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Bei der Einwirkung von x-Halogen-ketonen auf Oxalamidrazon oder N.N’-Diamino-guanidin
entstehen dic Bis-hydrazone 1--5 bzw. 6 —10. Aus dicsen erhilt man mit Pyridin die Pyri-
diniumsalze 11 —15 bzw. 16—20, dic beim Erhitzen mit Alkalien in die entsprechend sub-
stituierten Dihydro-as-triazin-Derivate (z. B. 22) und Pyridin gespalten werden. — Die alkali-
sche Spaltung des Acetonyl-pyridiniumchlorid-guanylhydrazon-hydrochlorids (23) fiithrt —
entgegen unsecren friitheren Angaben8 — zu 3-Amino-6-methyl-2.5-dihydro-1.2.4-triazin (25)
und Pyridin.

Fiir das als Ausgangsstoft verwendete Oxaldiimidsdure-dihydrazid finden sich in
der Litcratur folgende Bezeichnungen: ,,Cyanhydrazin®2), ,,Carbohydrazimin3),
,»Oxalhydrazidin“4 oder Oxal-bis-amidrazon bzw, Oxalamidrazon?). Es 148t sich am
besten durch Einleiten von Dicyan in eine eisgekiihlte alkoholische Hydrazinlosung 2.3
oder durch Umsetzung von Oxaldiimidsiurediester%3? mit Hydrazinhydrat dar-
stellen. — Die Synthese des N.N’-Diamino-guanidins ist 1t, Literaturangaben auf
verschiedenen Wegen® moglich. Wir stellten es nach einer von uns verbesserten
Methode? aus S-Athyl-isothiosemicarbazid-hydrobromid und 98proz. Hydrazin-
hydrat unter Abspaltung von Athylmercaptan als N.N’-Diamino-guanidin-hydro-
bromid her.

Oxaldiimidsdure-dihydrazid (Oxalamidrazon) kondensiert mit «-Chlor-ketonen,
wie Chloraceton, 3-Chlor-butanon-(2), w-Chlor-acetophenon, 4.0-Dichlor-acetophe-
non und 4-Brom-e-chlor-acetophenon, in schwach mineralsaurer HCl/Athanol-L6-
sung mit 70—80proz. Ausbeute zu den gut kristallisierenden Bis-hydrazonen 1--5.
In stirker saurer Losung (4—5n HCI) werden sie wieder in die Komponenten ge-
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spalten. Die betreffenden Monohydrazone lieBen sich auch bei einem Molverhiltnis
von 1:1 der Ausgangsstoffe nicht isolieren. Die Halogenatome in 1—5 sind wenig
reaktionsfahig und werden beim Kochen mit Wasser nicht hydrolysiert. Ein dhn-
liches Verhalten zeigen die Nitroguanylhydrazone von «-Halogen-ketonen 8.

Als zweites Dihydrazid wurde N.N’-Diamino-guanidin-hydrobromid mit den ent-
sprechenden a-Brom-ketonen in » HBr/Athanol umgesetzt, wobei die Bis-hydrazon-
hydrobromide 6 —10 in 80 —90proz. Ausbeute entstehen. Im Gegensatz zu 1--5 sind
die Halogenatome in 6 —10 durch Erhitzen in wiBrigem Medium zu den Hydroxy-
verbindungen verseifbar. Wihrend sich jedoch die von uns frither8) dargestellten
a-Halogen-keton-guanylhydrazone - glatt in die a-Hydroxy-keton-guanylhydrazone
iiberfiihren lieen, konnten hier keine einheitlichen Produkte isoliert werden.
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Wir haben dann das Verhalten von 1— 5 gegeniiber Pyridin nidher untersucht, wo-
bei die gut kristallisierenden Pyridiniumsalze 11--15 gebildet werden. Analog ent-
stehen aus 6 — 10 die Pyridiniumsalze 16— 20.

Bei der Einwirkung von Alkalien auf die obigen Pyridiniumsalze erfolgt ein intra-
molekularer Aminogruppen-Austausch, und zwar entsteht z. B. aus 14 unter Frei-
werden von Pyridin das 3.3’-Bis-[6-(p-chlor-phenyl)-2.5-dihydro-1.2.4-triazinyl] (21).
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Analog verlduft die Spaltung von 18 in w-Hydroxy-acetophenon-[6-phenyl-2.5-
dihydro-1.2.4-triazinyl-(3)-hydrazon] (22) und Pyridin. Andererseits ist 22 auch durch
Einwirkung von Ammoniak oder Lauge auf 8 zugénglich. Beide Verbindungen zeigen
identische Schmpp. und Misch-Schmpp. sowie das gleiche IR-Spektrum.

8) H. Beyer und Th. Pyl, Chem. Ber. 89, 2556 (1956).



1968 Kondensat. v. Oxalamidrazon u. Diaminoguanidin mit «-Halogen-ketonen 31

X
~
R-(,:=N-N -ﬁ/ " 5 Br©
®
¢ N-cn, NH-HBr C-R
— [ e\ HOO
H,C-N
_— ~ 2 Pyridin? H
18 -3 HB ™~ R-(|3=N-NHTN\PI
CH,0H
OH N A
H H,0 (HO®)
N 22
R-C=N-NH-C” N

i
CH,Br NH-HBr C-R
BrCH,
8 R = CgHg

Diese Ergebnisse fithrten zu einer Uberpriifung® der von uns seinerzeit gemachten
Angabe, wonach bei der alkalischen Spaltung des Acetonyl-pyridiniumchlorid-guanyl-
hydrazon-hydrochlorids (23) das 3-Amino-5-methyl-1.2.4-triazol (24) entsteht8). Das
von uns damals beschriebene Pikrat vom Schmp. 2257 erwies sich bei genauerer Unter-
suchung als das Pikrat der Ausgangsverbindung. Erst bei lingerem Erhitzen des
Pyridiniumsalzes mit Uberschiissiger Watronlauge entsteht auch hier das 3-Amino-
6-methyl-2.5-dihydro-1.2.4-triazin (25), welches cin Pikrat vom Schmp. 280° liefert.

- HN—I\\I
/N\ HaN’(\N)‘ CH, 24
HZN-ﬁ Ii\lf
NH-HC1 (I:-cn3 c1@ -
H,C-N, H N
2 @C\ / TN 25
23 N CH

Beschreibung der Versuche

NL.N6-Bis-{ f-chlor-isopropyliden /-oxalamidrazon (1): 1.34 g (10 mMol) Oxalamidrazon'0)
werden in 50 ccm Wasser unter Erwiirmen gelost und mit 0.5 ccm konz. Salzsidure versetzt.
Hierzu fiigt man unter Umschiitteln eine Losung von 1.84 g (20 mMol) Chloraceton in 20
ccm Wasser. Aus der klaren Lésung scheidet sich bald ¢in Niederschlag ab, der mit Wasser
und Athanol gewaschen wird. Aus Toluol erhilt man 2.0 g (75%,) farblose Lanzetten, Schmp.
175—176° (Zers.).

CgH4CIaNg (265.2) Ber. C36.24 115.32 C126.74 N 31.70
Gef. C36.45 H 530 Cl26.84 N 31.79

NV NS-Bis-{ 2-chlor- [-methyl-propylidenj-oxalamidrazon (2): Man lost 1.34 g {10 mMol)
Oxalamidrazon in 50 ccm warmem Wasser und versetzt mit einer Losung von 2.12 g (20
mMol) 3-Chlor-butanon-(2) in 20 ccm Athanol und 1 ccm konz. Salzsiure in der Warme.

9) Fiir einen diesbeziiglichen Hinweis sind wir Herrn Prof. Dr. J. Thesing, Darmstadt, zu
besonderem Dank verpflichtet.

10) Oxalamidrazon liegt als Monohydrat vor.
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Der ausfallende Niederschlag wird mit Wasser und Athanol gewaschen. Aus Toluol 2.1 g
(729;) farblose Lanzetten, Schmp. 165 ~167° (Zers.).

CipH3CINg (293.2) Ber. € 40.96 H6.19 Gef. C41.05 H 6.28

N1.N6-Bis-[ a-chlormethyl-benzylidenj-oxalamidrazon (3): Wie bei 1 und 2 erhilt man aus
1.34 g (10 mMol) Oxalamidrazon und 3.08 g (20 mMol) w-Chlor-acetophenon einen gelben
Niederschlag. Aus Toluol 3.0 g (77%;) gelbe Stibchen, Schmp. 182 --184° (Zers.).

CigHi3CloNg (389.3) Ber. C55.53 H4.66 Ci18.22 N 21.59
Gef. C55.30 H4.74 C117.76 N 21.44

N1.N6-Bis-[ p-chlor-a-chlormethyl-benzyliden;-oxalamidrazon (4): 1.34 g (10 mMol) Oxal-
amidrazon werden wie oben mit 3.76 g (20 mMol) 4.w-Dichlor-acetophenon umgesetzt. Aus
Toluol 3.5 g (76 %) gelbe Stibchen, Schmp. 198---200° (Zers.).

C13Hi6ClyNg (458.2) Ber. C47.18 H3.52 Gef. C47.00 H 3.66

N1.N6-Bis-{ p-brom-a-chlormethyl-benzyliden]-oxalamidrazon (5): Analog aus 1.34g (10
mMol) Oxalamidrazon und 4.66 g (20 mMol) 4-Brom-w-chlor-acetophenon. Aus Dioxan
5.2 g (959%) gelbe Kristalle, Schmp. 202 --204° (Zers.).

CigH16Br2CloNg (547.1)  Ber. € 39.52 H 295 Gef. C39.71 H3.10

N.N'-Bis-[ f-brom-isopropylidenamino }-guanidin-hydrobromid (6): 1.70 g (10 mMol) N.N'-
Diamino-guanidin-hydrobromid werden mit 2.74 g (20 mMol) Bromaceton in 15 ccm Athanol
und 7 ccm Bromwasserstoffsdure 6 Stdn. bei Raumtemp. gerithrt. Dann kithlt man auf 0°
ab und wiischt den Niederschlag mit wenjg eiskaltem Meihanol und Ather nach. Man erhiilt
3.2 g (78%) farblose Kristalle, Schmp. 166—168° (Zers.).

C;H14BryNs]Br (408.0) Ber. N 17.17 Gef. N 17.33

N.N’-Bis-[ 2-brom-1-methyl-propylidenaminoj-guanidin-hydrobromid (7): Wie bei 6 wird
eine Suspension von 1.70 g (10 mMol) N.N’-Diamino-guanidin-hydrobromid mit 3.08 g (20
mMol) 3-Brom-butanon-(2) geriihrt. Die Aufarbeitung wie bei 6 ergibt 3.4 g (78 9;) farblose
Stibchen, Schmp. 172—174° (Zers.).

CoH sBraNs]Br (436.0) Ber. C24.79 H 4.16 Br54.98 Gef. C24.62 H 4.35 Br 54.87

N.N’-Bis-[ a-brommethyl-benzylidenamino j-guanidin-hydrobromid (8): Wie bei 7 erhélt man
aus 1.70 g (10 mMol) N.N'-Diamino-guanidin-hydrobromid und 3.98 g (20 mMol) w-Brom-
acetophenon 5.1 g (96 %) farblose Lanzetten, Schmp. 227—229° (Zers.).

Cy17H1gBroNs]Br (532.1) Ber. Br45.06 N 13.16 Gef. Br45.00 N 13.11

N.N'-Bis-[ p-chlor-a-brommethyl-benzylidenamino ] -guanidin-hydrobromid (9): Aus 1.70 g
(10 mMol) N.N’-Diamino-guanidin-hydrobromid und 4.67 g (20 mMol) 4-Chlor-w-brom-aceto-
phenon erhilt man wie bei 8 5.2 g (86%() farblose Kristalle, Schmp. 242—245° (Zers.).

C17H6Br2C,Ns]Br (601.0) Ber. C33.96 H 2.68 Gef. C33.84 H 2.56

N. N'-Bis-[ p-brom-a-brommethyl-benzylidenaminoj-guanidin-liyvdrobromid (10): Wie bei 9
ernillt man aus 1.70 g (10 mMol) N.N’-Diamino-guanidin-hydrobromid und 5.56 g (20 mMol)
4.w-Dibrom-acetophenon pach 6stdg. Riihren einen Kristallbrei, der bei 0° mit Methanol und
Ather gewaschen wird. Farblose Mikrokristalle, Schmp. 240-—242° (Zers.). Ausb. 5.7 g
(83%).

C17H16BryNs]Br (689.9) Ber. N 10.15 Gef. N 10.26

Allgemeine Arbeitsvorschrift fiir die Darstellung der Pyridiniumdihalogenide 11---15: 10
mMol von 15 werden in etwa 75 ccm Athanol aufgeschlimmt und mit 25 ccm Pyridin ver-
setzt. Beim Erwiirmen entsteht eine klare, tiefrote Losung, aus der auf Zugabe von Ather das
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entsprechende Pyridiniumsalz ausfillt. Zur Reinigung 13st man das zidhflissige Produkt in
50 ccm Athanol und fillt erneut mit Ather, eine Operation, die mehrfach wiederholt werden
muB. Niheres siehe Tabelle.

R-C=N-NH-C-C-NH-N=

o
[

Pyridiniumdihalogenide 1115 ¢’ \N:@ &y HN Nm H(I;-%:’ \> 9 c19

— ] | —_

R! R

Ausgangs- , . Kristallform Summenformel Analyse
Nro gtoffe R R™ % Aush- ghmp. (Zers)  (Mol.-Gew.) Br G N
11 1+ Py®» CH; H 66 farbl. Blattchen CisHaaNgICL, Ber. — 1675 -
170—171° (423.4) Gef. — 16.52 -~
12 2 Py CHj; CH; 73 farbl. Lanzetten  CayHz3NgICI; - - 2482
165—166° (451.4) - — 2478
13 3+ Py CeHs H 99 gelbe Nadeln CogHag N3ICI, - 1295 -
221—-223° (547.5) -~ 12.58 -
14 4 - Py CsHy—Cl-(p) H 86 gelbe Blittchen C25H75ClaNgIClL, —~ 23.01 i8.18
224 -226° (616.4) — 22,69 18.04
15 5 + Py C¢Hs—Br-(p) H 91 gelbe Blittchen C3H6BraNgIClz 22,66 10,05 15.89
222-224° (705.3) 22.51 9.99 15.64

* Py = Pyridin.

N.N'-Bis-| f-pyridinio-isopropylidenamino }-guanidin-dibromid-hydrobromid (16): 4.08 g (10
mMol) 6 werden in 100 ccm Athanol heil geldst und 10 ccm Pyridin zugegeben. Die orange-
tarbene Losung wird noch kurze Zeit erhitzt und in der Kilte mit Ather versetzt. Das aus-
gefallene Salz wird durch Losen in Athanol und Ausfillen mit Ather gereinigt, es ist stark
hygroskopisch. Farblose Nadeln, Schmp. 181 —184° (Zers.). Ausb. 4.0 g (71 %).

Cy17H73N71Brz-HBr (566.2) Ber. N 17.32 Gef. N 16,59

N.N’-Bis-{ 2-pyridinio-1-methyl-propylidenamino j-guanidin-dibromid-hydrobromid (17): 4.36 g
(10 mMol) 7 werden in 100 ccm Methanol und 20 ccm Pyridin einige Min. erhitzt. Die Rei-
nigung wie bei 16 liefert 4.4 g (74 %) farblosc Nadeln, Schmp. 201 —-204° (Zers.).

Ciy9H37N7IBry- HBr (594.2) Ber. N 16.50 Gef. N 16.31

N.N’-Bis-[ a-pyridiniomethyl-benzylidenamino ] -guanidin-dibromid-hydrobromid (18): 5.32 g
(10 mMol) 8 werden in 150 ccm Athanol suspendiert, mit 15 ccm Pyridin versetzt und erhitzt.
Aus der klaren, gelben Ldsung fallen mit Ather in der Kilte 6.3 g (91 %) lanzettenformige
Kristalle aus, Schmp. 181 —183° (Zers.).

Co7H27N71Brz-HBr (690.3) Ber. N 14.20 Gef. N 13.97

N.N’-Bis-{ p-chlor-u-pyridiniomethyl-benzylidenamino j-guanidin-dibromid- hydrobromid (19)
wird wie bei 18 aus 6.01 g (10 mMol) 9 und Pyridin gewonnen. Man erhilt 6.7 g (88 %)
farblose, stark hygroskopische Lanzetten, Schmp. 204--207° (Zers.).

C27H25Cl12N7]Bro - HBr (759.2) Ber. N 12.92 Gef, N 13.22
N.N'-Bis-{ p-brom-a-pyridiniomethyl-benzylidenamino }-guanidin-dibromid-hydrobromid (20):
Analog 19 erhidlt man aus 6.90 g (10 mMol) 10 und Pyridin 7.4 g (87 %) tarblose Kristalle,
Schmp. 197--200° (Zers.).
C27H25BFQ_N7]BI2-HBI‘ (848.[) Ber. N 11.56 Gef. N 11.99

3.3'-Bis-[6-(p-chlor-phenyl)-2.5-dihydro-1.2.4-triazinyl} (21): 6.16 g (10 mMol) 14 in 100
ccm Wasser werden mit 15 ccm Natronlauge versetzt. Aus der anfangs blauvioletten Ldsung
scheidet sich beim Erhitzen ein brauner, flockiger Niederschlag aus; zugleich wird die Losung
farblos, und ein starker Pyridingeruch tritt auf. Dic braune Substanz wird in Dimethyl-
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formamid geldst und aus der tiefroten Losung mit Natronlauge wieder ausgefillt. Man saugt
ab, wéscht bis zur Neutralreaktion und trocknet bei 100°. Gelbbraune Plittchen, Schmp. 216°
(Zers.). Ausb. 0.6 g (16%)).

C13H14CI;Ng (385.3) Ber. C56.12 H 3.66 N 21.82 Gef. C55.93 H 3.88 N 21.83

w-Hydroxy-acetophenon-[6-phenyl-2.5-dihydro-1.2.4-triazinyl-( 3)-hydrazon] (22)

a) Alkalische Spaltung des Pyridiniumsalzes 18: 6.90 g (10 mMol) 18 in 100 ccm Wasser
werden mit 10 ccm konz. Natronlauge versetzt. Beim Erhitzen tritt starker Pyridingeruch auf,
zugleich scheidet sich ein braungelber Niederschlag ab, der in Dimethylformamid geldst und
mit Natronlauge wieder ausgefillt wird, Schmp. 174 —175° (Zers.). Ausb. 3.0 g (98 %).

C17H17NsO (307.3) Ber. C 66.43 H 5.58 N 22.79 Gef. C66.41 H 5.35 N 22.86

b) 5.32 g (10 mMol) 8 werden in 100 ccm Dimethylformamid gelost und die orangefarbene
Lésung in 200 ccm Ammoniak eingetragen. Der ausfallende gelbe, flockige Niederschlag wird
in Dimethylformamid gelost, mit Natronlauge wieder gefillt und mit Wasser bis zur Neutral-
reaktion gewaschen, Schmp. 174 —175° (Zers.). Ausb. 2.9 g (94%).

Der Misch-Schmp. beider Substanzen zeigt keine Depression, auch die IR-Spektren sind
identisch.

3-Amino-6-methyl-2.5-dihydro-1.2.4-triazin (25): 2.0 g Acetonyl-pyridiniumchlorid-guany!-
hydrazon-hydrochlorid®) (23) werden in 25 ccm 10proz. Natronlauge 2 Stdn. unter Riickflull
zum Sieden erhitzt. Hierbei scheidet sich ein kristalliner Niederschlag ab, der nach dem Er-
kalten 300 mg (35.1%) gelblich glitzernde Prismen liefert, die aus verd. Athanol unter Zer-
setzung bei 244° schmelzen.

C4HoNy4 (113.1) Ber. N 49.52 Gef. N 49.37

Pikrar: Beim Versetzen einer heiBen wiBr. Lésung von 25 mit waBr. Pikrinsdure-Losung
fallt ein gelber Niederschlag aus, der aus Dimethylformamid/Athano} (1:2) gelbe Nadeln

vom Schmp. 280° (Zers.) liefert.
[270/67]



