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Oxokohlenstoffe und verwandte Verbindungen; 15. Mitteilung.'Meerwein-Arylierung von
Semiquadratsiure und Semiquadratsiureamiden. Eine allgemeine Darstellungsmethode von
3-Aryl-4-hydroxy- und 3-Amino-4-aryl-3-cyclobuten-1,2-dionen
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Oxocarbons and Related Compounds; Part 15, Meerwein-Arylation
of Semisquaric Acid and Semisquaric Amides. A General Method for
the Preparation of 3-Aryl-4-hydroxy- and 3-Amino-4-aryl-3-cyclo-
butene-1,2-diones

Meerwein-arylation of semisquaric acid (1) and semisquaric amides
4 has been found to afford general routes to 3-aryl-4-hydroxy-3-
cyclobutene-1,2-diones 3 and 3-amino-4-aryl-3-cyclobutene-1,2-
diones 5, respectively.

Im Rahmen von Untersuchungen iiber Cyclobutendio-
ne* entwickelten wir® eine einfache, leistungsfahige Syn-
these von Semiquadratsiure 1 (3-Hydroxy-3-cyclobuten-
1,2-dion; ,,Moniliformin*)®. Hierauf aufbauend haben
wir eine systematische Untersuchung der Chemie der
Semiquadratsdure 1 und ihrer Derivate” in Angriff ge-
nommen und bisher deren Umsetzung mit N-Nucleo-
philen ausfiihrlich beschrieben®®. Wir berichten nach-
stehend tber die Arylierung von Semiquadratsiure 1
und Semiquadratsdureamiden 4® mittels Aryldiazo-
niumchloriden (,,Meerwein-Arylierung*).

Die Umsetzungen wurden unter den géingigen Bedingun-
gen®'® der Meerwein-Reaktion durchgefiihrt: Die wéBri-
ge Losung eines Aryldiazoniumchlorides 2a—j wurde zu
einer gekiihiten Losung von Semiquadratsiure (1), Na-
triumacetat und Kupfer(I)-chlorid in Wasser oder
Wasser/Aceton gefiigt (Schema A). Hierbei setzte Stick-
stoff-Entwicklung und Ausfillung eines Niederschlages
ein. Der Ansatz wurde dann bei Raumtemperatur noch
ca. 6 Stunden geriihrt. Der ausgefallene Niederschlag
wurde umkristallisiert und — mit Ausnahme von 3a und b
- zur Erzielung von Analysenreinheit in NaOH gelost und
mit HCI gefillt''. Die so erhaltenen 4-Aryl-3-hydroxy-3-
cyclobuten-1,2-dione 3a—-jsind in Tabelle 1 Zusammenge-
fal3t.

H,0 bzw.
H;0/Aceton
HO H CuCly/AcONa HO Ar
$ay— —59°C—=rt., 6h
i + Aszcl W ;i( + NZ + HCI
0 0 0 0
1 2 3
2,3 Ar 2,3 Ar
a  Ph f 4-FC,H,
b 4-MeC¢H, g 4-CIC4H,
¢ 4-MeOC H, h 3-CIC H,
d  4-NO,C.H, i 3,5-Cl,CH,
e  4-HO,CCH, i 4-BrC H,
Schema A

Eine Ausdehnung der Meerwein-Arylierung auf Semi-
quadratsiurebutylester gelang nicht. Bei der Einwirkung
von 4-Chlorbenzoldiazoniumchlorid (2g) auf Semiqua-
dratsdurebutylester (2 h; Raumtemperatur) wurde der
Ester unverdndert zuriickgewonnen. Eine Verlingerung
der Reaktionszeit (5h) bei gleichzeitiger Erhéhung der

Reaktionstemperatur (35°C) bewirkte Esterhydrolyse,
und es wurde 4-Chlorphenyl-3-hydroxy-3-cyclobuten-
1,2-dion (3g) in 45% Ausbeute erhalten.

Demgegentiber lieBen sich die Semiquadratsdureamide
4a-c® in Wasser/Aceton problemlos mittels Aryldiazo-
niumchloriden 2 arylieren (Schema B). Die Anwendungs-
breite des Verfahrens wird durch die in Tabelle 2 aufge-
fihrten 3-Amino-4-aryl-3-cyclobuten-1,2-dione Sa-k
belegt.

H,0/Aceton
RZN H CuCly/ AcONa RoN Ar
ror w Cl
H + ArN>Cl YT ﬂ + N>+ H
o) 0 0 0
4 2 5
4 R,N 5 R,N Ar
a  Me,N a  Me,N 4-MeC¢H,
E(,N b Me,N 4-MeOC4H,
¢ O(CH,CH,,N ¢ Me,N 4-NO,CH,
d Me,N 4-CIC¢H,
e Et,N 4-MeCgH,
f Et,N 4-NO,C4H,
g EGLN 4-CIC¢H,
h  O(CH,CH,),N Ph
i  O(CH,CH,),N 4-MeCH,
i O(CH,CH,),N  4-MeOC.H,
k O(CH,CH,),N 4-CICH,

Schema B

Die hier vorgestellte Synthese von 3-Aryl-4-hydroxy-3-
cyclobuten-1,2-dionen 3 steht mit mehreren anderen
Verfahren'?~1¢ in Konkurrenz, nach denen einzelne —
zum Teil speziell substituierte — Vertreter dieser Verbin-
dungsklasse zuginglich gemacht wurden. Den Verbin-
dungen 3 kommt wegen ihrer strukturellen Verwandt-
schaft mit Semiquadratsdure 1 Bedeutung zu (,,Aryl-
moniliformine**’¢). Wie Semiquadratsiure (1) besitzen sie
eine hohe Aciditdt’*'®. Phenyl-semiquadratsiure 3a
wirkt in Form ihres Natrium-Salzes wachstumshemmend
auf Graser’®, ist jedoch weit weniger toxisch als 1'7. Uber
die Chemie von 3a, dem ersten bekanntgewordenen
Hydroxycyclobutendion, liegt ein breites Erfahrungsma-
terial vor*™”*. Die aus 3a und Aminen erhiltlichen
Amino-phenylquadraine*®!® sind Gegenstand intensiver
Untersuchungen. So wird in mehreren Patenten'® der
Einsatz von Amino-aryl-quadrainen in elektrophotogra-
phischen Photorezeptoren beansprucht. Demgegeniiber
haben 3-Amino-4-aryl-3-cyclobuten-1,2-dione wie 5 bis-
her wenig Beachtung gefunden. Die bekanntgewordenen
Vertreter (Ar: ausschlieBlich Phenyl) wurden durch Ami-
nolyse von 3-Alkoxy-, 3-Aziridino- und 3-Halogeno- 4-
phenyl-3-cyclobuten-1,2-dionen erhalten*®.
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Tabelle 1. Hergestellte 3-Aryl-4-hydroxy-3-cyclobuten-1,2-dione 3

CH 7A der Firma Varian.

Pro- Aus- mp (°C)® Summen- IR (KBr)® 13C-NMR MS (70eV)h
dukt  beute (dec) formel® v(em™Y) (DMSO-d,)"# mfz (%)
(%) (Solvens) oder Lit. C=0, C=C é
Farbe mp (°C) (dec)
3a 33¢ 206-208 208-211"2 1790, 1720, - 175 (3), 174 (M™*, 23), 146 (8),
31¢ (Benzol) 1590 119 (8), 118 (100), 90 (18), 89
beige (33)
3b 54¢ 210-212 2167¢ 1780, 1720, 21.23, 125.65, 126.79, 189 (2), 188 (M™*, 55), 160 (4),
34¢ (Benzol) 1590 129.49, 140.81, 172.82, 132 (100), 131 (23), 104 (i1),
hellbraun 195.68, 200.98 103 (17), 78 (9), 77 (22)
3c 41¢ 215-216 207*3 1780, 1720, 55.28, 114.37, 12245, 205(2), 204 (M*, 16), 166 (21),
(Benzol, 22013 1600 127.40, 160.97, 172.89, 148 (49), 135 (10}, 133 (23), 122
NaOH/HCI) 195.38, 201.14 (10), 121 (100), 105 (13)
rotbraun
3d 58¢ 188 1872! 1780 (sh), - 219 (M™, 7), 191 (8), 163 (32),
(1-Propanol, 1760, 1720, 133 (12), 105 (8), 89 (23)
NaOH/HCI) 1600
gelb
3e 66° 275 C,:1HeO4 1780, 1720, 123.19, 129.53, 129.75, 219 (3), 218 (M *, 26), 208 (17),
(1-Propanol, (218.2) 1580 135.89, 167.18, 173.33, 193 (16), 190 (8), 178 (15), 163
NaOH/HCI) 197.20, 216.32 (11), 162 (100), 145 (44), 117
gelb (10), 105 (25)
3f 39¢ 215-216 C,oHsFO, 1800, 1730, 116.17, 116.39, 126.80, 193 (3), 192 (M ™, 28), 164 (7),
(1-Propanol, (192.1) 1600 126.83, 127.79, 127.88, 136 (100), 108 (21), 107 (45)
NaOH/HCI) 161.80, 164.27, 171.83,
farblos 196.03, 203.44
3 54¢ 221-222 227-22813 1800, 1730, - 210, 208 (M*, 7, 20), 182 (2),
(1-Propanol, 1590 180 (5), 173 (17), 154 (29), 153
NaOH/HCIl) (9), 152 (100), 123 (11), 89 (39)
farblos
3h 48° 160 C,oH;CIO, 1790, 1730, 122.63, 123.34, 128.49, 210, 208 (M ™, 5, 11), 182 (2),
(Cyclohexan, (208.6) 1570 130.62, 132.78, 133.38, 180 (6), 173 (42), 154 (32), 153
NaOH/HCI) 172.08, 196.51, 210.37 (10), 152 (100), 123 (10), 89 (36)
beige
3i 55¢ 205-206 C1oH4CL,0,4 1790, 1760, 121.63, 127.47, 134.05, 244, 243, 242 (M*, 16, 4, 22),
(Toluol, (243.1) 1600 (br) 134.54, 169.81, 196.44, 214 (5), 190 (11), 189 (6), 188
NaOH/HCI) 211.94 (65), 187 (42), 186 (100), 172
braunlich (13), 157 (10), 125 (13), 123 (40)
3j 65° 224-225 C,oH;BrO, 1800, 1730, 122.92, 126.67, 129.54, 254,252 (M*, 13, 13), 198 (97),
(Essigester, (253.1) 1580 132.04, 171.88, 196.29, 197 (10), 196 (100), 173 (36), 89
NaOH/HCI) 206.55 (45)
beige
2 Kupferblock, unkorrigiert.
b Zufriedenstellende Mikroanalysen: C +0.38, H +0.28, Br +0.27, Cl +0.28, N +0.04.
¢ Reaktionsfiihrung in Wasser.
4 Reaktionsfithrung in Wasser/Aceton.
¢ Perkin-Elmer 577.
£ AM 400 der Firma Bruker.
& Das Solvens diente als interner Standard: DMSO-dg: ¢ = 39.500.
h

'H-NMR (DMSO-d,/TMS)": § = 2.32 (s, 3H, CH,), 7.29 (AA’, d, 2H,,., J = 7.9 Hz), 7.85 (BB', d, 2H,,om. J = 7.9 Hz), 7.91 (s,
—OH).
'H-NMR (DMSO-d,/TMS)": 5 = 3.80 (s, 3H, OCH,), 7.07 (AA’, d, 2H,,.., J = 8.9 Hz), 7.93 (BB', d, 2H, o, J = 8.9 Hz), 9.27 (s,
—OH).
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Tabelle 2. Hergestellte 3-Amino-4-aryl-3-cyclobuten-1,2-dione §
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Pro- Aus- mp (°C)? Summenformel® IR (KBr)® I3C.NMR (Solvens)®® MS (70 eV)f
dukt beute (Solvens) oder v(em™Y) o mfe (%)
(%) Farbe Lit. mp (°C) C=0, C=C,
C=N
5a 27 125 C,3H53NO, 1760, 1720, (CDCl;): 21.38, 39.55, 41.62, 216 (2), 215 (M™, 14), 187 (5),
(CCly) (215.2) 1620 125.77, 127.68, 129.36, 140.12, 160 (12), 159 (100), 144 (13),
beige 164.36, 180.05, 188.90, 192.39 103 (37)¢
5b 25 131-132 C,3H3NO, 1770, 1720, (CDCl,): 39.34, 4147, 55.12, 232(8), 231 (M7, 20), 176 (12),
(CCly) (231.2) 1600 113.99, 120.86, 129.24, 160.62, 175 (100), 160 (52), 119 (13)
beige 163.74, 179.43, 188.91, 191.69
S¢ 44 206-207 C,H,N,0, 1788, 1760, (DMSO-dg): 40.12 (7), 41.91, 246 (M*, 8), 218 (10), 191 (12),
(1-Propanol) (246.2) 1740, 1630 123.75, 128.54, 134.82, 147.03, 190 (100), 160 (15), 144 (19),
gelb 158.77, 178.95, 186.89, 192.77 129 (17), 114 (14)
5d 26 158-159 C,,H,,CINO, 1785, 1760, (CDCly): 39.67, 41.74, 126.95, 237, 235 (M, 3, 10), 209 (2),
(1-Propanol) (235.7) 1740, 1630 128.92, 128.88, 135.71, 162.29, 207 (6), 182 (4), 181 (32), 180
gelb 179.92, 188.41, 192.12 (12), 179 (100), 164 (12), 125
(14), 123 (43)
Se 44 63-64 C,sH,,NO, 1770, 1720,  (CDCl,): 12.89, 14.46, 21.23, 244 (3), 243 (M", 15), 188 (14),
(Cyclohexan)  (243.3) 1600 44.15, 45.13, 126.00, 127.11, 187 (100), 172 (29), 131 (14),
orange 129.18, 139.78, 164.22, 178.80, 130 (12), 103 (24)!
188.80, 192.68
5f 28 141-142 C4H{4N,0O, 1770, 1730, (DMSO-dg):  12.50, 14.23, 274 (M™, 4), 246 (3), 219 (14),
(Cyclohexan)  (274.2) 1630 44.46, 45.73, 123.70, 128.30, 218 (100), 203 (46), 175 (12),
gelb 135.28, 147.06, 159.28, 178.05, 162 (10), 115 (15)
186.97, 193.01
5¢ 34 80-81 C,.H,,CINO, 1770, 1730, (CDCL,): 13.03, 14.61, 44.54, 265, 263 (M™*, 5, 15), 264 (3),
(Cyclohexan)  (263.7) 1600 (br) 45.48, 127.48, 128.64, 129.04, 235 (3), 209 (31), 208 (14), 207
gelblich 135.68, 162.35, 179.08, 188.63, (100), 194 (11), 192 (33), 151
192.44 (15), 123 (22)
5h 43 142 143-14522 1780, 1730, (DMSO-dg):  47.06, 49.05, 244 (2), 243 (M™, 13), 215 (8),
(1-Propanol) 1600 6541, 65.81, 127.57, 128.61, 188 (14), 187 (100), 129 (24)
gelblich 128.74, 129.68, 162.37, 179.08,
188.63, 192.44
Si 42 183 C,sHsNO; 1780, 1730, (DMSO-dg):  21.23, 47.23, 258 (2), 257 (M ™, 10), 229 (3),
(1-Propanol) (257.3) 1600 49.22, 66.01, 126.05, 127.77, 202 (14), 201 (100), 143 (20)*
beige 129.55, 139.93, 162.89, 177.66,
188.12, 193.06
5§ 24 188-189 C,sH,sNO, 1780, 1730, (DMSO-dg):  46.79, 48.88, 274(2),273 (M ™, 16), 218 (13),
(1-Propanol) (273.3) 1600 55.32, 65.63, 114.30, 121.03, 217 (100), 202 (11), 159 (10)
beige 129.36, 160.42, 162.59, 177.11,
187.98, 192.44
5k 67 199-200 C,4H,,CINO, 1780, 1730, (DMSO-dg):  47.02, 49.08, 279,277(M™,3,8),249(4),223
(1-Propanol) 271.7) 1600 65.39, 65.66, 127.38, 128.82, (35), 222 (15), 221 (100), 163
hellgelb 129.22, 134.24, 160.66, 177.41, (27), 128 (12)!
187.48, 192.75
* Kupferblock, unkorrigiert.
® Zufriedenstellende Mikroanalysen: C +0.35, H +0.32, N +0.34, Cl +0.34.
¢ Perkin-Elmer 577.
4 AM 400 der Firma Bruker.
¢ Das jeweilige Solvens diente als interner Standard: DMSO-dg: § = 39.500, CDCl;: & = 76.999.
T CH 7A der Firma Varian.
: "H-NMR (CDCl;/TMS)*: § = 2.35 (s, 3H, CH,), 3.14 (s, 3H, CH,), 3.47 (s, 3H, CH,), 7.22 (AA’, 4, 2H,,,.), 7.44 (BB’, d, 2H_,..).

'H-NMR (DMSO-ds/TMS)®: § = 3.13 (s, 3H, CH,), 3.38 (s, 3H, CH,), 7.83 (AA', d, 2H,,.., / = 8.9 Hz), 8.31 (BB/, d, 2H
J = 8.9 Hz).

'H-NMR (CDCl,/TMS)%: § = 1.12 (t, 3H, CH;, J = 6.58 Hz), 1.28 (t, 3H, CHj, J = 6.52 Hz), 2.35 (s, 3H, CH,), 3.47 (d, 2H, CH,,
J =6.91Hz), 3.87 (d, 2H, CH,, J = 6.83 Hz), 7.29 (AA’, d, 2H,,,,, J = 8.12 Hz), 7.40 (BB', d, 2H,,,,., J = 8.07 Hz).

'H-NMR (DMSO-ds/TMS)%: 5 = 1.04 (1, 3H, CH,, J = 7.14 Hz), 1.25(t, 3H, CH3, J = 7.12 Hz), 3.46 (q, 2H, CH,, J = 7.17 Hz), 3.83
(q, 2H, CH,, J = .11Hz), 7.77 (A, d, 2H,o, J = 8.83), 8.30 (BB'. d, 2H,,,,,, J = 8.82 Hz).

'H-NMR (DMSO-dg[TMS)*: 6 = 2.34 (s, 3H, CHy), 3.54-3.97 (m, 8H), 7.31 (AA’, d, 2H,,om, J = 7.58 Hz), 7.47 (BB, d, 2H, 0ms
J = 1.67 Hz).

'H-NMR (DMSO-d,/TMS)%: § = 3.51-3.97 (m, 8H), 7.58 (s, 4H

arom?

arum)'
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3-Aryl-4-hydroxy-3-cyclobuten-1,2-dione
3a—j; allgemeine Arbeitsvorschrift:

Die Aryldiazoniumchlorid-Lésungen wurden nach Lit.?° darge-
stellt und filtriert.

Semiquadratsdure (1; 1.50g; 15 mmol), AcONa-3H,0 (2.05g;
15 mmol) und CuCl, - 2H,0 (0.57 g; 3.74 mmol) werden in Wasser
(25mL) gelost. Die Losung wird auf 0°C abgekiihit und unter
Riihren die auf 0°C gekiihlte Losung des Aryldiazoniumchlorides in
15 min zugetropft. Hierbei entwickelt sich Stickstoff, und es fillt ein
Niederschlag aus. Nach beendetem Zutropfen 1dBt man auf r.t.
kommen und riihrt noch 6 h. Der Niederschlag wird abgesaugt und
umkristallisiert (Tabelle 1). Mit Ausnahme der Verbindungen 3a,b
werden die erhaltenen Produkte sodann in NaOH (ca. 15 mL; 0.5 N)
geldst. Die Losung wird filtriert und mit konz. HCl versetzt, bis keine
Ausféllung mehr erfolgt. Der Niederschlag wird abgesaugt und
getrocknet (P,05).

(,sAryl-moniliformine*‘)

Reaktionsfithrung in Wasser/Aceton: Wie vorstehend, jedoch wer-
den die Reaktanden in Wasser (10 mL) und Aceton (15 mL) gelost.

3-Amino-4-aryl-3-cyclobuten-1,2-dione Sa—k; allgemeine Arbeits-
vorschrift:

Ein 3-Amino-3-cyclobuten-1,2-dion (,,Moniliforminamid* 4a—c%,
5mmol), AcONa-3H,0 (0.68g S5mmol) und CuCl,-2H,0
(0.19 g; 1.25 mmol) werden in Wasser (§ mL) und Aceton (2 mL)
eingetragen. Die Losung wird auf 0°C gekiihlt, mit der gekiihlten
Losung eines Aryldiazoniumchlorides (5 mmol; Bereitung siehe
vorstehend) in ca. 10 min versetzt und auf r.t. gebracht. Nach
kurzer Zeit setzt die Entwicklung von Stickstoff ein, und es beginnt
sich ein Niederschlag abzuscheiden. Man riihrt noch ca. 8 h, filtriert
den Niederschlag ab und kristallisiert um (Tabelle 2).

Wir danken Herrn Prof. Dr. H. Ringsdorf, Universitit Mainz, fiir die
Genehmigung zur Aufnahme von NMR- und Massenspektren sowie
den Chemischen Werken Hiils AG, Marl, und der Bayer AG, Lever-
kusen, firr grofiziigige Chemikalienspenden.
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