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(4+2)-CYCLOADDITIONEN 6-GLIEDRIGER HETEROCYCLEN MIT INAMINEN
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Die Umsetzungen symm. Tetrazine mit Alkenen und Alkinen lassen sich als
DIELS-ALDER-Reaktionen mit inversem Elektronenbedarf beschreiben (1a). Die
Reaktion mit Inaminen und Indiaminen (2) liefert erwartungsgemdB (s.G.(1)
und Tab.) unter N2—Freisetzung Pyridazin-Abkdmmlinge; die Bicyclen 3 sind

nicht fafBbar.
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Tabelle. Dargestellte Pyridazin-Derivate 4
b R R’ R® Schmp. Ausb.
B (°c) (%)
a CO,CH,, CO,CHs CH, 33- 34° 94
(o]
b Ceflg Cells CHy 121 9%
(o]
c Cells H CHy 101-102 99
(o]
a Cell Cells N(CoHg), 125- 29 69
e Cell H N(CHs) 72- 73° 45

Bei 4¢ geben wir wegen der long-range-Kopplung zwischen CH3 und H (0.5 Hz )
der angegebenen Orientierung den Vorzug (3).

1.2.4-Triazine hatten sich gegeniiber elektrdonenreichen und winkelgespann-
ten Alkenen als reaktive Diene erwiesen; der primiren (4+2)-Cycloaddition
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folgte die N2—Eliminierung (1b). Fir die Umsetzung der Inamine mit 1.2.4-

Triazinen 5 war daher analog G1.(1) mit der Bildung von Pyridinen zu rechnen.

R

\>,;j

N(C,H
N N v
N\ "R’1 ~ Y l
R2 H CH,
S 6 7
a: R=R' =R° = H a: R = H
bi R = CO,CHy; R' - 8% - & b: R = COCH,
. - .p' - oH. mE - . -
c: R = CO,0Hy; R = H; B = GGl ¢t R = GHgy. CgHg, p-Tolyl
d: R = CO,CH,; R - Ceflgs RS = H
e: R = CHy, CcHg, p-Tolyl; R' - r% - ©

H. NEUNHOEFFER und H.W. FRUHAUF (4) berichteten dagegen, daB bei Verwendung
Z-subst. Triazine 5a, 5e die Reaktion unter Abspaltung von Blausaure verliuft.
So sollte 5a mit 1-Didthylamino-propin 2 (R2 = CHB) das Pyridazin 6 (R = H)
liefern. Analog wurde auch die Umsebzung von 5e zu © (R entsprechend CH5,
C6H5, p-Tolyl) formuliert. Die konstitutionelle Sicherung fihrten die Autoren
ausschlieBlich durch Vergleich der NMR-Spektren mit Modellverbindungen. Bei
diesen Umsetzungen sollte eine 3 analoge Zwischenstufe durchlaufen werden,
aus der erstaunlicherweise nicht Stickstoff, sondern Blausdure abgespalten
wird.

6 (R = H), von uns aus 4a durch Verseifung (7o %) und Decarboxylierung
(92 %) bereitet, erwies sich jedoch als von dem von H. NEUNHOEFFER isolier-
ten Produkt verschieden. (NMR (CDClB): aromatische Protonen bei T 1.33 (S)
und T1.%9 (@, J = 0,6 Hz), CH; bei T 7.73 (D, § = 0,6 Hz), N(02H5)2 bei
T6.67 (Q, J = 7,0 Hz) und T 8.85 (T, J = 7,0 Hz), Pikrat Schmp. 135-136°).
Durch eindeutige unabhingige Synthese konnten wir zeigen, daB dem von

2 . .
H. NEUNHOEFFER aus Sarund 2 (RT = CH5) erhaltenen Diazin die Konstitution
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eines Pyrimidins 7a zukommt; auch bei den {ibrigen von H. NEUNHOEFFER beschrie-
benen Pyridazinen dlirfte es sich um Pyrimidine 7 handeln.

DaB die Umsetzung von 1.2.4-Triazin-Derivaten mit Inaminen zu Pyrimidin-
Abkdmmlingen fiihren kann, konnten wir an zwel weiteren Beispielen exakt be-
weisen. Aus 5b bzw. 5c erhielten wir mit 2 (R2 = CHB) jeweils in gquant. Aus-
beute gemdB G1.(2) die Verbindung 7b. Deren Verseifung und Decarboxylierung
fiihrte zu 7z, dem Produkt der unabhédngigen Synthese (s.oben). Die Umsetzungen
von 5b und 5c¢ verlaufen selbst bel Temperaturen unterhalb 0° rasch; Anhalts-
punkte fir das Auftreten von Zwischenprodukten konnten NMR-spektroskopisch
nicht gewonnen werden.

Das zu 5¢ isomere Triazin 54 liefert dagegen mit 41-Didthylamino~propin
"normal" unter Ng-Abspaltung, also iiber eine Addition in 3.6-Position des
Triazins, zu 85 % 2-Phenyl-4-methyl-S5-didthylamino-pyridin-6-carbonsdure-

methylester. In trisubstituierten Triazinen(5; Rq, R2

, R # H) findet die
Bildung von Pyrimidin- und Pyridin-Derivaten in unterschiedlichem AusmafB
nebeneinander statt.

Den zur Zeit einfachsten Weg, um ausgehend von 5b und 5¢ zu 7b zu gelangen,
stellt eine (4+2)~Cycloaddition des Inamins am Triazin gemi#B Gl1.(2) dar. Dabei

erfolgt die (4+2)~Cycloaddition des Inamins nicht in 3.6-, sondern in 2.5-

Position des 1.2.4-Triazins.

N(CHg),
HC / cH,

CO,

2. CH S
w2 ) 7

c\,\,
Gl < (CeH,N /N' COCH,
x~ N
S N(C,Hs) H,C



3360 No.38

In den nicht faBbaren, winkelgespannten Zwischenstufen 8 und 9 ist erwartungs-
gendB die HCN- bzw. CGHBCN-Abspaltung von der NC—COECHa-Eliminierung energe-
tisch begiinstigt (N-N-Bindungsldsung!). Ob die in Gl1.(2) enthaltenen Cyclo-
additionsschritte synchron oder zweistufig ablaufen, wird zur Zeit unter-
sucht.

Die ebenfalls diskutierbare Méglichkeit einer primidren (2+2)-Cycloaddition

des Inamins am 1.2.4~Triazin-System kdnnen wir noch nicht ausschlieBen.

Die DEUTSCHE FORSCHUNGSGEMEINSCHAFT und der Verband der Chemischen Industrie
haben diese Untersuchungen groBziigig finanziell unterstitzt; hierfiir sei

herzlich gedankt.
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