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Uber Pyridazine mit kerngebundenem Chlor
Von
R. Schionbeck* und E. Kloimstein

Aus der chemischen Forschungsabteilung der Osterreichischen Stickstoff-
werke AG., Linz/Donau, Leitung Prof. Dr. F. Weinrotter

( Bingegangen am 18. Mai 1967 )

Es werden Pyridazine und Pyridazons beschrieben, die kernge-
bundenes Chlor enthalten, gegebenenfalls auch Aminstickstoff,
Sauerstoff oder Schwefel am Ring gebunden tragen. Die meisten
dieser Verbindungen wurden von uns neu synthetisiert. Die
Struktur von mehreren Verbindungen dieser Gruppe wird auf-
geklart.

Verbindungen mit Pyridazinkernen gehérten lange Zeit zu den am
wenigsten durchforschten einkernigen Heterocyclen. Erst zu Beginn der
finfziger Jahre setzte ein intensiveres Studium ein und es wurden auch
zusammenfassende Arbeiten verdffentlicht1-3. Seit dieser Zeit beschéftigte
sich eine ganze Reihe von Arbeitsgruppen mit der Synthese von neuen
Pyridazinverbindungen.

Das Interesse, das nun die Pyridazinderivate fanden, war sehr viel-
seitig. In erster Linie wurde das Gebiet nach pharmazeutischen Wirk-
stoffen durchsucht und auch ermutigende Ansitze gefunden?; auf dem
Pflanzenschutz- und Schéidlingsbekimpfungssektor ergaben sich Ver-
bindungen?, die praktische Anwendung fanden. Hin weiteres Gebiet war
das der Zwischenprodukte fiir Farbstoffe. Auch hier war die Suche nach
wertvollen Produkten nicht ohne Erfolg.

Wihrend eine ganze Reihe von Synthesen zum Aufbau des Pyridazin-
kernes beschrieben ist, erschien fiir uns der Weg iiber das cyclische
Maleinsdurehydrazid am zweckméBigsten, das auf einfache Art durch
Umsetzung von Maleinsiure mit Hydrazin in mineralsaurer Lésung in

* Meinem verehrten Lehrer, Prof. Dr. Dr. h. c. Friedrich Wessely, zum
70. Geburtstag gewidmet.
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sehr guter Ausbeute gewinnbar ist. Von diesem Ausgangsstoff aus wurde
von uns eine groBle Anzahl bis jetzt nicht beschriebener Verbindungen
synthetisiert, die zum Teil Wirksamkeit auf dem pharmazeutischen-1*
oder Pflanzenschutzgebiet?-17 aufwiesen.

Unsere synthetischen Arbeiten zeigten, daBl man zu den gewiinschten
Pyridazinverbindungen meistens sehr gut iiber die am Kern chlorierten
Derivate gelangen kann. AuBerdem ergab sich, daB die Mehrzahl der
gefundenen Wirkstoffe kerngebundenes Chlor enthélt. Da andererseits bis
jetzt nur wenige der zablreichen moglichen Chlorsubstitutionsprodukte
beschrieben sind, suchten wir nun systematisch diese Derivate zu erfassen.

Neben Chlor und Wasserstoff waren fiir uns als Kernsubstituenten
auch Sauerstoff, Schwefel und Amin-Stickstoff interessant.

Bei den durch eine Hydroxylgruppe substituierten Pyridazinen ist
eine Tautomerie-Moglichkeit gegeben, insofern, als Hydroxypyridazine
auch als Oxo-dihydropyridazine (Pyridazone} reagieren kénnen. Diese
Tautomerie entfillt, wenn der leicht bewegliche Wasserstoff am Ring-N
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T1 1 35 1,18, 19
I2 2.
13 Sdp. 125 2
14 3. 57—58
I5 4. 68-—69 2, 21
I7 5. 61 2
I8 6. 57—58 eig. Vers.
58__59 24, 25
I9 7 84—85 eig. Vers.
85-—86 25

* Die Abkiirzungen beziehen sich auf die Versuchsnummern (arab.
Zahlen) oder Tabellen (Buchstaben) im experimentellen Teil der Arbeit.
*%* Simtliche von uns bestimmten Schmelzpunkte wurden auf dem Mikro-
Schmelzpunktsapparat (Kofler) ausgefiihrt und sind unkorrigiert. Bei Flussig-
keiten wird hier der Siedepunkt (Druckangaben in Torr) oder n30 angegeben.
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durch einen organischen Rest ersetzt wird. Wir haben diese Pyridazon-
Verbindungen in unsere Aufstellung aufgenommen, da sie in vielfdltiger
Beziehung zu den von uns untersuchten Pyridazinen stehen.

In der Tabelle I sind die neun mdoglichen am Kern mit Chlor sub-
stituierten Pyridazine aufgefiihrt.

Verbindung I! wurde durch Umsetzung von Pyridazon-(3) mit
Phosphoroxychlorid gewonnen, wodurch die Stellung des Chloratoms ein-
deutig festliegt. I 1 wurde bereits mehrfach beschrieben: z. B.%, 28 19,

Die Herstellung des 4-Chlorpyridazins (I 2} wurde durch Umsetzung
von 4-Hydroxypyridazin mit POCIg versucht, es konnte jedoch bisher
keine einheitliche Verbindung isoliert werden.

Von den zweifach mit Chlor substituierten Pyridazinen ist nur das
3.6-Produkt (I 5} intensiv untersucht?: 2; auch das 3,4-Dichlorpyridazin
(I 3) ist beschrieben 2.

3.5-Dichlorpyridazin (I 4) wurde von uns ausgehend von 3-Chlor-4,6-
dihydroxypyridazin (XVII 2) gewonnen, das zunéchst durch katalytische
Hydrierung chlorfrei gemacht und dann durch Umsetzung mit Phosphor-
oxychlorid in das entsprechende Dichlorprodukt iibergefiihrt wurde. Das
4,5-Dichlorpyridazin (I 6) konnte bis jetzt nicht gewonnen werden und ist
auch nicht beschrieben.

Die beiden Trichlorpyridazine I 7 und I 8 sind leicht zugdnglich. Das
3,4,5-Trichlor-Derivat entsteht durch Austausch des Hydroxyls in Muco-
chlorsiurehydrazid mittels POCI32%. Ahnlich kann das 3,4,6-Produkt aus
Chlor-maleinhydrazid dargestellt werden 24 25,

Wir konnten Verb. I 8 sehr einfach durch Chlorieren von 3,6-Dichlor-
pyridazin bei héherer Temperatur mit AlCl; als Katalysator fast quanti-
tativ gewinnen.

Das Tetrachlorpyridazin (I 9) ist allerdings auf diese Art nicht erhélt-
lich; es wurde erstmals von Druey? erwihnt und von Pennino?® aus
Dichlormaleinhydrazid und POCls dargestellt.

Im folgenden werden Verbindungen beschrieben, die neben Chilor auch
Sauerstoff, Schwefel oder Amin-Stickstoff als Substituenten am Pyridazin-
kern enthalten, und man beschrinkte sich auf Derivate, die keine anderen
kerngebundenen Gruppen tragen. Wie schon erwihnt, wurden jedoch die
den O-Athern isomeren am Stickstoff substituierten Pyridazone mit
erfalt,

Im allgemeinen werden nur von uns synthetisierte Verbindungen ange-
fithrt, die teilweise grofle Zahl der zu den einzelnen Gruppen gehdrigen be-
reits beschriebenen Verbindungen wird meist zusammenfassend durch Litera-
turhinweise erwihnt.

Das Trichlor-6-hydroxy-pyridazin II1 wurde durch Kochen des
Tetrachlorpyridazins I 9 mit Essigsdure gewonnen. Durch diese Behand-
Monatshefte fiir Chemie, Bd. 99/1 2
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lung der Chlorpyridazine werden nur Chloratome in 3- oder 6-Stellung
verseift. AuBerdem gibt die Verbindung bei der hydrierenden Dehalo-
genierung das bekannte? 3-Hydroxypyridazin und ist mit ITT 7 nicht
identisch.

Aus IT 1 sind analog dem Verhalten von 3-Chlor-6-hydroxy-pyridazin
mit Dimethylsulfat? Verb. II2 wund mit Formaldehyd II 4 erhaltlich,
aus diesern mit Thionylehlorid Verb. II 3, deraus mit Rhodanid II 5.
IT 1 gibt mit Chlorameisenséureester Verb. II 6, mit Chloracetat 1L 7 und mit
Chlor die interessante Verbindung IT 8, die zwei verschiedenartig gebundene
Chloratome enthilt, wobel das am Stickstoff haftende Halogen oxydierende
Bigenschaften aufweist. Durch japanische Forscher? wurde das N-Phenyl-
Derivat I 9 gewonnen, indem sie 3-Chlor-1-phenylpyridazon-(6) mit PCls
umsetzten.

Durch Behandlung von Tetrachlorpyridazin (I 9) mit Aminen haben
wir die Verb. IIT 1 bis IIT 6 hergestellt, deren Struktur sehr wahrscheinlich
die der Gruppe III ist, da das 4- oder 5-Chloratom der Pyridazine mit
Aminen bevorzugt reagiert. Verb. III 7 erhilt man neben II 1 bei der
Behandlung von I 9 mit Natronlauge.

Von japanischen Forschern?'> 28 wurden die Verbindungen IV 1 und
IV 2 aus dem Trichlorpyridazin I 7 hergestellt. Weitere Derivate dieser
Gruppe sind nicht bekannt.

Die Verbindungen der Gruppe V sind zahlreicher. V 1 konnte von uns
durch Verseifen von 1 8 mit Eisessig gewonnen werden; daneben entsteht
das Isomere VII1, auf das noch rzuriickgekommen wird (8.20). V1
wurde bereits auf anderem Weg von Tsukase Kuraisht?® hergestellt, der
auch die angegebene Struktur sicherstellte.

Durch Methylierung von V 1 mit Diazomethan 1t sich das O-Methyl-
produkt V 2 gewinnen, wihrend Dimethylsulfat das N-Methylderivat V 4
liefert, das auch aus 1-Methyl-3-hydroxy-4-chlorpyridazon-(6) mit POCl3
zugénglich ist®.

Aus V1 und Diazoessigester konnten wir den Dichlorpyridazinoxy-
essigsdureester V 3 erhalten. Es ist interessant, daf sich die O-Ather-
derivate aus den Hydroxyverbindungen meist nur mittels der Diazo-
verbindungen herstellen lassen. So konnten wir bei der Reaktion von V 1
mit Chloressigsdure oder -ester nur die N-substituierten Derivate V 16,
V.17 erhalten. Mittels der Mannich-Reaktion wurden die Amine V5, V 6
und V 7 gewonnen. Sehr glatt geht auch die Umsetzung mit Formaldehyd
zu V 9 vonstatten, das auf iibliche Art in V 8 und dieses wieder in V 10
tiberfithrbar ist. Die Verbindungen V 13, V 15 und V 18 bis V 21 wurden
aus V1 bzw. dessen Alkalisalz und den entsprechenden Halogenverbin-
dungen gewonnen. Das N-Phenylderivat V 22 wurde bereits mehrmals aus
1-Phenyl-3-hydroxy-4-chlorpyridazon-(6) und POCl3 hergestellt. Neu ist
jedoch das Trichlorprodukt V 23, das wir analog TT 8 aus V 1 und Chlor

2%
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herstellen konnten und das auch in seinem Verhalten dhnlich dieser Ver-
bindung ist.

Cl
01—/\T
Von dem Verbindungstyp | i,[ konnten in der Literatur keine
N
Rl—-\ (‘
R,

Vertreter gefunden werden, und auch wir haben solche Verbindungen
nicht synthetisiert.

Von den in 4-Stellung substituierten 3,5-Dichlorpyridazinen ist nur
das NHa-Derivat bekannt 3 27; seine Strultur ist jedoch nicht gesichert.

Das Dichlorhydroxypyridazin VII1 wurde, wie bereits erwihnt,
neben V1 aus I8 durch Kochen mit Essigsdure gewonnen. AuBer uns
erhielt es auch Druey3 in kleiner Menge durch Verseifen von I8 mit
Lauge, ohne die Struktur geklirt zu haben. Durch Reaktion von VII1
mit Diazoessigester gelang es, ein von uns schon lange gesuchtes Derivat der
3,5-Dichlorpyridazin-hydroxyessigsiure zu erhalten, das der herbiciden
2,4-Dichlorphenoxyessigsdure #hnlich ist. Die in diese Verbindung in
bezug auf Wuchsstoffwirkung gehegten Erwartungen wurden jedoch
nicht erfiillt.

Alle iibrigen Umsetzungen der Verbindung VII 1 fithrten zu N-sub-
stituierten Pyridazonderivaten. Die Reaktionsprodukte sind in Tabelle
VII aufgefithrt. Auch hier existiert ein Derivat mit N-gebundenem
Chlor: VII 11.

Von der Gruppierung VIIT sind nur zwei Derivate bekannt®®; eigene
Versuche liegen nicht vor.

Die Amine der Tabelle IX sind durchwegs aus dem Trichlorpyridazin
I 8 und den entsprechenden Aminen bzw. NHj leicht zugénglich. Es wird
stets das Chloratom in 4-Stellung ausgetauscht. Das wegen seiner herbici-
den Eigenschaftens interessante Dichlorhydroxypyridazin IX 12 konnten
wir in sehr guter Ausbeute durch Abspaltung der Methylgruppe im
Methoxyprodukt IX 13 mittels Lauge erhalten. (Verb. IX 13 ist in fast
quantitativer Ausbeute aus I8 und NaOCHjs zu gewinnen3.) Die Ver-
seifung von I 8 mit Lauge gibt, wie schon Druey? feststellte, ein Gemisch,
aus dem sich nur ca. 50%, der Verb. IX 12 isolieren laBt. 1X 13- laBt sich
aus IX 12 nur durch Behandeln mit Diazomethan herstellen; zum Teil
bildet sich allerdings auch die isomere Pyridazonverbindung IX 31. Diese
wird ausschlie8lich gebildet, wenn man Dimethylsulfat als Methylierungs-
mittel anwendet.
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Auch die Umsetzung von IX 12 mit Chloressigséurederivaten fithrt
nur zu Pyridazonen (IX 33, IX 34).

Vierfach substituierte 3,6-Dichlorpyridazine (Gruppe X) waren nicht
beschrieben. Wir konnten durch vorsichtige Behandlung von I9 mit
NaOCHj das 4,56-Dimethoxydichlorpyridazin (X 2) erhalten. Durch saure
Verseifung wurde daraus X 1 gewonnen. Analog wie die O-Ather konnten
auch die S-Ather X 3 und X 4 erhalten werden. Wihrend sie Struktur der
Verbindung X 2 dadurch gesichert ist, da wir sie durch katal. Hydrie-
rung in das 4,5-Dimethoxypyridazin iiberfithren konnten, das schon
beschrieben ist2, spricht fiir die Formel X der Schwefelverbindungen
nur die Analogie.

Einige Verbindungen der Gruppe XI stellten wir aus Mucochlorsdure
und Hydrazinen her. Die Pyridazon-Verbindungen 2—17 wurden ent-
weder aus den entsprechenden Hydrazinen und Mucochlorsiure oder
durch Reaktion von XI 1 analog den schon frither beschriebenen Um-
setzungen gewonnen.

Von Verbindungen der allgemeinen Formel XII waren nur wenige
beschrieben 2 32, 47, 48 Sgjckstoff- und Schwefelverbindungen fehlten ganz.
XTI 1 konnten wir lelcht wie schon beschrieben 8, aus chhlormalelnsaule
und Hydrazin herstellen. Vorsichtige Methylierung mit Dlmethylsulfa,t in
der Kilte fithrt zum N-Methylderivat X1I 2, bei intensiver Behandlung
(100°, NaOH) ergibt sich das Dimethylprodukt XII 15; XII 20 ist auch
direkt aus XII 1 -+ Dimethylsulfat bei 150° zugénglich. Die Struktur
dieser Verbindung folgt daraus, daff man sie auch aus Dichlormaleinsiure
und 1,2-Dimethylhydrazin erhalt®. Auf dhnliche Art wurden von uns
eine Reihe anderer Verbindungen der Struktur XTI gewonnen. Bei XII 4
und XIT 5 wurde die Anlagerung von Formaldehyd bzw. die Mannich-
Reaktion zur Synthese gew#hlt.

Von den Monochlorpyridazinen sind nach systematischer Reihung
zuerst die Gruppen XIIT und XIV anzufithren; nur wenige Vertreter sind
beschrieben?? 49, eigene Synthesen liegen nicht vor.

Um so zahlreicher sind die Vertreter der Struktur XV. Chemisch bietet
diese Verbindungsklasse allerdings wenig Neues (vgl.%¢). Interessant ist
vielleicht, daB wir bei der Herstellung des Chlor-mercapto-pyridazins
XV 24 aus Dichlorpyridazin I 5 und NasS eine wesentliche Verbesserung
der Ausbeute durch Zusatz einer kleinen Menge Polysulfid erzielen
konnten®l. Unter den Vertretern der Verbindungsklasse XV konnten
wir einige Stoffe mit bemerkenswerter Wirkung finden: 3-Chlor-
pyridazin-6-oxy-essigsiure und Derivate sind selektive Herbicide!?. Bei
den Amiden der 3-Chlorpyridazon-(6)-1-essigsdure konnten sedative
Wirkungen festgestellt werden®, die Amide der 3-Chlorpyridazin-6-thio-
essigsiiure sind Choleretika und haben pharmazeutische Verwendung
gefunden’, 8, Literaturstellen in Tabelle XV.
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Von Gruppe XVI wurde durch japanische Forscher eine Verbindung
durch Umsetzen von Trichlorpyridazin I 7 mit Methylat gewonnen?;
eigene Erfahrungen liegen nicht vor.

Auf die Untersuchung der 4,6-disubstituierten 3-Chlorpyridazine
{Gruppe XVII) wurde von uns einige Arbeit aufgewendet. Es konnte ohne
Zuhilfenahme von Spektren der Bau der hier méglichen Hydroxy- sowie
der O- und N-Methylverbindungen geklért werden, wobei sich interessante
Beziehungen ergaben. Im folgenden Formelschema 1 sind die einschlégigen
Umsetzungen iibersichtlich dargestellt, dabei wurde auch das unter V
Gesagte beriicksichtigt.

Die Struktur der Verbindung V 1 ist, wie schon erwihnt, gesichert.
Das mittels Dimethylsulfat erhéltliche Methylierungsprodukt kann nur
der Formel V 4 entsprechen, da es auch aus der bereits bekannten Ver-
bindung XXIV 230 mit POCls zuginglich ist. V 4 gibt mit Natronlauge
Verbindung XVII 7. Die Stellung des Cl-Atoms an C-Atom 3 ist nun durch
die zweite Synthese aus Verbindung IX 31 gegeben. Es war sehr tiber-
raschend, daB das 1-Methyl-3,6-dichlorpyridazon-(4) bei der Behandlung
mit Natronlauge ein 1.-Methyl-3-chlor-4-hydroxy-pyridazon-(6) liefert.
Andererseits ist es nur so erkldrlich, daBl aus beiden Ausgangsstoffen V 4
und IX 31 ein und dasselbe Hydroxyprodukt gebildet wird. Es ist wohl
anzunehmen, daB das aus IX 31 primér entstandene 6-Hydroxy-pyrid-
azon-(4) sich durch die Wanderung des Protons in das stabilere
4-Hydroxypyridazon-(6) umlagert. Es ist allerdings auch méglich, daf3
die beiden Verbindungen als tautomer anzusehen sind.

Aus der Struktur von XVII 7 148 sich eindeutig auf die von XVII 10
schlieBen, das mit Dimethylsulfat aus XVIL 7, aber auch direkt aus V 4
und NaOCHj zugénglich ist. Einerseits aus der Synthese der Verbindung
XVII 5 aus IX 13 mittels NaOCHg, andererseits aus ihrer Verseifung mit
Salzsidure zu XVII 4 geht die Struktur von XVII 5 eindeutig hervor.

XVII 4 bildet sich in kleiner Menge auch direkt bei der Behandlung
von IX 13 mit Per-phthalsiure .

Interessant ist hier wieder die leichte Verseifbarkeit der Methoxyl-
Atherverbindung. Da der Bau der bei der sauren Verseifung gewonnenen
Verbindung XVII 4 bereits festliegt, muB der Verbindung XVII 3 die
skizzierte Struktur zukommen.

Fast alle iibrigen in Gruppe XVII beschriebenen Verbindungen sind
aus den entsprechenden Dichlorverbindungen der Gruppe V durch Aus-
tausch eines Chloratoms zuginglich. Aus Analogiegriinden ist anzu-
nehmen, daB die Reaktion am Cl-Atom in der 4-Stellung des Pyridazins
erfolgt. Bei der Verb. XVII 2 ist dies gesichert, da ein Ersatz des Chlors in
Stellung 3 durch die OH-Gruppe zum bekannten 4-Chlor-3,6-dihydroxy-
pyridazin (Chlormaleinhydrazid) mit dem Schmp. 265-268 (Z.)% fiihren
wiirde, das in seinem Verhalten von XVII 2 stark verschieden ist.
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Bin mit XVII 10 nicht identisches Methylierungsprodukt ist aus IX 31
und NaOCHjz erhiltlich. Thm muBl die Struktur eines Pyridazons-{4)
(XVII 16) zukommen.

Bei der Verbindungsgruppe XVIII wurde eine Reihe von an der
5-Stellung mit Dimethylamin substituierten Pyridazinen hergestellt. Sie
sind durchwegs aus den 3,6-Dichlorverbindungen IX und Alkoholaten
zugdnglich. Interessant sind wie bei XVII wieder die Verhéltnisse bei den
Methylierungsprodukten. Das folgende Schema ist weitgehend analog dem
vorhergehenden,

Dichlormethoxypyridazin IX 13 gibt neben dem im vorhergehenden
Formelschema beschriebenen XVII5 als zweites Reaktionsprodukt
XVIII 21, dessen Struktur durch eine dhnliche Uberlegung wie vorher
erhdrtet wird :

Der Bau von VII1 wurde bereits frither gesichert. Dieses gibt mit
Dimethylsuifat VII 3, das auch aus dem bereits bekannten 1-Methyl-3-
hydroxy-5-chlorpyridazon-(6) XXIV b mit POCI33® zuginglich ist und
dessen Struktur somit gesichert ist. VII 3 gibt mit NaOCHgz Verbindung
XVIIT 26. Dafl dabei das Cl-Atom in Stellung 5 und nicht in Stellung 3
ausgetauscht wurde, geht wieder daraus hervor, dafl XVIII 26 aus
X VI 20 und dieses durch saure Verseifung des Methoxyls in XVIII 21
zugénglich ist. Die alkalische Verseifung gibt Verbindung XVIII 19, ganz
analog wie im vorhergehenden Formelschema. Die Behandlung von VIL 3
mit Natronlauge fithrt zu Verbindung XVIIT 24, die auch durch Spaltung
der Methoxyl-Gruppe in XVIII 26 zugénglich ist.

Durch die im Formelschema skizzierten Reaktionen: VII 3 mit Di-
methylamin zu XVIII 23, und XVIII 6 mit Dimethylsulfat zur selben
Verbindung, ist es sehr wahrscheinlich gemacht, dafl bei der alkalischen
Behandlung von IX 6 das dem Amin benachbarte Chloratom ausgetauscht
wird und die angenommene Struktur der Amin-Verbindungen XVIII
richtig ist. ,

Die Herstellung der Verb. XVIII 18 aus IX 12 durch Verseifung eines
Chloratoms mit Natronlauge kénnte zu zwei Isomeren fithren, von denen
einex XVII 2 ist. Das tatsichlich erhaltene Reaktionsprodukt unter-
scheidet sich deutlich von XVII 2. Thm ist also die Struktur XVIIT 18
zuzuschreiben.

Interessant ist in dieser Gruppe noch, dafl bei der Umsetzung von
IX 24 mit Alkali, die zu X VIIT 22 fiihrt, nicht der S-Ather gespalten wird,
sondern ein Austausch des benachbarten Chloratoms eintritt.

Von Verbindungsklasse XIX konnten wir nur zwei Vertreter mit je
drei gleichartigen Substituenten herstellen. Die Struktur ist klar, da von
den 4,5-disubstituierten Produkten X 3 und X 4 ausgegangen wurde.
Zwei weitere Verbindungen sind literaturbekannt3?; es handelt sich aller-
dings um Pyridazone.
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Von Gruppe XX—XXITI ist bis jetzt nur je ein Vertreter bekannt.

Vier in 4-Stellung substituierte Pyridazonessigsduren der Struktur
XXIII konnten wir synthetisieren. Sie sind aus den analogen Verbindun-
gen der Gruppe IX zugénglich. Die Substitution des 2. Chloratoms erfolgt
in der 4-Stellung, wie durch Forscher der BASF nachgewiesen werden
konnte®. Hauptsichlich von dieser Arbeitsgruppe wurde eine groBe
Anzahl Verbindungen dieser Klasse hergestellt; dazu gehort auch ein
neues von der BASF in den Handel gebrachtes Unkrautbekdmpfungs-
mittel im Ritbenbau. Es ist das 1-Phenyl-4-amino-5-chlor-pyridazon-(6).

Zwei Verbindungen der Gruppe XXIV wurden von uns gewonnen.
Das Hydroxyprodukt 1 ist iibersichtlich aus Chlormaleinsiure und
Phenylhydrazin herstellbar. Das Pyridazin-oxy-essigsdurederivat kann
aus XXIV 1 und Chloracetat dargestellt werden. 16 weitere Derivate,
iiberwiegend Pyridazone, sind bekannt (Lit. s. Tabelle). Unter ihnen sind
auch die in den beiden Formelschemata mit XXIV a und XXIV b
bezeichneten 1-Methylpyridazone, die aus Chlormaleinsdure und Methyl-
hydrazin zuginglich sind3®. Als Reprisentant der Gruppe XXV
wurde dag Diamin aufgenommen, dessen Herstellung iiber ein Zwischen-
produkt aus dem Dichloraminopyridazin VI 1 beschrieben ist.

Aus der Chlorpyridazingruppe XXVI steliten wir zwei Verbindungen
her, und zwar handelt es sich um 3,6-Dioxo-tetrahydropyridazine (Pyri-
dazdione). Ausgangsmaterial war Verbindung XII 20, die bei der
Umsetzung mit Aminen oder Methoxyl nur ein Reaktionsprodukt geben
kann. In der Literatur ist keine Verbindung dieser Klasse beschrieben.

Experimenteller Teil

1. 3-Chlor-pyridazin I 1
Die Synthese erfolgte aus Pyridazon-(3) und POCl318.29,

2. 4-Chlor-pyridazin I 2

Die Behandlung des 4-Hydroxypyridazins mit POCl3 bei 50—120°C
ergab eine dunkelblau geférbte Reaktionsmischung, aus der nur hochschmel-
zende, schwarze Verharzungsprodukte erhalten wurden.

3. 3,58-Dichlor-pyridazin 1 4

80 g 3-Chlor-4,6-dihydroxypyridazin XVII 2 wurden in 35 ml 2n-NaOH
gelost, mit 350 ml Wasser verdinnt, 0,5 g 5proz. Pd-Kohle zugegeben und
hydriert. Es wurden 1,521 Hj aufgenommen. Der Katalysator wurde ab-
filtriert, das Filtrat eingedampft, der Riickstand mit 2 ml HCI (1:1) versetzt,
das Kristallisat abgesaugt und aus Wasser umbkristallisiert. Ausb. 5,4 g 3,5-
Dihydroxypyridazin. Schmp. 274—278° C.

C H4N202. Ber. N 24,99, O 28,56. Gef. N 24,8, 0 28,8.

5 g 3,5-Dihydroxypyridazin wurden mit 50 ml POClz 1 Stde. auf 100° C
erwirmt, dann das iiberschiissige POCl3 im Vak. abdestilliert. Der Rickstand
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wurde auf 50 g Eis gegossen und mit NHj neutralisiert. Die entstandene Mi-
schung wurde mit CHCl3 extrahiert, das Lésungsmit’oel abgedampft und das
verbliebene Rohprodukt aus Petroldther (PA4) umkristallisiert. 1,5g T4
= 229 d. Th.).
C4HCleN2. Ber. N 18,80, C147,39. Gef. N 18,6, Cl46,9.

4. 3,6-Dichlor-pyridazin 1 5

Die Synthese erfolgte durch Chlorierung von Maleinsdurehydrazid mit
POCI3 nach %,

5. 3,4,8-Trichlor.pyridazin I 7

Diese Verbindung wurde durch Behandlung von Mucochlorsiurehydrazid
mit POCl3 nach 22 hergestellt.

6. 3,4,6-Trichlor-pyridozin 1 8

Die Synthese aus Chlormaleinsdurehydrazid und POCl; erfolgte nach
24, 25

Aus 3,6-Dichlorpyridazin I 5 wurde 1 8 von uns wie folgt hergestellt:

In einem 100 ml-Spitzkolben mit Gaseinleitrohr, RiickfluBkithler, Thermo-
meter und Olbad wurden 100 g 3,6-Dichlorpyridazin I5 und 5 g AICl; auf
140° C erhitzt, dann 4 Stdn. bei dieser Temp. je 6 1 Chlorgas eingeleitet.

Das Reaktionsgemisch wurde in 300 m! Benzol gelost, mit 10proz. Na(l-
Lésung gewaschen, mit NazSO4 getrocknet und der Riickstand im Vak.
destilliert. Ausb. 103 g (849 d. Th.). Sdp.1s = 128—129° C.

Nach Umkristallisation aus P4 Schmyp. 57—58° C.

C4HCI3Ns. Ber. N 15,25, C157,99. Gef. N 15,4, Cl58,8.

7. 3,4,5,6-Tetrachlorpyridazin 1 9

Die Verbindung wurde aus Dichlormaleinhydrazid XII 1 und POCl3 nach
% hergestellt.

8. 3,4,8-Trichlor-6-hydroxypyridazin 11 1
6 g 3,4,5,6-Tetrachlorpyridazin T 9 wurden in 30 ml Eisessig gelést und
2 Btdn. am RiickfluBkiihler gekocht. Die erkaltete Reaktionsmischung wurde
mibt 50 ml Wasser versetzt, das gebildete Kristallisat abgesaugt und aus Alko-
hol umgeldst. Ausb. 4,7 g.
C4HCI3N20. Ber. N 14,05, Cl53,34, O 8,02.
Gef. N 14,1, C1536, 0179.

Strukturbeweis: 2 g II 1 wyrden in alkohol. Lésung mittels Pd-Kohle als
Katalysator mit Wasserstoff dehalogeniert und so 0,4 g Pyridazon-(3), Schmp.
104° C, erhalten.

9. 1-Athozycarbonyl-3,4,5-trichlorpyridazon-(6) 11 6

20 g II 1 wurden in 100 ml »-NaOH gelést, bei 20—30°C 11 g Chlor-
ameisenstiuresithylester zugetropft, 30 Min. weitergeriihrt, das Kristallisat ab-
gesanugt und aus Alkohol und P4 umkristallisiert. Ausb. 10,9 g. CoHsC13N203 *.

* Die Analyse (N, Cl, O) gab Werte, welche mit den fiir die angegebene
Formel ber. innerhalb der Fehlergrenzen iibereinstimmten.
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10. I-Carbowymethyl-3,4,5-trichlor-pyridazon-{6) 1L 7

10 g II 1 wurden in 25 ml 2n-NaOH und 50 ml Wasser gelost, die Losung
von 5 g Monochloressigsdure in 25ml 2n-NaOH zugetropit, 90 Min. gekocht,
dann wurde gekiihlt mit HCl auf pH 5 gestellt, um nicht umgesetztes I1 1 aus-
zufillen, abfiltriert, und das Filtrat weiter angesduert. Das nun gewonnene
Kristallisat wurde durch Umkristallisation aus Wasser gereinigt. Ausb. 5,1g.
CeH3Cl3NOz*.

11. 3,4,6-Trichlor-5-amino-pyridazin II1 1
11 g 19 wurden in 30 ml Alkohol gelost, 20 ml konz. NHs zugefiigt und
30 Min. auf 35—40° C erwérmt. Das Kristallisat wurde abgesaugt und aus
Alkohol umkristallisiert. Ausb. 5,6 g.
C4HoC13N3. Ber. C 24,20, H 1,01, N 21,17, Cl 53,58.
Cef. C 24,0, H 1,0, N21,3, C153,7.

12. 3,4,6-Trichlor-5-hydroxy-pyridazin TIL 7 (und 3,4,5-Trichlor-6-hydroxy-
pyridazin T11)

10 g 3,4,5,8-Tetrachlorpyridazin I 9 wurden mit 50 ml 2n-NaOH unter
heftigem Riihren zum Sieden erhitzt, die klare Losung 5 Min. gekocht, gekiihlt
und mit Bssigsiure angeséiuert. Das Kristallisat wurde aus Alkohol umkri-
stallisiert. Ausb. 2,4 g II 1.

Das Produkt ist mit dem beim Vers. 8 gewonnenen identisch.

Die essigsaure Lésung wurde mit HCl weiter angesduert, das gefillte
Kristallisat abgesaugt und aus Wasser umkristallisiert (ITX 7). Ausb. 29¢g
CgHCI3N 20 *,

13. 3,4-Dichlor-6-hydroxy-pyridazin V 1 und 3,5-Dichlor-6-hydromy-pyridazin

VIiit

100 g I § wurden in 600 ml Eisessig gelost und 3 Stdn. am RiickfluBkiihler
gekocht. Die farblose Reaktionslosung wurde in 31 Wasser eingerthrt, ge-
kiihlt und das Kristallisat abgesaugt. 40 g 3,4-Dichlor-6-hydroxypyridazin V 1
(C4HoClaN20) *.

Das wilbrige Filtrat wurde am Wasserbad eingedampft und der Riickstand
durch fraktionierte Umkristallisation aus Methanol und Athanol gereinigt.

7 g V 1 wurden noch isoliert.
Als zweites Produkt wurden 31 g VII 1 (C4H2Cl2N20 *) erhalten.

14. 1-Athozycarbonyl-3,4-dichlor-pyridazon-(6) V 11
16 g V 1 wurden in 50 ml 2n-KOH geldst, mit 50 ml Wasser verdinnt und
wiihrend einer Stunde 13 g Chlorameisensdureéthylester unter Riihren zuge-
tropft. Nach beendeter Reaktion wurde abfiltriert und aus P A umkristallisiert.
Ausb. 17,2 g.
CrHgClaN03. Ber. N 11,82, C129,92. Gef. N 12,0, Cl129,8.

15. 1-Carboxymethyl-3,4-dichlor-pyridazon-(6) V 16
12 g V 17 wurden unter Riibren in 50 ml Wasser tropfenweise mit 24 ml
10proz. NaQH versetzt, wodurch der Ester in Losung ging. Dann wurde mit

* Die Analyse (Cl, N, O) gab Werte, welche die angefiihrte Formel
bestatigen.
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HCl angestiuert, das Kristallisat abgetrennt und aus 500 ml Wasser um-
krigtallisiert. Ausb. 9,56 g CgH4ClaN2O3 *.

16. 1-Athozycarbonylmethyl-3,4-dichlor-pyridazon-(6) V 17

In 200 ml Athanol wurden 4,6 g Na gelost, 33,8 g V 1 zugegeben und auf
Siedetemp. gebracht. AnschlieBend wurden 100 g Chloressigsduredthylester
tropfenweise zugesetzt, 2 Stdn. gekocht, heill abfiltriert und das Filtrat einge-
dampft. Der Riickstand wurde mit Wasser ausgerithrt und der Feststoff
2mal aus Methanol umbkristallisiert. Ausb. 46 g CsHgClaN2O3*,

17. 1-Phenyl-3,4-dichlor-pyridazon-(6) V 22

50 g XX1IV 1 wurden mit 75 m! POCl; 4 Stdn. auf 100—105° C erwirmt,
dann die Mischung in 500 m! Eiswasser gegossen, gekiihlt, das Kristallisat
abgesaugt und aus Alkohol umkristallisiert. Ausb. 17 g C10HgCIaN20 *.

18. I-Carboxymethyl-3,5-dichlor-pyridazon-(6) VII 8

Die Herstellung aus VII 9 wurde durch vorsichtige Verseifung mit NaOH
analog Exp. 15 durchgefiihrt. Ausb. 659, CsH4ClaNoOg*.

18. 3,6-Dichlor-4-amino-pyridazin IX 1

In einem 3 1-Rithrautoklaven wurden 200 g I 8 mit 21 konz. wilr. NHj
3 Stdn. auf 110° C erhitzt, abgekithlt, der Feststoff abfiltriert, mit Wasser
gewaschen und aus Alkohol umkristallisiert. Ausb. 150 g.

C4H3ClsNg. Ber. C 29,92, H 1,84, N 25,62, Ci 43,24.
Gef. C 29,2, H 1,6, N 25,5, CI43,7.

20. 3,6-Dichlor-4-carboxymethylamino-pyridazin I1X 5

20 g I 8 wurden in 200 ml Alkohol geltst, eine Mischung aus 8,2 g Amino-
essigséure, 4,3 g NaOH und 50 ml Wasser zugegeben, 4 Stdn gekocht und im
Laufe der letzten Stunden noch weitere 10 ml 30proz. NaOH zugetropft, dann
im Vak. eingedampft, das gebildete Kristallisat abgetrennt und der viskose
Rickstand mit HCl pH 2 gestellt; der gebildete Feststoff wurde aus Wasser
umkristallisiert. Ausb. 7,4 g CeHsClaNgOsg*.

21. 3,6-Dichlor-4-carboxymethyl-methylamino-pyridazin IX 7

Diese Verbindung wurde aus I 8 und Sarkosin analog Exp. 20 hergestellt.
Ausb. 459, d. Th. C/H-ClaN3Oa*.

22. 3,6-Dichlor-4-hydroxy-pyridazin IX 12

116 g IX 13 wurden in 500 ml Ho0 suspendiert, zum Sieden erhitzt und
dann 100 g 30proz. NaOH so zugegeben, daB die Reaktionsmischung immer
leicht alkalisch war. Nach 30 Min. war Substanz IX 13 aufgeltst. Nun wurde
15 Min. weitergekocht, gekihlt und mit 75 ml konz. HCl angesiuert. Das
Kristallisat wurde aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 98 g (92% d. Th.)
C4H2012N20 *,

* Die Analyse (Cl, N, O) gab Werte, welche die angefithrte Formel
bestédtigen.
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28, 3,6-Dichlor-4-B-dimethylaminodthoxy-pyridazin IX 16

In 50 ml Dimethylaminodthanol wurden 2,3 g Na gelést und eine Mi-
schung aus 18 g I 8 und 30 ml Dimethylamino#thanol bei Zimmertemp. zu-
getropft; dann 30 Min. am Wasserbad erwérmt, eingedampft und der Rick-

stand mit Aceton ex_traihiert. Das Aceton wurde abgedampft und der Riick-
stand aus Ather—PA (1:1) umkristallisiert. Ausb. 8,7 g CgH11CloN 30 **,

24. 3,6-Dichlor-4-B-hydroxydthoxy-pyridazin IX 17

Diese Verbindung wurde aus I 8 und Glykol nach dem gleichen Arbeits-
vorgang wie Exp. 23 synthetisiert. Ausb. 479 d. Th. CgHgClaNoOz **,

25, 3,6-Dichlor-4-B-methoxydthory-pyridezin I1X 18

Die Herstellung erfolgte aus I8 und Glykolmonomethyldther analog
Exp. 23. (Umkristallisation aus Ather—P4.) Ausb. 369, d. Th. CsHgClsN 204 **.

26. 3,6-Dichlor-4-dthoxycarbonylmethoxy-pyridazin IX 19

In 50 g Glykolsduredthylester wurden 2,3 g Na gelost, unter Kihlung
18,4 g I 8 zugegeben, 1 Stde. auf 50—70° C erwdrmt, dann bei 10° C abge-
saugt, mit Wasser gewaschen und aus Alkohol umkristallisiert. Ausb. 8 g
CgHgClaNoOg *.

27. 3,6-Dichlor-4-phenoxypyridazin I1X 21
Eine Mischung aus 9,0 g I 8, 5 g Phenol, 25 ml 27-KOH und 30 ml Alkohol

wurde 10 Min. gekocht, eingedampft und der Riickstand aus Alkohol umge-
16st. Ausb. 8,6 g C10HsClaN2O *.

28. 3,6-Dichlor-4-(p-chlorphenoxy )-pyridazin IX 22

6,5 g p-Chlorphenol wurden in 25 ml 27n-KOH gelést und zu einer Losung
von 9,0 g 18 in 20 ml Alkohol bei Zimmertemp. getropft, dann 10 Min. ge-
kocht, gekiihlt, das Kristallisat abgesaugt, mit Wasser gewaschen und aus
Alkohol umkristallisiert. Ausb. 6,4 g C;oH5Cl3N20 *.

29. 3,6-Dichlor-4-(2,4-dichlorphenoxy )-pyridazin 1X 23

9g I8 und 11 g 2,4-Dichlorphenol-Kaliumsalz wurden in 40 ml Alkohol
bei Raumtemp. 1 Stde. geriihrt, dann 10 Min. gekocht, heil3 abfiltriert, einge-
dampft und der Riickstand aus Alkohol umkristallisiert. Ausb. 12,6 g
C1oH4CI4N 20 *.

30. 3,6-Dichlor-4-isothiocyan-pyridazin 1X 25
12 g I 8 wurden in 100 ml Alkohol gelost, 16 g NH4ONS zugegeben und
20 Min. auf 60° C erwéirmt, dann eingedampft, der Riickstand mit Wasser
verrieben, abgesaugt und aus 50proz. Alkohol umkristallisiert. Ausb. 8,4 g.
CsHCL:N3S. Ber. N 20,35, C134,34, § 15,52.
Gef. N 20,7, (C133,8, S15,8.

* Die Analyse (CL N, O) gab Werte, welche die angefiihrte Formel
bestétigen.
** Die (esamtanalyse (CH, Cl, N, O) ergab Werte, welche die angegebene
Formel bestdtigen.
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31. 3,6-Dichlor-4-carboxymethylithio-pyridazin IX 27

18,4 ¢ I 8 wurden in 100 mi Alkohol geldst, eine Mischung aus 10 g Thio-
glykolsdure und 50 ml 2n-NaOH zugetropft, mm eine leicht alkalische Reak-
tion aufrechtzuerhalten. Dann wurden 15 ml konz. HCI zugegeben, abgesaugt
und aus Alkohol umkristallisiert. Ausb. 18 g.

CeH4CLN2028. Ber. N 11,71, C1 29,65, S 13,40.
Gef. N 11,5, C128,9, S13,2.

32. 3,6-Dichlor-4-carbamylmethylthio-pyridazin IX 29

7,4 g IX 28 wurden mit 50 ml konz. willr. NHjz einen Tag geriihrt, iiber
Nacht stehengelassen, abgesaugt und aus Alkohol umkristallisiert. Ausb. 4,5 g.

CeH5ClaN3O8.  Ber. N 17,50, C129,53, S 13,35.
Gef. N 18,0, C129,6, S 13,5.

33. 3,6-Dichlor-4,5-dihydroxy-pyridazin X 1

8 g X 2 wurden mit 30 ml HCI (1:1) 30 Min. gekocht, gekiihlt, das Kristal-
lisat abgesaugt und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 5,4 g C4HCloN20Og *.

Strukturbeweis der Verbindung X 1 (4,5-Dimethoxy-pyridazin):

5 g X 2 wurden in 50 ml Athanol gelést, 10 ml konz. wiBr. NFHs und 0,5 g
9,9proz. Pd-Kohle zugegeben und bei Normaldruck hydriert. Nach beendeter
Hos-Aufnahme wurde filtriert, das Filtrat eingedampft und der Riickstand mit
Ather ausgekocht. Das aus der dther. Lésung gewonnene Kristallisat wurde
nochmals aus Ather umkristallisiert. Ausb. 2,0 g. Schmp. 96—98° C. (Lit. 38
99—100°C).

CeHsN20s. Ber. C 51,43, H 5,75, N 19,99, O 22,84.
Gef. C 50,9, H6,0, N20,0, O23,0.

34. 1-Athoxycarbonyl-4,5-dichlorpyridazon-(6) XI 9

16,2 g Mucochlorsdure wurden in 50 ml Wasser suspendiert, 3 ml konz.
HCI zugegeben und erwérmt, dann 10 g Hydrazincarbonsduredthylester zuge-
geben, wodurch zuerst ein O abgeschieden wurde, das dann kristallisierte. Nach
5 Min. Reaktionszeit wurde abgekiihlt, abgesaugt und aus Ather umkristalli-
siert. Ausb. 17 g.

CrHgClaN20s. Ber. N 11,82, C1 29,92, Gef. N 11,9, Cl 30,2,

35. a) I-Carboxymethyl-4,5-dichlorpyridazon-(6) X1 12

2,0 g X 13 wurden mit 10 ml HCI 1:1 30 Min. gekocht, gekiihlt, abgesaugt
und aus Wasser umgeldst. Ausb. 1,2 g.
Die Substanz ist mit der in Tabelle P angegebenen identisch.

b) 16 g XI 1 wurden mit 100 ml 2#%-KOH und einer Losung von 9,6 g
Chloressigséure in 150 ml Wasser versetzt, 30 Min. am RickfluBkiihler gekocht,
dann auf pH 4 gestellt, das noch nicht umgesetzte XTI 1 ausgefallt. Nach der
Filtration wurde weiter angeséuert, das weiBe Kristallisat abgesaugt und aus
Wasser umgelést. Ausb. 7,2 g.

Die Bubstanz ist mit der unter ¢) gewonnenen identisch.

* Bestéitigt durch CH-, Cl-, N- und O-Bestimmung.

4%
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36. 1-Athoxy-carbonyl-methyl-4,5-dichlorpyridazon-(6) X1 13

15 g Mucochlorséure, 16 g Hydrazinoessigsauredthylester-Hydrochlorid
und 150 ml Wasser wurden zum Sieden erhitzt, nach 15 Min. gekiihlt, wodurch
das gebildete Ol erstarrte. Durch Umkristallisation aus Athanol wurde das
Reaktionsprodukt gereinigt. Ausb. 20 g CgHgClaN20s.

37. 1-Carbamylmethyl-4,5-dichlorpyridazon-(6) XTI 14

5g 1-Athoxycarbonylmethyl-4,5-pyridazon-(6) XI 13 wurden mit 20 ml
konz. NH3z 4 Stdn. bei Zimmertemp. geriihrt, der Feststoff abgesaugt und aus
Alkohol umkristallisiert. Ausb. 3,2 g.

CgH5sClaN3Oz Ber. N 18,92, C131,94. -Gef. N 18,6, Cl 32,0.

38. 1-Athoxycarbonyl-3-hydroxy-4,5-dichlor-pyridazon-(6) XII 9

35 g XII 8 wurden mit 150 ml Athanol versetzt, bis zur Sattigung bei
Siedetemp. HCl-Gas eingeleitet, dann eingedampft, der Ruckstand mit 100 ml
Wasser verriihrt, das Kristallisat abgesaugt und aus Alkohol umkristallisiert.
Ausb. 37g CgHgClaNo O **,

39. I-Carbamylmethyl-3-hydroxy-4,5-dichlor-pyridazon-(6) XII 10

5 g XII 9 wurden in 30 ml konz. NH;3 gelost und tiber Nacht stehengelassen,
dann eingedampft, der Riickstand in Wasser gelost und mit HCl angeséiuert,
der Feststoff abgesaugt und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 3,0 g
CeH5CloN3O3g% %,

40. 1-B-Carbozydthyl-3-hydroxy-4,5-dichlor-pyridazon-(6) XII 13

5g XII 12 wurden mit 25 ml HCl (1:1) 1 Stde. gekocht, gekiihlt, das
Kristallisat abgesaugt und aus Wasser umbkristallisiert. Ausb. 4,6g
C7HgClaN 20,4 *,

41. 1-Meihyl-3-methoxy-4,5-dichlor-pyridazon-(6) XII 15

36 g XTI 1 wurden in 100 ml 2#n-KOH geldst und unter Rithren 48 g Di-
methylsulfat zugetropft. Gleichzeitig wurde 2#-KOI so schnell zugegeben,
daf pH 8—9 aufrechterhalten wurde. Dann wurde 1 Stde. bei 40—50° C
nachreagieren gelassen, das Kristallisat abgesaugt und aus Methanol um-
kristallisiert. Ausb. 21 g (509, d. Th.); die Substanz war mit der in Tab. A
(aus XIT 2 gewonnenen) identisch.

Das wiBrige Filtrat wurde mit HCI angesduert, das geféllte Produkt abge-
saugt und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 15 g XII 2 (399, d. Th.).

42. 1-B-Cyandthyl-3-methoxy-4,5-dichlor-pyridazon-(6) XII 19
234 g XIT 12 wurden in 500 ml 2n-NaOH gelost und bei 30° C mit der Ein-

tragung von 150 g Dimethylsulfat begonnen. Gleichzeitig wurde 30proz. NaOH
zur Aufrechterhaltung von pH 5—6 zugetropft; die Temp. stieg bis 65° C an.

* Die Analyse (ClL, N, O) gab Werte, welche die angefiihrte Formel
bestétigen.

** Die Gesamtanalyse {CH, Cl, N, O) ergab Werte, welche die angegebene
Formel bestétigen.
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30 Min. nachreagieren lassen, dann gekiihlt, das ausgefallene Produkt abge-
saugt und aus Alkohol umkristallisiert.

Ausb. 191 g (779, d. Th.). Das Produkt war mit dem in Tab. T aus XII 12
(mit CH2N2 gewonnenen) identisch.

43. 1,2-Dimethyl-4,5-dichlor-pyridazin-3, 6-déion XIT 20

In einem 2 l-Dreihalskolben mit Riihrer, RuckfluBkiihler, Kontaktthermo-
meter und Heizkorb wurden 300 g Dichlormaleinhydrazid XII 1 mit 500 ml
Dimethylsulfat versetzt, im Laufe von 30 Min. auf 150° C erwirmt und dann
3 Stdn. bei dieser Temp. reagieren lassen. Nach Abkiihlung auf 20° C wurde das
dunkelbraun gefarbte Reaktionsgemisch langsam in 500 ml Wasser eingerithrt
und das gebildete Kristallisat abgesaugt. Ausb. 135 g (399, d.Th.) XII 15.

Das wiBr. Filtrat wurde unter Kithlung bei 20-—30° C mit 50proz. NaOH
auf pH 8 gestellt und das Kristallisat bei 10° C abgesaugt. Das Filtrat wurde
mit 300 ml CHCls extrahiert, in der Chloroformlésung das Kristallisat gelost,
mit Natriumsulfat getrocknet, das CHCls weitgehend abgedampft, der Riick-
stand mit 400 ml Ather verrithrt und das Kristallisat (165 g) abgesaugt.

Nach Umkristallisation aus Methanol war die Substanz rein; Ausb. 479
CeHgCloN2Og**,

44. 3-Chlor-6-amino-pyridazin XV 1
Die Synthese erfolgte aus I 5 und NHj; nach 2.

45. 3-Chlor-6-hydrazinopyridazin XV 2

60 g 3,6-Dichlorpyridazin wurden in 200 ml Alkchol geldst, 220 ml 80proz.
Hydrazinhydrat zugefiigt, 3 Stdn. am Wasserbad erwérmt und dann gekiihlt.
Das feinnadelige Kristallisat (36 g) wurde abgesaugt und aus Alkehol wmn-
kristallisiert.

C H5CINs. Ber. N 38,74, Cl 24,52. Gef. N 38,5, (1 24,6.

46. 3-Chlor-6-B-trichlor-o-hydroxydthylamino-pyridazin XV 6

12g XV 1 wurden in 100 ml Benzol suspendiert, 17,7 g frisch destill.
Chloral zugetropft und dann 15 Min. am RiickfluBkiihler gekocht, gekiihlt, das
Kristallisat abgesaugt und aus Essigester numkristallisiert. Aush. 14 g.

06H5014N30 Ber. C 26,02, H 1,82, N 15,21, Cl 51,21.
Gef. C 26,2, T 2,1, N 15,0, Ol51,2.

47. 3-Chlor-6-carboxymethylomino-pyridazin XV 7

15g I5 wurden in 30 ml Alkohol geldst, 8 g Aminoessigsdure und 14 g
10proz. NaOH zugegeben, 4 Stdn. gekocht, im Vak. eingedampft, der Riick-
stand in wenig Wasser gelost, abfiltriert und das Filtrat mit HCl auf pH 3
gestellt. Das Rohprodukt wurde aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 12 g
CeHgCIN3Og ™.

* Die Analyse (Cl, N, O) gab Werte, welche dic angefithrte Formel
bestatigen.

** Die Gesamtanalyse (CH, Cl, N, 0) ergab Werte, w elche die angegebene
Formel bestétigen.
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48. 3-Chlor-6-carboxymethyl-methylamino-pyridazin XV 10

45 g I 5 wurden in 150 ml Alkohol gelést, 20 g Sarkosin und 120 g 10proz.
NaOH zugegeben, dann 90 Min. gekocht. Anschliefend wurden im Laufe von
30 Min. weitere 120 g 10proz. NaOH. zugetropit und noch 2 Stdn. gekocht. Die
gekiihlte Reaktionslosung wurde mit HCl auf pH 3 gestellt, der Feststoff abge-
saugt und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 43 g C;HgN3ClOz*.

49. 3-Chlor-6-dathoxycarbonylmethyl-methylamino-pyridazin XV 11

34 g XV 10 wurden mit 150 ml absol. Alkohol zun Sieden erhitzt und bis
zur Sattigung trockenes HCI-Gas eingeleitet, wodurch sich XV 10 langsam
aufloste. AnschlieBend wurde eingedampft, der olige Ruckstand in 120 ml
Wasser gelost, mit NaOH auf pH 8 gestellt, das filzige Kristallisat abgesaugt
und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 35 g CoHy2CIN3O2*.

50. 3-Chlor-6-dthoxycarbonylmethoxy-pyridazin XV 17

In einem 500 ml-Dreihalskolben mit Rithrer, Wasserabscheider und Riick-
fluBkiihler wurden 100 g 3-Chlor-6-carboxymethoxypyridazin®, 100 ml Alko-
hol, 150 m! Benzol und 5 g konz. Schwefelssiure gegeben und solange gekocht,
bis kein Wasser mehr abgeschieden wurde. Nach 3 Stdn. Reaktionszeit wurde
die Loésung eingedampft und der Riickstand aus P4 umkristallisiert. Das
Produkt (108 g) ist mit dem nach Herstellungsmethode K aus V 13 und Diazo-
essigester gewonnenen identisch.

51. 3-Chlor-6-carbamylmethoxy-pyridazin XV 18

24,4 g 3-Chlor-6-n-butoxycarbonylmethoxypyridazin % wurden mit 100 ml
konz. NH; 3 Stn. bei Raumtemp. gerihrt, dasg Rohprodukt isoliert und
aus Wasser umgelost. Ausb. 14,8 g.

CgHgCIN302. Ber. N 22,40, C118,90. Gef. N 22,4, CI 19,0.

52. 3-Chlor-6-hydrazincarbonylmethoxy-pyridazin XV 19

5 g 3-Chlor-6-n-butoxycarbonylmethoxypyridazin® wurden mit einer Mi-
schung aus 20 ml Wasser und 5 g Hydrazinhydrat 1 Stde. geriihrt, iitber Nacht
stehengelassen, abgesaugt und der Feststoff aus Alkohol umkristallisiert.
Ausb. 2,5 g.

CeH;CIN4Oz. Ber. N 27,66, C117,50. Gef. N 27,6, Cl 17,6.

53. 3-Chlor-6-(2,4-dichiorphenoxy )-pyridazin XV 22

15g I5 wurden mit 22 g 2,4-Dichlorphenol-Kalium in 100 mi 50proz.
Alkohol geldst, 20 Stdn. gekocht, gekiihlt, das Kristallisat abgesaugt und aus
P4 umkristallisiert. Ausb. 21 g.

010H5013N20. Ber. N 10,17, Ci 38,61. Gef. N9,9, Cl 38,7.

54. 3-Chlor-6-mercapio-pyridazin XV 24

5 kg I 5 und 271 einer Losung, die 2,91 kg NasaS, 165 g Schwefel und 200 g
NaOH. enthielt, wurden in einem 50 l-Emailkessél unter Rithren wéhrend
10 Min. auf 80° C erwirmt, dann die Heizung abgestellt. Die Temperatur stieg

* Die Analyse (Cl, N, O) gab Werte, welche die angefiihrte Formel
bestétigen.
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(43

innerhalb von 3 Min. auf 95° C an und wurde durch 10 Min. zwischen 95-—97°C
gehalten.

Nach dem Abkiihlen auf 15°C wurden zur klaren Losung 31 Hisessig
zugesetzt. Die gelbe, breiige Mischung wurde abzentrifugiert und mit 31
‘Wasser nachgewaschen.

Es ergaben sich 7,9 kg zentrifugenfeuchtes Produkt mit 59,59, 3-Chlor-6-
mercaptopyridazin-Gehalt. Dies entspricht 4,7 kg Reinprodukt oder 979, d. Th.

C H3CINeS. Ber. N 20,01, S 21,87, Cl24,19.
Gef. N 25,2, §22,0, Cl24,0.

55. 3-Chlor-6-B-hydroxydthylthio-pyridazin XV 25

7 g XV 24 wurden in 25 mi 2n-NaOH gelost, 7 g Athyl(?nchlorhydrin zZu-
gefiigt, 16 Min. auf 60—70° C erwirmt, wodurch ein gelbes Ol gebildet wurde,
das beim anschliefenden Abkuhlen erstarrte; aus Benzol 6,3 g Reinsubstanz.

CeH,CIN:08. Ber. N 14,70, S 16,82, Cl 18,6.
Gef. N 14,8, S816,9, Cl18,7.

56. 3-C’hlow-6~acetylammocarbonylmetkylthio-pym’dazin XV 26

7g XV 24 wurden in 25 ml 24-NaOH geldst, 7 g Chloracetylacetamid
zugegeben und 2 Stdn. bei 40—50° C gerithrt. Das Kristallisat wurde aus
Wasser umkristallisiert. Ausb. 5,7 g.

CpHCIN3028. Ber. N 17,1, 8 13,02, Cl 14,43,
Gef. N 17,2, $12,9, Ol 14,9.

57. 3-Chlor-6-B-carboxydthylthio-pyridazin XV 27

1,46 g XV 24 wurden in 15ml 2n-KOH gelost und mit 1,1 g B-Chilor-
propionsédure 10 Min, am Riick{luBkiihler gekocht. Dann bei 10° C mit Schwe-
felsdure 1:1 angesduert, das Kristallisat abgesaugt, mit Wasser gewaschen
und aus 50proz. Alkohol umkristallisiert. Ausb. 1,7 g.

C7H7ClNgOzS. Ber. N 12,81, S 14,65, Cl 16,21.
Gef. N 13,0, 8 14,8, Cl15,9.

58. 3-Chlor-6-u-carboxydthylihio-pyridazin XV 29

a} Die Herstellung erfolgte aus XV 24 und «-Chlorpropionsiure analog
Exp. 57. Ausb. 1,5 g.

CH,CIN2028. Gef. N 12,9, S 14,6, 1 16,1.

b) Synthese aus 3,6-Dichlorpyridazin I 5 und Thiomilchsdure: 44,7g I 5
wurden in 90 ml Alkohol geldst, eine Mischung aus 82 g Thiomilchsiure und
130 ml 10proz. NaOX zugesetzt, gekoeht und im Laufe von 45 Min. 120 ml
10proz. NaOH zugetropft, dann gekihlt, mit HCI angeséiuert, das Kristallisat
abgesaugt und aus 30proz. Methanol umkristallisiert.

57 g Ausbeute an Reinsubstanz; diese Verbindung war mit der im Ver-
such 58 a gewonnenen identisch.

59. 3-Chlor-6-a-carbamylathylthio-pyridazin XV 30

2,3 g Na wurden in 50 ml absol. Alkohol gelést, 13,2 g Thiomilchséure-
dthylester zugegeben, kurz aufgekocht, dann 15 g 15 zugesetzt und 15 Min,
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am RiickfluBkiihler gekocht. NaCl wurde abfiltriert, das Filtrat eingedampft,
der Riickstand in Ather geldst, mit NasSO4 getrocknet und eingedampft;
21 g gelbes OL

Dieses wurde mit 100 ml konz. NHjz 4 Stdn. gerihrt, iiber Nacht stehen-
gelassen, dann das Kristallisat abgesaugt und aus Alkohol 2mal umkristalli-
siert. Ausb. 13 g.

CrHgCIN30S. Ber. N 19,31, S 14,73, C1 16,29.
Gef. N 19,7, S 14,5, C116,5.

60. 3-Chlor-6-benzoylthio-pyridazin XV 32

5g XV 24, 3 g NaHCO3 und 100 g Benzol wurden vermengt und unter
Rithren bei 70° C eine Lésung von 4,6 g Benzoylchlorid in 40 ml Benzol zuge-
tropft. Dann wurde noch 20 Min. am RiickfluBkiihler gekocht, abfiltriert, das
Filtrat im Vak. auf 50 ml eingedampft, 150 ml P4 zugesetzt und gekiihlt. Das
Kristallisat wurde in 70 ml Benzol geldst, mit 10proz. NaOH ausgeschiittels,
die benzol. Losung mit NaaSO4 getrocknet und wieder -eingedampft.
Umkristallisation des Riickstandes aus Benzol—P4 (1:1) ergab 3,5 g XV 32.

C1iH7CIN208. Ber. N 11,17, 812,79, Cl 14,14.
Gef. N 11,4, S12,9, Cl14,2.

61. I1-Methoxymethyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 43

17,9 g XV 37 wurden in einer Losung von 2,3 g Na in 100 m! Methanol
5 Min. gekocht. HeiBl abfiltriert, das Filtrat eingedampft und der Riickstand
aus Ather umkristallisiert. Ausb. 4,1 g C¢H,CIN20s*.

62. 1-Athoxycarbonyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 45

13 g XV 13 wurden in 50 ml 2n-KOH gelést, mit 50 ml Wasser verdiinnt,
unter Rilhren 13 g Chlorameisenséureéthylester zugetropft, 1 Stde. weiter
reagieren gelassen; der Feststoff wurde abgesaugt und aus Ather umkristalli-
siert. Ausb. 10,4 g.

C7H;CIN2O3. Ber. N 13,82, C117,50. Gef. N 13,9, C117,6.

63. 1-Dimethylominocarbonyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 46

27 g XV 13 wurden in 115 g Benzol heill gelost, 25,5 g Didthylcarbamyl-
chlorid zugegeben und wihrend 2 Stdn. 20 ml Pyridin zugetropft. Dann
wurde die Mischung 2mal mit je 40 ml Wasser ausgeschiittelt, das Benzol
abgedampft und der Riickstand aus Ather und P4 umkristallisiert. Ausb. 10,7 g
CoH12CINgOo*.

64. 1-B-Chlordthyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 47

a) 1-p-Hydroxydthyl-3-hydroxypyridazon-(6). 98 g Maleinsdureanhydrid
wurden in 800 ml Wasser geldst, 40 g konz. Schwefelsdure und 76 g g-Hy-
droxyédthylhydrazin zugegeben, 1 Stde. am RiickfluBkiihler gekocht, gekiihlt,
das Kristallisat abgesaugt und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 110 g.

CgHsN20s. Ber. N 17,94, 0 30,71. Gef. N 18,1, O 31,0.

* Die Analyse (CL, N, O) gab Werte, welche die angefiihrte Formel
bestéatigen.
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b) 2g 1-B-Hydroxydthyl-3-hydroxypyridazon-(6) (Exp. 64a) wurden
mit 10 ml POCl3 10 Min. am RickfluBkiihler gekocht, eingedampit, der Riick-
stand mit Eis versetzt, mit NHs neutralisiert und die Lésung mit Ather ex-
trabiert. 1,6 XV 47, Die Substanz ist mit der in Tabelle B aus XV 48
und SOCI; hergestellten identisch.

85. I-Carboxymethyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 54
Die Synthese erfolgte aus XV 13 und Chloressigsdure nach 56,

66. I1-Carbomylmethyl-3-chlorpyridazon-(6) XV 59
Die Synthese erfolgte aus X'V 13 und Chloressigsdureamid nach 2.

67. 1-Hydrazincarbonylmethyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 60

Die Herstellung erfolgte aus XV 56 und Hydrazinhydratiésung. Arbeits-
weise wie bei Exp. 52. Ausb. 789%,.

CeH7CIN4O2. Ber. N 27,66, Cl 17,50. Gef. N 27,8, Cl 17,6.

68. 1-B-Cyandthyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 71

a) I-B-Cyandthyl-3-hydroxypyridazon-(6). 85g B-Cyandthylhydrazin wur-
den in 250 ml Wasser gelost, 50 g Schwefelsdure (1:1) und 98 g Malein-
sdureanhydrid zugegeben und 1 Stde. am RiickfluBkiihler gekocht, gekiihlt und
das Kristallisat abgesaugt. Aus Wasser 120 g Ausbeute.

CrH,N302. Ber. N 25,44, 0 19,38. Gef. N 25,3, O 19,4.

b} 10 g 1-p-Cyandthyl-3-hydroxypyridazon-(6) wurden in 100 ml POClg
30 Min. unter Riickflull gekocht, eingedampft, der Riickstand mit Eis zer-
setzt, mit NHs neutralisiert, die Losung mit Ather extrahiert, der Ather abge-
dampft und der Riickstand aus Ather—P.A (1:1) umkristallisiert. Ausb. 2,4 g
CrHCIN30 *.

69. 1-B-Carboxydthyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 72

13 g XV 13 wurden in 100 ml NaOH geldst und unter Rithren bet Raum-
temp. eine Ldsung aus 11 g 8-Chlorpropionsédure und 50 ml 2%-NaOH zuge-
tropft, 2 Stdn. gerithrt und dann 2 Stdn. unter RiickfluB gekocht. Die heile
Lésung wurde mit HOL angeséiuert und kristallisieren gelassen. Umlésen aus
Ather. Ausb. 10,3 g.

CrH:CIN203. Ber. C 41,49, H 3,48, N 13,82, Cl 17,50.
Gef. C 41,4, H 3,6, N 13,6, Cl17,20.

70. 1-n-Butyl-3-chlor-pyridazon-(6) XV 76
a) I-n-Butyl-3-hydroxypyridazon-(6). 8,8 ¢ 1-n-Butylhydrazin, 9,8 g Ma-
leinsdureanhydrid und 4,5 g konz. HaSO4 wurden in 100 ml Wasser 1 Stde.

unter RiickfluB gekocht. Der gebildete Feststoff wurde bei 10° C abgesaugt
und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 12 g. Schmp. 127°C.

CsH12N202. Ber. N 16,65, 0 19,02. Gef. N 16,9, O 19,0.

* Die Analyse (Cl, N, O) gab Werte, welche die angefithrte Formel
bestétigen.
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b) 7g 1-n-Butyl-3-hydroxypyridazon wurden mit 35 ml POClz 10 Min.
gekocht, das POCI; abdestilliert, der 6lige Ruckstand in Eiswasser gegossen,
mit NHg neutralisiert und die Lésung mit CHCl; extrahiert. Die Chloroform-
16sung wurde eingedampft und der Rickstand im Vak. destilliert. Ausb. 6 g
CgH11CIN2O *.

71. 1-(B-Chlor-8-phenyl-dthyl ) -3-chlor-pyridazon-(6) XV T7

10 g XV 80 wurden mit 60 ml frisch dest. Styrol 20 Min. am Wasserbad
auf 70—90° C erwirmt, dann eingedampft und der Riickstand aus Ather um-
kristallisiert; Ausb. 4,7 g.

C12H1pClN20. Ber. N 10,41, C126,35. Gef. N 10,5, CI 26,2,

72.  3-Chlor-4-amino-6-hydroxy-pyridazin XVII 1

15g V1 wurden mit 170 ml konz. Ammoniaklésung im Bombenrohr
5 Stdn. auf 150° C erhitzt. Das gebildete Kristallisat wurde isoliert, in Wasser
geldst, mit HCL auf pH 4 gestellt, abgesaugt und aus Wasser umkristallisiert ;
Ausb. 8 g C4H4CINGO *.

73. 3-Chlor-4,6-dihydroxypyridazin XVIL 2

20 g V1 wurden mit 120 ml 30proz. NaOH 8 Stdn. unter Rickflufl ge-
kocht, die Lésung mit 200 ml Wasser verdiinnt, mit HCl angeséuert, das ge-
fiallte Produkt abgesaugt und aus Wasser umbkristallisiert. Ausb. 13,4 g
CHgCINOz*,

74. 3-Chlor-4,6-dimethoxy-pyridazin XVIL 5 und 3-Chlor-5,6-dimethoxy-pyrid-
azin XVIII 21

In 300 ml Methanol wurden 33 g Na gelost und unter Wasserkithlung zu
einer Losung, bestehend aus 132 g I 8 und 100 ml Methanol, zugetropft. Als
die halbe Menge Methylatlosung eingetragen war, wurde die Reaktionsldsung
zum Sieden erhitzt und das restliche Methylat zugetropft. Dann 30 Min. ge-
kocht, heiB abfiltriert und gekiihlt. Kristallisiertes XVIII 21. Ausb. 31 g.

Die Mutterlauge wurde eingedampit und der Riickstand aus Methanol
fraktioniert umbkristallisiert.

Es wurden 66 g XVII 5 und weitere 20 g XVIII 21 erhalten.

XVII 5 CgH7CIN2O2*. XVIII 21 CgH7CIN202*,

75. 3-Chlor-5-dimethylamino-6-phenoxypyridazin XVIIL 12

In 100 ml Alkohol wurden 2,3 g Na gelost, 9,5 g Phenol zugefiigt, 10 Min.
gerithrt, dann 19,2 g IX 6 dazugegeben und 6 Stdn. am RiickfluBkiihler
gekocht. Filtriert und abgedampft, der verblicbene Riickstand mit Ather
gelost, mit Koble behandels, wieder eingedampft und das Ol im Vak.
destilliert. Ausb. 8 g.

C12H12CIN30. Ber. C 57,71, H 4,84, N 16,82, O 6,40, Cl 14,19.
Gef. C 57,5, H4,8 N 16,9, 06,9, Cl14,2.
* Die Analyse (Cl, N, O) gab Werte, welche die angefiithrte Formel
bestétigen.



H. 1/1968] Uber Pyridazine mit kerngebundenem Chlor 59

76. 3-Chlor-5-dimethylamino-6-carboxymethylihio-pyridazin XVIII 14

19,2 g IX 6 wurden in 50 ml Athanol geldést und unter Kochen eine Lésung
von 10 g Thioglykolsdure in 100 ml 2n-NaOH zugetropft, 30 Min. weiter-
gekocht, gekiihlt, mit HCl auf pH 3 gestellt, das Kristallisat abgesaugt und
aus Wasser wmkristallisiert. Ausb. 18,6 g.

CgH10CINg02S. Ber. C 39,69, H 4,07, N 16,97, 8 12,94, Cl 14,31,
Gef. C 39,5, H 4,5, N 17,1, S12,8, Cli4,5.

77. 3-Chlor-5,6-dihydroxy-pyridazin XVIII 18

20 g IX 12 wurden mit 140 ml 30proz. NaOH 7 Stdn. am Riickflukiihler
gekocht, mit 200 ml Wasser verdiinnt, mit HOl angesiuert, das Kristallisat
abgesaugt und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 15,7 g C4HzCIN20s*.

78. 1-Carboxymethyl-3-chlor-5-methylthio-pyridazon-{6) XVIII 27

5g XVIII 22 wurden in 14,5 ml 2n-NaOH geldst, eine neutrale walr.
Losung von Chloressigsdure-Natrium zugegeben und 30 Min. unter Riick{lufl
gekocht. Dann mit HCl angesduert, gekiihlt, abgesaugt und das Kristallisat
durch 2malige Umféllung iiber das Natriumsalz gereinigt. Ausb. 4,5 g.

C;H-CIN2038. Ber. N 11,94, S 13,66, Cl 15,11.
Gef. N 12,2, §13,3, Cl15,3.

79. 1-Carboxymethyl-4-amino-5-chlor-pyridazon-(6 ) XXIII 1

10 g XTI 12 wurden mit 60 ml konz. NHgz im Bombenrohr 4 Stdn. auf 115° C
erhitzt. Dag Ammoniumsalz wurde abgesaugt, in Wasser geldst, mit HCl auf
pH 2 gestellt, abgesaugt und durch Umfallen Gber das Natriumsalz geveinigt.
Ausb. 6 g 06H601N303*.

80. I-Carboxymethyl-4-hydroxy-5-chlor-pyridazon-(6) XXIII 2

3 g XTI 12 wurden mit 20 ml 10proz. KOH 2 Stdn. am RickfluBkithler
gekocht, gekiihlt, mit HCl 1:1 angeséiuert, das gefillte Produkt abgesaugt
und aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 1 g CeH5CINgO4*.

81. I-Carboxymethyl-4-methoxy-5-chlorpyridazon-(6) XXIII 3

10 g XXIII 4 wurden in 50 ml Wasser suspendiert, zum Sieden erhitzt und
5proz. NaOH zugetropft, bis eine leicht alkalische Reaktion bestehen blieb
und das Ausgangsprodukt in Losung gegangen war. Dann wurde mit HCI an-
gesduert, das Kristallisat abgesaugt und aus Wasser umgeldst. Ausb. 6,4g
C7H,CIN204*. '

82. 1-Phenyi-3-carboxymethoxy-4-chlor-pyridazon-(6) XXIV 2

28 g XX1IV 1 wurden mit 50 m]l Wasser und 19 g Chloressigsidure vermengt,
mit 2n-NaOH neutralisiert und zum Sieden erhitzt. Aus einem Tropftrichter
wurde soviel NaOH zugetropft, daf pH 8 aufrecht blieb. Nach 30 Min. wurde -
auf pH 5 gestellt und bei 20° C das nicht umgesetzte XXIV 1 abgetrennt, das
Filtrat weiter angesiiuert, das Kristallisat abgesaugt und aus Wasser um-
kristallisiert. Ausb. 17 g C1oaHoCIN04*.

* Die Analyse (CL N, O) gab Werte, welche die angefiihrte Formel
bestatigen.
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Allgemeine Vorschriften
zur Herstellung der in den Tabellen A bis T
angefiihrten Verbindungen

Tabelle A

0,1 Mol der entsprechenden Hydroxypyridazinverbindung wurde in 50 ml
2 n-NaOH oder KOH gelost oder suspendiert, bei Zimmertemp. 0,1 Mol
Dimethylsulfat zugetropft, dann im Laufe von ca. 15 Min. auf 50—60° C er-
warmt und 30 Min. bei dieser Temperatur gerithrt. Dann wurde das Reak-
tionsgemisch gekiihlt, das gebildete Kristallisat abgesaugt, das Filtrat mit
CHCl3 extrahiert, die CHCl3-Losung eingedampft und der verbliebene Riick-
stand mit dem Kristallisat vereinigt. Die Reinigung erfolgte durch Umkri-
stallisation aus geeigneten Losungsmitteln.

Tabelle B

0,1 Mol des Hydroxymethyl- oder Hydroxyathylpyridazinderivates
wurden mit 100 ml SOClz versetzt und 30 Min. am RuckfluBkiihler gekocht,
dann das iiberschiissige SOCLy abdestilliert. Der Riickstand wurde mit 100 ml
Eiswasser verriihrt, das gebildete Kristallisat abgesaugt und aus einem ge-
eigneten Losungsmittel umkristallisiert.

Tabelle C

0,1 Mol Hydroxypyridazin wurde mit 60 ml 35proz. wafBr. Formaldehyd-
lésung und einigen Tropfen 30proz. NaOH vermengt und 5 Min. auf 40 bis
50° C erwérmt. Dann wurde abgekiihlt, das gebildete Kristallisat abgesaugt
und aus Hssigester umkristallisiert.

Tabelle D

0,1 Mol 1-Chlormethyl- oder 1-B-Chloréthylpyridazon wurden in 100 ml
Athanol mit 0,1 Mol Ammonrhodanid 30 Min. am RickfluBkiihler gekocht,
dann unter Vak. bis zur Trockene eingedampft, der Riickstand mit Wasser
ausgeriihrt, um anorganische Verunreinigungen abzutrennen, abgesaugt und
aus einem geeigneten Losungsmittel umkristallisiert.

Tabelle E

0,1 Mol Pyridazon-(6) wurden in 100 ml »n-NaOH geldst oder suspendiert
und unter Eiskithlung unter heftigem Riihren Chlorgas eingeleitet. Schon
nach kurzer Zeit wurde ein kristallines Produkt gefillt. Die Chlorzufuhr
wurde unterbrochen, sobald die Reaktionsmischung neutral war. Das Reak-
tionsprodulkt wurde bei 10° C abgesaugt und aus CHCl3 oder CCly umkristalli-
siert.

Tabelle ¥

0,1 Mol Halogen-pyridazinderivat wurde in 100 ml Alkohol gelést, 0,4 Mole
Amin zugesetzt, 3 Stdn. am RiuckfluBkiibler gekocht, dann 0,1 Mol NaOH
zugesetzt und eingedampft. Der Riickstand wurde mit CHCl3 extrahiert, das
CHCl; abgedampft und der Riickstand durch Umkristallisation oder Vakuum-
destillation gereinigt.
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Tabelle G

0,1 Mol Halogenpyridazinderivat wurde in 100 ml wasserfr. Methanol
gelost und bei Raumtemp. eine Losung, bestehend aus 2,8g Na in
50 ml Methanol, zugetropft, dann erwirmt und 30 Min. am RickfluBkiihler
gekocht. Das gefillte NaCl wurde von der heilen Losung abfiltriert. Das Fil-
trat wurde eingedampft und der Riickstand aus einem geeigneten Losungs-
mittel umkristallisiert oder durch Vakuumdestillation gereinigt.

Tabelle

0,1 Mol Chlorpyridazin- oder Chlorpyridazinderivat wurde in 100 ml
Athanol gelést und bei Zimmertemp. 100 ml imolare Natriuméthylatlosung
in Athanol zugetropft und dann 30 Min. am RiickfluBkiihler gekocht. Von der
heiflen Reaktionsmischung wurde das NaCl abfiltriert, das Filtrat eingedampft,
der Riickstand mit Wasser ausgeriihrt, das Kristallisat abgesaugt und aus
einem geeigneten Losungsmittel umkristallisiert.

Tabelle I

0,1 Mol entsprechendes Hydroxypyridazin wurde in 150 ml Aceton ge-
16st oder suspendiert und unter Riithren bei 20—30° C solange eine ca. 0,5mo-
lare &ther. Diazomethanlosung zugetropft, bis keine Na-Entwicklung mehr
stattfand. Dann wurde die Reaktionslosung unter Vak. eingedampft und der
verbliebene Riickstand umkristallisiert.

Tabelle K

Die Umsetzung der Hydroxypyridazine mit Diazoessigester erfolgte nach%.
Die Reaktionen mit IX 12 und IX 1 verliefen ergebnislos.

Tabelle L

0,1 Mol Hydroxypyridazin wurde mit 10 ml 35proz. Formaldehydlsung,
0,12 Mol sek. Amin und 2 Tropfen 2n-NaOH versetzt, gerithrt und tiber Nacht
stehengelassen. Das abgeschiedene Kristallisat wurde abgesaugt und um-
kristallisiert. Die oligen Reaktionsprodukte wurden durch Vakuumdestillation
gereinigt.

Tabelle M

0,1 Mol der entsprechenden Hydroxypyridazin- oder Mercaptopyridazin-
verbindung wurde in 50 ml 2n-NaOH gelost, mit 50 ml Alkohol verdinnt,
0,1 Mol des 2. Reaktionspartners zugegeben, 1 Stde. bei Raumtemp. geriihrt,
dann 1—2 Stdn. unter Riickflufl gekocht und der Alkohol im Vak. abgedampft.
Das gebildete Kristallisat od. Ol wurde abgetrennt und durch Umkristalli-
sation oder Vakuumdestillation gereinigt.

Tabelle N

In 100 ml entsprechendem Alkohol wurde 0,1 Mol Chlorpyridazinderivat
gelést und eine Losung, bestehend aus 2,3g Na in 100 ml entsprechendem
Alkohol, bei Raumtemp. zugetropft, dann 3 Stdn. auf 100° C erwdrmt, ab-
filtriert und eingedampft. Der Riickstand wurde aus einem geeigneten Lo6-
sungsmittel umkristallisiert oder durch Vakuumdestillation gereinigt.
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Tabelle O

a) Methylthioverbindungen

0,1 Mol Chlorpyridazinderivat wurde in 100 ml Methanol geldst, bei
Zimmertemp. eine #quivalente Menge einer molaren methanol. Methyl-
mercaptan-Natriumlosung zugetropft, dann zum Sieden erhitzt und 15 Min.
gekocht, das gefallte NaCl von der heiBen Reaktionslosung abgesaugt. Das
Filtrat gekiihlt, das Kristallisat abgesaugt und aus einem geeigneten Losungs-
mittel umkristallisiert.

b) Athylthioverbindungen

Die Reaktion mit Athylmercaptan-Natriumsalz wurde, so wie unter a)
mit Methylmercaptan beschrieben ist, in dthanol. Lésung durchgefiihrt.

Tabelle P

0,1 Mol Mucochlorséure, Dichlormaleinsiure oder Chlormaleinsidure
wurden in 100 ml Wasser mit 0,053 Mol Schwefelsdure versetzt, dann 0,1 Mol
der entsprechenden Hydrazinverbindung zugetropft und 2 Stdn. am Riick-
fluBkiihler gekocht. Das gebildete Kristallisat wurde in der Kilte abgesaugt
und aus Wasser oder Essigséiure umkristallisiert.

Tabelle Q

0,1 Mol Chlorpyridazin- oder Chlorpyridazonderivat wurden in 100 ml
Allylalkohol geldst und unter Rithren eine dquivalente Menge 1molare Lo-
sung von Natriumallylat in Allylalkohol zugetropft, dann zam Sieden erhitzt
und 15 Min. gekocht, das gebildete NaCl heiB abfiltriert, das Filtrat einge-
dampft und der Riickstand mit Wasser ausgerithrt. Das verbliebene Kristallisat
wurde abgesaugt und aus geeigneten Losungsmitteln umkristallisiert.

Tabelle R

0,1 Mol der entsprechenden Pyridazinverbindung wurden in 150 ml Benzol
suspendiert, 0,5 g konz. Schwefelsdure und 0,12 Mol Essigsdure oder ihre
Halogenderivate bzw. 100 ml entsprechender aliphat. Alkohol als Vereste-
rungskomponente zugegeben und solange iiber einem Wasserabscheider am
RickfluBkithler gekocht, bis kein Wasser mehr abgeschieden wurde. An-
schlieffend wurde die Reaktionslésung eingedampft und der Riickstand durch
Umkristallisation aus geeigneten Losungsmittel gereinigt.

Tabelle S

0,1 Mol Pyridazin-Einsatzprodukt wurden in 50 ml Wasser suspendiert,
zum Sieden erhitzt und 27-NaOH bis pH 9—10 zugetropft. Dann wurde abge-
kithlt, mit HCI angessuert, das gefillte Produkt abgesaugt und aus einem ge-
eigneten Lésungsmittel umkristallisiert.

Tabelle T

0,1 Mol Methoxypyridazin wurde mit 50 ml HCI (1:1) 30 Min. am Rick-
fluBkiihler gekocht, dann gekiihlt, das Kristallisat abgesaugt und aus Wasser
umkristallisiert.
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