
Synthesen yon tIeterocyclen, 28. Mitt.: 

U b e r  A z o k t ~ r p e r  d e r  P y r o n o c u m a r i n e  

Von 

E. Niilken und  E. Ziegler  

Aus dem Ins t i tu t  ffir Organische und Pharmazeutische Chemie der Universiti~t 
Graz 

(Eingegange~ am 28. Oktober 1960) 

Es wh'd fiber das Verhalten einiger Azok6rper der Pyrono- 
cumarine gegen Lauge berichtet.  

AzokSrpcr  der  4 -Hydroxy-2-pyrono-cyc lene  lassen sich, wie in der  
26. Mitt .  dieser Reihe  1 gezeigt  worden ist, dureh alkoho].  Lauge  in Cyclen- 
4-pyr idazonearbons~uren-(3)  umwanddn. Kompl i z i e r t e r  ve r l an fenana loge  
l~eakt ionen an  AzokSrpern  des 4 ' -F[ydroxy- (1 ,2-pyrono-5 ' ,6 ' :  3,4-china- 
tins) ( I I I  und  IV) und des 4 ' -Hydroxy- [1 ,2 -pyrono-5 ' ,6 '  : 3,4-(5,6,7,8-tetra- 
hydrocumar ins) ]  (X und XI) .  

u  I I  kann nach E.  Ziegler, 
H.  Junek  und G. Wildtgrube ~ aus 4-Hydroxyeumarin und verschiedenen Malon- 
s~urederivaten aufgebaut werden. Da bei diesen Synthesen die MSglichkeit 
zur Bildung h6hermolekularer Produkte  besteht,  wurde fiir die zu beschreiben- 
den Versuche diese Grundsubstanz I I  aus der entsprechenden Benzylverbin- 
dung a I durch Envbenzylierung mit  A1Cls dargestellt.  Die Verbindung I I  
lii[3t sieh mit  Diazoniumsalzen quant i ta t iv  zu den Azok5rpern I I I  und IV 
umse~zen. Dies ist auch beim 41-Hydroxy-6,8-dichlor-(1,2-pyrono-5',6':3,4 - 
cumarin) und Benzoldiazoniumchlorid der Fall .  

E rh i t z t  man  den Azok5rper  I I I  mi t  alkohol.  K O H ,  so t r i t t  nach  
e twa 15 bis 20 Min. dureh  hydro ly t i sehe  Spa l tung  L5sung ein. Die bet  

1 E.  Ziegler uad E.  N61ken, Mh. Chem. 91, 850 (1960). 
2 Mh. Chem. 87, 386 (1956). 
3 E.  Ziegler, G. Wildtgrube und H. Junelc, Mh. Chem. 87, 439 (1956). 
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diesem Vorgang zu erwartende 1-Phenyl-4-keto-6-(o-hydroxyphenyl)- 
pyridazin-3,5-diearbons~ure VI kann jedoeh nicht rein erhalten werden, 
denn bei ihrer Kristallisation aus Nit~robenzol t r i t t  teils Decarboxylie- 
rung, teils gingsehlu~ zu VIII  ein. Ihre Exis~enz l~Bt sich aber ein- 
wanclfrei dutch Methylierung mit Dimethylsulfat zu VII beweisen. Die 
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in 3-Sgellung befiladliche Carboxylgruppe wird hierbei nichD erfat~t, was 
mit dem analogen Verha.lt~en der Cyelen-4-pyridazonearbons~iure-(3) 
gegeniiber dem gleiehen Reagens iibereinstimmt. Die Dicarbons~iure VI 
eyelisiert sieh beim kurzen Erhitzen mit Essigs~iureanhydrid glatt zum 
Pyridazonoeumarin VIII.  

Komplizierter verl~uft die Umsetzung zwischen Benzoldiazonium- 
sulfat und 4'-llydroxy-(1,2-pyrono-5',6': 3,4-tetrahydroeumarin) IX. In 
2 n SodalSsung unterliegt IX vorerst der Hydrolyse und Sgurespaltung 
(XII and XIII) ,  wobei X I I I  dann dureh Kupplung unter Deearboxy- 
lierung und gleiehzeitigem Ringsehlug (analog V - ~ V I )  in 1-Phenyl- 
5,6,7,8-tetrahydro-einnolon-(4) XIV fibergeht. In 0,2 bis 0,5 n Soda- 
15sung kSnnen dagegen die Azok/3rper X und XI  in Subst~nz erhalten 
werden. 
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Bei  der  B e h a n d l u n g  des Azok6rpe r s  X I  m i t  Alka l i  se tz t  ebenfa l l s  

p r i m g r  H y d r o l y s e  u n d  d a n n  Zerfa l l  bis z u m  p - N i t r o p h e n y l h y d r a z o n  des  

M e t h y l g l y o x a l s  X V I  ein. 
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Die  vo r l i egende  A r b e i t  w u r d e  m i t  U n t e r s t i i t z u n g  der  J. R. Geigy A.G., 
Basel ,  durchgef f ih r t ,  fi ir  die wi r  danken .  

Experimentel ler Teil 

1. 4'-Hydroxy-(1,2-pyrono-5",6' : 3,4-cumarin) ~ I I .  

7 g der entsprechenden Benzylverbindung3(I)  werden mi t  17 g A1Cla 
vermiseh t  und  15 Min. auf 160 ~ erhitzt .  Naeh  Zersetzen der Sehmelze wird 
das R o h p r o d u k t  mi~ Lauge behande l t  und  der gelOste Antei l  m i t  HC1 gef/~llt. 
Ausb. 4,6 g (92~ d. Th.), Sehmp. 248--250 ~ 

C12HaOs. Ber. C 62,61, H 2,62. Gel, C 62,80, H 2,50. 
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2. 3<Benzolazo-4'-hydroxy-(1,2-pyrono-5r,6': 3,4-cumarin) I I I .  

1,2 g Pyronoeumarin I I  werden mit der nStigen Menge Benzoldiazonium.. 
suIfat gekuppelt und 12 Stdn. stehen gelassen. Aus Dioxan, Xylol oder Eis- 
essig Plat ten vom Schmp. 243 ~ Ausb. 1,7 g (98% d. Th.). 

ClaI-I10N~Oa. Ber. C 64,67, t t  3,02, N 8,38. 
Gel .  C 64,49, H 3,13, N 8,16. 

3. 3'- (p-Nitrobenzolazo)-4'-h.ydroxy- (1,2-pyrono-5',6' : 3,4-cumarin) I V. 

2,4 g Pyronocumarin I I  werden in 31 ml 2 n SodalSsung gelSst und bei 
0 ~ mit  der Diazokomponente versetzt. Ausb. quantitativ.  Aus Nitrobenzol 
Plat ten vom Sehmp. 292 ~ 

ClsH9N3OT. Ber. C 57,00, H 2,39, N 11,08. 
Gel. C 57,02, H 2,28, N 10,99. 

4. 3'-Phenylazo-4'-hydroxy-6,8-dichlor- (1,2-pyrono-5',6' : 3, l -cumarin ) 

Die Kupplun~ des 6,8-Dich]or-pyronocumarins mit  Benzoldiazonium- 
ehlorid verli~uft quantitativ.  Aus Tetrachlor/~than oder Dioxan verwachsene 
Kr-istalle yore Sehmp. 265% 

ClsHsC12N~.O5. Ber. C 53,62, H 2,00, N 6,95, C1 17,59. 
Gel. C 53,38, H 2,06, N 6,93, C1 17,36. 

5. 1-Phenyl-4&eto-5- carbomethoxy - 6 - (o - methoxyphenyl ) -pyridazin - 3 - ca~obon- 
s4ure VII. 

1,57 g:.3'-Pheny]azo-4'-hydroxy-(1,2-pyrono-5',6': 3,4-cumarin) I I I  werden 
in 40 ml Athanol aufgeschl/immt, 2,8 g KOH in 8 ml H20 zugefiig~ und  diese 
Mischung 20 Min. auf 100 ~ erhitzt, wobei L6sung erfolgt. Nach Zugabe yon 
60 ml H20 werden 6,3 g Dimethylsulfat portionsweise zugegeben, dann mit  
500 ml H20 versetzt, angesiiuert und der Ansatz 24 Stch~. stehen gelassen. 
Rohausb. 1,2 g (63% d. Th.). Aus Alkohol, Butanol oder Chlorbenzol farb- 
lose Quader yore Schmp. 210 ~ Die Verbindung VII  ist 16slich in Bicarbonat. 

C20H16N,~O6. Ber. C 63,15, I-I 4,24, N 7,37. 
Gef. C 63,14, H 4,28, N 7,39. 

6. 1-Phenyl-3-cct.rbo:coy-4-oxo.cu,rnarino[ 3,4_c] pyridazin V I [ L  

0,77 g PhenylazokSrper I I I  werden, so wie unter 5. beschrieben, hydro- 
lysiert, dann aber der Alkohol im Vak. abdestilliert und der Riickstand (VI) 
mit I-ICI anges~uert. Diesen bicarbonatl6slichen Rfickstand erhitzt man 
5 Min. mit  EssigsSureanhydrid, aus dem nach dem Erkalten VI I I  kristalli- 
sier4. Ausb. 0,6 g (78% d. Th.). Aus viel Eisessig lange SpieBe, aus Phenyl- 
acetat Plat ten vom Schmp. 237 ~ (u. Zers.). 

ClsHz0N2Os. Ber. C 64,67, I:[ 3,01, N 8,38. 
Gef. C 64,65, H 2,99, N 8,28. 

7. f<Hydroxy-[1,2-pyrono-5",6' : 3,4-( 5,6,7,8-tetrahydrocumarin ) ] I X .  

a) 15 g der entsprechenden 3'-Benzylverbindung4 werden mit  36,6 g AtC13 
vermischt und innerhMb yon 10 Min. auf 140--160 ~ erhitzt. ])as durch Zer- 

4 E.  Zieffler, H.  Junelc und E. NSlken, Mh. Chem. 89, 678 (1958). 
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setzen mit HC1 gewonnene Rohprodukt wird mit  etwa 500 ml 0,2 n Sodal6sung 
ausgezogen und so 8 g (70% d. Th.) an I X  erhalten. Aus Dioxan oder Athanol 
Lat ten yore Schmp. 207% 

b) In  diesem Falle werden 8,3 g 4-Hydroxy-tetrahydrocumarin 4 mit  
18,7 g Malons/turediphenylester und 9,5 g Phenol 25 Min. auf 220 ~ erhitzt 
und die Schmelze dann mit  60 ml Alkohol verrieben. Ausb. 6,5 g (55% d. Th.). 
In  I)ioxan-Alkohol weinrote FeCla-Reaktion. 

C12I:I1005. Ber. C 61,54, I-[ 4,30. Gef. C 61,65, I-I 4,31. 

8. 3 ' -Benzo la zo -4" -hydroxy - [1 ,~ -pyrano -5 ' , 6 '  : 3,4 - ( 5 , 6 , 7 , 8 - t e t r a h y d r o c u m a r i n )  ] 
X .  

5,2 g der Verbindung I X  warden in 250 ml 0,5 n Sodal6sung gel6st, bei 
18 ~ mit  BenzoldiazoniumsulfatlSsung gekuppelt und naeh etwa 10 Min. 
neutralisiert. Ausb. 7,1 g (94% d. Th.). Ans Xylol oder Dioxan Kristalle 
vom Schmp. 232 ~ 

ClsI-I141K20s. Ber. C 63,90, H 4,17, N 8,28. 
Gel. C 64,24, I-I 4,26, N 8,08. 

9. 1 .Pheny l -5 ,6 ,7 ,8 - t e t rahydro-c inno lon-  (4 )  X I V .  

2,8 g 4'-/-Iydroxy-(1,2~pyrona-5",6~: 3,4-tetrahydrocumarin) I X  werden in 
420 rnl 2 n SodalSsung geI6st, yore Ungel6sten filtriert, auf 10 ~ gekiihlt und 
mit der entspreehenden hi[enge Benzoldiazoniumsulfat-16sung versetzt. Nach 
5 Min. wird zersetzt, getroeknet (2,8 g) uncl das gef~irbte 1%oh10rodukt mit 
Xylol angerleben. Aus Benzol farblose Platten, aus Cyelohexanolaeetat 
Nadeln vom Sehmp. 242--243 ~ 

C14I-I14N20. Ber. C 74,31, I-I 6,24, N 12,38. 
Gel. C 74,60, I-I 6,01, N 12,10. 

10. 3 ~- (p  - N gtrvbenzolazo ) - d ~- h y d r o x y  . ( 1 ,2 .  py rono  - 5",61: 3, 4- t e t rahydrocuma-  
r i n )  X I  

Man 16st 1 g des Grundk6rpers I X  in 120 m[ 0,2 n Sodal6sung und kuppelt 
bei 0 ~ mit  der entspreehenden Azokomponente. Nach 20 Min. wird neutrali- 
siert. Ausb. quanti tat iv.  Ans Phenylaeetat,  Eisessig oder Nitrobenzol Plat- 
ten, aus Dioxan oder Cyelohexanolaeeta~ Nadeln vom Schmp. 246 ~ (u. Zers.). 

ClsH13N3OT. Ber. C 56,40, H 3,42, N 10,96. 
Gel. C 56,36, I-I 3,53, N 10,96. 

11. JViethylglyoxal-a)- ( d - n i t r o p h e n y l h y d r a z o n  ) X V I  

0,4 g des Azok6rpers X I  warden in 90 ml heitiem Dioxan-IK20 (7:3) ge- 
16st, dann 1,5 ml 2 n NaOH zugegeben, 30 iV[in, erhitzt, filtriert und im Vak. 
die LSsungsrnittel abgedampft. Der l~iicksmnd wird mit  Alkohol versetzt, 
wobei er zum Grollteil in L6sung geht, nochmals filtriert und das Fi l t rat  
wieder eingeengt. Aus Benzol gelbe B~lken yore Sehmp. 149 ~ Ausb. 0,15 g 
(68% d. Th.). 

C9I-I9N803. Ber. C 52,17, IK 4,38, 1~ 20,28. 
Gef. C 52,26, I-I 4,20, 1~ 20,40. 


