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Contributions to the Chemistry o] Meldrum Acid, I l l .  Syntheses 
o] Heterocycles, 188 

Thermolysis of Meldrura acid in the presence of eyclo- 
alkanones leads to dioxaspiro-alkanediones (3 a- -c)  by the 
elimination of acetone. With increasing temperature an additional 
dehydratation is observed and with two moles of Meldrum 
acid pyrano-cycloalkano-pyranediones (0 a - -b )  are formed. 
The reaction of dialkyl Meldrum acids with cyclic 1,3-diones 
is investigated. 

In  den ersten beiden Mitteilungen dieser I~eihe 1, 2 wnrde fiber 
die l~eaktion zwisehen Meldrums~nre  (1 a) und 1,3-Dicarbonylver- 
bindungen bzw. ~-Enaminoketonen zu heterocyclischen Verbindungen 
berichtet. In  der vorliegenden Arbeit soll dagegen des Verhalten yon 
Meldrums~ure gegenfiber Cycloalkanonen beschrieben werden. 

L~l]t man 1 a und Cyclopentanon (2 a) bei 100 ~ aufeinander ein- 
wirken, so erh/~lt man eine rote Schmelze, aus welcher 6,10-Dioxaspiro- 
[4.5]decan-7,9-dion (3 a) isolierbar ist. Analog dazu reagiert Cyclo- 
hexanon (2 b) zum 1,5-Dioxaspiro[5.5]undecan-2,4-dion (3 b). Eben- 
so verh/~lt sich die Methylmeldrums/~ure (1 b) gegeniiber 2 b, denn 
sie liefer~ bei 110--135 ~ des Methylderivat  3 c. 

Ffir den Meehanismus cter zur Bildung der Aeylale 3 a - - c  fiihrenden 
l~eaktion kann vorerst  eine O-Acylierung der Enolform der Cyclo- 
alkanone angenommen und nachfolgend die Entstehung eines Anions A 
postuliert werden, aus welehem durch Acetonabspaltung tiber B und 
Ringschlu~ die Spiroverbindnng entstehen sollte. Erh6ht  man bei 
der Umsetzung yon Cyclohexanon mit  1 a die Temperatur  auf 130 ~ 
so kann neben wenig 3 b als Hauptprodnkt  des durch Kondensation 
der reaktionsf~higen Methylengruppe in 3 b mit  weiterem 2 b e n t -  
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stbndene 3-Cyclohexyliden-l,5-dioxbspiro[5.5]-undeebn-2,4-dion (4) er- 
halten werden. 

VergrSl~ert man die Menge des eingesetzten Cyclohexbnons, so 
wird keine wesentliehe Ausbeutesteigerurtg an 4 beobbchtet. Dies 
1/~l~t vermuten, dbl~ 4 dureh teilweise Riickspaltung bus $ b entsteht. 
Tbts&chlich resultiert beim Erhitze~ des reinen Acylbls 3 b auf 125 ~ 4. 
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Die Ausbeute ist jedoch gering, da 4 ebenfalls thermolabil ist. Die 
Instabilit•t yon 3 b und 4 ist auch im Massertspektrum der beiden 
Verbindungen zu erkennen (s. exper. Tell), da der M+-Pebk nur sehwach 
bufscheint. Irt beiden Fgllen ist das C6HloO+-Frbgment (m/e ~ 98) 
zu beobbchtem Beide Verbindungen zeigen im IR-Spekt rnm die ffir 
die Acylalstruktur chbrakteristischen Banden zwischen 1700 und 
1800 cm -1. 

Die Acylble 3 a - - b  sind in der Literatur bereits beschrieben. 
K a n d i a h  s erhielt bus den entsprechenden Cycloblkbnonen und dem 
gemischten Anhydxid bus Essigss und Mblons~ure solche Verbin- 
dungen, welche er jedoch gems der Ansieht yon M e l d r u m  4 unrichtig 
formulierte. Aueh Yul f '8on  5 berichtet fiber die Kondensbtion yon 
Cyclohexbnon mit Malonsaure und bezeichnete alas erhbltene Produkt  
als ~-Lbctoncarbonsgmre. Eister t  und Geiss 6 stellen bnbloge Spiro- 
verbindtmgen her, imdem sie naeh Davidson  und. Bernhard 7 gquimolbre 
Mengen Xeton, Mblons/~ure und Acetbnhydricl in der KS, lte mit  H2S04 
behandeln. 

Der Verlbuf d.er Rebktion zwischert den erw/~hnten Cycloblkbnonen 
und 1 a bzw. 1 b ist sehr temperbturbbhs ErhSht man namlieh 
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bei der Umsetzung von Cyclohexanon mit 1 a die Thermolysetemperatnr 
auf 1~0 ~ so tr i t t  stiirmisehe Gssentwieklung ein und das I~eaktions- 
gemiseh fgrbt sieh rasch dunkel. Aus diesena kann in etwa 20% Aus- 
beute das bereits yon ZiegIer und Biemann s durch Umsetzung von 
2~ b mit Kohlensuboxid erhaltene 4-Hydroxy-7,8,9,10-tetrahydro- 
2H,5H-pyrano[3,2--c][1]benzopyran-2,5-dion (6 a) isoliert werden. Mit 
Cyelo-oetanon erfolgt eine analoge Umsetzung zu 6 b. Fiir den Meehanis- 
mus dieser Reaktion wnrde bereits friiher 1 die intermedig~re Bildung 
eines Ketencarbons&ureesters vorgesehlagen, wodurch die Cyelisierung 
zum Cumarinderivat 5 (R = H) mSglieh ist, welch letzteres jedoeh 
mit weiterer Meldrums&ure in ~Viederholung dieser l~esktionsfolge 
schlieBlich das Pyranop~Tandion liefert. Diese Ansieht wird aueh da- 
dureh best&tigt, dab bei der Umsetzung yon Methylmeldrums&ure 
(1 b) mit 2 b bei t40--150 ~ lediglich das 4-Hych.oxy-3-methyl-5,6,7,8- 
tetrahydroeumarin (5) als Endprodukt  erhalten wird, ds eine weitere 
Cyelisierung in diesem FMle nieht m6glieh ist. 
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Die Bildung yon Keteacarbons/tureestera des Typs C ist bei di- 
substituierten Meldrumsfturen ausgeschlossen. Da jedoeh z. B. 4-Hydroxy- 
cumarin (8) thermolytisch mit Dimethyi- bzw. Methyl-phenyLmsldrum- 
s&ure (7 a - -b)  reagierten, ist bier ein anderer Reaktionsverlauf zu 
erwarten. Die Verbindung 7 a zersetzt sich erfahrungsgem/~g erst 
beim Siedepunkt (215 ~ unter Bildung yon Dimethy]keten% Sowohl 
aus 7 a, als auch aus 7 b werden bei der Thermolyse mit 8 bei 170 ~ 
hochschmelzende Produkte erhalten, welche auf Grund der Elementar- 
analysen und der Massenspektren die Zusammensetzung C22tt1405 
(9 a) bzw. C27H1sOs (9 b) aufweisen. Somit haben in diesem Falle 
2 Mol Cumarirt 8 und je 1 Molder  Meldrums~ure 7 a (bzw. 7 b) reagiert, 
wobei Aeeton, I t20 und CO2 eliminiert wurden. Es kann daher ange- 
nommen werden, dai3 prim/it eine O-Acylierung zu D erfolgt unc[ dana 
eine Decarboxylierung des unbest&ndigen DialkylmalonsSmrehalbesters 
zu E unter Bildung der Pyrano-benzopyran-dione 9 a - - b  einsetzt. 
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Aaaloge Dehydratisierungsreaktioaen am 4-Hydroxycumarin (E-~ F) 
sind bereits yon Junek  und Ziegler l~ bzw. Ziegler und Maier n beobach- 
te t  worden. Setzt man analog zu 8 das 4,7-Dihydroxy-cumarin mit 
7 a urn, kann ~ls einziges l~eaktionsprodukt der Isobuttersi~ureester 10 
aus der Reaktionsschmelze isoliert werden. 
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Auch die Reaktionen zwischen 5,5-Dimethyl-cyclohexan-l,3-dion 
(Dimedon) bzw. 5-Phenyl-cyclohexan-l,3-dion un4 den disubstituierten 
Metdrumss 7 a - - b  verlaufen in nicht vorhergesehener Weise. 
Es werden hierbei die Octahydroxanthenderivate 11 a - - b  gebildet. 
Da sowohl bei Verwendung yon 7 a als auch 7 b jeweils die 9,9-Dimethyl- 
octahydro-l,8-xanthendione 11 a bzw. 11 b entstehen, muB die die beiden 
Cyclohexandionreste verknfipfende Isopropyli6engruppe in Stellung 9 
der Acetongruppierung der Ansgangsmeldrums~ure entstammen. Da 
bei den re]ativ niech-igen Temperaturen (125--140 ~ eine Zersetzung 
der disubstituierten Meldrums~uren auszusc}flieBen ist, kan~ eine 
Reaktion mit freiem Aceton vernein~ werden. Dies um so eher, als nach 
Vorli~nder und Kalkow 1~ aus Dimedon, Aceton, Eisessig un4 Acetan- 
hydxi4 11 a erst beim Erhitzen im geschlossenen Rohr (40 Stdn.) ent- 
steht. 
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Experimenteller Teil 

Die Schme]zpunkte sind rnit einem Bfiehi-Apparat  nach Dr. Tottoli 
bost immt und unkorrigiert .  Die 1H-NMR-Spektren wurden mit  einem 
Varian-A 6 0 A  aufgenommen, die Angabe der ehemisehen Versehiebun- 
gen erfolgt in 8-Einheiten gegen T M S  als inneren Standard.  Ffir die IR-  
Aufnahmen s tand ein Perkin-Elmer  421 und ffir die Massenspektren ein 
AEI-MS 20 zur Verfiigung. 

6,10-Dioxaspiro[4.5]decan.7,9-dion (3 a) 

1,5g (10mMol) Meldrumsi~ure und 1,0ml (11 mMol) Cyelopentanon 
werden 3 Stdn. auf 100 ~ erhitzt.  Versetzt man die rote, abgekfihlte Schmelze 
mi t  wenig Wasser und Athanol,  so entsteh~ ein kristall iner Niederschlag. 
Aus Athanol /Wasser  farblose, gl/inzende P1/ittchen, Sehmp. 71 ~ Ausb. 
0,8 g (45% d. Th.). 

Ii~ (KBr):  - - C O - - O - -  1770, 1740 em-L  
II{-NMI~ (CDCls): 1,5--2,2 (m, 8FI,  - - C H 2 - - ) ;  3,55pprn (s, 2I-I, 

- -CH2- - ) .  

1,5-Dioxaspiro [ 5.5 ]-undecan-2,4.dion (3 b) 

1,5 g (10,4mMoI) Meldrumsgure und 1,0 ml (9,7 mMol) Cyclohexanon 
werden 2 Stdn. auf 100 ~ erhitzt.  Die he]lorange Schmelze kristallisiert  
beim Erkal ten.  Reinigung durch Umf/~llen aus NaHCOa/HC1 und Urn- 
kristall isation aus ~_thanol/H20. Farblose P1/s Schmp. 94 ~ Ausb. 
1,2 g (64% d. Th.). 

I1R (KBr):  - - C O - - O - -  1780, 1745 am -1. 
1H-NMR (CDCla): 1,4--2,1 (10 I-I ,--CI-I~--)  ; 3,6 ppm (s, 2 H , - - C I t 2 - - ) .  
3/IS: m/e = 184 (6,6%), 140 (5,7%), 98 (100%), 83 (13,4%), 80 (26,2%), 

70 (22%). 

3-Methyl-l,5-dioxaspiro [ 5.5 ]undecan-2,d.dion (3 c) 

Man erhitzt  1 ,6g (10mMo]) Methylraeldrums~ure (1 b) und 1,0ml 
(9,7 mMol) Cyelohexanon 90 Min. auf 110--115 ~ Die hellgelbe Schmelze 
kristallisiei 't  beim Erkal ten.  Das l~ohprodukt wird in NaI-ICO~-LSsung 
aufgenommen, filtriert und mit  verd/ inntem ItC1 auf pI-I 3 gebraeht.  Aus 
Jkthanol/Wasser farblose P1/%tehen, Sehmp. 110 ~ Ausb. 1,8 g (90% d. Th.). 

CloHt404. Ber. C 60,59, ]-I 7,12. Gef. C 60,71, H 7,07. 

II~ (KBr):  - - C O - - - O - -  1780, 1740 em-1. 
1H-NMI% (CDCI3): 1,3--2,15 (13H,  - -CI- I2- -  und CI-I3-fiberlagert), 

1,55 (d, 3 H, CH3--)  ; 3,5 ppm (Quartett ,  1 I-I, Ctt). 

3-Cyclohexyliden- l,4-dioxaspiro [ 5.5 ]-undecan- 2,4-dion (4) 

a) Man erhitzt  1,4 g (10 mMol) Meldrumsiiure (1 b) und 1,5 ml (15 mMol) 
Cyclohexanon 80 Min. auf 130 ~ Behandelt  man den beim Abkfihlen kri- 
stallisierten, s tark  rot  gefgrbten Ansa~z mi t  einer NatICOs-L6sung, so 
bleibt 4 ungel6st zurfiek. Aus Athanol  farblose Nadeln, die bei 127 ~ sehmel- 
zen, Ausb. 0,7 g (35% d. Th.). 

Durch Ans~uern der Bicarbonat-L6sung k6nnen etwa 100rag 3 b  
isolier~ werden. 
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b) Erhitzt  man 0,9 g 1,5-Dioxaspiro[5.5]-undeoan-2,4-dion (3 b) 60 Min. 
auf 125 ~ und  arbeitet das rote l~eaktionsgemisch analog a) auf, so kann 
man 300 mg 4 (46% d. Th.) isolieren. 

C15H2004. Bar. C 68,16, I~I 7,63. Gef. C 68,47, H 7,65. 

II~ ( K B r ) : - - C O - - O - -  1760, 1730, C=C 1600 cm -1. 
1H-NMR (CDC18)" 1,4--2,05 (16 H, - -CI t2 - - ) ;  2,75--3,05 ppm (4 H, 

- -CH~--C = ). 

~I.Hydroxy.3-methyl-5,6,7,8-tetrahydro-cumarin (5) 

0,5 g (3,2 mMol) Mathylmeldrums~ure (1 b) warden in 1,0 ml Cyelo- 
hexanon 90 Min. auf 150 ~ erhitzb. Aus der goldgelben Schme]ze krista]- 
lisiert beim Anreiben noah in der Ws ein farb]oser ~iedersehlag aus. 
Aus Benzol farblose Nadeln, Schmp. 205--207 ~ (Zers.), Ausb. 0,15 g (26% 
d. Th.). 

C10H12Os. Ber. C 66,65, H 6,71. Gef. C 66,71, H 6,70. 

I1~ (KBr): OH 3125, C = O  ~-Pyron 1665, 1640, C : C  1580 cm -1. 
1H-NMR (CDC13): 1,6--1,9 (m, 4H ,  - -CH~-- ) ;  1,95 (s, 3H ,  CHs--) ;  

2,25--2,55 (4 ]~, - - C H 2 - - C : ) ;  6,9 ppm (1 I-I, - -OH).  

4-Hydroxy-7,8,9 ,10-tetrahydro-2H,5 H.pyrano [ 3,2--c ] [1]benzopyran.2,5- 
dion (6 a) 

1,5 g (10 mMol) Meldrums~ure und (1,5 mMol) Cyclohexanon werden 
4 Stdn. auf 140 ~ erhitz~. Unter  lebhafter Gasentwicklung f~rbt sieh die 
Schmelze rotbraun. Aus ~thanol  unter  Zusatz van Aktivkohle farblose 
Nadeln, Schmp. 205 ~ (Zers.), Ausb. 0,25 g (20% d. Th.). 

C12H1005. Bar. C 61,54, I-I 4,30. Gel. C 61,54, H 4,32. 

IR  (KBr): OH 3180, ~-Pyron 1740, 1695 am -1. 
1H-NMI~ (CDC]~): 1,65--1,95 (4 H, - -CH2- - ) ;  2,4---2,75 (4 H, 

- - C H 2 - - C = ) ;  5,47 (s, 1 H , - - C H ~ ) ;  10,73 ppm (s, 1 H , - - O H ) .  

4-Hydroxy- 7 ,8,9 ,10 ,11,12-hexahydro-2 H ,5 H-cycloocta [b ]pyrano [ 2 ,3--d ]. 
pyran-2,5-dion (5 b) 

Ein Gemisch van 1,5 g (10 mMol) :Vleldrums~ure und 1,3 g (10 mMo]) 
Cyalooctanon wird 5 S~dn. auf 100 ~ erhitzt. Der erkaltete Rfickstand wird 
in _~thanol aufgenommen und mit  H20 ausgef~llt. Aus Athanol farblose 
Prismen, Schmp. 155 a, Ausb. 0,25 g (18% d. Th.). 

C14H1405. Ber. C 64,12, H 5,38. Gef. C 64,00, H 5,33. 

I g  (KBr): OK 3160, g-Pyron 1740, 1695 am -I. 

6-1sopropyliden-6 H,7 H,13 H-pyrano [ 4,3--b : ll,3'--d ]bis [1]benzopyran - 
7,13-allan (9 a) 

1,4 g (8,2 mMol) Dimathylmeldrumsi~ure (7 a) und  0,7 g (4,0 mMol} 
4-Hydroxycumarin warden 4 Stdn. auf 170 ~ erhitzt. Der erkaltete Rfick- 
stand wird mit  warmen J~thanol aufgenommen, der Hiedarschlag abge- 
saugt und mit  Jkthanol gewasahen. Gelbe Hadeln aus Eisessig, Sahmp. 
304--306 ~ (Zers.), Ausb. 0,2 g (30% d. Th.). 

C22H1405. Bar. C 73,73, I-I 3,94. Gef. C 73,44, i-I 3,99. 
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~1~: C = O  ~-Pyron 1715 cm -1. 
IK-NMR (DMSO)" 1,8 (s, 6 H ,  CH3--);  7,3--7,9 (m, 6_K, At); 8,1 bis 

8,35 ppm (2 K, At). 
l]/iS: m/e = 358 (84,6~o), 343 (100~o), 330 (44,6%), 317 (84,6~o), 3t5 

(30,8%), 290 (8,5%), 288 (8,5%), 223 (7,7%), 215 (10%), 213 (10%), 210 
(11,5%), 202 (21,5%), 189 (19,2~o), 182 (15,4%). 

6- (1-Phenyl-gtthyliden) -6H,TH,13H-pyrano[d,3--b : 4',3"--d]bis[1]benzo. 
pyran-7,13-dion (9 b) 

Man erhitzt 0,9 g (3,9 mMol) Methyl-phenyl-meldrumss (7 b) und 
0,4 g (2,5 mMol) 4-Hydroxyeumarin 5 Stdn. auf 175 ~ Nach wenigen Min. 
tritt heftige Reaktion ein und die Sehmelze fgrb~ sieh dunkelrot. Gelbe 
Nadeln aus Eisessig, Sehmp. 318--320 ~ Ausb. 0,15 g (29~o d. Th.). 

C27I~t605. Ber. C 77,13, H 3,84. Gef. C 76,90, t t  3,89. 
Ii~ (KBr): C = O  1735, 1725 em -1. 
1H-N-MR (C~'3COOI{): 2,2 (s, 3H,  CI-Ia--); 7,1 (s, 5laI, A t - - C = ) ;  

7,2--8,2 ppm (m, 8 H, Ar). 

4,7-Bis- ( 2-isopropyl.carbonyloxy ).cumarin (10) 

Man erhitzt 1,2 g (6,7 mMo]) 4,7-Dihydroxycumarin und 2,0 g 
(12,0mMol) Dimethylmeldrumss 3 ~  Stdn. auf 165 ~ wobei sieh das 
Reaktionsgemisch rot fgrbg. Die erkaltete Schmelze wird in Athanol auf- 
genommen. Farb]ose Nadeln aus _~thanol, Schmp. 75--76 ~ Ausb. 1,2 g 
(56% d. Th.). 

C171KlsOa. Ber. C 64,14, t t  5,70. Gef. C 63,99, H 5,71. 

I R :  - - C O - - O - -  1780, 1750, C = O  r162 1720 cm -1. 
1H-NMR (CDCla): 1,3 (Quartett, 12 H, CHa--) ;  2,8 (m, 2 H , - - C I - I ) ;  

6,35 (s, 1 H, = C H - - C O ) ;  6,8--7,6 ppm (m, 3 H, Ar). 

3,3,6,6,9,9-Hexamethyl-l,2,3,4,8,6,7,8-octahydro-l,8.xanthendion ( l l  a) 

0,6 g (4,3 mMol) Dimedon und 0,7 g (4,1 mMol) Dimethylmeldrum. 
s~ure werden 3 Stdn. auf 140 ~ erhitzt. Naeh Anreiben der orangegelben 
Sehmelze mit J~thanol wird umkristallisiert. Aus Athanol farblose, gl/in. 
zende Pl~ttehen, Sehmp. 243--244 ~ Ausb, 0,1 g (15,4~o d. Th.). 

C19I:Iz6Oa. Ber. C 75,46, H 8,67. Gel. C 75,34, H 8,69. 
It~ (Nujol): C = O  1670, 1660, 1650 cm -1. 
1H-NMR (CF3COOI-I): 0,8 (s, 12 H, CH3--);  1,4 (s, 6 I-I, CI-I3--C--C=);  

2,15 ppm (s, 8 H, - -CH2--) .  
MS: m/e = 302 (1,3%), 288 (32,2%), 287 (100%), 270 (1,2%), 244 

(1,2%), 230 (13,4%), 174 (5,3%), 146 (2,7%). 

9,9-DimethyL3,6-diphenyl-l,2,3,4,5,6,7,8-octahydro.l,8.xanthendion (11 b) 

1,0 g (5,3 m~o]) 5-Phenyl-cyclohexaa-l,3-dion, 1,0 g (5,8 mMol) Di- 
methylmeldrums~ure, 6 Stdn. t25~ anreiben rait ~-thanoi; aus Eisessig 
farbiose Pl/~ttehen, Schmp. 315--317 ~ Ausb. 0,15 g (14% d. Th.). 

C27H260~. Ber. C 81,38, H 6,57. Gel. C 81,09, H 6,64. 
tH-N1KR, (CF3COO~): 1,83 (6H,  CH3--);  2,7--3 ( IOH, CH2, Ctt);  

7,25 ppm (10 H, Ar). 
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