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HeiNrRICH HELLMANN und WOLFGANG ELSER
1.2.4-Triazole, IID

Synthese von 3-Cyan-1.2.4-triazolen

Aus dem Chemischen Institut der Universitit Tilbingen
(Eingegangen am 10. Februar 1962)

Acetaminocyanessigsdure setzt sich mit Aryldiazoniumsalzen zu N-Acetyl-

cyanformamid-arylhydrazonen (I) um, welche durch Einwirkung von Acet-

anhydrid unter RingschluB in 1-Aryl-3-cyan-5-methyl-1.2.4-triazole (II) iiber-
gehen,

Acylaminomalonsiure-monoester setzen sich mit salpetriger Sdure unter Decarb-
oxylierung zu 1.2.4-Oxdiazol-carbonsiure-(3)-estern um, wobei die Primiirprodukte
der Nitrosierung, die Isonitrosoderivate der Acylamino-essigester, nicht gefaBt werden
konnen?. Bei der analog durchgefiihrten Kupplung mit Aryldiazoniumsalzen hin-
gegen werden in den meisten Fillen die Primirprodukte, die N-Acyl-oxamidsédure-
ester-arylhydrazone isoliert, welche den 1.2.4-Triazol-Ring erst beim Kochen in
Acetanhydrid schlieBen!), Wie sich spiiter gezeigt hat, erfolgt der Ringschlul aber
zuweilen bereits spontan im Kupplungsmilieu, z. B. bei Einwirkung von diazotiertem
p-Amino-acetophenon bzw. p-Chlor-anilin auf Formaminomalonsidure-monomethyl-
ester (Ausb. 67 bzw. 899, d. Th.). Die Triazolsynthese verliuft glatt, wenn der Benzol-
kern des Diazoniumsalzes elektronensaugende Substituenten triigt. Sie versagt jedoch,
wenn diese fehlen oder wenn gar elektronenspendende Gruppen vorhanden sind. Um
auch diese zuletztgenannten Diazoniumsalze in die Synthese einbeziehen zu konnen,
haben wir die Acylaminomalonsiure-monoester durch die stiirker aktivierte Acet-
aminocyanessigséiure? ersetzt. Der erhoffte Erfolg trat in der Tat ein (Tab. 1 und 2).
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Ila zeigt mit dem aus ,,Dicyan-phenylhydrazon® in iibersichtlicher Weise darge-
stellten 1-Phenyl-3-cyan-S-methyl-1.2.4-triazol4.5) keine Schmp.-Depression. IIb geht
beim Kochen in alkoholischer Salzsiure in einen Ester iiber, der sich als identisch

1) ], Mitteil.: H. HELLMANN und W. ScHwierscH, Chem. Ber. 94, 1868 [1961].
2) H. HELLMANN, H. PIECHOTA und W. ScHwiIERscH, Chem. Ber. 94, 757 [1961].
3) N. F. ALBERTSON, J. Amer. chem. Soc. 68, 450 [1946].

4) J. A. BLADIN, Ber. dtsch. chem. Ges. 18, 1544 [1885).

5) J. A. BLADIN, Ber. dtsch. chem. Ges. 19, 2598 [1886].



Jahrg. 95

HeLLMANN und ELSER

1956

6197 LY 6919 oD (TvID) (J9S5E M /TOURIIOW )
91797 1LY 1919 1eg OFNPLH!ID 78— 08 0% *H%D -OfHD-¢ (J
1991 78t 6055 SO (9°817) {loury )
91t ¢ £6FS ieg PNIDEHUD 801 —901 [y YHODO-1D-d (@
68°9T €9t OF'IS PO (7'657) (louryaly) . i
TO0LT 05 9605 "Il EQOSNCH'!D ¥S1- 281 02 “H%) - {QN-d - Q*HD-0 (P
vLE &LES JPD) (Th2) (foueyIa )
€L TEPS 1ed ZOSNSHID 821921 L “tH9D —ION-d—fHD-0 (o
LTH! 0667 £I't 05°TS JoD 2627} (13ssem/[OUey)
96°¢ 1 950f 80t OFIS C1od TOFNLHTD 6Ll —¢ 8l 56 *HYD—TON-d (q
to's 801 — L01 R8 SH) (v
0 9] N H D (a30-'[O) ~ YL P %
ud)EpuUIsijeuy PuIojuawIwng 3, "dwyds ul "gsny v
+ (1) 20ZRUN-#°7 [-[AY1U-G-uriD-¢~Aly-| 9[dsadie( "7 ‘qQeL
‘uRINJOIPAYENAY < AHL (s
6L°€T 1£S  8TLS PO (2260 urcs3IT/4H L
E1vT  1TS 6895 “fod LOPNEITHIID £'5497) 761 -- 161 08 YHYD - OYHDd (J
98'¥l  19'€T L0t 8B0OS )OO (L9E7) u0s91 /1915081557
86'¢1 89°€T €8¢ §L0§ “log ONIDSH?D (s1zZ) 191 191 S8 FH?D 10d (5
£0'ST €6t LL'Lt JPD (T°LLD) ureaBIT/AH L )
9T§T 00t S9°Ly "1eg FOSNIHYD ('s197) 761 — 16} 56 ~CHYD—ION-d—-0OtHD-0 (P
8697 Jon (Z°197) uieaBIT/JHL
18792 1og COSNHTHYD (319Z) 10T -~ 00T 6 -““H9D—ON-d—fHD-0
89°¢1 LOBT 9L TL8F PO (T4 woaB1T/(w AHL
Wl €E°8T §9°¢  85BF 19d EQINSHOD {('$I07) £91— 99! 56 HYD - ION-d (q
SELT  ETS  SEBS RO (Z'202) uro181 /1938381559 .
1L 86'¢ 6165 ‘Jod O'NEHOID (S1I9Z) §TS1— 151 18 “SH% (e
0 D N H o] (72D~ 10) . ULP%
UIIBPUISA[RUY |PwiQjusung J. "y ut qsny v

([} SUOZRIPAY[AIB-PIWRLLIOIUBAD-[A120Y -/ 9)[91sa808(] *[ "QBL



1962 1.2.4-Triazole (II.) 1957

erweist mit dem aus Acetaminomalonsdure-monoithylester gewonnenen 1-[p-Nitro-
phenyl]-5-methyl-1.2.4-triazol-carbonsiure-(3)-dthylester D,

Wir danken dem FoxDs pErR CHEMISCHEN INDUSTRIE fiir finanzielle Unterstiitzung, den
FARBENFABRIKEN BAYER, den FARBWERKEN HOECHST und der BADISCHEN ANILIN- & SODA-
FaBrik fiir die groBziigige Uberlassung von Chemikalien.

BESCHREIBUNG DER VERSUCHE

1. 1-/p-Chlor-phenyl]-1.2.4-triazol-carbonsiure-(3)-methylester: In einem Gemisch von
20 ccm konz. Salzsdure und 70 ccm Wasser diazotiert man bei 5° 8.8 g (0.07 Mol) p-Chlor-
anilin mit 5.3 g Natriumnitrit in 11.5 ccm Wasser, rithrt kurze Zeit mit Aktivkohle, filtriert,
fiigt das Filtrat tropfenweise unter Kithlen und Riihren zu einer Suspension von 11.1g
(0.07 Mol) Formaminomalonsiure-monomethylester in 70 ccm Wasser und trigt gleichzeitig
soviel Natriumcarbonat ein, bis ein pH von 4 —5 erreicht ist. Aus der wilir. Phase scheidet sich
nach einigem Stehenlassen ein gelbes Produkt ab, das aus Methanol in farblosen Nadeln vom
Schmp. 170—172° kristallisiert. Ausb. 18.4 g (8%% d. Th.).

C1oHsCIN;3O2 (237.6) Ber. C50.54 H 3.39 N 17.68 Gef. C50.52 H3.58 N 17.75

2. 1-[p-Acetyl-phenyl]-1.2.4-triazol-carbonsiure-(3)-methylester: Zu einer Suspension von
5.5 g (0.035 Mol) Formaminomalonsdure-monomethylester in 35 ccm Wasser fiigt man tropfen-
weise unter Kiihlen und Rithren die mit Aktivkohle gereinigte Diazoniumsalzlésung aus 10 ccm
konz. Salzsdure, 35 ccm Wasser, 4.7 g (0.035 Mol) p-Amino-acetophenon und 2.7 g Natrium-
nitrit in 6 ccm Wasser. Nach einiger Zeit geht der Halbester unter CO,-Entwicklung in Losung,
und aus der wifir. Phase scheidet sich beim Stehenlassen ein gelbes Produkt ab. Aus Methanol
seidenglinzende Nadeln vom Schmp. 188-—190°. Ausb. 5.7 g (67 % d. Th.).

C12H11N3O; (245.2) Ber. C58.77 H4.52 N 17.14 Gef. C 58.55 H 4.85 N 16.86

3. Acetamino-cyanessigsaures Natrium: 8.5g (0.05 Mol) Acetaminocyanessigsiure-iithyl-
ester® und 25 ccm 21 NaOH (0.05 Mol) werden unter Eiskithlung 12 Stdn. geriihrt.

4. N-Acetyl-oxamidsdiurenitril-phenylhydrazon (la): Zu 3. gibt man unter Rithren und
Eiskiihlung 10 g Natriumacetat und danach die aus 6.16 g (0.05 Mol) A4nilin (in der Mischung
aus 12 ccm konz. Salzsdure und 50 ccm Wasser) und 3.80 g (0.055 Mol) Natriumnitrit (in
10 ccm Wasser) dargestellte Diazoniumsalzlosung. Nach 12stdg. Stehenlassen im Eisschrank
wird abgesaugt. Aus Essigester/Ligroin 8.2 g (81 % d. Th.) fast farblose Nadeln vom Schmp.
151 —152.5° (Zers.). :

S. 1-Phenvi-3-cyan-5-methyl-1.2.4-triazol (1l1a): 2.02 g (0.01 Mol) Ia und 15 ccm Acetan-
hydrid werden 15 Min. unter RiickfluB erhitzt. Nach dem Abkithlen wird in 50 ccm Wasser
gegossen. Nach Umkristallisieren aus Wasser unter Zusatz von Tierkohle 1.62 g (88 % d. Th.)
farblose Kristalle vom Schmp. 107—108°, die mit einer authent. Probe4.5) keine Depression
Zeigen.

6. [-/p-Nitro-phenyl/-5-methyl-1.2.4-triazol-carbonsdure-(3)-dthylester aus Ib: 229g
(0.01 Mol) ITh in 20 ccm Athanol werden unter Kiihlung mit Chlorwasserstoff gesittigt. Nach
2stdg. Erhitzen unter Riickflufl wird vom ausgefallenen Ammoniumchlorid abgesaugt und
eingeengt. Nach Umkristallisieren aus Methanol erhdlt man 2.24 g (819 d. Th.) farblose
Nadeln vom Schmp. 155—157°, die mit einem Vergleichspraparatl) keine Depression zeigen.

6) S. Tatsuoka, T. KiNvosHiTa und R. NakaMoR1, J. pharmac. Soc. Japan [Yakugaku-
zasshi] 71, 702 [1951]; C. A. 46, 1978 [1952]





