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Synthesen in der Pyridazin-Reihe, 31. Mitt.: 
U b e r  e i n i g e  n e u e  p o l y c y c l i s e h e  A z o l o -  u n d  A z i n o p y r i d a z i n e  1 

Von 

B. Stanovnik und N.  Tiller 
Aus dem Laboratorium ffir organisehe Chemic der Universiti~t Ljubl jana 

(Eingegangen am 18. September 1969) 

Synthesen yon versehiedenen neuen polyazaheteroeyeli- 
sehen Systemen, wie l lH-Imidazo[ l ' ,2 '  : 2,3]pyridazino[6,1--b]- 
ehinazolin- 11-on (3), 1 tH-s-Triazolo[4',3' : 2,3]pyridazino[6, 
1--bJchinazolin-l l-on (4), der Isomeren 4H-Pyrido[2' ,3 ' :  4,51- 
pyridazino[6,1--c]-as-triazin (6) und 4H-Pyrido[3',2' : 4,5]- 
pyridazino[6,1---c]-as-triazin (9), Pyrido[3' ,2 ' :  4,5]pyridazino- 
[i ,6--b]benzimidazol (14) sowie Pyrido[3',2'  : 4,5]-s-triazolo- 
[4~,3 ' : 2,3Jpyridazino[1,6--a]benzimidazol (15) werden be- 
sehrieben. 

Syntheses of Pyridazines, X X X I :  Some New Polycyelie 
Azolo and Azino-pyridazines 

Syntheses of several new polyazaheterocyelie systems are 
described, i.e. l lH-Imidazo[ l ' ,2  ~ : 2,3]pyridazino[6,1--b]quin- 
azolin- 11-one (3), 11H-s-Triazolo[4',3 ~ : 2,3]pyridazino[6,1--b]- 
quinazolin-l l-one (4), the isomeric 4H-Pyrido[2' ,3 ' :  4,5]pyrid- 
azino[6,1--eJ-as-triazine (6) and 4H-Pyrido[3',2 ~ : 4,5]pyrid- 
azino[6,1--e]-as-triazine (9), Pyrido[3',2' : 4,5]pyridazino[1, 
6--b]-benzimidazole (14) and Pyrido[3',2' : 4,5]-s-triazolo[4',3' : 
: 2,3]pyridazino[1,6--a]benzimidazole (15). 

Fib" das erste, yon  Bogert u n d  Beal 2 im Jahre  1912 beschriebene 
Der ivat  des 10H-Pyridazino[6,1--b]chinazol ins  a konn te  sp/iter 4 die 
S t ruk tu r  nicht  best~itigt werden. Einige weitere Verb indungen  dieser 
Reihe wurden  erst in  le tz ten J ah ren  dargestell t  4-s 

1 14eteroeyelen, 69. Mitt. 
2 M.  T. Bogert und G. D. Beal, J. Amer. Chem. Soe. 34, 516 (1912). 
a Ring Index, II .  Ed., ffihrt unter  No. 3345 das System unter  den 

Namen 10H-Pyridazo[3,2--bJquinazoline an, im Supplement II ,  S. 365, 
wurde abet der Name zu 10H-Pyridazino[6,1--b]quinazoline riehtiggestellt. 

H. Beyer und C. E. VSleker, Chem. Bet. 97, 390 (1964). 
5 T. Kuraishi und R. N.  Castle, J. Heterocyel. Chem. 1, 42 (1964). 
6 H. Beyer und C. E. VOlcker, Z. Chem. I, 224 (1961). 
~ M.  Yanai, T. Kinoshita, S. Nalcashima und ~3s Nakamura, Yakugaku 

Zasshi 85, 339 (1965); Chem. Abstr. 63, 5638 (1965). 
s M.  Yanai, T. Kinoshita und S. Talceda, Chem. Pharm. Bull. 16, 

972 (1968). 
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10H-Pyridazino[6,1--b]chinazolin-10-one sind leieht zuggnglich 
dutch l~e~ktion yon  verschiedenen 3-Chlorpyridazinen mit  Anthranil-  
sgure. Das Ch]oratom in der 2-Chlor-Verbindung (1, l~ = C1) ist mit  
nucleophi]en l~eagentien aus tauschbar ;  mittels Kaliumhydrogensulf id-  
LSsung konnte  daraus die entspreehende Thio-Verbindung (1, 1~ = SH)9 
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hergestellt werden. Wenn  man  aber Phosphorpentasulf id  in Pyr id in  ver- 
wendet,  wird auch die 10-Ketogruppe, obwohl etwas schwieriger als beim 

9 Einige in dieser VerSffentliehung besehriebene Verbindungen werden 
der Einfaehheit halber als Mereapto- oder Hydroxy-Verbindungen bezeieh- 
net, obwohl wahrseheinlieh die Formulierung als cyelisehe Thioamide bzw. 
Arnide als die zutreffendste erseheint. 
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4-Chinazolinon i~ umgesetzt und man erh~lt die Dithio-Verbindung 
(2, R = H) in m~Biger Ansbeute. Ira Infrarotspektrnm der Verbindnng 1 
(1~ = SH) findet sich eine Carbonylbande bei 1715 cm -i ,  welche beim 
analogen 10-Thion (2, R = tI) nicht vorhanden ist. Wie berichtet n, ver- 
~ndert sich die Carbonylfrequenz bei 8-Lactamen durch Ankondensie- 
ren eines anderen l~inges nicht wesentlich. Tatsiichlich liegt die Carbonyl- 
absorption der Pyridazino[6,1--b]chinazolin-lO-one in der Nihe  der bei 
4-Chinazolinonen beobachteten Frequenz ~. 

Aus der 2-Aminoverbindmlg (1, R = NH2) gelang die Syathese 
eines ankondensierten Imidazolringes (3). Xhnliche Versuche zur An- 
gliederung eines s-Triazolringes gelangen nur mit Orthoameisensgure- 
tri/~thylester und Di~thoxyessigsiuremethylester ullter Bildung yon 4. 
Mit Ameisensgure wurde dagegen nur die formylierte Verbindung 
(1, R = - -NHCHO) erhalten. 

Auf der Basis des Pyrido[2,3--d]pyridazins wurden kiirzlich einige 
polyazaheterocyclische Verbindungen dargestelltlS, i~ nnd da vor 
kurzem Synthesen des bisher nicht bekannten Pyridazino[6,l--c]-as- 
triazins erarbeitet worden waren is, schien es wfinschenswert, solche 
Versuche auch auf Pyrido[2,3--dJpyridazine auszudehnen. Die beiden 
isomeren 8-Chlor-5-hydrazino- und 5-Chlor-8-hydrazinopyrido[2,3--d]- 
pyridazine reagierten zwar mit Glyoxyls~ure zu den entsprechenden 
Carboxymethylen-u (5, 8, R = - - N = C H C O O H ) ,  die abet 
unter den verschiedensten Bedingungen nicht zum Ringschlug gebracht 
werden konnten. Nur die Reaktion mit ~romaceton fiihrte zu den tri- 
eyclischen Verbindungen (6, 9) die in Form ihrer Salze isoliert warden. 

Das Kondensationsproduk~ [5, R = -- N----C(CH3)--C00CHs] 
konnte analog aus 8-Chlor-5-hydrazino-pyrido[2,3--d]-pyridazin mit 
Brenztraubensifuremethylester durch Erhitzen in Polyphosphorsgure 
in mggiger Ausbeute in 7 mngewandelt werden. 

Anstatt  mit einer EstergTuppe wurden dann Versuehe zur Bild.ung 
des ankondensierten s-Triazim'inges mit  einem eine Carbonylgruppe ent- 
haltenden Zwisehenprodukt ausgefiihrt; dabei konnte aber z .B.  aus 
3-(~-Aeetyl/ithylidenhydrazino)-6-ehlorpyridazin (10, R = COCH3) die 
erwartete P}u'idazino[6,1--c]-5-as-triazinium-Verbindnng unter den 
fiblichen Reaktionsbedingnngen nicht erhaltem werden. 

lo D. J .  Fry ,  J .  D. Kenda l l  und A .  J .  Morgan,  J. Chem. Soe. [London] 
1960, 5062. 

n O. E.  Edwards  und T. Singh,  Canad. J. Chem. 32, 683 (1954). 
~ H. Culbertson, J .  C. Deeius  und B.  E.  Christensen, J. Amer. Chem. 

Soe. 74, 4834 (1952). 
is B .  S tanovnik ,  A .  Krbav~i5 und M .  Tigler, J. Org. Chem. 32, 1139 (1967). 
~4 A .  Krbav~i~, B .  S t a n o s n i k  und ~/. Tigler, Croat. Chem. Aeta 40, 181 

(1968). 
i5 B.  Stanow~i]c und M .  Ti l ler ,  J .  Heterocyc|. Chem. 6, 413 (1969). 
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Weiter wurde bei Versuchen zur Darstellung yon 7-Chlor-3-methyl- 
pyridazino[6,1--c]-as-triazin-4-on 15 unter etwas ver/~nderten Bedingun- 
gen beobaehtet, daB, wenn man beim Neutralisieren des Reaktions- 
gemisches die Temperatur auf Raumtemperatur  oder h6her steigen 1/fBt, 

H 14 

~HO Me O CH 3 C(/~" N'N R .C.cH3 HHoodC\ 
0 

10 11 12 

N ~ q ~ N 

[ 

13 lL 15 

N 

16 17 

das Chloratom abhydrolysiert wird; man erh/~lt die 7-Hydroxyverbin- 
dung (11) in guter Ausbeute. ]3ei der iiblichen Reaktion mit Phosphoroxy- 
chlorid, die zu der entsprechenden Chlorverbindung ffihren sollte, konn- 
ten nur Polymerisationsprodukte erhalten werden. Das bicyc]isehe 
System erwies sieh als leieht aufspaltbar, und mit verdfinnter Salzs/~ure 
oder Natron]auge wurde aus 11 das entspreehende Pyridazinon 12 
erhalten. Saure t tydrolyse des 7-Chloranalogen fiihrte in/~hnlicher Weise 
zu dem sehon frtiher beschriebenen 15 3-(~-Carboxy/~thylidenhydrazino)- 
6-chlorpyridazin, wobei also kein Halogenaustausch stattgefunden hat. 

Es wurde welter gefunden, dab Oxydation yon 8-Anilino-5-chlor- 
pyrido[2,3--d]pyridazin (13) mit Bleitetraacetat in sehr guter Ausbeute 
zu einem neuen heteroaromatisehen System, dem 5-Chlorpyrido[3',2' : 
: 4,5]pyridazino[1,6--a]benzimidazol (14, R = C1) fiihrt. Eine Ring- 
verknfipfung mit dem Pyridinring-Stickstoff ist aus strukturellen Grfin- 
den nieht mSglich ; die Konstitution der Verbindung 14 (R = C1) konnte 
mit Hilfe des NMt~-Spektrums sichergestellt werden. Bei tier isomeren 
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Verbindung, d . i .  5-Anil ino-8-chlorpyrido[2,3--d]pyridazia (5, 1~ = H) 
gelang eine iilmliehe Cyelisation nicht  ; mSglieherweise 1//uft die l~eaktion 
fiber einen BleisMz--Pyridinr ingst ickstoff-komplex ab. 

Das 5-Chloratom der Yerbindung 14 zeigte elite mit  akt ivier ten 
Halopyridazinen,  z. B. mit  3,6-Dichlorpyridazinen, vergleiehbare Reak- 
tivit/it ~6 und  konnte  dutch nueleophile Agentien ausgetauseht  werden. 
Aus der so erhalte~en t tydraz ino-Verbindung (14, I~ = NHNH2)  konnte  
die pentaeyclisehe Verbindung 15 dureh Ankondensieren des Triazol- 
tinges bereitet  werden. 

Endlieh sei noah fiber eine neue Methode zum Aufbau eines konden- 
sierten Imidazolringes berichtet.  In. der Pyridazinreihe wurde bisher 
zur Ankondellsierung des Imidazol-t~inges ausschlieBlieh eine Amino- 
Gruppe rnit a-halogenierten Ketoverb indungen  umgesetzt17-1% Je tz t  
aber kolmte die aus 6-Chlor-s-triazolo[4,3--b]pyridazin (16, I~ = C1) 
und  Aminoaceta ldehyd-dimethylaeeta l  bereitete Verbindung [16, 
I~ = - - N I - I C H 2 C H ( O C H a ) 2 ]  dureh Erhi tzen in Polyphosphorsgure  
leieht in das trieyelisehe P roduk t  17 iibergeffihrt werden, jedoeh mit  
niedrigerer Ausbeute  Ms beim friiher besehriebenen Verfahren, wobei 
zuletzt  die Bildung des ankondensier ten Triazolringes erfolgt 17. 

Expcrimenteller Teil 
S/imtliche Schmelzpunkte wurden auf einem Mika'oschmelzpunkt- 

apparat nach Kel ler  bestimmt. Die IR-Spektren wurden auf einem Infracord 
Modell 137 Spektrophotometer und die NMR-Spektren mi~ Itilfe eines Jeol 
JNM-C-6OttL-Aploarates aufgenommen ( T M S  Ms interner Standard). 

Ausgangsmaterialien: 8-Chlor-5-hydrazino- (5, 1% ~ NI-I2) und 5-Chlor- 
8-hydrazino-pyrido[2,3--d]pyridazin (8, R ~ NI-I~) wurden nach dem yon 
N i t t a  und Mitarbeitern -'~ besehriebenen Verfahren hergestellt. Die tter- 
stellung yon 2-Chlorpyridazino[6,1--b]chinazolin-10-ons (1, 1% = C1) erfolgte 
nach Beyer  und V61cker 4 aus 3,6-Dichlorpyridazin und Anthranils{iure; 
daraus wurde das 2-Ilydrazino-Analog (1, 1% = NHNH2) nach dem yon 
Y a n a i  und Mitarb. 7 beschriebenen Verfahren dargestellt. 

1. 2~Aminopyr idaz ino[6 ,1 - -b]ch inazo l in - lO-on  (1, 1% = NH2) 

In  einem Autoklav wurden zu t50 ml flfiss. NH3 portionsweise 23,1 g 
2-Chlorpyridazino[6,1--b]chinazolin-10-on eingegragen. Danach wurde das 
Reaktionsgemisch 5 Stdn. auf 120 ~ erhitzt, das NH3 abgedampft, und der 
t~cks~and aus Wasser unter Zusatz yon Aktivkohle umkristallisiert. Es 

t6 M .  Tigler und B.  S tanovnik ,  in: A .  R.  Ka t r i t z ky  und A .  J .  Boulton,  
,,Adv. in tteterocyclic Chemistry", Vol. 9, S. 211, Academic Press, 1968. 

1~ B.  S tanovn ik  und M .  Tigler, Tetrahedron [London] 23, 387 (1967). 
is B .  S tanovn ik  und 23//. Tigler, Tetrahedron [London] 23, 2739 (1967). 
~9 A .  Pollal~, B .  Stanovnilc und M .  Ti~ler, Tetrahedron [London] 24, 

2623 (1968). 
~o y .  Ni t ta ,  I .  11/Iatsura und 2'. Yoneda,  Chem. Pharm. :Bull. 13, 586 

(1965). 
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wurden rotbraune Kristalle in 40proz. Ausbeute, Sehmp. 312--315 ~ (Lit. 7 
308--309 ~ erhalten. 

CnHsN40.  Ber. C 62,25, I{ 3,80, N 26,40. 
Gef. C 62,02, H 3,96, N 26,33. 

2. Benzyliden-Derivat yon 2-Hydrazinopyridazino [ 6,1--b ]chinazolin-l O-on 
(1, 1% = NttN~CHC6I-I5) 

Zu einer L6sung von 0,45 g der Hydrazino-Verbindung (1, 1% = NHNIt2) 
in 50 ml Athanol wurden einige Tropfen Eisessig und 0,21 g Benzaldehyd 
zugegeben, 30 Min. zum Sieden erhitzt und heft3 filtriert. Nach dem Ab- 
kfihlen wurden die Kristalle abfiltriert, mi~ etwas Athanol gewaschen, in 
N,N-Dimethylformamid (DMF) gel6st und  dureh Ausfgllen mit  Toluol 
gereinigt. Sehmp. 302--308 ~ Ausb. 85% d. Th. 

Clsl-II3N50. Ber. C 68,56, t t  4,16, N 22,21. 
Gel. C 68,32, H 4,15, N 22,11. 

Analog wurden noch folgende Verbindungen erhalten: 
Das Ji_thyliden-Deriva~ (1, R = NI-IN=CHCH~), Sehmp. 267--270 ~ (aus 

DMF) .  
Das Isopropyliden-Derivat [1, R = NHN=C(CH3)2], Sehmp. 236--240 ~ 

(aus DMF).  
Das p-Nitrobenzy]iden-Derivat [1, R = NHN=CH--C6H4--NO2(p)] ,  

Schmp. fiber 300 ~ (aus D M F  und Toluol). 

3. 2- ( 4"-P henylth iosemiearbazido ) pvridazino [ 6 ,1--b ] d* inazolin- l O-on 
(1, P~ = NHNHCSNTIC6Hs) 

1,13 g der Verbindung 1 (1% = NttNIt2) wurden in 25 ml Athanol bei 
60 ~ gel6st und mit  0,67 g Phenylisothioeyanat versetzt. Die Suspension 
wurde 5 Min. gesehfittelt, filtriert und das Fi l t rat  abgekfihlt. Das ausge- 
sehiedene Produkt  wurde abfiltriert und mit  etwas Athanol gewasehen. 
Sehmp. 225--227 ~ Ausb. 30% d. Th. 

ClsH14N6OS. Ber. C 59,66, H 3,89, N 23,20. 
Gel. C 59,79, H 3,72, N 23,43. 

Naeh analogen Verfahren wurden noeh folgende Derivate hergestellt: 
Das 2-[4'-(2"-Methylphenyl)thiosemicarbazido]-Derivat, Sctimp. 226 bis 

228 ~ . 
Das 2-[4'-(4"-Me~hy]phenyl)thiosemicarbazidoJ-Derivat, Schmp. 235 bis 

240 ~ . 

4. 2-Mercaptopyridazino[6,1--b]chinazolin-lO-on (1, ~ ~ S/~) 

In  eine L6sung 1,3 g KOH in 100 ml Athanol leitet man I ~ S  ungef~hr 
1 Stde. ein. Die so erhaltene KHS-L6sung wurde mit  4,64 g der 2-Chlor-Ver- 
bindung (1, R = C1) w~hrend 30 Min. unter Rfiekflu2 gekocht. Nach Ab- 
kfihlen wurde das Reaktionsgemisch mit  100 ml Wasser versetzt und mit  
Eisessig anges~uert. Naeh Stehen auf Eis wurde das Produkt  abfiltriert, in 
5proz. w~13r. NaHCO3-L6sung gel6st, filtriert und das Fil trat  mit  Eisessig 
anges~uert. Schmp. fiber 300 ~ Ausb. 74% d. Th. IR-Spektrum (Hexachlor- 
butadien): 1715 cm -1 (CO). 

CllHTN3OS. Ber. C 57,64, H 3,08, N 18,34. 
Gel. C 57,42, I~ 3,34, N 18,50. 
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5. 2-Methylthiopyridazino[6,1--b]chinazolin-lO.on (1, 1% = SCHa) 

Die obige 2-Mercapto-Verbindung wurde  wie iiblich mi t  MeJ  behande l t  
und  das erhal tene P roduk t  dureh Kris ta l l i sa t ion aus A thy taee t a t  und  
n - H e x a n  (1 : 2) gereinigt .  Sehmp. 152--154 ~ Ausb.  41% d. Th.  

C12H9N~OS. Bet .  C 59,26, t t  3,73, N 17,28. 
Gef. C 59,42, H 3,98, N 17,43. 

6. 2-Mercaptopyridazino [ 6,1--b ]chinazolin-l O-thion (2, ~ = H) 

2,52 g 1 (1% = C1), 7,2 g P4St0 und  120 ml  wasserfr. Pyr id in  wurden  
1,5 Stdn. un te r  Rfickflul3 erhitzt .  N a c h  Abki ih len  wurde  das ~eak t ions -  
gemisch auf 100 g Eis gegossen und  danach  1 Stde. zmn  Sieden erh i tz t  und  
heil3 f i l t r ier t ;  zum F i l t r a t  wurden  100 ml  Wasser  zugeffigt und das P roduk t  
du tch  Ans/~uern mi t  konz. HC1 ausgef/illt.  Naeh  E indampfen  des F i l t ra tes  
konnte  noch eine kleine Menge des Produktes  erhal ten  werden.  Zur Re in igung  
16st m a n  in heif~er 5proz. w/~i3r. Nat tCO3-LSsung und  f/~llt nach  Zugabe yon  
Akt ivkohle  und  F i l t r a t ion  die Verb indung  mi t  konz. tIC1 aus. Ausb. 18~ 
d. Th.  Die Substanz  ha t  keinen def inier ten Sehmp. ; sie zersetzt  sieh Iangsam 
beim Erh i t zen  fiber 200 ~ 

CllI-t7N3S 2. Ber. C 53,88, ]rI 2,88, N 17,14. 
Gel. C 53,74, t t  3,15, N 17,04. 

7. 2-Methylthiopyridazino[6,1--b]chinazolin-lO4hion (2, R = CH3) 

Analog  der Verb indung  1 (1% = SMe) dargestel l t .  Ausb. 35% d. Th.,  
Schmp. 166--167 ~ (aus A t h y l a c e t a t  und n -Hexan ,  1 : 2). 

C12H9N382. Ber.  C 55,60, H 3,50, N 16,21. 
Gef. C 55,43, IrI 3,82, N 16,48. 

8. 11H-lmidazo [1",2' : 2,8 ]pyridazino [ 6,1--b ]chinazolin.l l-on (3) 

Ein  Gemisch aus 2,12 g 1 (R = NH~), 50 ml A thanol  und 1,23 g Brom-  
aee ta ldehyd  wurde  6 Stdn.  un te r  Rfiekflul3 erhi tzt .  Das R o h p r o d u k t  wurde  
abfi l t r ier t  und  aus dem F i l t r a t  naeh  E i n d a m p f e n  noeh eine kleine iVienge er- 
halten.  Die Verb indung  kann  analysenrein  d~u'eh Umkris ta l l i s ieren aus Was-  
ser oder  dureh Subl imat ion  bei 180--190~ m m  erhal ten  werden.  Ausb.  
20% d. Th.,  Sehmp. 214--215 ~ 

C13HsN40. Ber. C 66,09, I t  3,41, N 23,72. 
Gef. C 66,15, H 3,62, N 23,80. 

9. 11H-s- Triazolo [ 4',3' . 2,3 ]pyridazino [ 6,1--b ] chinazolin-11-on (4) 

a) 0,45 g der 2 -Hydraz ino-Verb indung  (1, R = NHNH~)  und  0,23 g 
Di/~thoxyessigs.gure-methylester wurden  20 Min. un te r  Rfickflul3 erhi tzt .  Das 
R o h p r o d u k t  wurde  durch  LSsen in heiBem D M F  und  Ausf~llen mi t  Toluol  
gereinigt.  Ausb. 54% d. Th.,  Sehmp. fiber 300 ~ 

C12H7•50. Ber.  C 60,75, H 2,97, N 29,53. 
Gel. C 60,60, H 3,17, N 29,56. 

b) Zu demselben P roduk t  k o m m t  m a n  auch un te r  Verwendung yon 
Orthoameisens~ure- t r i / i thyles ter ,  es enth/ i l t  aber  in diesem Fal l  - -  wie fest- 
g.estellt werden  konnte  - -  neben  der  te t raeyel ischen Verb indung  4 das 
A t h o x y m e t h y l e n - D e r i v a t  (1, R = N H N = C H O E t ) .  
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10. 2- F ormylhydrazinopyridazino [ 6,1--b ]ch inazol in- l O-on 
(1, 1% = NHNHCHO) 

0,22 g I (R = NttNH2) und 10 ml 80proz. Ameisensgure wurden unter 
R/ickflul3 5 Stdn. erhitzt. Das Rohprodukt  wurde abfiltriert und mit  Athanol 
gewaschen. Ausb. 62% d. Th., Sehmp. 265--270 ~ (Zers.). 

C12I-[9N502. ]3er. C 56,47, I-I 3,55, N 27,44. 
Gef. C 56,34, I-I 3,68, N 27,36. 

11. 5-Carboxymethylenhydrazino-8-chlorpyrido[2,3--d]pyridazin 
(5, 1~ = --N=CHCOOH) 

Eine Suspension yon 1,95 g 5 (R = NI-I2) in 25 ml Athanol wurde mit  
einer LSsung yon 1 g Glyoxyls/~ure in 5 ml Wasser versetzt. Das l~eaktions- 
gemisch wurde bei l~aumtemp. 30 Min. geriihrg, das Produkt  abfiltriert und 
aus AthanoI umkristallisiert. Ausb. 88% d. Th., Schmp. 205 ~ 

CgH6C1N502. Ber. C 42,95, H 2,40, N 27,83. 
Gel. C 43,12, H 2,68, N 27,98. 

12. 8.Carboxymethylenhydrazino-5-chlor pyrido [ 2,3--d ]pyridazin 
(8, R = --N=CHCOOH) 

Der Vorsehrift sub 1 I. folgend wurde die Verbindung aus 8 (R = NI-I2) 
und Glyoxyls/s erhalben. Schmp. 185--186 ~ 

CgH~CIN50~. Ber. C 42,95, H 2,40, N 27,83. 
Gel. C 42,98, H 2,56, N 28,08. 

13. 7-Chlor.3-methyL 4tt-pyrido [ 2',3" : 4,5 ]pyridazino [ 6,l--c ]-as-triazin- 
Hydrobromid (5) 

Ein Reak~ionsgemisch aus 1,95 g 5 (R = NH2), 20ml  Athanol und 
1,4 g Bromaceton wurde 1 Stde. bei Raumtemp.  gerfihrt und das Produkt 
danach abfiltriert. Die Verbindung schmilzt teilweise zwischen 200 und 
203 ~ und zersetzt sich. 

C10H9BrC1Ns. Ber. C 38,18, H 2,88, N 22,26. 
Gel. C 38,28, I-I 2,89, N 22,45. 

Mit 70proz. HC104 entstehC das in Wasser unl6sliche Perchlorat, Sehmp. 
184--186 ~ (Zers.). 

14. 7-Chlor-3-methyl-4H-pyrido [ 3",2' : 4,5 ]pyridazino [ 6,1--c ]-as-triazin- 
Hydrobromid (9) 

Die Synthese erfolgte nach dem sub 13. erw/~hnten Prinzip. Nach der 
beendeten Reak~ion wurde das L6sungsmit~el abdestilliert und der trockene, 
6lige t~iickst~nd mit  Athylacetat  digeriert bis zum Ausseheiden der Kristalle. 
Das I-Iydrobromid verkohl~e, ohne zu schmelzen, zwischen 210 und 213 ~ 

Mit 70proz. HC104 wurde es in das unlSsliche Perchlorat /ibergeffihrt. 
Schmp. 195--198 ~ (~eilweises Schmelzen unter Zersetzung). 

C10HsC1N5 �9 1/2HC104. Ber. C 42,31, H 3,01, N 24,67. 
Gef. C 42,16, H 3,03, N 24,61. 
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15. 5-(u-Carbomethoxy(tthylidenhydrazino)-8-chlorpyrido[2,3 d]pyridazin 
(5, R = --N=C(CH3)---COOMe] 

Zu einer Suspension von 1,95 g 5 (R : NH2) in 25 ml _~thanol wurden 
1,02 g Brenztraubensfiure-methylester und  0,5 ml Eisessig zugesetzt. Das 
Reaktionsgemisch wurde 15 Min. zum Sieden erhitzt, auf 0 ~ abgekiihR und 
die unvers Ausgangssubstanz abfiltriert. ])as ]Filtrat wurde im Vak. 
eingedampft; der Rfickstand stellte das reine Produkt dar (53% d. Th.), 
Schmp. 168--170 ~ 

CllH10C1N502. Bet. C 47,23, H 3,60, N 25,04. 
Gef. C 47,05, H 4,21, N 25,22. 

16. 7-Chlor-3-methyl-4H.pyrido [ 2',3" : 4,5 ]pyridazino [ 6,1--c ]-as-triazin-~. 
on (7) 

2,8 g der obigen Verbindung [5, R = --N=C(CI-I3)--COOMe] wurden 
in 30 g Po]yphosphorss unter  t~fihren 6 Stdn. auf 145 ~ erhitzt. ])as 
Reaktionsgemiseh wurde danach auf Eis gegossen, 30 g zerkleinertes Eis 
zugef/igt und  mit NaHCO~ bis zum pt-I 4 abgestumpft. Das ausgesehiedene 
Produkt wurde abfiltriert, mit  kaltem Wasser gewasehen, ge?~rocknet und 
aus _~thanol--DMF (2: 3) umkristallisiert. Ausb. 0,8g (32% d. Th.), 
Sehmp. 305--308 ~ 

C10H6C]N50. Ber. C 48,50, I~I 2,44, N 28,28. 
Gef. C 48,23, I-[ 2,62, N 28,07. 

17. 3-(a-Acetylathylidenhydrazino)-6-chlorpyridazin (10, R = COCH3) 

Zu einer L6sung yon 2,88 g 6-Chlor-3-hydrazinopyridazin in 40ml  
heil~em fi~thanol wurden 2 ml Eisessig und 1,72 g Diacetyl zugefiigt und  das 
Gemiseh 10 Min. unter l~flekflu~ erhitzt. Das nach Abkfihlen ausgefallene 
Produkt wurde aus Athanol und D M f  mnkristMlisiert. Ausb. 1,8 g (42% 
d. Th.), Sehmp. 204 ~ 

C8I-I9C1N40. Ber. C 45,18, H 4,26, N 26,35. 
Gel. C 45,28, I-t 4,47, N 26,53. 

18. 7-Hydroxy-3-methylpyridazino[6,1--c]-as-triazin.4-on (11) 

Ein  Gemiseh aus 2,42g 3-(~-Carbgthoxy~thylidenhydrazino)-6-chlor- 
pyridazin und 30 g Polyphosphors/~ure wurde I Stde. auf 140 ~ erhitzt. Das 
Reaktionsgemiseh wurde auf Eis gegossen, 100 g Eis zugefflgt und  mit  
NaI-ICO~ langsam (90 Min.) bis zum pH 4 neutralisiert. Schon nach ungef/~hr 
30 Min. erhSht sich die Temp. des Gemisches auf ungef~hr 25 ~ Das robe 
Produkt wurde in 77% Ausb. erhalten und ist praktisch reine Substanz. Zur 
Analyse wurde die Verbindung aus ~_thanol--D~F/F (1 : i) umkristallisiert. 
Sehmp. 285--287 ~ 

C7tt6N402. Ber. C 47,19, I-I 3,40, N 31,45. 
GeL C 47,28, I~ 3,26, N 31,27. 

19. Hydrolytische A ufspaltung yon 7-Hydroxy-3-methylpyridazino [ 6,1--c ]-as- 
triazin-4-on 

0,5 g der Verbindung 11 wurden mit  5 ml 2n-HC1 30 Min. unter  Rfick- 
fluI3 erhitzt. Nach Abktihlung des Reaktionsgemisehes wurde 12 abfiltriert, 
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mit ~rasser gewaschen und aus 2n-I-IC1 umkristaIlisier~. Ausb. 74% d. Th., 
Schlnp. 247--249 ~ 

CTHsN403. Ber. C 42,86, H 4,11, N 28,56. 
Gel. C 42,71, H 4,15, N 28,24. 

Anstat t  mit  Salzs~Lure kann man die Hydrolyse aueh mit  2n-NaOtt aus- 
ffihren; dabei wurde dasselbe Produkt  (12) erhalten. 

20. Hydrolytische A ufspaltung von 7-Chlor-3-methylpyridazino [ 6,1--c ]-as- 
triazin-d-on 

0,5g 7-Chlor-3-methylpyridazino[6,1--c]-as-tri~zin-4-on a5 wurde mit  
4 ml Salzs~Lure ( 1 : l )  5 Min. unter Rfickf]ul3 erhitzt. Das ausgeschiedene 
Produkt  wurde aus Athanol umkristallisiert. Ausb. 59% d. Th. Sehmp. 
233--234 ~ Die Verbindung erwies sich als identisch mit  dem aus 6-Chlor-3- 
hydrazinopyridazin und Brenztraubens/~ure erhaltenen Produkt 1~ (10, 
R = COOH). 

21. 5-Chlorpyrido[3',2' : 4,5]pyridazino[1,6--a]benzimidazol (14, R ~ C1) 

Eine L6sung yon 2,56 g 13 in 10 ml Eisessig wurde unter Rtihren mit 
4,43 g Bleitetraaeetat  versetzt. Das nach kurzer Zeit ausgeschiedene l~rodukt 
wurde abfiltriert und ffir analytische Zwecke durch Sublimation bei 200 bis 
220~ mm gereinigt. Ausb. 2,2 g (86% d. Th.), Schmp. 257--258 ~ 

NMR-Spektrum (in CDCI~) : z = 0,78 (H2, Quartett), 2,26 (H3, Quartett), 
1,50 (H4, Quartett);  J~,3 ~ 4,5cps, J~,4 : 1,5cps, J3,4 = 8,5eps. Der 
benzenoide Tell zeigt ein typisehes AA'-(v = 1,90, HS,ll, Multiplett)-BB' 
(v = 2,49, Hg,10, Multiplett)-Spektrum. 

C13HTC1N4. Ber. C 61,31, H 2,77, 1q 22,00. 
Gel. C 61,09, H 3,06, N 22,38. 

22. 5.Hydrazinopyrido [ 3',2' : 4,5 ]pyridazino [1,6--a ]benzimidazol 
(14, R = 1%HNH2) 

1,27 g der obigen 5-Chlor-Verbindung (14, 1% ~ C1) wurde mit  5 ml 
80proz. Hydrazinhydrat  15 Min. unter RtickfluI3 erhibzt. 1%aeh Abkfihlen des 
Reaktionsgemisches wurde das ausgeschiedene Produkt  abfiltriert und zur 
Analyse aus DMJF umkristallisiert. Ausb. 0,9g (72~o d. Th.), Schmp. 
278--281 ~ . 

Cz3I:[101~6. Ber. C 62,39, H 4,03, N 33,58. 
Gef. C 62,21, I-1 3,99, lq 33,72. 

Mit Phenyliso~hiocyanat wurde das entsprechende 5-(41-Phenylthio- 
semiearbazido)-Derivat (14, 1% = --NH1%HCS1%HC6Hs) nach dem tiblichen 
Verf~hren bereitet. Schmp. 230--232 ~ (aus der Schmelze schied sich eine 
feste Verbindung aus, die dann bei 280--285 ~ schmolz). 

C20H151%7S. Ber. C 62,32, H 3,92, 1% 25,44, S 8,32. 
Gef. C 62,18, H 4,32, N 25,38, S 8,16. 

23. Pyrido [ 3~,2 ' : 4,5 ]-8-triazolo [ 4',3' : 2,3 ]pyridazino [1,6--a ]benzimid- 
azol (15) 

Eine Suspension von 70 Ing 14 (R ~ 1%HNH~) in Di~thoxyessigss 
methy]ester (1 ml) wurde 5 Min. zuln Sieden erhitzt. 1%ach Abkiihlen wurde 



tI .  2/1970] Synthesen in der Pyridazin-Reihe 313 

das Produkt  abfiltriert und mit  Athanol gewaschen. Fiir analytisehe Zwecke 
wurde die Substanz dureh Sublimation bei 280~ mm gereinigt. Schmp. 
337--340 ~ (langsame Zersetzung beim Erhitzen fiber 320~ Ausb. fast 
quanti tat iv.  

C14I~I8N6. Ber. C 64,61, H 3,10, ~N 32,29. 
Gef. C 64,57, H 3,37, I~ 32,31. 

24. 6- ( l',l'-Dimethoxy(tthylamino )- s-triazolo [ 4,3--b ]pyridazin 
[16, 1% ~ INHCH2CH(OCH3)2] 

Ein Gemisch aus 1,54 g 6-Chlor-s-triazolo[4,3--b]pyridazin (16, t~ ~ C1) 
und 3,15 g Aminoacetaldehyd-dhnethylaeetal wurde 1 Stde. unter R(ickflul] 
erhitzt. Naeh Abk(ihlen wurde das Reaktionsgemiseh in 50 ml Jkthylacetat 
eingerfihrt. Die ausgeschiedene 5lige Masse wurde nach Erstarren abfiltriert 
und  mit  Athylacetat gewasehen; Sehmp. [aus J~thanol ~thylaceta t  (1 : 2)]: 
158 ~ Ausb. 76% d. Th. 

C9HisN502. Ber. C 48,42, t-I 5,87, 1~ T 31,38. 
Gef. C 48,28, I-I 5,68, N 31,14. 

25. Imidazo[1,2--b]-s-triazolo[3,4--f]pyridazin (17) 

2,23 g der obigen Verbindung [16, 1% ~ --I~HCH2CI-I(OCHs)2] wurde in 
22 g Polyphosphors~ure 2 Stdn. auf 120 ~ erhitzt. Ins  abgekfiblte Reaktions- 
gemisch wurden 30 g Eis eingetragen und dunach rnit NaHCO3 neutralisiert. 
Das ausgeschiedene Produkt  wurde abfiltriert und mit  Wasser und Athanol 
gewasehen. Ausb. des rohen Produktes war 19%, gereinigt wurde die Ver- 
bindung aber durch mehrfaehes Umkristallisieren aus D M F  unter Zusatz 
yon Aktivkohle. Die reine Verbindung wurde dureh das IR-Spektrum und 
den Mischschmp. mit der fr~iher bereiteten Verbindung i7 identifizier~. 


