~ 2,2 g (73% d. Th.) a.n 4. Aus Kthanol St~ibehen vom 
Schmp. 286 ~ 

C~0H17NO-2. Ber. C 79,18, H 5,64, N 4,62. 
Gef. C 79,11, t t  5,49, N 4,62. 

4. 1-Phenyl-3-i~thyl-4-hydroxy-5,8-(dimethyl-e~'~dornethylen)-8-methyl-5,6,7,8- 
tetrahydrocarbostyril (8) 

2,3 g Campher-anil in 20 ml Benzol werden mit  1,7 g :~thylmalonylchlorid 
versetz~, wobei bald der Immoniumkomplex anf~illt. Beim Erhitzen setzt 
starke HCl-Entwieklung under LSsen des Adduktes ein. Naeh 80 Min. wird 
das L6sungsmi~tel entfernt und der Riiekstand aus NaOH--HC1 umgef~tlI~. 
Aus Dioxan Pli~ttehen vom Schmp. 309 ~ Ausb. 1,6 g (50% d. Th.). 

C21H2.sN02. Ber. C 77,99, t-I 7,79, N 4,33. 
Gef. C 77,71, H 7,72, N 4,36. 

5.1-Phenyl-3-isopropyl-4-hydroxy-5,8- ( d imethyl-endomethylen ) -8- meth yl.5 , 6 , 7 , 8- 
tetrahydrocarbostyril (9) 

Analog aus 2,3 g Campher-anil und 1,8 g Isopropylmalonylehlorid in 
20 ml Benzol bei 80 ~ durch 90 5Iin. Aus ~thanol  Pl~ttchen yore Schmp. 345 his 
346 ~ Ausb. 2,2 g (65% d. Th.). 

C22H27NO 2. Ber. C 78,30, I-I 8,07, N4,15. 
Gel. C 78,35, I-[ 8,01, N 4,19. 

6. 1,3-Dgphenyl-4-hydroxy-5,8. (dimethyl-endomethyle~Q.8-methyl.5,6, ?L 8-tetra- 
hydrocarbostyril (10) 

Analog aus 2,3 g Campher-anil und 2,2 g Phenylmalonylchlorid bei 80 ~ 
durch 90 Min. Aus Nitrobenzel Pl~Vt.chen, Schmp. 350 ~ (u. Zers.). 

C25H~sNO~. Ber. C 80,83, I-I 6,78, N 3,77. 
Gel. C 80,61, P[ 6,60, N 3,87. 

7. 1-J2henyl-3-benzyl-4-hydro~'y-5,8-(dimethyl-endomethylen )-8-methyl.5,6,7,8- 
tetrahydrocarbostyril (11) 

Aus 2,3 g Campher-anil und 2,3 g Benzylmalonylchlorid entstehen unter 
gleichen ]~eaktionsbedingungen 2 g (52o/0 d. Th.) a.n 11. Aus A~hanol Plfi~t- 
chen veto Schmp. 298 ~ 

C~6I-I27NO2. Ber. C 81,00, I~ 7,06, N 3,63. 
Gef. C 80,82, t~ 6,94, N 3,66. 

8. 1-~he'nyl-4-hydroxy-5,8- (dimethyl-e~domethylen )-8-methyl.5,6,7, 8-tetrahydro. 
carbostyril (12) 

0,8 g 11 werden mit 1,1 g A1Clu vermischt und etwa 3 Min. auf 170 ~ erhitzt. 
Nach Zersetzen der Schmelze kristallisiert man aus verd. Alkohol. Kleine 
St~bchen yore Schmp. 318 ~ (u. Zers.). Ausb. 0,5 g (82% d. Th.). 

C19I-I~1NO2. Ber. C 77,26, I-I 7,16, ~4 ,74 .  
Gel. C 77,36, H 7,15, N 4,61. 
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9. 1-Phenyl-3-benzyl-4-hydroxy-5,6-dihydro-5. ( ~-chlorisopropyl )-8-methylcarbo- 
styril (13) 

2,2 g Carvon-anil and  2,3 g BenzylmMonylchlorid in 30 ml Benzol werden 
90 Min. auf 80 ~ erhitzt. Der nach Entfernen des Benzols verbleibende Rtick- 
stand l~Bt sieh aus ~ thanol  kristallisieren. St~bchen vom Sehmp. 110~ 
Ausb. 3,2 g (76% d. Th.). 

C~H26C1N02. Ber. C 74,36, H 6,24, N 3,34, C1 8,44. 
Gel. C 74,58, H 6,31, N 3,33, C1 8,45. 
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