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3.4-Dehydropyridin aus PyridindiazoniUm-(3)-carboxylat-(4) 
bzw. 4Chlor-3-bmm-pyridin 

Aus dem Institut fur Organische Chernie der Tachnischen Hochschule Darmstadt 

(Eingegangen am 30. Saptsmber 1961) 

Pyridin-diazonium-(3)-carboxylat-(4) geht bei i  &&men in einem Furan/ 
Dioxan-Gemisch unter Abspaltung von Stickstoff und Kohlendioxyd in 5.8- 
Dihydro-isochinolin-5.8-endoxyd fiber, wobei intermedik 3.4-Dehydropyridin 
auftreten diirfte. Das Endoxyd lieD sich durch Lithiumamalgam bei Raum- 
temperatur in Isochinolin Uberfihren. Aus 4-Chlor-3-brom-pyridin und Furan 
entsteht bei der Einwirkung von Lithiumamalgam Isochinolin Uber 3.4-Dehydro- 
pyridin und 5.8-Dihydro-isochholin-5.8-endoxyd als nicht fafibare Zwischen- 

stufen. 

Gelegentliche Beobachtungenl-3) l i e h  vermuten, daO auch heterocyclische 
Aromaten zur Bildung instabiler o-Dehydroverbindungen (kine) befilhigt sind. 
R. STOEWR und B. KAHLERT~) fanden, daB bei der Einwirkung von Natriumalkoholat 

auf 3-Brom-cumaron bei 200" neben 3-dithoxy-c~maron auch 2-jlithoxy-cumaron entsteht, 
und deuteten den Uberraschenden Befund mit dem intermediiiren Auftreten von 2.3-De- 
hydrocumaron. Gan2 entsprechend fahrta die Umsetzung von 3-Brom-thionaphthen mit 
alkoholiher Kalilauge bei 200" zur Bildung von 2-Hydroxy-thionaphthenz). Bei dcr Um- 
setzung von 3-Brom-pyridin mit Natriumamid in flIlssigem Ammoniak in Gegenwart von 
Acetophenon erhielten R. L e m  und W. W. Leaid neben amorphen stickstoffhaltigen 
Substanzen Chino-pyridin (10%) und 4-Phenacyl-pyridin (13.5 %), deran Bildung mit dem 
Auftreten von 3.4-Dehydropyridin als Zwischenstufe erklilrt wurde. 

Systematische Untersuchungen uber die Existenzfiihigkeit von Hetero-Arinen4) 
f i  zum Nachweis von 3.4-Dehydropyridins.6) 3.4-Dehydrochhob16) und 2.3- 
Dehydrothiophena durch Dienreaktion mit Furan bzw. Tetracyclon. Die Substi- 
tution des Halogens bei der Umsetzung von 3-Halogenderivaten des Pyridins und 
Chinolins mit Lithium-piperidid erfolgt ebenfalls weitgehend uber 3.4-Dehydro- 

1) Ber. dtsch. Chem. Ges. 35, 1633 [1902]. 
2) G. KOMPPA und S. WBCKMAN, J. prakt. Chem. [2] 138, 109 [19331. 
3) Science [Washington} 121,780 [1955]. 
4) Fiir Hetero-Arin wurde die kilnere Bezeichnung Hetarin vorgeschlagens). Die m6gliche 

Grcnzstruktur IIIa des Carbeniumions 111 b kbnnte als Hetarinium-Form bwichnet werden. 
s) TH. KAUFFMANN und F.-P. BOETTCHER, Angew. Chem. 73, 65 [1961]. 
6) TH. KAUPEMANN, F.-P. BOETTCHER und J. HANSEN, Angew. Chem. 73, 341 [1961]. 
7) G. WI-ITIG und V. WAHL, Angew. Chem. 73, 492 [1961]. 
chsmirche Bsrichcs Jlhrg. 9s 61 
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pyridin bzw. -chinolinS.6.8.9) . - In der vorliegenden Arbeit wird ausfuhrlich ubex die 
Erzeugung von 3.4-Dehydropyridin und seine Reaktion mit Furan berichtet. 

a) Vom Pyridin ableitbare Dehydrowrbindungen 

Der einen 0-Dehydroverbmdung des Benzols, dem Dehydrobenzol, stehen zwei 
mogliche Arine des Pyridins, das 2.3-Dehydropyridin (I) und das 3.4-Dehydro- 
pyridin (II), gegeniiber. Bei der hypothetischen 2.3-Dehydroverbindung muD mit 
einer Wechselwirkung zwischen den x-Elektronen der Extrabindung und dem freien 
Elektronenpaar des Stickstoffs gerechnet werden, die im Extremfall (Grenzformel I b) 
zur Ausbildung einer Quasi-Dreifachbindung zwischen Kohlenstoff und Stickstoff 
fiihrt. 2.3-Dehydropyridin konnte daher in seinen Eigenschaften wesentlich vom 
Dehydrobenzol abweichen. - Von Pyridinium-Ionen sind die Dehydroverbindungen 
JIIa, IV und V ableitbar, von denen IIIa eine mogliche Grenzformel4) des Carbenium- 
Ions 111 b darstellt. ' 

Die Dehydroverbindung I1 diirfte dem Dehydrobenzol iihnlicher sein als die hypo- 
thetischen Dehydroverbindungen I, IIIa, IV und V. 
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I a  I b  I1 IIIa I11 b Iv 
b) 3.4-Dehydropyridin aus Pyridin-diazonium-(3) -carboxylat-(4) 
Nach M. SnLEs und R. G. MILLERIO) entsteht bei der thermischen Zersetzung des aus 

Anthranilsiure leicht damtellbaren Benzol-diazonium-o-carboxylats eine reaktionsfilhige 
dienophile Zwischenstufe, deren Reaktionen mit Furan, Cyclopentadien oder Anthracen kaum 
Zweifel dariiber lassen, daD es sich um Dehydrobenzol handelt. Das Verfahren erschien zur 
Il'bertragung auf Pyridin gut geeignet, da o-Aminocarbonsiuren des Pyridins leicht zu- 
gitnglich sind. 

Analog zur Darstellung von Benzoldiazonium-o-carboxylat aus Anthranilsiiure 11) 
wurde 3-Amino-pyridin-carbonsa~re-(4)1*) (VI) in das Diazoniumsalz VII uber- 
gef& (Ausb. 39%). VII, eine farblose, kristalline Verbindung, explodiert trocken 
schon beim Reiben mit dem Spate1 heftig und ftirbt sich am Tageslicht rasch gelb. 

8) Eine Angabe, aus der hervorgeht, daB von R. HUISGEN und K. HERBIG mit Lithium- 
piperidid eine iiber 3.4-Dehydropyridin verlaufende, nicht niiher bezeichnete Substitutions- 
reaktion durchgefiihrt wurde, befindet sich in einer Zusammenfassung von R. HUISGEN in 
,,Organometallic Chemistry", S. 78 (Herausgeber H. Zeiss, Reinhold Publishing Corporation, 
New York 1960, Formel rechts unten). 

9 )  3-Fluor-pyridin reagiert im Gegensatz zum 3-Chlor- und 3-Brom-pyridin hauptsiichlich 
nach dem Additions-Eliminierungs-Mechanismus. Versuche mit 3-Fluor-chinolin stehen 
noch aus. 

10) J. Amer. chem. SOC. 82, 3802 [1960]; vgl. auch R. S. BERRY, G. N. SPOKES und R. M. 
STILES, ebenda 82,5240 [1960]. 

11) A. HANTZSCH und R. GLOOAUER, Ber. dtsch. chem. Ges. 30, 2548 [1897]. 
12) Vgl. S. GABRIEL und J. COLMAN, Ber. dtsch. chem. Ges. 35, 2831 [1902]. 
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Die Diazoniumgruppe dokumentiert sich in der starken IR-Bande bei 2288/cm. Der 
kovalenten Struktur VIII, die neben VII in Betracht gezogen werden mubte, kommt 
daher keine nachweisbare Bedeutung zu. Der ionische Charakter der explosiven 
Verbindung verrat sich auch durch die Schwerloslichkeit in unpolaren organkchen 
Losungsmitteln. 

9 

v1 VII I1 VIII 

Das Betain VII wurde bei Raumtemperatur in einem wasserfreien Furan/Dioxan- 
Gemisch (1 : 1) gelost und 48 Stdn. auf 60' erhitzt, wobei sich das Reaktionsgemisch 
unter N2- und COZ-Entwicklung rasch braun fiirbte. In 63-proz. Ausbeute konnte 
eine farblose olige Base isoliert werden, der auf Grund der Analysenwerte und der 
unten beschriebenen Reaktionen die Struktur des Endoxyds IX zukommt. Die End- 
oxyd-Bildung zeigt, daB die thermische Zersetzung von VII sehr wahrscheinlich uber 
3.4-Dehydropyridm (11) verlauft, das analog zum Dehydrobenzoll3) Furan im S h e  
einer Dienreaktion addiert. 

+ Furan - 
IX 

X 

XI 

I 

C6H5 

Eine gute Endoxyd-Ausbeute erhtilt man nur bei Reaktion m homogener Liisung, 
was durch den erwahnten Zusatz von wasserfreiem Dioxan erreicht wird. - Die 
gespannte Doppelbindung in 1X reagiert, wie zu erwarten, bei Raumtemperatur 
rasch mit Phenylazid unter quantitativer Adduktbddung. Die im Rahmen dieser 
Arbeit belanglose Frage, ob in dem kristallinen Reaktionsprodukt eine einheitliche 
Verbindung der Struktur X oder XI vorliegt, oder ob es sich um ein Gemisch der 
beiden Triazole handelt, wurde nicht n&er uniersucht. Der trotz gut stimmender 
Analysen unscharfe Schmelzpunkt (1 64 - 170') spricht fiir ein Isomerengemisch. 

Beim Schutteln einer Losung des Endoxyds IX in Furan mit Lithiurnamalgam 
wurde der Sauerstoff unter Bildung von Isochinolin (36%) eliminiert. Die Reaktion 
wird wohl mit der Spaltung einer CO-Bindung durch das Lithiumamalgam eingeleitetld). 

13) G. WIITIG und L. POHMBR, Chem. Ber. 89, 1334 (19561. 
14) kherspaltungen mit Lithium-Metall: H. GILMAN, H. A. MCNINCH und D. WITTEN- 

BERG, J. org. Chemistry 23,2044 [1958]; H. GILMAN und J. J. DIETRICH, ebenda 22,851 [1957]. 
61. 
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Dies  Atherspaltung diirfte deswegen so iiberraschend leicht erfolgen, weil die in 
der Zwischenstufe XI1 am Kohlenstoff auftretende Ladung (XIIa) durch Mesomerie 
partiell vom elektronegativen Stickstoff iibemommen wird (Xn b). Die Bedeutung 
des Stickstoffatoms fur den Ablauf der Reaktion geht daraus hervor, dal3 das End- 
oxyd XTII, in dem das N-Atom von IX durch eine CH-Gruppe ersetzt ist, durch 
Lithiumamalgam nicht angesriffen wirdl3). 

XI1 b 
j - L i p  

Isochinolin 

Fiir die letzte Phase der Reaktion, die Losung der zweiten CO-Bindung, ist im 
Gegensatz zur urspriinglichen Annahmes) Wasser nicht erforderlich. Es handelt 
sich daher wohl um eine direkte Abspaltung von Lithiumoxyd unter Aromatisierung 
zum Isochinolin. 

Eine analoge Reaktion, die Natriumperoxyd-Abspaltung aus XV, findet wahrscheinlich 
bei der Entmetallierung des Addukts XIVIS) unter der Einwirkung von Sauerstoff statt. Es 
wurde nachgewiesen. daO sich bei der Reaktion Natriumperoxyd bildet; ein Beweis fiir das 
Auftreten von XV als Zwischenstufe steht allerdings noch aus. 

XIV xv 
c) 3.4-Dehydropyridin aus 4-Chlor-3-brom-pyridin 
W ~ G  und POHMER~~)  zeigten, d a D  bei der umsetzung von o-Dihalogenverbin- 

dungen des Benzols mit Mg oder besser mit Lithiumamalgam Dehydrobenzol ent- 
steht, das durch Dienreaktion abgefangen werden kann. Um zu priifen, ob sich 
3.4-Dehydropyridin auf analoge Weise bildet, wurde 4-Chlor-3-brom-pyridin 7 Tage 
bei 25" mit Lithiumamalgam in Furan umgesetzt. Aus dem Reaktionsgemisch wurde 
in 14-proz. Ausbeute Iscchinolii isoliert. Dessen Bildung laDt auf das intermediare 
Auftreten von I1 schlieRen. 

INDUSTRJE fir groBzikgige finanzielle Unterstiitzung. 
Der Firma E. MERCK, Darmstadt, danken wir fikr Chemikalien, dern FONDS DER CHEMISCHEN 

1s) Vgl. H. HOCK, H. KROPF und F. ERNST, Angew. Chem. 71, 541 [1959]. 
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BESCHREIBUNG D E R  VERSUCHE 
1. Pyridin-diazonium- (3/-carboxylat-(4/-hydrochlorid: 560 mg 3-Amino-pyridin-carbon- 

saure-(4/ 11) wurden bei 30-40' in einer Mischung aus je 200 ccrn frisch bereiteter, gesattigter 
methanol. Salzsiure und Dioxan gelBst. Die Lbsung wurde bei 10-12' unter Umschutteln 
tropfenweise mit 0.8 ccrn Athylnitrit versetzt. Nach 1 stdg. Stehen der tiefgelben Usung im 
Eisbad unter LichtausschluD wurden 450ccm trockener Ather zugegeben, wobei sich ein 
gelbes 61 abschied, das beim Verreiben mit dem Glasstab durchkristallisierte. Nach 6stdg. 
Stehenlassen bei 0' unter LichtausschluD wurden die blaI3gelben Kristalle (570 mg = 75 "/. 
d. Th.) abgesaugt und mit Ather gewaschen. Am Tageslicht farbten sie sich an der Ober- 
flgche rasch tiefgelb. Beim wochenlangen Aufbawahren unter Lichtausschlul3 bei -15" 
blieben sie dagegen praktisch unverhdort. Die Substanz verpuffte beim Beriihren mit einer 
Flamme. 

GH3N302.HCl (185.6) Ber. C 38.83 H 2.17 N 22.64 C119.11 
Gef. C 39.21 H 2.44 N 15.93 CI 19.81 

2. Pyridin-diazonium-(3)-carboxylat-(4) (VII)  : 408 mg des oben beschriebenen Hydro- 
chlorids wurden in 0.6 ccm Eiswasser (nicht mehr, da sonst das Diazoniumcarboxylat zum 
SchluD schmierig ausfallt!) gelbst. Dann wurden unter Eiskiihlung in kleinen Portionen 
750 mg Ag2O eingetragen, wobei mit dem Glasstab stets gut geriihrt wurde. Zuerst trat noch 
rasche Entfiirbung ein, spater blieb die dunkelbraune Farbe des Ag20 orhalten. Nachdcm 
Eintragen des Ag20 wurde noch 5 Min. bei 0" g d h r t  und d a m  dem Brei 10 ccm aiskaltes 
Athano1 zugasetzt. Nach gutcm Durchmischen wurde abgesaugt ((Nutschendurchmeser 
1.5 cm) und 3mal mit 3 ccrn khan01 gewaschen. Das unter Eiskuhlung aufgefangene Filtrat 
versetzte man mit 30ccm Ather, wobei TrIibung und dann Kristallisation eintrat. Nach 
10 Min. wurden die schBnen sechseckigen Blattchm abgasaugt und nach Auswiagcn sofort 
flir die unten beschriebene Reaktion venvendet. Die Ausbeute betrug 150 mg = 46 % d. Th., 
bezogen auf das Hydrochlorid. Die Substanz detoniert heftig beim Erwarmen mit einer 
Flamme, gelegentlich auch beiim unvorsichtigen Verreiben mit dem Spatel. Am Tageslicht 
f&bt sie sich an der Oberflache rasch orangegelb. Die Carius-Bastimmung auf Halogen war 
negativ. Em KaliumbromidpreDling der Substanz zeigt im IR-Spektrum eine starke Diazo- 
niumbande bei 2288lcm. 

3. Thermische Zersetzung des Pyridin-diazonium- (3)-carboxylats- ( 4 )  bef Anwesenheit von 
Furan; Isolierung des 5.8-Dihydro-isochinolin-5.8-endoxyds ( I X )  : 365 mg VII wurden mit 
30ccm wasserfreiem Dioxan (Trocknung an ainer AlzO3-Sliula) und 30ccm frisch dastil- 
liertem, trockenam Furan 1 Stde. bei Raumtemperatur in &em Erlenmeyer-Kolben, in dem 
sich auch einige Glaskugeln befanden, mit einem MagnetrUbre-r gerllhrt. Dabei g h g  die 
Substanz fast vollsttlndig in Lbsung. AnschlieDend wurde ZTage unter Riickflul3 orhitzt, 
wobei sich eine tiefbraune LBsung bildete, in der eina geringe Mange fester, brauner, amorpher 
Substanz suspendiert war. Zur Isolierung des basischen Ant& -dm Furan und Dioxan 
i. Vak. abdestilliert und der Blige,  braune Ruckstand nach Versetzsn mit 10 ccrn g a t t .  
KaliumcarbonatlBsung mit 3mal I5 ccrn Xther extrahiert. h i m  Eindampfen der vereinigten 
getrockneten kherextrakte hinterblieben 232 mg einer nahezu farblosen, papierchromato- 
graphisch einheitlichen (beim Entwickeln mit Butanol/Zn HCI [8: 11 Rr 0.21), bligen Base. 
Das IR-Spektrum war in allen Einzelheiten identisch mit dem IR-Spektrum der Base, die aus 
dem unten beschriebenen Pikrat vom Schmp. 178" erhalten wurde. Die Analysenwerte der 
Base und ihrer Salze sowie die unten bechriebenem Umsetzungen mit Phenylazid bzw. Lithium- 
amalgam zeigen, daI3 es sich um das erwartete 5.8-Dihydro-isochinolin-5.8-endoxyd handelte. 
Ausb. 63 % d. Th., bezogen auf VII. 

C9H7NO (145.2) Ber. C 74.47 H 4.86 N 9.65 Gef. C 74.27 H 4.80 N 9.32 
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5.8-Dihydro-isochinolin-5.8-endoxyd-pikrat: Eine Lijsung von IX in wenig dither wurde mit 
tither. Pikrinsaure versetzt, bis keine weitere Triibung entstand. Das schmieng ausgefallene 
Pikrat wurde nach Abdestillieren des dithers mit wenig khanol  angerieben, wobei Kristalli- 
sation eintrat. Nach Umkristallisieren aus Methanol schmolzen die sechseckigen Bllttchen 
(84% d. Th.) konstant bei 178'. 

CgH7NO.CaH3N307 (374.3) Ber. C 48.14 H2.69 N 14.97 
Gef. C 48.60,48.27 H 2.72, 2.77 N 14.88 

5.8-Dihydro-isochinolin-5.8-endoxyd-chloroaurat: Beim Versetzen einer Losung von IX 
in wenig 2n HCI 16) rnit 10-proz. wlBr. Goldchlorwasserstoffsaure fie1 ein gelbes Chloroaurat 
aus, das nach Umkristallisieren aus PropanoL(2) konstant bei 159' schmolz (quadratische 
Blattchen). 

C9H7NO. HAuC14 (485.2) Ber. C 22.28 H 1.66 N 2.89 Au 40.65 

4. Umsetzung des Endoxyds mit Phenylazid: Beim Zusatz von Phenylazid (geringer Uber- 
schuB) zu einer konz. methanolischen Lijsung von IX begann sofort die Abscheidung farb- 
loser Kristalle. Nach 1 Stde. wurde abgesaugt und aus PropanoL(2) umkristallisiert. Die 
erhaltenen Kristalle (92% d. Th.) schmolzen unscharf bei 164- 170". Es dtirfte ein Gemisch 
der beiden Triazole X und XI vorliegen. 

Gef. C 22.74,22.42 H 1.90, 1.83 N 2.99 Au 39.87,40.12 

C15H12N40 (264.3) Ber. C 68.16 H 4.58 N 21.20 Gef. C 68.15 H 4.72 N 20.84 

5. Spaltung des Endoxyds mit Lithiumamalgam: Man verschmolz 28 g Quecksilber und 
0.1 g (14.5 mMol) Lithium, das mit Methanol von der Kruste bofreit worden war, durch 
vorsichtiges Erwlrmen im Wasserstoffstrom und erhitzte noch 30 Min. auf 210'. Das er- 
haltene fliissige Amalgam wurde mit 72 mg (0.5 mMol) bligem IX in 4 ccm trockenem Furan 
unter Stickstoff 3 Tage geschiittelt. Dann wurde nach Verdiinnen rnit 10 ccm dither mit einer 
'Tischzentrifuge feinverteiltes Quecksilber und Amalgam sedimentiert. Nach Dekantieren 
der klaren, nahezu farblosen, stark nach Isochinolin riechenden Furanlosung wurde das 
Sediment 2 ma1 rnit dither extrahiert. Beim Eindampfen der mit den ditherextrakten vereinigten 
Furanlhsung wurden 35 mg (54% d. Th.) hlige Base erhalten. Wie das IR-Spektrum zeigte, 
handelte es sich um praktisch reines Isochinolin. Dementsprechend erwies sich das aus der 
aligen Base gewonnene Hydrochlorid bzw. Pikrat (Ausb. 36%, bezogen auf IX) durch 
Misch-Schmelzpunkt identisch mit den entsprechenden Salzen des Isochinolins. 

6. 4-Chlor-3-brom-pyridin und Lithiurnamalgam in Furanl7): Man stellte, wie oben ange- 
geben, aus 170 g Quecksilber und 0.6 g (87 mMol) Lithium Lithiumamalgam her und schilt- 
telte es 7 Tage unter Stickstoff rnit 1.92 g (10 mMol) 4-Chlor-3-brom-pyridinIs). Dann ver- 
dUnnte man rnit 50 ccm Ather, dekantierte und digerierte den Ruckstand mit 4 mal 50 ccm 
dither. Die gesamte ditherlosung wurde zur Enffernung sehr feinverteilter, graugriiner Teil- 
chen zentrifugiert und die Uberstehende Fliissigkeit k u n  rnit 2mallO ccm gesilttigter Kalium- 
carbonat-Losung durchgeschiittclt. Nach Trocknung mit Kaliumcarbonat wurde der Ather 
Uber eine 20 cm lange Fiillkorperkolonne bei hohem Riicklaufverhilltnis abdestilliert. Lhsungs- 
mittelreste wurden bei Raumtemperatur i. Vak. entfernt. Es hinterblieb ein nach Isochinolin 
riechendes, hellgelbes, dickfliissiges 81 (0.24 g). 

Beim Versetzen der Hauptmenge des 61es in wenig dither rnit lther. Pikrinsaure erhielt 
man ein Pikrat, das nach Umkristallisieren aus Wasser konstant bei 225-226" schmolz und 

16) Das Hydrochlorid des Endoxyds ist stark hygroskopisch. 
17) F.-P.-BOEITCHER, Dissertat. Techn. Hochschule Darmstadt 1961. 
18) Vgl. H. J. DEN HERTOG und N. A. I. M. BOELRIIK. Recueil Trav. chim. Pays-Bas 70, 

578 [1951]. 
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als Isochinolin-pikrur (Schmp. 225 -226”) identifiziert wurde (Analyse, Misch-Schmp., IR- 
Spektrum; Ausb. 4.5 %, bezogen auf 4-Chlor-3-brom-pyridin). 

Zur quantitativen Bestimmung des Isochinolins wurde eine gemessene Probe des 01s auf 
Papier chromatographiert (Systeme: Butanol/n HCl[8 : I]; Butanol/konz. Ameisenshue/ 
Wasser [12: 1 :q), der Isochinolin-Fleck mit 2 n  HCl eluiert und die Extinktion des Eluats 
- das UV-Spektrum zeigta, da0 es reines Isochinolin-hydrochlorid enthielt - bei 274 mp 
und 330 mp gemessen. Unter Beriicksichtigung der Verluste bei der Chromatographie 
(Kontrollversuche) wurde die Isochinolin-Ausbeute so zu 11.6 % ermittelt. - Weitere 2.3 % 
Isochinolin wurden nachgewiesen, als man den festen Ruckstand, der beim Dekantieren 
der FuranlBsung verblieb (s. o.), mit Wasser extrahierte, den mit Kaliumcarbonat gesgttigten 
Wasserextrakt ausiitherte, die getrocknete Xtherlbsung eindampfte und in dem Bligen Ruck- 
stand (0.13 g), wie oben beschrieben, das Isochinolin bestimmte. - Die Isochinolin-Ausbeute 
betrug somit insgesamt 13.9 % d. Th. 




