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ganische Phase wird eingeengt und der Ruckstand aus Ethanol umkristallisiert. Ausb.: 1,5 g 
Oxirngemisch (49 5% d. Th.), Schmp.: 100-102°. 
1,s g Gemisch liefem bei dc Trennung: 
0,75 g (E)-Isomer, Schmp. 96-97', hmax = 308 nm (log E = 4,45), 
0,3 g (Z)-Isomer, Schmp. 142-143O, Amax = 315 nm (log E = 4,25)8). 
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1.9-Diethoxyphenaleniumtetrafluoroborat (1) reagiert rnit Hydrazinderivatcn zu den Verbindun- 
gen 2a-2h; mit wasserfreiem Hydrazin selbst zum Azin 3 und mit Fluorenonhydrazon wider 
Erwarten zu dem unsymmetrischen Azin 4. Die Reaktion von 1 mit Malonsiuredinitril fuhrt un- 
ter Substitution der C2H~O-gruppe zu 5, wahrend alle anderen C-Nucleophile mit I zu den Deri- 
vaten 6a, 6b, 7 sowie 8 fiihren. 

Substitution Reactions of I ,9-Diethoxyphenalenium Tetrafluoroborate 

1,9-DiethoxyphenaIenium tetrafluoroborate (1) reacts with hydrazine derivatives to  yield the 
compounds 2a-2h; with anhydrous hydrazine the azine 3 is produced and with fluorenone 
hydrazone the unsymmetrical azine 4. Compound 1 and malodinitrilc react to  form 5 by sub- 
stitution of the C2H50 group. All other C nucleophiles yield the derivatives 6a, 6b, 7 and 8. 

**)Mit hcrzlichen Wunschen Herrn Professor Dr. Dr. h. c. Horst Pommer in Verehrung und 
Dankbarkeit zum GO. Geburtstag gewidmet 



312179 Heterocyclische 12-n- und 14- n-Systeme 289 

Kurzlich berichteten wir uber Darstellung und Eigenschaften von 1.9-Diethoxyphenaleni. 
umtetraflu~roborat~) (l), und im folgenden sollen die Ergebnisse einiger Substitu- 
tionsreaktionen am tricyclischen 12-n-Molekulsystem 1 mitgeteilt werden. 

Werden als N-Nukleophile verschiedene Hydrazinderivate unterschiedlicher Basizitat 
mit 1 in Ethanol in Gegenwart einer Base zur Reaktion gebracht, so wird in einigen 
untersuchten Fallen eine Ethoxygruppe in 1 unter Eliminierung von CzHSOH substi- 
tuiert und als Reaktionsprodukt 2 - namlich 2a-2h - erhalten. Wird allerdings nicht- 
substituiertes, wasserfreies Hydrazin als Reaktant mit 1 eingesetzt, so konnte das 
Azin 3 isoliert werden, wahrend eine intramolekulare Cyclisierung unter gleichzeiti- 
ger Substitution der in 9-Stellung gebundenen Ethoxygruppe in keinem Falle beob- 
achtet wurde. 

Ein anderes Reaktionsverhalten von 1 trat hingegen gegenuber Fluorenonhydra- 
zon auf: weder in 1 - noch in 9-Stellung sondern in Position 3 reagierte das Hydrazon 
unter gleichzeitiger Rearomatisierung der naphthalinoiden Teilstruktur zu 4. Diese 
Teilergebnisse zeigen, daB N-Nukleophile in 1- sowie in 3-Stellung des 12-n-Molekul- 
systems 1 substituierend angreifen konnen. 
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Ein ahnliches Reaktionsverhalten von 1 war auch gegenuber C-Nukleophilen aufge- 
fallen. So reagierte auf der einen S i t e  das Kation 1 mit Malonsauredinitril in Gegen- 
wart der ,,Hiinig-Base" Ethyldiisopr~pylamin~)~) in 1,2-Dichlorethan als Losungs- 
mittel zum 9-Ethoxy-phenafulven 5 und damit unter Eliminierung des C2 Hs 0-Restes 
in Position 1 des 12-n-Molekulsystems. Andererseits zeigten eine Reihe experimen- 
teller Untersuchungen, dab bei Anwendung verschiedener anderer C-Nukleophiler - 
Barbitursaure, Dimethylbarbitursaur, Indandion-1.3, Hippursaure - in Gegenwart 
der schwacheren Base Pyridin und Eisessig als Losungsmittel die Substitutionsreak- 
tionen in Position 3 der  Ausgangsverbindung 1 unter Bildung der entsprechenden 
1.9-Diethoxyphenafulvene 6a, 6b, 7 , 8  eingetreten waren. Versuche, die im Falle 
von 8 anfallenden Isomere 8a sowie 8b chromatographisch oder auf andere Weise zu 
trennen, waren nicht gelungen. 

phenaleniumtetrafluoroborats (1) mit einigen C- sowie N-Nukleophilen die Positi- 
onen 1 bzw. 9 und 3 bevorzugt in Frage kommen. 

Der BASF AG., Ludwigshafen/Rhein, dem Verband der Chemischen Industrie - Fonds der 
Chemie - sowie der Deutschen Forschungsgemeinschaft, Bonn-Bad Godesberg, danken wir fiir 
besondere Unterstiitzung unserer Untersuchungen, Herrn J h .  A .  Horzel und Herm F. Berun 
fur die Massenspektren, den Herren DipLChem. W. Krumer, Dip1.-Chem. C. Schdfer und 
G. Beuref fur die 'If-NMR-Spektren, dcr BAYER AG., Leverkosen, und der HOECHST AG., 
FrankfurtlMain-Hochst, fur die Bereitstellung von Chemikalien. 

Zusammenfassend kann festgestellt werden, daB bei Reaktionen des 1.9-Diethoxy- 
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Experimenteller Teil 

Schrnp.: nicht korr., Schmelzpunktmlkroskop der Fa. C. Reichert, Wien, und Schmelzpunkt- 
F r a t  nach Dr. Tottoli der Fa. Biichi, Ziirich. - Massenspektren: Varian MAT 31 1. - 1 H-NMR- 
Spekrren: Bruker HX 90 E mit Fouriereinheit, teilweise auch mit Varian T-60-A (TMS als 
Standard). - IR-Spektren: Perkin-Elmer 257. - UV-Spekrren: DMR 1 0  der Fa. Zeiss, Oberko- 
chen. - Die Elementaranulysen wurden mit einem automatisch arbeitenden C, H, N-Analysator 
der Fa. Heraeus, Hanau, durchgefiihrt. 

9-Ethoxy-phenalen-I-benzolsulfonylhydrazon (2a) 

Zu einer heiDen Losungvon 0.34 g (1 mmol) 1 .9-Diethoxyphenaleniumtetrafluoroborat3)4) 
(1) in 30 ml wasserfreiem Ethanol werden 0.1 72 g (1 mmol) N-Benzolsulfons&urehydrazid - 
gelost in 10 ml wasserfreiem Ethanol - getropft. tinter Ruhren werden bei Raumtemp. 0.128 g 
(1 mmol) Ethyldiisopropylamin (,fliinig-Base") zugegeben, noch ca. 30min. weitergeriihrt, das 
Msungsmittel i. Vak. entfernt und der Ruckstand iiber Kieselgel (,,Merck" 60) sc gereinigt. 
Rote Kristalle. Ausb.: 250 mg (65 %); Schmp. 173' (Zers.). Czl HlaN203S (578.24) Ber. C 66.7, 
H 4.78, N 7.4, S 8.5; Cef:.C 66,O H 4.83 N 7.5, S 8,5. 
IR (KBr): 3165 (NH), 3050 (Ar), 2990,2940,2890 (CH~CHZ) ,  1620 (C=N), 1575,1530 (C=C), 
1330,1186 (SOz), 765,696 cm-' (Phenyl). - tiV (Ethanol): Amax(lge) = 460 (4.6), 338 (4.7), 
280 (4.7), 265 nm (4.6). - IH-NMR (90 MHz,CF3COOD): 6 (ppm) = 10.87 (s, 1 11, + NH), 1.52 
(t,  3 H, CHzCH3, J = 7.0 Hz), 4.81 (4, W ,  CHzCH3.  J = 7.0 Hz) 7.79- 8.9 (m, 1 2  H, Aromaten- 
H). 

9-Ethoxy-1 -(p-toluol /-sulfonylhydrazon (2b) 

Aus 0.34 g (1 mmol) 1 in 10 ml wasserfreiem Ethanol, 0.186 g (1 mmol) N-p-Toluolsulfon~ure- 
hydrazid in 5 ml Ethanol, 0.128 g (1 mmol) Ethyldisopropylamin analog 2a. Rote Nadeln (Etha- 
nol);Ausb. 350 mg (89  %); Schmp. 190'. CnH2oN203S (398.25) Ber. C 67.4, H 5.10, N 7.1, 
S 8.2; Gef.: C 66.7 11 5.14, N 7.0 S 7.9. 
IR (KBr): 3164 (NH) 3050 (Ar), 2930,2980, (CH3CH2) 1618 (C=N), 1575 ( G C ) ,  1330,1185 
(S02),800,710cm-1 (Phenyl). UV(Ethano1): Amax( lg~)=5O3 (4.2),387(4.6), 369 (4.6),282nm 
(4.4). 
IH-NMR (90 MHz, CF3COOD) 6 (ppm) = 10.86 (s, 1 H, NH), 1.45 (t, 3 H, -CH2CH3, J = 7.04 
Hz), 2.54 (s, 3 H, CH3). 4.75 (q, 2 H, CH2CH3,  J = 7,04 Hz), 7.53, 7.85 (dd, 4 H, Aromat-H), 
8.84 (d, 1 H, H-3, J = 9 Hz), 7.78-8.6 (m, 6 H, H-2,H-4, H-5, H-6, H-7, H-8). 

9-Ethoxyphenalen -I -(p -brornJ -henzolsulfonylhydrazon (2c) 

Aus 0.34 g (1 mmol) 1 in 10 ml wasserfreiem Ethanol, 0.145 g (1 mmol) p-Brom-benzolsulfonyl 
hydrazid in 5 ml Ethanol, 0.1 28 g (1 mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2 a. Rote Nadeln 
(Ethanol); Ausb : 490 mg (83 a); Schmp. 206' (Zers.). - C ~ ~ H ~ ~ B I N ~ O ~ S  (457.13); Ber.: C 55.0, 
H 3 . 7 1 , N 6 . 1 , S 7 . 0 ; G e f . : C 5 4 . 9 H 3 . 7 7 , N 6 . 1 , S 6 . 7 .  
IR (KBr): 3180 (NH), 3080 (Ar), 2980,2940 (CH~CHZ),  1618 (C=N), 1578,1535, (C=C), 1330, 
1190 ( S O z ) ,  810, 710 cm-l (Phenyl). UV. (CH3CN): Amax ( l g ~ )  = 502 (4.4). 388 (4.8). 369 
(5.2), 352 (4.9), 278 nm (4.3). lHNMR (90 MHz,CF3COOD): 6 (ppm) = 1.5 ( t ,  3 H, -CH2CH3, 
J = 7 Hz), 4.85 (q, 2 H, CH2CH3, J = 7 Hz), 8.85 (d, 1 H, H-3, J = 9.5 Hz), 7.79-8.78 (m, Aro- 
maten-H). 



29 2 Neidlein und Behzadi Arch. Pharm. 

9-Bthoxyphenalen- 1. (p-chlorbenzoyl-)-hydrazon (2 d) 

Aus 0.34 g (1 mmol) I in 10 ml wasscrfreiem Ethanol, 0.1 7 g (1  mmol) pChlorbenzoesaurc- 
hydrazid in 5 ml Ethanol, 0.1 28 g (1 mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2 a. Dunkelviolette 
Nadc1n;Ausb.: 210 m g ( 5 5  %); Sclunp. 186'. 
N 7.4, CI 9.4; Gef.: C 69.8, H 5.45. N 7.3 CI 9.3. 

675 cm-1 (Phenyl). UV (Methanol) Amax ( I g f )  = 564 (sh, 5.4), 525 (5.4), 494 (5.5), 413 (5.6), 
389 (5.6), 321 (5.7). 268 nm (5.1). IH-NMR (90 MHz, CDCl3): 6 (ppm) = 1.9 ( t ,  3 H, -CH2CHj, 
J = 7.04 Hz),4.67 (2 H, CH2CH3, J = 7.04 Hz) 7.25-8.3 (m, 11 H, Aromaten-H) MS (70 eV): 
m/e (8) I = Chlorisotopenpeak = 378 (19 .  I), 376 (50 M+), 222 (96), 206 (28), 180 (35). 

C22H17ClN202 (376.63); Ber.: C 70.0, €15.31, 

IR (KRr):  3160 (NH), 2990, 2940 (CH3CH2), 1630 (C=O, G N ) ,  1582,1543 (C=C), 830, 

9 x 1  hoxy phenalen-1 -( cyan oacery I - )  -h ydrazon ( 2 e) 

Aus 0.34 g ( I  mmol) 1 in 10 ml wasserfreiem Ethanol, 0.1 g (1 mmol) Cyanessigsaurehydrazid 
in 5 ml Ethanol, 0.128 g (1 mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2 a. Rote KristaUc; Ausb.: 200 mg 
(65 %); Schmp. 215'. C18H15N302 (305.14); Bcr.: C 70.8, H 4.91, N 13.8; Gef.: C 70.4, H 5.02, 
N 13.5. 
IR (KRr): 31 70 N H ,  3040 (Ar), 2985, 2940 (-CH2-), 2253 (C-N), 1628 (C=O), C=N), 1590, 
1530. 1510 cm-I(C=C). UV(CH2C12): Amax (Ig ~ ) = 5 4 2 ( 4 . 0 ) . 5 1 3 ( 3 . 4 ) . 4 8 4  (3.7),388(4.3),281 
(3.5). 256 nm (4.3). IH-NMR (90 MHz, CDC13): 6 (ppm) = 1.82 ( t ,  3 H, -CH2CH3, J = 7.04 Hz), 
3 . 4 9 ( ~ , 2 H , C H z € N )  4.6(q,2H,CHz€H3).7.49(d,l H , H - 2 , J = 9 . 3 H z ) , 8 . 1 3 ( d , l H , H - 3 ,  
J = 9.3 Hz), 7.47-8.00 (m, 5 H, H 4 ,  H-5, H-6, H-7,1-1-8). MS (70 eV): m/e (5%) = 305 (97, M'), 
265 (88), 222 (100). 195 (45). 

9-Ethoxyphenalen - I  -pheny lhy drazon (2  0 
Aus 0.34 g (1 mmol) 1 in 15 ml Methanol, 0.16 g (1 mmol) PhenyIhydraziniumchlorid in 5 ml 
Methanol sowie 0.1 28 g ( I  mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2a. Rot-goldene Nadeln (Metha- 
no1);Ausb.: 250 mg(80 5%); Schmp. 168O (Zers.). C21H18NZO (314.20); Ber.: C80.3 ,H 5.73, 
N 8.9; Gef.: C 80.0, II 5.68, N 9.1. 
IR (KRr): 3320 (NH), 3046 (Ar) 2965 ( C H Z C H ~ ) ,  1610 (C=N), 1595,1570 (C=C), 745, 
700 cm-1 (Phcnyl). MS (70 eV): m/e (%) = 314 (95, M+), 285 (84), 268 ( 2 9 ,  222 (100). 

9-Erhoxyphenalen -1 - (p-n  irropheny I-) -hy drazon (2 @ 

Aus 0.34 g (1  mmol) 1 in 10 ml wasserfreiem Ethanol, 0.135 g (1 mmol) p-Nitrophenylhydrazin 
in 5 ml Ethanol, 0.128 (1  mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2 a. Dunkelrotc Kristalle (Methanol/ 
Wasser); Ausb.: 260 mg (84 5%); Schmp. 212'. - C21Hl7N303 (359.18); Bcr.: C 69.9, H 4.73, 
N 1 1 . 7 ; C e f . : C 6 9 . 6 , H 4 . 6 5 , N 1 1 . 5 . -  

(NOz), 808, 750 cm-l  (Phenyl). UV (CH3CN): Amax (Ige) = 560 ( L O ) ,  461 (4.9), 357 (5.0), 
246 nm (5.1). - IH-NMR (90 MHz,CF3COOD): 6 (ppm) = 1.79 (t,  3 H, CH2CH3,  J = 7.03 Hz), 
4.65 (q,  2 H, CH2CH3, J = 7.03 Hz), 7.09--8.9 (m, Aromaten-H). MS (70  eV): mT(%)  = 359 
(23, M'), 330 (20), 313 (loo),  266 (37), 222 (49). 

IR (KBr): 3300(NH), 3060 (AI), 2940,2860 (CH2CH3), 1632 (C=N), 1590 (C=C), 1505,1320 

9-Ethoxyphenalen-l~(2'. 4'-dinitrophenyl-)-hydrazon ( 2  h) 

Aus 0.34 g (1 mmol) 1 in 15 ml wasserfreiem Acetonitril, 0.198 g (1  mmol) 2.4-Dinitrophcnyl- 
hydrazin in 5 ml Acetonitril und 0.1 28 g (1 mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2 a. Dunkel- 
violctte Kristallc (Eisessig); Ausb.: 360 mg (90 5%); Schmp. 278'. - CzlH16N405 (404.16); 
Ber.: C 62.4, H 3.96, N 13.8; Gef.: C 62.1, f1 3.86, N 13.7. 
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1R (KBr): 3310 (NH), 3080 (Ar), 2990 ( C H Z C H ~ ) ,  1615 (C=N), 1585 (C=C), 1505,1330 (NO2), 
864, 830 680 cm-1 (Phenyl). UV (CH3CN): A,,, ( lge)  = 494 ( 4 . 9 ,  377 (4.8), 364 (4.8). 
250 nm (4.7). 'H-NMR (90 MHz, CF3COOD): 6 (pprn) = 1.82 ( t ,  3 H, -CHzCH3, J = 6.8 Hz), 
5.05 (q,  2 H, CHzCH3, J = 6.8 Hz), ABC-Signal ( 6 ~  = 9.38, 6~ = 7.42, J = 7.42Hr ,  J = 2.4 Hz), 
7 .89(d ,1  H,H-2;J=9.22Hz),7.97(d,lH,H-8,J=8.9Hz),8.94(d,lH,I1-3,1=8.94Hz), 
8.08-8.7 (m, 5 H, H-3, H-4, H-5, H-6, H-7). MS (70 eV): m/e (5%) = 404 (89, M+), 375 (29), 
314 (25). 238 (16). 222 (100). 

9.9'-Diethoxy-phenalen-I , l ' o z i n  (3) 

Aus 0.68 g (2  rnmol) I in 10 ml wasscrfrciem Ethanol, 0,105 g ( 1  mmol) Hydrazinhydrat (100 %) 
in 5 ml Ethanol, 0.25 g (2  mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2 a. Glinzende, violette Kristalle 
(Ethanol/Chloroform); Ausb.: 750 mg (85 %); Schmp. 240'. C=H24NZ02 (444.28): Ber.: C 81.1, 
H 5.40, N 6.3;Cef.: C 80.8, H 5.40.N 6.2. 
IR (KBr): 3040 (Ar), 2980, 2930 (-CH2€H3), 1625 (C=N), 1580, 1570, 1490 cm-1 (C=C). UV 
(CH2C12): A m a x  (Ig E) = 678 (4.4), 618 (4.3). 576 (4.3), 399 (4.4), 250 (4.4), 288 nm (3.9). 
IH-NMR (90 MHz, CDC13): 6 (pprn) = 1.73 (t ,  3 H, C H 2 C H 3 ,  J = 7 Hz), 4.44 (4, 4 H, -CH1CH3, 
J = 7 Hz), 7.24 (d, 2 H, H-2, H-2, J = 9.6 Hz), 8.39 (d, 2 H, H-3, H-3, J = 9.6 Hz), 7.91 (d, 2 H, 
11-7, H-7, J = 9.0 Hz), 7.32-7.81 (m, 8 H, H-4. H 4 ,  H-5, H-5, H-6, H-6, H-8, H-8). IH-NMR 
(90 MHz, CF3COOD): 6 (pprn) = 1.86 ( t ,  6 H, CH2CH3. J = 7.03 Hz), 5.15 (9. 2 H, -CH-?-CH3, 

(m, 10 H, H-4, H-4, H-5, H-5, H-6, H-6, H-7, H-7, H-8, H-8). MS (70 eV):  m/e ('%I = 444 (2, M+), 
222 (loo), 195 (30). 

J = 7.03 Hz), 7.85 (d,  2 H, H-2, H-2, J = 9.2 Hz), 9.01 (d, 2 H, H-3, H-3, J = 9.2 Hz), 7.98-8.78 

3.4- Diethoxyphenalen- 1-(.fluorenon-)-azin (4) 
Aus 0.68 g (2 mmol) 1 in 10 ml wasscrfrciem Ethanol, 0.194 g (1  mmol) Fluorenonhydrazon in 
5 ml Ethanol, 0.128 g (1  mmol) Ethyldiisopropylamin analog 2 a; anschlieDendc sc Rcinigung 
ubcr Kieselgel (,,Muck" 60) mit Ethylenchlorid als Elutionsmittel. Violette Kristalle (Benzol): 
Ausb.: 290 mg (65 %); Schmp. 248'. - C ~ o H x N 2 0 2  (444.28); Ber.: C 81.1, H 5.41, N 6.3; 
Gef.: C 81.1,H 5.51,N 6.3. 
1R (KBr): 3050 (Ar). 2980,2940 (CH2CH3), 1620 (C=N), 1585,1540 cm-1 (C=C). UV 
(CH2CIz): hmax ( Igc)  = 511 (4.3), 360 (4.6). 258 nm (3.6). 'H-NMR (90 MHz, CF3COOD): 
6 (ppm) = 1.82 ( t ,  6 H, 2 C H z C H 2  J = 6.3 Hz), 4.63-4.82 (m. 4 H,  2 -CH2-CH3), 9.23 (d, 1 H ,  
H-9, J = 9.39 Hz), 9.02 (d, 1 H, H-7, J = 9.39), 8.70-7.19 (m, 12 H, AromTen-H). 

9-Ethoxy-I-dicyanomethylen-phenalen ( 5 )  

Eine Losung von 0.34 g (1 mmol) 1 in 15 mi wasscrfrciern Ethylenchlorid wird mit 0.066 g 
(1 mmol) Malodinitril - gelost in 5 ml Ethylenchlorid - und 0.128 g ( I  mmol) Ethyldiisopro- 
pylamin versetzt, die Reaktionslosung 10 min auf dern Wasserbad erwirmt, nach dem Abkuhlen 
das Losungsmittel entfernt und dcr Ruckstand uber Kicsclgcl (,,Merck" 60) sc gereinigt 
form als Elutionsmittel. Dunkclrotc Nadeln (Ethanol); Ausb.: 220 mg (82 5%); Schmp. 185'. 
C l a H 1 2 N 2 0 ( 2 7 2 . 1 7 ) ; B e r . : C 7 9 . 4 , H 4 . 4 1 , N  10.3;Gef.: C79 .0 ,H4 .33 ,N  10.1. 
1R (KBr): 2960,2920,2855 (Ark 2210 (CzN), 1615, 1565 cm-1 (C=C). UV (CH3CN): A,,, 
(Ig E) = 497 (3.8). 388 (4.0), 270 nm (3.6). IH-NMR (90 MHz, CDCI,): 6 (pprn) = 1.68 (t,  3 H, 

8.17 (d, 1 H, H-3, J = 9.39 Hz), 7.59- 7.99(m, 5 H, H-4, H-5, H-6, H-7, H-8). MS (70 eV): mlc 
(%) = 272 (68, M'), 257 (37), 244 (37), 228 (40). 217 (67). 189 (100). 

Chloro- 

CH2CH3, J = 7.04 Hz), 4.54 (4, 2 H, CH2CH3, J = 7.04 Hz), 7.47 (d, 1 H ,  H-2, J = 3.9 Hz), 
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3.4-Diethoxy-1 -(pyrimidino-2'.4'. 6'-trion-S'-yliden)-phenalen (6 a) 

Eine Losung von 0.64 g (2 mmol) 1 und 0.128 g (2 mmol) Barbitursaure in 10 ml Eisessig wird 
mit einer katalytischen Menge Pyridin versetzt, anschlie5end 30 min auf dem Wasserbad erhitzt; 
nach dem Abkuhlen wird der Niederschlag aus Pyridin umkristallisiert. Dunkelgriine Kristalle; 
Ausb.: 330 mg (86 %); Schmp. 228'. C2lHlaN205 (378.15); Ber.: C 66.5, H 5.01, N 7.4; Gef.: 
C 66.4, H 4.83, N 7.3. 
1R (KBr): 3150 (NH), 3060 (Ar), 2980,2940 (CH2CH3), 1705,1680 ( G O ) ,  1586,1546 cm-1 
(C=C). UV (CH3OH): A m a x  (Ig E )  = 606 (4.5), 448 (4.6), 373 (4.6), 290 (4.8), 255 (4.6), 234 nm 
(4.5). IH-NMR (90 MHz, CFJCOOD): 6 (ppm) = 1.84 ( t ,  6 H, 2 x CH2-C&J = 6.2 Hz), 4.87 
(9, 4 H, 2 x CH2CH3,  - J = 6.2 Hz), 7.27 (s, H-2), 7.79-8.94 (m, 5 H, H-5, H-6, H-7, H-8, H-9). 

3.4- Die thoxy- I - ( I  ', 3 '-dime th y I-pyrim idin-2 '( 4 ', 6 '- trion (6 b) 
Aus 0.68 g (2 mmol) 1 in 10 ml wasserfreiem Ethylenchlorid, 0.156 g (1 mmol) 1.3-Dimethyl- 
barbitursaure und katalytischen Mengen Pyridin analog 6 a. Grune Kristalle (Methanol); Ausb. 
290 mg (72 %); Schmp. 218'. C ~ H ~ ~ N ~ O S  (406.41); Ber.: C 68,0, H 5.41, N 6.9; Gef.: C 67.9, 
H 5.28, N 6.8. 
IR (KBr): 3050 (Ar), 2980,2938 (CH2CH3) 1680 (C=O), 1610,1548 cm-1 (C=C). UV (CH30H): 
A,,, (IgE) = 618 (5.0), 452 (5.0), 374 (5.2), 258 nm sh (5.0). IH-NMR (90 MHz), CF3COOD): 
6 (ppm) = 1.82 (t, 6 H,  2 x C H 2 C H 3 ,  J = 6.1 Hz), 3.67 (s, 6 H, 2 x NCHJ),  4.83 (4, 4 H, 
-CH2CH3, J = 6.1 Hz), 7.71-8.9 (m; H, Phenalenyl-H). MS (70 eV): m/e (%) = 406 (30, M+), 
%'832), 361 (19), 348 (72). 291 (36), 264 (14). 

3.4- Diethoxy-1 - / I  ', 3 '-diketohydrinden-2 ' h e t h  ylen-) -phenalen (7 )  

0.68 g (2 mmol) 1, 0.146 g (1 mmol) Indandion-1,3, 0.128 g (1 mmol) Ethyldiisopropylamin in 
10 ml Ethanol werden 30 min unter RiickfluD erhitzt analog 6 a. Die Reinigung des Rohprodukts 
erfolgt sc uber Kieselgel (,,Merck" 60), Chloroform als Elutionsmittel; dunkelblaue Kristalle 
(Ethanol). Ausb. 336 mg (85 %); Schmp. 138'. C ~ H 2 0 0 4  (396.22); Ber.: C 78.8, H 5.04; Gef.: 
C 78.7, H 5.03. 
IR (KBr): 3040 (Ar), 2990,2940 ( C H Z C H ~ ) ,  1630 (C=O), 1610, 1585, 1570, 1546 (C=C), 
750 cm-1 (Phenyl). UV (CH3CN): Amax (IgE) = 590 (5.3), 430 (5.5), 356 (5.6), 282 (5.6), 
251 nm (5,6). lH-NMR (90 MHz, CDCl3): 6 (ppm) = 1.60 (t, 6 H, C H 2 C H 3  J = 6.8 Hz), 4.31 

H-5, J = 9.2 Hz), 7.54-8.19 (m, 3 H, H-6, H-7, H-8). MS (70 eV): m/e (%) = 396 (100, M+), 
367 (21), 339 (68), 311 (15). 

(q,4H,2XCH2CH3,J=6.8HZ),8.5(~,1H,H-2),9.16(d,1H,H-9),J=7.4H~),7.34(d,1H, 

3.4-Diethoxy-1 -(hippursaureazlacton-2'-methylen-)-phenalen (8)  
Eine Losung von 0.68 g (2 mmol) I ,  0.179 g (1 mrnol) Hippursaure und 0.128 g (1 mmol) Ethyl- 
diisopropylamin in einem Gemisch aus 10 ml Essigsaureanhydrid sowie 2 ml Eisessig wird 1 h 
unter Ruckflu5 erhitzt, nach dem Abkiihlen das Reaktionsprodukt mit Wasser gefallt, der Nieder- 
schlag in wenig Chloroform gelost, iiber Kieselgel (,,Merck" 60) saulenchromatographiert. Dunkel- 
violette Nadeln (Ethanol); Ausb. 370 mg (92 %); Schmp. 206-208'. C26H20N04 (410.453); 
Ber.: C 7 5 . 7 , H 5 . 1 0 , N 3 . 4 ; G e f . : C 7 5 . 7 , H 5 . 1 5 , N 3 . 3 .  
IR (KBr): 3060 (Ar), 2990,2930 (CHzCHs), 1710 (C=O), 1615 (C=N), 1590, 1570 (C=C), 690, 
740 cm-* (Phenyl). UV (Cyclohexan): A m a x  (lg E )  = 640 (5.0), 590 (5.0), 542 (5.0), 304 nm 
(5.3); (CHJCN): Amax (1gE) = 652 (4.91, 602 (4.7), 554 (4.8), 414 (5.3), 313 nm (5.1); 
(CH30H): Amax (IgE) = 655 (4.9),605 (4.9), 414 (5.2), 275 nm (4.8).MS (70 eV): m/e (%) = 
411 (32, M'), 279 (91), 250 (12), 222 (72). 
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Bestimmung der Bindung von Chlordiazepoxid, Diazepam, Nitrazepam 
und Phenprocoumon an Human- und Rinderserumalbumin 

Cornelia Teller und Abdelwahab Kinawi* 

lnstitut fur Biochemie und Molekularbiologie der Freien Universitlt, OstpreuBendamm 11 1 ,  
1000 Berlin 45 
Eingegangen am 2. Mai 1978 

Unter Anwendung eines modifizierten Ultrafiltrationsverfahrens wurde die Bindung von Chlor- 
diazepoxid, Nitrazepam, Diazepam und Phenprocounion an Human- und Rinderserumalbumin 
(HSA, RSA 4proz. in Pufferlosungen bei pH 7,4) bestimmt. Es wurde festgestellt, daf3 die hier 
untersuchten Benzodiazepinderivatc unterschiedlich stark an RSA bzw. HSA gebunden werdcn. 

Determination of the Binding of Chlorodiazepoxide, Diazepam, Nitrazepam and Phenprocoumon 
to Human and Bovine Serum Albumin 

Applying a modified ultrafiltration method, the binding of Chlorodiazepoxide, Diazepam, Nitra- 
zepam and Phenprocoumon to  human serum albumin (HSA) and bovine serum albumin (BSA) 
was determined (4 % buffered solutions, p E  7.4). Different degrees of binding t o  HSA and BSA 
were observed. 

1. Einleitung 

Die Bedeutung der Pharmaka-Eiwei5-Bindung hinsichtlich der Beeinflussung einiger pharmako- 
logischer GroOcn ist nicht umstritten. Das Ausmal) dieses Einflusses wird jedoch unterschiedlich 
interpretiert’ J ) .  Muller und Wollert haben mit Hilfe der G e l f i l t r a t i ~ n ~ )  eine Reihe von Benzo- 
diazepinderivaten hinsichtlich ihrer Bindung an Humanserumalbumin (HSA) und Rinderserum- 

OM5 h?.73/7’)/040&U?Y5 a u2 SO/I) 
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