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(Eingega.ngen arn 14. Januar 196~t) 

Bei der Nitrierung des 3-Chlor-4-hydroxycarbostyrils bzw. 
der Chlorierung des 3-Nitro-4-hydroxycarbostyrils bildet sich 
]eweils ein Gemiseh yon 3-Chlor-3-nitro-2,4-dioxo-l,2,3,4-tetra- 
hydrochinolin, Chinisatin, N-Chlornitroacetyl- und N-Dichlor- 
acetyl-anthranils.~ure. Letztere l~Bt sieh in Isatos~ure-anhydrid 
umwandeln. Die Einwirk~mg yon HNO3 auf 1,9-(Chlormalonyl)- 
earbazol liefert 1,9-(Chlornitromalonyl)-earbazol und 1,9-Mes- 
oxaIyl-carbazol, wfi.hrend aus 4,10-(Chlormalonyl)-aeridan mw 
4,10- (Chlornitromalonyt)-aeridan entsteht. 

Chlornitromalonyl-Verbindungen sind sehr reaktive Stoffe, und aus 
Griinden der Zweckmggigkeit ist in einer vorhergehenden Mitteilung ~ 
fiber das chemische Verhalten des 1,8-(Chlornitromalonyl)-l,2,3,4-tetra- 
hydrochinolins beriehtet worden. Es hat sieh gezeigt, dag diese Substanz 
bei h6herer Temperatur unter Abgabe yon NO und C12 in das 1,8-Tri- 
methylen-ehinisatin iibergeht, w/ihrend bei ihrer Umsetzung mit Lauge 
je nach den geaktionsbedingungen entweder 1,2,3,4-Tetrahydrochinolin- 
t,8-dicarbonss oder Tetrahydroehinolin-8-carbons/~ure ent- 
steht. 

Erwartungsgem~ft verl~ufen analoge Reaktionen an Derivaten des 
4-Hydroxy-earbostyrils weniger glatt und einheitheh a]s an der gew~thlten 
Modellsubstanz. So treten sehon bei der Nitrierung des 3-Chlor-4-hydroxy- 
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earbostyrils (I) in Eisessig Komplikationen auf, wie die gleiehzeitige 
Bildung yon Chinisatin-hydrat (IIa, 24% d. Th.), 3-Chlor-3-nitro-2,4- 
dioxo-l,2,B,4-tegrahydrochinolin (llI,  42% d. Th.) und N-Chlornigro- 
aeetyl-anthranilsgure (IV, 12% d. Th.) zeigt. 
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J~hnlieh uneinheitlioh verlgnft die Chlorierung des 3-Nitro-4-hydroxy- 
earbostyrils (V) 2 naeh dem I-IC1--H~O2-Verfahren. Als Reaktionsprodukte 
lassen sieh 3-Chlor-3-nitro-2,4-dioxo-l,2,3,4-tetrahydroehinolin (III, 34% 
d. Th.) und N-OhlornitroaeetyLanthranilsgure (IV, 41% d. Th,) isolieren. 
AuBerdem kann die gleiehzeitige Bildung einer geringen Menge N-Di- 
ehloraeetyl-anthranilsgure (V[) naehgewiesen werden. 

,,ChlornitromMonyl-anilin" (III) spaltet bei 130--140 ~ NO und C12 
ab und bildet Chinisatin (IIb), das bereits lSS3 yon A .  v. B a e y e r  und 
B.  H o m o l k a  3 hergestellt wurde. Das Chinisatin-hydmt (IIa) wurde yon 
ihnen jedoch fglsehlioh a]s ,,Chinisatinsgure" (=  o-Aminobenzoyl- 
glyoxylsgure) formuliert. Die thermisehe Spaltung yon I I I  wird am besten 
in siedendem Xylol durchgefiihrt und liefert Chinisatin mi~ 750/0 Ausbeute. 

Bei der Einwirkung yon 2 n NaOH auf I I I  wird die C-3--C-4-~Bindung 
unter Bildung der N-Chlornitroaeetyl-anthranilsgure (IV, 900/0 d. Th.) 
hydrolytiseh gespalten. Diese Verbindung lgi3t sieh naeh der I-IC1--H202- 
Methode in die Diehlornitroaeetyl-anthranilsgure (VI) umwandeln. 
Wghrend sieh die Monoehlorverbindung IV ohne Zersetzung aus 
2 n NaOH--I tCt  umfgllen lgBt, erfghrt die Diehlorverbindung V[ dutch 
Alkalien eine weitgehende Vergnderung. ]~ereits kalte Natriumearbonat- 
oder -biearbonatl6sung bewirkt eine der Chloralspaltung anMoge ge- 
a.ktion, die sehlieBlieh zum Isatosgureanhydrid (VII) fiihrt. 

2 S. Gabriel, Ber. dtseh, chem. Ges. 51, 1508 (1918). 
a A .  v. Baeyer  und B. Hornollca, Ber. dtseh, chem. Ges. 16, 2216 (1883). 
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Zur pr~para~iven Darstellur~g vo~ Isatos&ureanhydrid wird N-Diehlor- 
nitroaeetyLanthrardls~ure (VI) in wenig Wasser atffgeselal~mmt und mit  
n Na2OO3-Lbsung titriert, bis gerade klare L6sung eintritt. Naeh kurzer 
Zeit beginnt die Abseheidung des Isatos~ureanhydrids. - -  Der erste Sehritt 
dieser Reak~ion besteht ir~ tier hydrolytisehen Spaltung der Diehlornitro- 
aeetyl-Gruppe zur Carbamids~iure, die sieh in dem sehwaeh atkMisehen 
Medium zum Tell zum Isatos~ureanhydrid-A~ion eyelisiert. Zum anderen 
Teil zerf/~llt sie in Axtthranils~iure, Kohlens~ure und Ant, hranoyl-anthranil- 
s/lure. Alle diese genannten S/iuren sind aber st~rkere S/~uren als das Isato- 
s~ureanhydrid, alas bUS sehaen Salzen sehon dureh CO2 in Freiheig gesetzt 
wirdL Die angewand~e geringe Alkalime~ge kann abet rdeht die genannten, 
dutch Zersegzung der Isagosgure entstehenden SSmren neu~ralisieren. In- 
folgedessen seheidet sieh mit fMleildem p i t  das Isatos~iureanhydrid in 
kristalliner Form ab. Die Ausbeute erreieht 50% der Theorie. 

Die poten~iometrisehe 3~Iikro~itrat~ion der Chlornitroaeetyl-anthranils~iure 
(IV) in Methyleellosolve naeh S i m o n  u n d  H e i l b r o n n e r  5 zeigg zwei Stufen mit  
pK+-Werten yon 4,30 und 6,90. Die eine Stufe besehreibt die Neutralisation 
der Carboxylgruppe, w~ihrend die andere die --CIaiC1NO~-Gruppe anzeigt. 
F/ir die erslbe Stufe wurde ein AquivaIen~gewieht yon 275 gefunden, f~ir die 

4 E .  M o h r ,  J .  pr. [2] 79, 281 (1909). 
5 W .  S i m o n  ur~d E .  H e i l b r o n n e r ,  Helv. Chim. Acta 40, 210 (1957). 
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zwoive eines yon 263 (ber. 258,6). Die Titrat io~skurve der Dichl0rni~ro- 
acetyl-anthranils~iure (VI) zeigt naeh 4er ersten Stufe einen Abfall im pH, 
was als Zeichen f/ir die raseh eintretende Spaltmlg zur Isatos~ure zu werte~ ist. 

Die UV, Spektren der beiden Verbinc[ungen sind nahezu identisch. 
In 0,01 n methanol. NaOI-I zeigt die Verbindung IV ein langwelliges 
Absorptionsmaximum bei 327,5 m~, das dureh eine Ionisierung der 
Nitrogruppe (~I-I--CO--CCI=NO2 e) erkl~rt wird. 

Tabellel. Die UV-Spektre~ tier N-Chlorn%roacetyl-a~thranil- 
sgure (IV) und tier N-Diohlorni~roace~yl-anthranils~ure (VI) 

in  Methanol 

N-Chlornitroacet yI-anthranils~iure N- Dichlornitroacetyl- anthranils~ure 

max 210 m~z log 4,30 max 210 m{.~ log 4,28 
222 rapt 4,36 222,5 m~ 4,32 
252 my. 4,08 256 rap. 4,05 
300,5 m~ 3,78 300,5 m~ 3,81 
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Die Ni t r ie rung  des 1 ,9-(Chlormalonyl)-earbazols  (VII I )  6 f t ihr t  fas t  
q u a n t i t a t i v  zu einem leicht  au f t r ennba ren  Gemiseh yon  1,9-(Chlor- 
n i t romalony l ) -ea rbazo l  ( IX,  60% d. Th.) a n d  1,9-Mesoxalyl-carbazol-  

E. Ziegler und Th. Kappe, Mh. Chem. 94, 447 (1963). 
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h y d r a t  (Xa ,  35o/0 d. Th.). Die gelbe Chlorn i t roverb indung  I X  liefert  bei 
der  the rmisehen  Spa l tung  die dunke l ro te  T r i ea rbony lve rb indung  X b ,  die 
berei ts  an feuehte r  Luf t  in das  farblose t t y d r a t  X a  fibergeht.  Aueh 
4,10-(Chlormalonyl)-aer idanS 1/~Bt sieh zum 4,10-(Chlorni t romalonyl)-  
ae r idan  (XI)  ni t r ieren.  Bei 135--140 ~ er le idet  diese Verb indung  n ieht  
die e rwar te te  Spa l tung  zum 4,10-Mesoxalyl -aer idan;  es t r i t t  v ie lmehr  
eine wei tgehende Zerse tzung des Molekfils ein. 

Die vorl iegende Arbe i t  wurde mi t  Unters t i~tzung der J.  R. Geigy  A G, 
:Basel, durehgef i ihr t ,  ftir die wir danken ,  h n  besonderen  danken  wir 
Her rn  Dr. R. W. Schmid ffir die Aufnahme  der T i t r a t ionskurven  und der  
UV-Spekt ren .  

Experimenteller Tell 

t. ~\ritrieru~g son 3-Chlor-4-hydroxy-carbostyril (I)  

a) Chgnisatin-hydrat ( I I  a) 
2,5 g I werden in 7 ml Eisessig unc[ 1 ml HNO.~ (d 1,4) aufgesehl~.mmt 

m~d auf 45 ~ erw~irmt. Die klare L6sung stellt  man sofort in Eis, wodureh 
Chinisatin in Form seines Hydra tes  abgeschieden wird. Nach Isolierung 
des Rohproduktes  w~iseht man dieses mit  wenig Eisessig. Ausb. 0,6 g (24q b 
d. Th.). Aus Wasser hellgelbe Prismen, die bei 120 125 ~ um.er I4otf~trbung 
Wasser abspal ten und bei 260 265 ~ sehmelzen. 

CgH7NO4. Ber. C 55,96, I-I 3,65, N 7,25. 
Gel. C 55,96, H 3,54, N 7,20. 

b) 3-Chlor-3-nitro-2,Gdioxo- l,2,3,d-tetrahydro-chinoli'n ( I I I )  
Das Filtrat yon a) wird tropfenweise mit  Wasser versetzt, wobei zu- 

z~/~ehst III in Form gelber Prismen ausffillt. Ausb. ca. 1,3 g (42oo d. Th.). 
Dureh Umf/illen aus Athanol--V~:asser erh~ilt man gelbe Prismen, die sieh 
beim Erhitzen auf 110--120 ~ rot f~irben und dann den Sehmelzpunkt des 
Chinisatins yon 260 ~ zeigen. 

CgHaCIN204. Ber. C 44,93, If 2,09, 01 14,73, N 11,64. 
Gef. C 45,05, I-I 2,08, C1 14,99, 1X ~ 11,85. 

e) LT-Chlornitroacetyl-anthranils4ure ( IV)  
Aus dem Fi l t ra t  yon b) f~llt bei weiterem Zusa~z yon Wasser IV (stark 

verunreinigt mit  I I i )  aus. Zur Reinig~ng wird der abgesaugte Niedersehlag 
in i0 ml n NaOH gel6st und kurze Zeit sehwach erwiirmt, bis die anf~ing- 
]ich dunke]gelb gef~irbte L6sung fast farblos geworden ist. Beim Ans~iuern 
mit IICl erh~It man 0,4 g (12% d. Th.) an IV. Aus ~thanol--~Vasser ]ange 
Nadeln, die bei ca. 165 ~ plStzlich und u~ter starker Gasentwieklung sehmelzen. 

C9117CIN205. Ber. C 41,79, H 2,73, CI 13,71, N 10,83. 
Gel. C 41,83, I-I 2,64, Cl 13,73, I~ ~ 10,67. 

2. Chlorierung vo~ 3-Xitro-4-hydroxy-carbostyril (V) 

a) 3-Chlor-3-nitro-2,4-dioxo-t,2,3,4-tetrahydro-chi~olin ( I I I )  
Zur siedenden Aufsehliimmung yon 5 g V in 100 ml Dioxan und 10 m[ 

konz. IfC1 fiigt m~n 15 ml 30proz. H202, l~f~t ausreagieren un4 erkalten. 
Der Ansatz wird mit  1,1 1 ~Vasser verdfinnG worauf sich I I I  in Form eines 
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gelben 01es abscheidet. Das bald kristallisierende 01 wird mbglichst raseh 
yon der Mutterlauge getrennt. Die Reinigung erfolgt wie unter  lb )  an- 
gegeben. Ausb. 2,0 g (34% d. Th.). 

b) N-Chlornitroacetyl-anthranils(ture ( I V )  
Aus der Mutterlauge von a) scheidet sieh nach einiger Zeit IV in Form 

|anger Nadeln ab. Da das so erhaltene Produkt mit l~-Diehlornitroacetyl- 
anthranils~iure verunreinigt ist, wird es zur Reinigung aus NaOI-I--HCI urn- 
gefiillt. Nach dem Umkristallisieren aus ~_thanol--Wasser oder Xylol re- 
sultieren 2,6 g (41% d. Th.) IV, Sehmp. (Zers.) 165 ~ 

Gef. C 41,59, ]=I 2,56, Cl 13,93, N 10,87. 

3. Chinisatin ( I I  b) dutch Thermolyse yon I l l  

1 g I I I  wird in 4 ml Xylol kurze Zeit zum Sieden erhitzt. Naeh dem 
AbkLihlen fallen 0,55 g (75% d. Th.) Chinisatin (II b) veto Schmp. 260--265 ~ 
a n .  

C9HsNOs. Ber. C 61,72, I-I 2,88, N 8,00. 
Gef. C 61,70, I-I 2,81, ~ 8,07. 

Umkristallisation aus Wasser ffihrt zum Chinisatin-hydra~ (II a). 

4. Alkalispaltung des 3-Chlor-3-nitro-2,4-dioxo-l,2,3,4-tetrahydro-chinolins ( I I I )  
zur N-Chlornitroacetyl-anthranils(ture ( I V )  
1 g I I I  wird in 10 ml 2n NaOH gelSst. Nach etwa 30 Mi~., wenn die 

Farbe der LSsung hellgelb geworden ist, wird mit  HC1 anges~uert. Es fallen 
0,98 g (90% d. Th.) N-Chlornitroaeetyl-anthranils~ure aus. 

5. N-Dichlornitroacetyl-anthranils(~ure ( V I  ) 

Die siedende LSsu~g yon 0,5 g IV in 25 ml Dioxan und 12 ml konz. tIC1 
wird mit  20 ml 30proz. I-I20~ versetzt. Es t r i t t  starker Geruch naeh Chlor- 
pikrin auf. Nach Beendigung der Reaktion f/~llt man VI mit  50 ml Wasser 
aus. Ausb. bis zu 0,4 g (70% d. Th.). Aus J~thanol--Wasser umkristallisiert, 
resultieren lange farblose l~adeln, die, wie die Ausgangssubstanz, bei 165 ~ 
plStzlich und  unter  stfirmiseher Gasentwicklung schmelzen. 

C9H6C121~205. Ber. C 36,88, H 2,06, C1 24,20, N 9,56. 
Gel. C 36,91, H 1,98, C1 24,23, N 9,47. 

C 37,20, I-I 1,90, C1 24,03. 
6. Isatos4ureanhydrid ( V I I )  

N-I)iehlornitroacetyl-anthranils~ure (VI) wird fein zerrieben, mit  wenig 
Wasser aufgesehl/~mmt und mit  so viel n-l~a2CO3-LSsung rasch titriert, bis 
vollst/~ndige L5sung eintritt .  Naeh kurzer Zeit begirmt die Abseheidung von 
Isatos/iureanhydrid (VII). Bei Ans/~tzen yon 0,5--1 g VI und nach eir~iger 
Ubung betr~gt die Ausb. etwa 50% d. Th. Isatos/iureanhydrid besitzt 
keinen eharakteristischen Sehmelzpunkt. Identifizierung, Reinigung uud 
Prfifur~g auf l~einheit erfolgt nach E. Mohr 4. 

CsI-I5NOs. Ber. C 58,90, H 3,09, N 8,59. 
Gel. C 58,34, H 3,06, N 8,56. 

7. N itrier ung von 1,9- ( C hlormalon yl ) -carbazol ( V I I I )  6 

a) 1,9- ( Chlornitromalonyl )-carbazol ( I X )  
1,5 g VI I I  werden mit  50 ml Eisessig und 1,8 ml HNO3 (d 1,4) unter  

l~fihren 3 Min. auf 50 ~ erw/~rmr l~ach dem Abkiihlen setzt mail 30 ml Wasser 
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zu und saugt ab. Naeh dem Anreiben mit  24thanol verbleiben 1,05 g (60~ 
d. Th.) IX.  Aus Benzol gelbe Prismen oder Lanzetten, die beim ErhRzen 
auf 135--140 ~ in die rotgeffirbte Triearbonylverb. X b fibergehen. 

C15H7C1NzO4. Ber. C 57,25, H 2,24, C1 11,27, N 8,90. 
Gef. C 57,95, H 2,29, C1 10,98, 2( 8,84. 

b) 1,9-Mesoxalyl-carbazol ( X  b) 
Das FiRrat  yon a) wird mR ~rasser versetzt, wobei sieh das 1,9-Mesoxalyl- 

carbazol in Form des Hydrates  in langen, farblosen Nadeln abscheidet. 
Ausb. 0,52 g (35% d. Th.). Die KristMlisation aus ~thanot  liefert eft1 sehwaeh 
gelb gef~rbtes Produkt,  alas beim Erhitzen auf 120 ~ unter AbspaRung yon 
Wasser und Alkohol anf~ngt sich rot  zu ffirben, und bei etwa 140 ~ zur Giinze 
in die freie Mesoxalylverbindung X b iibergegangen ist, deren Sehmp. bei 
215--223 ~ liegt. - -  Die Substanz erzeugt auf der Haut  im Verlauf einiger 
Stunden eine intensive blauviolette F~.rbung. 

Vor der Analyse wurde bei 106~ Torr fiber P2Os getroeknet. 

C15ttTNOs. Ber. C 72,28, H 2,83, N 5,62. 
Gel. C 72,06, H 2,97, N 5,50. 

8. 1,9-~Vlesoxalyl-carbazol ( X b )  durch Thermolyse yon I X  

1,9-(Chlorrdtromalonyl)-carbazol (IX) wird in wenig Nitrobenzol kurze 
Zeit zum Sieden erhitz~. Es entweichen nRrose Gase. Die beim Abkfihlen 
anfallenden roten Prismen werden abgesaugt und mR trockenem Benzol 
gewasehen. Sehmp.: 215--223 ~ 

9. 4,10- ( Chlornitromalonyl ) -acridan. ( X I  ) 

Man erw/~rmt 0,5 g 4,10-(Chlormalmlyl)-aeridan 6 in i 2 m l  Eisessig und 
l ml t tNOs (d 1,4) 3 Min. auf 50 ~ Es t r i t t  vorfibergehend ]dare, rote L6s~mg 
ein, doeh beginnt bereRs in der W~trme die Abseheidung der Chtornitro- 
verbindung XI.  Nach dem Abkiihlen werden die gut ausgebildeten gelben 
Prismen abgesaugt. Wegen der Empfindliehkeit der Subst~nz muB auf eine 
weitere Reinigung verziehtet werden. Ausb. etwa 0,3 g (ca. 50% d. Th.) XI,  
Zersp. 135--140 ~ 

C19149C1N204. Ber. C 58,46, t t  2,76, C1 10,79, N 8,52. 
Gef. C 58,58, I-I 2,69, C1 10,56. 

C 58,63, I-I 2,86. 


