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Die fruher beschriebenen 4,5,6,7-Tetrdhydro-l H-4-iadazolone 1 a, b und 4 werden zu den 
Caibinolen 2a, b und 5 reduziert und diese zu den 6,7-Dihydro-lH-indazolen 3a, b und 6 
dehydricrt Hydrierung von 3a, b fuhrt zu den 4,5 6,7-Tctrahydro-IH-indazolen 7a, b. 
Durch Dehydrierung erhalt man die 1H-Indazole Sa, b dus 2a, b und 9a, b aus l a .  b. 

Enehydrazines, 8' )  

Some New Indazole Derivatives 

Thc formerly described 4,5,6,7-tetrahydro-lH-4-lndazolones 1 a, b and 4 are reduced to the 
carhinols 2a, b and 5 and these are dehydrated to the 6,7-dihydro-IH-indazoles 3a, b and 6. 
Hydrogendtion of 3a, b leads to the 4,5,6,7-tetrdhydro-l H-indazoles 7a, b. Dehydrogenation 
of :!a, b and I a, b gives the 1 H-indazoles Sa, b and 9a, b respectively. 

Nach umerer kurzlich beschriebenen Darstellung von 4,5,6,7-Tetrahydro-1 H-4- 
indazolonen (z. B. I a, b) aus Cyclohexan- I ,3-dion und Benzaldehyd-mcthylhydra- 
zonen2) schien es uns reizvoll, auf diesem Wegc weiter zu 1 H-Tndazolen zu gelangen. 

Natriumboranat-Reduktion von la ,  b fuhrt ,  wie an ahnlichen Verbindungen schon 
vori Cirrlrinicce und Mitarbb. gereigt-i), zu den 4-Hydroxy-tetrahydro-I H-indazolen 
2a, b, welche bei der Destillatioii zu den 6,7-Dihydro-IH-indazolel; 3a, b dehydrati- 
siert werden. 

Bis zur Stufe 6 haben wir auch das 3-(4-Methoxyphenyl)-1,6,6-trimethyl-4.5.6.7-tetrahydro- 
I ff-4-indazolon (4)4) umgewandelt, jedoch verlief die Reduktion von 4 LU 5 niit $em sperri- 
geren-F) Natriumboranat sehr langsam (vgl. dazu 1. c.3)) und wurde deshalb mit Lithiumalanat 
durchgefuhrt. 

Von den Olefin-Protonen der Verbindungen 3a. b und 6 steht das 4-H in %-Position zum 
aromatischen Pyrazolring und im Anisotropiebereich des Phenylrings ; es erscheint deshalb 
um ca. cine 6-Einheit bei tieferem Feld als 5-H. Fur diese Zuordnuiig spricht auch die kleinere 
(allylische) Kopplung des 4-H von 2 Hz i n  3a, b. 

1 )  7. Mitteil.: W. Sucruw, M .  Slopianka und C. Mentzel, Chem. Rer. 106, 745 (1973). 
2 )  W. Sitcrow, C. Menizel und ,If. Slopinrika, Chem. Ber. 106, 450 (1973). 

I. A .  Strcikovo, J .  Linabtvgs und E. Gudriniece, Nachr. Akad. Wiss. Lett. SSR, Chem. Ser. 
[Riga] 1968, 718; 1969, 574 [C. A. 70, 77862 (1969), 73, 77133 (1970)]. 
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5 )  W. G .  Duuben, G .  J .  Funken und D. S. Noyce, J. Amer. Chem. Soc. 78, 2579 (1956). 
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l a ,  b 2 a , b  3 a ,  b 

Die katalytische Hydrierung der 6,7-Dihydro-1 H-indazole 3a, b gelingt nur an 
sorgfaltig gereinigten Proben und fuhrt zu den 4,5,6,7-Tetrahydro-lH-indazolen 7a, b. 
Urn jedoch die I-Methyl-3-phenyl-1H-1ndazole selbst zu erlialteii, haben wir die 
Carbinole 2a, b mit Palladium-Kohle erhitzt. Dabei bildet sich ein Gemisch, das 
neben dem Hauptprodukt Sa, b in geringercr Menge auch das durch Disproportionie- 
rung entstandene 7a, b enthalt. Wir nehmen an, daR die Dehydratisier~ing der De- 
hydrierung bzw. Disproporlionierung vorangeht, da 3 b das gleiche Keaktions- 
gemisch von 7b und 8 b  ergibt wie 2b. Sa ist bereits durch VOEZ Auwers beschrieben 
wordens). Mit 6 trltt unter diesen Bedingungen keine Reaktion ein. 

OH 

C6HL-X- (  p )  C s H s - X - ( p )  & C 6 H i - X - ( p  1 

N' 
I I 

o$ I 
CH3 CH3 CH3 

7a,b 8 a , b  9a,b 

6) K. v. Auivers und K. Hiittens, Ber. Deut. Chem. Ges. 55, 1112, 1131 (1922). 
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SchlieBlich haben wir auch die direkte Dehydrierung von la ,  b Zuni Pnenolderivat 9 
ausgefuhrt. Mit Palladium-Kohley), auch in Kombination rnit Schwefelblume@, 
erhielt man nur sehr niedrige Ausbeuten. Befriedigend verlauft jedoch die Bro- 
mierung-Dehydrobromierung mit N-Bromsuccinimid (NBS) bei nachfolgendern 
Erhitzen. Das bromhaltige Zwischenprodukt konnte nicht charakterisiert werden. 
Behandlung von 9 b  rnit Diazomethan gibt den Methylather 10. 

Die Indazolprotonen yon 8 und 9 haben wir in Anlehnung an die Daten von Elguero und 
Mitarbb.9) zugeordnet. Danach liegt 4-H bei tiefsteni und 5-H bei hochstem Feld, wahrend 
6-H und 7-H wechselnde Lagen dazwischen einnehmen. In 9 wird 7-H durch den Effekt der 
OH-Gruppe ubcr 6-H angchoben. Bei 923, b in DMSO-Dh erscheint das OH-Signal bei 
8 = 10.1 p p m  (vgl. I. c.10)). 

Wir dankcn dem ERP-Sondervermogen und dem Fonds der Chetnischm Indrrstrie fur die 
Forderung dieser Arbeit, sowie der Schering AG, Berlin, fur groIjziigige Sachbeihilfen. - 
Unserer mikroanalytischen Abteilung unter Leitung von Frau Dr. U. Faass vcrdanken wir 
die Elementaranalysen. 

Experimenteller Teil 
Wenn nicht anders angegeben, wurden die UV-Spektren in Methanol ,,Uvasol" mit dem 

Beckman D K  1, die IR-Spektren in KBr-PreRlingen rnit dem Beckman TR 9 und die NMR- 
Spektren in CDC13 mit Tetramethylsilan als inncrem Standard rnit dem Varian A 60, DP 60 
oder H A  100 gemessen. Die Schmelzpunkts wurden auf der Kofler-Heizbank bestimmt. 

4-Hy~lruxy-l-mrth~l-3-phenyI-4,5,6,7-tetrahydro-IH-induzol (2a): Zur siedenden Losung 
yon 1.0 g la21 in 100 ml Methanol gab man anteilweise 1.0 g Natriumborhydrid. Ndch 1 h 
dampfte man i.Vak. ein, nahm mit Wasser und Methylenchlorid auf und kristallisierte den 
Ruckstand der organischen Phase ans Ather: 0.80 g (7973, Schinp. 152'C. 

IR :  OH 3400 cm-1, kein CO. - UV: 250 n m  ( E  = 15600). - NMR: CH2-5, -6 m 8 1.5 bis 
2.2 ppm; CH2-7 m 2.2 2.4; NCH3 s 3.60; >CH -0 t 4.85; C6H5 m 7.2-7.5 (3 H), m 7.85 bis 
8.0 (2H). 

C14HleN20 (228.3) Ber. C 73.66 11 7.06 N 12.27 Gef. C 73.69 H 7.09 N 12.26 

l-Methyl-3-phenyl-6,7-dih,vdro-lH-induzol (3a): 274 mg 2a wurden bei 260°C Badtemp. 
unter Normaldruck in ein Kugelrohr destilliert. Man chromatographierte mit CH2Cl2/5 % 
Essigester an 15 g Kieselgel und destillierte den Ruckstand bei 0.2 Torr/l40-160"C (Bad) 
in ein Kugelrohr: 135 mg (53 %) kristallisierendes 01, aus Petrolather Schmp. 54°C. 

UV: 264, 245, 205 nm ( E  7 14600, 14700, 35000). - NMR:  CHz-6 m 8 2.3 2.55 pprn; 
CH2-7 m 2.6-2.9; NCH3 s 3.78; =CH-5 dt 5.61 (J 4 und 10 Hz);  7-CH-4 dt 6.62 ( J  : 2 
und 10 Hz); C6Hj m 7.2 7.5 (3H), m 7.6-7.75 (2H). 

C14H14N2 (210.3) Ber. C 79.97 H 6.71 N 13.32 Gef. C 79.73 H 6.74 N 13.43 

4-Hydroxy-3-(4-mrthoxyphenyl~-I-inrthyl-4,5,6,7-tetrah~dro-lH-indazol (2 b) : 1.4. g 1 b 2 )  

wurdcn wie bei 2a reduziert, aus Toluol 1.00 g (71 :(), Schmp. 169°C. 

7 )  H. Flieninger und K .  Klingu, Chem. Ber. 101, 2605 (1968); W. A .  Retners, R .  H.  Rorh, 
C. J .  Gibs und M .  J.  Weiss, J. Org. Chem. 36, 1232 (1971). 

8) H.  S. Blair, M. Cruwford, J.  M.  Spence und V. R .  Supanekur, J. Chem. SOC. 1960, 3313. 
9) J .  Elguero, A .  Fruchirr, R. Jacyuier und U. Scheidegger, J. Chini. Phys. Physicochirn. 

Biol. 68, 1113 (1971). 
10) R.  J.  Ouelerte, Can. J. Chern. 43, 707 (1965). 
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I R :  OM 3400 cm-1, kein CO. - UV: 257 nm (E : 20000). N M R :  CHz-5, -6 m 8 1.6 bis 
2.2ppm; CHz-7 m um 2.3; NCH3 s 3.57; OCH3 s 3.72;)CH- 0 m 4..6--4.9; C6H4 "d'6.76, 
"d" 7.69 ( J  = 9 Hz). 

C15H18N202 (258.3) Ber. C 69.74 H 7.02 N 10.84 Gef. C 69.98 H 7.18 N 10.94 

3-(4-Methoxyphei~yl)-l-methyl-6,7-dihq.dro-IH-indarol(3 b): 200 mg 2 b wurden bei Normal- 
druck am Kugelrohr auf 220°C erhitzt und anschliel3end hei 0.2 Torr/140-160"C (Bad) 
destilliert. Man chromatographierte rnit CH2CI*/S "/: Ersigester an 10 g Kieselgel, destillierte 
dcn Ruckstand abermals wie ohen und erhielt 143 mg kristallisierendes 3b, aus Methanol 
105 mg (57 x), Schmp. 59°C. 

U V :  262 nm (breit) (E = 17200). - NMR: CH2-6 m 8 2.3 2.6 ppm; CHz-7 m 2.65-2.9; 
NCH3 s 3.79; OCH3 s 3.83; ~ c H - 5  dt 5.63 ( J  - 4 und 9.5 Hz); =CH-4 dt 6.62 ( J  = 2 U I I ~  

9.5 Hz); C6FI4 "d" 6.94, "d" 7.63 (J = 9 Hz). 
C I ~ H , ~ N ~ O  (240.3) Ber. C 74.97 H 6.71 N 11.66 Gef. C 75.09 H 6.75 N 11.35 

4-H~~drox~-3-14-methox~.phenylj-1,6,6-tri111efhyl-4,5,6,7-tefrcrliydru-IH-inrlnzu1 (5 ) :  Die Lo- 
sung von 1 SO mg 44) in 50 ml Ather wurde 2 h mit 150 mg Lithiumalanat gekocht. Man 
arheitete rnit Wasser und Ather auf, kristallisierte am Toluol und erhielt 108 mg (71 yd), 
Schmp. 108°C. 

UV:  258 nm (E = 18200). - NMR: (H3C)zC s 8 1 .05 ppm, 
s 1.18; CHz-5 m 1.5- 2.2; CH2-7 hreites s 2.36; NCH3 s 3.73; OCH, s 3.83; >Crl-O hreites 

C17H22N~02 (286.4) Ber. C 71.30 FI 7.74 N 9.78 Gef. C 71.59 H 7.73 N 9.30 

IR: OH 3320 cm-1, kein CO. 

t 5.04; CnH4 "d" 6.94, "d" 7.84 {J - 9 Hz). 

3-(4-Methoxyphen~l)-1,6,6-trimcthyl-6,7-dihydr~-l H-indazol(6) : 60 mg 5 wurden am Kugcl- 
rohr bei Normaldruck auf 200°C erhitzt und aiischlieRciid hei 0.2 Torr/lZO- 14.0'C (Bad) 
uherdestilliert. Man chromatographierte rnit CHzC12/5 "/n Essigester an 10 g Kieselgel, 
destillierte wie oben, kristallisierte aus Toluol und erhielt 4.2 mg (75 %), Schmp. 63'C. 

UV: 266 (hreit), 254 (Sch.) nm (E = 19400, 18400). - N M R :  (H3C)zC s 8 1.15ppm; 
CH2-7 s 2.61; NCH3 s 3.79; OCH3 s 3.83; 
( J  = 10 Hz); CbHj "d" 6.94. "d" 7.64 (J  = 8 . 5  Hz). 

=CH-S d 5.40 f J  = 10Hz); =CH-4 d 6.50 

Cl7H20N2O (268.4) Ber. C 76.09 H 7.51 N 10.4.4 Gef. C 76.20 H 7.49 N 10.42 

I-Methy~-3-phen.vl-4,5,6,7-telrtrahydro-lf€-~ndazoi (7 a) : Die Losung yon 40 mg mehrlach 
kristallisiertein 3a in 5 ml Methanol wurde rnit 20 mg Platiiioxid 45 min unter Wasserstoff 
gcschuttelt. Man filtrierte, kristallisiertc den Ruckstand aus Petrolather und erhielt 30 mg 
(7479, Schmp. 34°C. 

N M R :  CHr-5, -6 rn 8 1.1 -1.5 ppm; CH2-4, -7 m2.5-2.8; 
NCH3 s 3.78; CsH5 m 7.2-7.5 (3H), m 7.65-7.8 (2H). 

U V :  255 nm (E = 15300). 

C14HlsN2 (212.3) Ber. C 79.21 H 7.60 N 13.20 Gef. C 79.20 H 7.60 N 13.13  

I-Methyl-3-phenyl-IH-iwdnzol @ a ) :  132 mg 2a wurden mit 55 mg Palladium auf Kohle bei 
Normaldruck auf 240°C erhitzt und d a m  hei 0.2 Torr/150--19O"C (Bad) in ein Kugelrohr 
destilliert. Da im DC (CH2Cl,/2OO/: Essigester) des Destillats neben einem Fleck mit RI.. 0.68 
auch dcr von 7a  (RI- 0.53) erschien, chromatographiertc man an  30 g Kieselgel und eluierte 
rnit CHzC12 (nach anschlieRender Destillation hei 0.2 Torr/l70"C (Had)) 67 mg ( 5 6 7 3  8a  
und rnit CH2C12/5 % Essigester 54 mg (4.409 7a. aus Petrolather Schmp. 34,"C. 8 a  aus Petrol- 
ather Schmp. 81 "C (Lit.6) Schmp. 78.5 

s 8 4.04 ppm; C6Hj und C6H5 m 6.9 -7.5 (6H), m 7.8-8.0 (3H). 

80°C). 

U V :  309, 274, 245 (Sch.), 215nm (E = 12200, 5600, 8900, 32600). - N M R :  NCH3 
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3-(4-i2/lethox~~phenyli-~~etliyl-4,5,6,7-tetrahydro-l H-indazol (7 b) : Dic Liisung yon 45 mg 
mehrfach kristallisiertem 3 b  in 10 ml Methanol wurde mit 20 mg Platinoxid 20 min unter 
Wasserstoff geschuttelt. Man filtrierte, kristallisierte den Ruckstand aus Petrolather m d  
erhielt 31 mg (68 %), Schmp. 94°C. 

N M R :  CH2-5, -6 m 8 1.5S2.0 ppm; C H p . ,  -7 m 2.45-2.75; 
NCH3 s 3.74; OCH3 s 3.81 ; C6H4 "d" 6.90, "d" 7.63 (J  = 8.5 Hz). 

UV: 259 nm (B - 20400). 

C15H18N20 (242.3) Eer. C 74.35 H 7.49 N 11.56 Gef. C 74.52 H 7.73 N 11.60 

3-i4-Mefhox~phen~l/-I-ni~thyl-IH-indarol(8 b) 

a) 105 mg 2 b  wurden mit 40 mg 10% Palladium auf Kohle bei Norrpaldruck auf 240°C 
erhitzt und d a m  bei 0.2 Torr/l50 ~ 18O'C (Bad) in ein Kugelrohr destilliert. Da in1 DC 
(CH2C12/20% Essigester) des Destillats neben einem Fleck mit RF 0.67 auch der von 7 b  
(RF 0.44) erschien, chromatographierte man an 10 g Kieselgel und eluierte init CH2Cl2 
(nach anschlieBender Destillation bei 0.2 Torr/lSO"C (Bad)) 56 mg (58 %) 8 b  und mit CH2C12/ 
5 Essigester 37 mg (38 %) 7b, aus Petroliither Schmp. 94°C. 8 b  aus Cyclohexan/Petrolather 
Schmp. 51 "0.  

UV: 313, 275 (Sattel), 247, 205nm (E = 13200, 6600, 15400, 30800). ~ NMR: OCH3 
s 8 3.85 ppm; NCH3 s 4.08; p-Mcthoxyphenyl "d" 7.02, "d" 7.88 (J : 9 Hz); 5-EI m 7.0 bis 
7.3; 6-H, 7-H m 7.35-7.4.5; 4,-H aufgcspreiztes d 7.96 (J  ca. 9 Hz). 

CI5Ht4N2O (238.3) Ber. C 75.61 H 5.92 N 11.76 Cef. C 75.42 H 6.14 N 11.64 

b) 10 mg 3 b  wurden wie unler a) dehydriert. Das DC (wie oben) des Destillats (wie oben, 
9 mg) zeigte wieder die Flecke bei RF 0.67 und 0.44 in etwa gleicher Starkc, wobei der untere 
jedoch mit 3b auf gleicher Hohe lag. Auskratzen und Vermesscn des Eluats im UV zeigte 
aber das Spektrum von 7b. 

4-Hydroxy-l-mcthyl-3-phenyl-IH-induzol (9a): Die Losung yon 240 mg la21 in 40 rnl 
Chloroform wurde 1 h mit 230 mg NBS gekocht. Man dampfte i.Vak. ein, chromatographierte 
mit CH2C12 ail 25 g Kieselgel, destillierte das Hromid (229 mg) bei 0.2 Torr/180-200"C 
(Bad) in ein Kugelrohr und erhielt 186 mg (80%) kristallines 9a, aus hlethaiiol Schmp. 197'C. 

I R :  OH 24.00-3300cm-1, kein CO. - UV: 310, 279, 240, 216nm (E = 11000, 6700, 
14200, 28200). - NMR (CDC13): NCH3 s 6 4.09 ppm; OH (?) 5.57; 5-H dd 6.54 (J  = 7.5 
nnd I Hz); 7-H dd 6.97 (J = 8.5 und 1 Hz); 6-H dd 7.28 (J = 7.5 und 8.5 Hz); C6H5 ni 
7.3-7.6 (3 H), 7.7-7.9 (2H). schlechte Auflosung wegen Schwerloslichkeit. - NMR 
(DMSO-D6): NCH3 s 8 4.02 ppm; 5-H dd 6.57 (J  = 7.5 und 1.5 Hz); 7-H dd 6.98 (J  = 8.5 
und 1.5 Hz); 6-H und c6H5 m 7.1 -7.6 (4H), m 7.9-8.2 (2H); OH 10.18. 

C ~ ~ H ~ ~ N Z O  (224.3) Ber. C 74.98 H 5.39 N 12.49 Gef. C 74.96 H 5.38 N 12.87 

4-Hydrox~-3-(4-tnerho,~~phenyl)-l-meth~~l-IH-ind~izol (9 b) : Die Losung von 300 mg 1 b in 
60 ml Chloroform wurde 1 11 mit 290 mg NBS gekocht. Man arbeitete wie bei 9a auf, doch 
lieB sich das Produkt bei der Kugelrohrdestillation bei 0.2 Torr/200--240"C (Bad) nicht 
vollstandig ubcrtreiben. Deshalb zog man Destillat und Ruckstand mehrfach mit heinem 
CH2C12 aus. chromatographierte mit CHrClz an 30 g Kieselgel und eluierte I93 mg (65 %) 
kristallines 9b, aus Athanol Schmp. 226°C. 

12700, 29000). 
(J 

IR: OH 2400-3300cm 1 ,  kein CO. - UV: 312, 273, 245, 212nm (E = 12000, 9600, 
NMR (DMSO-D6): OCH3 s 8 3.68ppm; NCH3 s 3.97; 5-H dd 6.51 

7.5 und 1 Hzj; 7-ti dd 6.97 (J = 8.5 und 1 Hz); 6-H dd 7.22 (J = 7.5 und 8.5 Hz); 
C6H4 "d" 6.97, "d" 7.94 (J  - 9 Hz); OH 10.14. 

Cl jH~jN202 (254.3) Ber. C 70.85 H 5.55 N 11.02 Gef. C 70.58 H 5.59 N 10.67 
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4-Methoxy-3-(4-methox,vphenyl)-I-methyl-1H-indcrzol (10): 68 mg 9 h  wurden mit ather. 
Diazomethanlosung iibergossen. Nach 20 h dampfte man i.Vak. ein, chromatographierte 
mit CHzClz an 5 g Kieselgel, destillierte bei 0.2 Torr/180-20O0C (Bad) in ein Kugelrohr 
und erhielt 52 mg (73 %) 10, aus Methanol Schmp. 101 'C. 

UV: 308,270,244.212 nm ( E  = 10700,8600,13500,26500). - NMR: OCH3 s 6 3.83 ppm, 
s 3.85; NCH3 5 4.02; 5-H dd 6.42 (J  = 7.5 und 1 Hz); 7-H dd 6.88 ( J  = 8.5 und 1 Hz); 
6-11 dd 7.24 ( J  = 7.5 und 8.5 Hz); C6H4 "d" 6.94, "d" 7.85 (J = 9 Hz). 

C ~ ~ H ~ ~ N Z O Z  (268.3) Ber. C 71.62 H 6.01 N 10.44 Gef. C 71.53 If 6.16 N 10.39 
[223/73] 

Chemische Berichte Jahrg. 106 219 


