
Heiiii Kingschluss zu cleiii i n  Tab. 2 angrgc.b,cnen I~cnziinidazol-Derivat LXXI muss auf 
210-215" erhitzt werden. 

Die analytischen Dateii stamiiicii aus unseren mikroanalytischen Laboratorieii (Dres. 
H. GYSEL und \V. PADOTVETZ) und die L.1' bsorptionsspektren ails dem physikalisch-cliemischeI1 
Laboratoriuni (Dres. R .  ROMF:TSCH u n d  H, HURZELER). Allen diescn Herrcn danken wir fur ihrc 
bereitwillige Hilfe. 

s L;hIM.il<Y 
,. 1 he synthesis of a series of l-aiiiinoalkyl-2-bciizyl-nitro-bt:nzimid~zoles is descri- 

bed. Many of thc 5-nitro-benzimidazoles prepared show strong analgesic activity. 
l-(~-Diethylamino-ethyl)-2-(p-ethox~-benzyl)-.j-nitr-o-benziniidazole (XXXVIII) is 
1000 times as potent as morphine and therefore the most active analgesic known 
until now. 

I'orscliungs1aboratoric.n tlcr CIRA AI<TIENC;ESELLSCH.~I;T, Bawl 
Pharrnazeutische Abteilung 

133. Benzimidazol-Derivate und verwandte Heterocyclen. IVl) 
Die Kondensation von o-Phenylendiamin mit a-Aryl- und 

y-Aryl-acetessigester 
von A. Rossi, A. Hunger, J. Kebrle und K .  Hoffmann 

(15. IV. GO) 

hi  Rahmen unserei- Arbeiteii auf dem Benzimidazol-Gehiet intcresierten wir uns 
fur  die Synthese von l-Phenyl-l-[benzimidazolyl-(2)]-aceton (IIIa), von 3-Phenyl-l- 
[benzimidazolyl-(2)]-aceton (IIIb) und honiologen Verbindungen. Solche Ketone 
schienen nach SEXTON z, durch Kondensation von o-Phenylendiamin (I) rnit geeignet 
substituierten @-Icetoestern (IIa bzw. IIb) zuganglich zu sein. Die Umsetzung yon 
Acetessigester mit o-Phenylendiamin liefert nach diesem Autor ein Gemisch voii 
2-Acetonylbenzimidazol (IV) und 4,7-Dihytlro-5-methyl-lH-2,3-benzo-~, 4-diazepin- 
on-(7) (V). Bei Verwendung von a-Plienylacctessigester (Ha) odei- y-Phenylacetessig- 
ester (IIb) kamen wir jedoch nicht zii den gewfinschten I3enzimidazolvl-(2)-aceton- 
Derivaten IIIa  uiid IIIb. 

In der vorliegendeii Arbeit berichten wir iibcr die Produkte, dic bei der Kondeii- 
sation von o-Phenylendiamin mit dcii Acetessigestern IIa und IIb entstehen. Die 
Iieaktion mit Acetessigester selbst und vor allem diejenige rnit cyclischen P-Keto- 
cstern wird in einer spateren Veroffentlichung diskutiert wcrden. 

A. Kondensation von a-Aryl-p-ketoestern mit o-Phenylendiaminen. -~ 

Erhitzt man nach den Angaben von  SEXTON^) aquivalente Mengen von o-Phenylen- 
diamin (I) rnit cr-Phenylacetessigester (IIa) in Xylol unter azeotroper nestillation des 
sich bildenden Wassers und Alkohols, so l a s t  sich ails dem Reaktionsgemisch durch 
clirekte Iiristallisation in 52-proz. Ausbeute nur- eine Verbindung A der Forniel 
C,,H,,ON, isolieren. Auf G r i d  der crwahnten Untersuchung sollte es sich dabei 

l j  3 .  Mitt.: .I. Huxtifi;~, J .  I<EBI<IX,  1. Kossr & I < .  HOFFMIANN, l ie lv .  43, . . . (1060) 
2j  \V. .I. SEXTON, J .  chein. Sur.  1042, 303. 
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entweder um l-Phenyl-l-[benzimidazolyl-(2)~i-aceton (IIIa) oder um 4,7-l)illydro-5- 
methyl-6-phenyl-l H-2,3-benzo-l, 4-diazepin-on-(7) (VI) handeln. \.lieder das UV.- 
noch das 1R.-Spektrum (Fig. 1 und 4) erlauben, zwischen diesen beiden Striikturen 
zu unterscheiden. Deshalb stellten wir durch katalytische Reduktion unter Aufnahme 
von zwei Wasserstoffatomen das Hydrierungsprodulrt 15 her. Uberraschenderweise 
mussten wir auf Grund der chemischen Eigenschaften und der spektroskopischen 

I I la :  K = C,H, 
R, = H 

I I b :  R = H 
R, = C,H, 

I I I a :  R = C,H, 
R, : H 

111b: R = H 
K, = C,H, 

Daten von B gerade beide Formeln ausscliliessen. Sein 1R.-Spektrum niit Banden 
bei 2,88 p und 5,88 p (Fig. 5) ist nicht mit der Struktur VIII in Einklang zu bringen, 
und das UV.-Spektrum mit Maxima bei 228 m p  und 283 mp (Fig. 2) sieht weder 
einem Benzimidazol- noch dem fur ein Produkt der Formel VII zu erwartenden 
Spektruni ahnlich. Eine weitere Bestatigung, dass die Formulierungen VIII und VII 
fur R nicht in Frage kommen, liefert das negative Resultat von ilcetylierungs- und 
Witrosier~ngsversuchen~). Entsprechend kommt fur die l’erbindung A weder die 
Formel I I Ia  noch VI in Frage. 

Das UV.-Spektrum von R zeigt eine grosse Ahnlichkeit mit demjenigen von 
Benzimidazolon-(2) (XII) (Fig. 2). Infolgedessen nahmen wir versuchsweise fur die 
Verbindung B die Struktur X und entsprechend fur A die Struktur I X  an. Die 
Formulierung I X  enthalt eine Enamin-Gruppierung. A liess sich denn auch durch 
Kochen mit Salzsaure zu Benzimidazolon-(2) (XII) und Phenylaceton (XIII)  spalten. 
Auf eindeutigem Wege konnte die Verbindung B aus 2-0-Phenylisopropylamino- 
anilin (XI) und Harnstoff synthetisiert werden. Damit ist fiir das Kondensations- 
produkt A aus a-Phenylacetessigester (IIa) und o-Phenylendiamin die Struktur IX 
wahrscheinlich 4, gemacht und fur das Hydrierungsprodukt B die Konstitution X 
bewiesen. 

l-P-Methylstyryl-benzimidazol-on-(2) ( IX = Substanz A) liess sich in 3-Stellung 
mit ,&Chlorathyl-piperidin in Gegenwart von NaNH, zu XIV alkylieren. Dessen 
saure Hydrolyse lieferte das 1-(/3-Piperidino-%thyl)-benzirnidazol-on-(2) (XV) und 

3, Durchgefiihrt an l-(~-p-~ethoxyphenyl-isopropyl)-benzimidazol-on-(2) aus XIXc. Vgl. 
W. RIED 6: P. STAHLHOFEN, Chem. Ber. 90, 825 (1957); diese Autoren haben aus dem 4,5,6,7- 
Tetrahydro-5-methyl-1 H-2,3-benzo-1,4-diazepin-on-(7) die entsprechenden 4-Nitroso- und 4- 
,\cetyl-Derivate erhalten. 

4 ,  Eine Formulierung mit unkonjugierter Doppelbindung ist nicht ausgeschlossen. 
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Pheiiylaceton (XIII). Diese Spaltung heweist, dass auch nacli der NaNH,-Keliand- 
lung die Enarnin-Struktur erhalten gcblieben ist. 

Die interessante Umlagerungsreaktion zu I X  wurde zur Synthese von weiteren 
Styrylbenzirnidazolon-Ilcrivaten benutzt und diese in Homologc voii X und XIV 
ubergefiihrt . Die Enamin-Doppelbindung der Verbindungen vom Typus XI\' lasst 
sich auch leicht hydrieren. Durcli diese Reaktionsfolge sind l-Aminoalkyl-3-ary!kalkyl- 
benzimidazolone lciclit zugaiiglich geworden. 

1 
V 

\ 

\ 11 H VlII 

H XI1 XII l  

1 H,O" y],/x\ H 
/\/N, 1 / /  c=o 
\/\xi \/\d 
X1I7 L/ 

C-0 + XI11 

I '7 
X V  \-/ 

(.H2- C H2-Y CH,-CH, ~K I-/ 

B. Kondensation von y-Phenyl-acetessigester mit o-Phenylendiamin. - -  

Bei der Umsetzuiig von o-Phenylendiamin (I) niit y-Phenylacetessigester (IIb) in 
siedeiideiii Xvlol entsteht in 88-proz. Xusbcutc ciii Produkt C der Bruttoforinel 
C,,.H,,ON,. Dieses lasst sich durcli Hytlrieren unttx Aufnalimc VOII zwei Wasserstoff- 
atomen in das Derivat D ubcrfiihren. Die UV-Spektren (Fig. 3) von C und D schlies- 
sen Benzimidazol- oder Bt:nzimidazol-on-(2)-Strukturen aus : hingegen weisen sic 
gewisse Ahnlichkeit mit dem Aniliiispektrum auf. Demiiach ordnen wir dem Kon- 



Volunieii XLIII, Fasciculu> I V  (1 960) Xc). 13.3 1049 

densatioiisprodukt C die Formel des 4,7-Dihydro-5-benzyl-I H-2,3-bcnzo-l, 4-dia- 
zepin-ons-(7) (XVI) und D die Konstitution des entsprechenden Tetrahydrodiazepi- 
non-Derivates XVII zu. Diese Formulierungen stehen auch in Ubereinstimmung mit 
ihren 1R.-Spektren (Fig. 6 und 7). 

H IS 

li ,n mp -_f 

Fig. 1 

1.0 

Fig. 2 

Pig. 1 
liurvc a : l-P-l\.lethylstyryl-benziniidazol-on-(Z) (IX) (Verbindung Ll), t; = E. 104. 
Kurve 11: l-a-Renzylvinyl-benzirnidazol-on-(2) (XVIII) (Vcrbindung E), F = E * 0 4 .  

Kurve c :  l-p-Phenylisopropyl-benzirnidazol-on-(2) (X)  (\'erbindung H ) ,  F ~ E .  10 1 

Kurve d :  Henzimidazol-on-(2) (XII ) ,  F 1 (E- 1,0).104. 

liurvc c :  4, 7-L)iliydro-j-l)cnz?.1-1 H-2,3-bmzo-l, 4-tliazcpiii-o11~(7) ( S \ . l )  (Vc~rbincltlng C ) ,  t ~- 

Fig. 2 

Fig. 3 

~ . 1 0 4 .  
Kurvc f 4,5,6,7-Tetrahydro-5-benzyl-l H-2,3-benzo-2,4-dia~epln-on-(7) (XV11) (Verbmdung U) ,  

F = E.1O4. 
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Das Djazepin-Derivat XVI (Substanz C) wurde durch Erhitzen iu Cellosolve in 
Gegenwart von Natriuni-P-athoxyiithanolat 5 )  zu einem isomeren Produkt E umge- 
lagert, das sich unter Aufnahme von zwei Wasserstoffatomen zu F hydrieren l i e s  
Das letztere erwies sich als identisch mit l-~-Phenylisopropyl-benzimidazol-on-(2) 
(X) aus der Reaktionsfolge beginnend mit a-Phenylacetessigester (IIa) ; ist jedoch 
verschieden vom Kondwsationsprodukt I X  (Substanz A).  Es muss sich demnach 
von diesem durch die verschiedene Lage der Doppelbindung unterscheiden. 

LOO0 3000 2000 1500 1000 900 800 cm-1 
100 

80 

0 
6 

20 

0 
2 3 4 5 6 7 8 9 1 0 1 1 1 2 1 3 p  

Fig. 7 

Die Substanz A besitzt im UV. eine wesentlich starkerc Extiilktion als das 
Produkt E (Fig. 1), im weitern ist das Minimum bei 260-265 mp weniger stark aus- 
gepragt. Wir nehmen deshalb fur die starker absorbierende Substanz A die Struktur 
IX  mit konjugierter Lage der Doppelbindung an. Dem Produkt E ist entsprechend 
die Formulierung XVIII zuzuordnen 6) .  

Unsere Untersuchung hat gezeigt, dass die Kondensation von cc-Aryl-@-ketoestern 
init o-Phenylendiamin zu 1- Styrylbenzimidazolon-Derivaten fuhrt und dass diejenige 
von y-Phenylacetessigester ein Benzodiazepinon liefert. Das letztere laisst sich aber 
ebenfalls in ein isonieres Benzimidazolon urnlagern. 

Experimenteller Teil7) 
A. Kondensation von a- Aryl-P-ketoestern mit o-Phenylendiaminen 

I-~-ll.~ethylstyryl-benzimidazol-oii-(2) ( I X )  (Verbindung A )  aus ~-Phenylacetessigester u n d  o- 
Phenylendiamin. In einem Rundkolben mit Wasserabscheider und Riickflusskiihler werden 
wahrend 4 Std. 20.6 g a-Phenylacetessigsaure-athylester (I1 a) (0,l Mol) und 10,3 g o-Phenylen- 
diamin (0.1 Mol) in 150 ml Xylol unter Riickfluss gekocht, wobei die sich bildende Wasser- 
Xlkohol-Schicht fortlaufend abgetrennt wird. Man dampft dann im Vakuum ein und kristallisiert 
den Riickstand aus Athanol-Petrolather um. Erhalten werden 13 g (52% d. Th.) 1-P-Methyl- 
styryl-benzimidazol-on-(2) (IX) (Verbindung A) als farblose Kristalle vom Smp. 170-171". UV.- 

5, Vgl. J .  DAVOLL, J .  chem. SOC. /960, 308. 1)ieser Autor stellt die Arbeit von SEXTON$) 

6, Das UV.-Spektrum von E (= XVIII) ist fast identisch init demjenigen von 2-Isopro- 

') Die Smp. sind in der Kapillare in einem Heizbad bestimmt und nicht korrigiert. 

richtig. Wir kommen in unserer nachsten Mitteilung darauf zuriiclr. 

penyl-benzimidazol-on-(2) ; s. DAVOLL') und unsere nachste Publikation. 
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Spektrum (Feinsprit): 3.,,, 233 m p  ( E  = 18100); 280 m p  ( F  = 12200) (Fig. 1). 1K.-Spektrum 
(Methylenchlorid) : Banden bei 2,89, 5,88 und 6,03 p (Fig. 4). 
C,,H,,ON, (250,29): Ber. C 76,78 H 5,64 N 11,197A Gef. C 77,06 H 5,72 N 11,24% 

Auf ahnliche Weise wurden die in der nachstehenden Tab. 1 aufgefuhrten Verbindungen 
erhalten. 

d, 
:E 
PI 

a 
b 

cl 
e 
f 

c 

I<, 

H- 
CH,- 

H- 
CH,- 
H- 

H-  

R, 

I ! 
H- 
CH,- 
H- 
H- 
CH3- 
H- 

C,H,- H- 183-185 
CH,- H-  179-181 
CH,- CH,O- 184-186 
CH,- C1- 187-188 
CH,- C1- 192-194 
CH,- C2H50-, 189-190 

- 
50 
57 
63 
52 
75 
62 

I I Berechnet % I Gefunden yo 

C,,H,,N,O 
C,,H,,N,O 
C17H16N208 
C16H1,N,0C1 
C,,H,,N20Cl 
C,,H,,N,O, 

77,25 6,10 10,60 77,23 6,02 10.4 
77,67 6,52 10,07 77,63 6,42 10,l 
72,84 5,75 9,99 72,70 5,60 1 0 2  
67,49 4,60 9,84 67,14 4,59 9,8 

8,96 8,s 
73,45,6,16 9,52 73,64 5,97 9 3  

.\Is .\usgangsinaterial fiir tlic in 'Tab. 1 iliifgcfiilirtrn Ucnzimidazolonc nwrdcn cinigc) I;- 
lietuestcr benotigt, die zuni Teil noch nicht t)c:lrannt ivarixi. Sic wurdon nach dcrn fur a-Phenyl- 
acctcssigestcr beschriebencn Verfahrcn aus  dcn cntsprcchcnden Sitrilen synthctisicrt und sind 
in Tab. 2 zusammengestellt. 

R, 

-CN 
-COOC2H5 
-CN 
-COOC,H, 
-CN 
-COOC,H, 
-CN 
-COOC,H, 
-CN 
-COOC,H, 

Sdp. "C I Smp. "C  

86-88 

70-72 

123 -126 

82-85 
58-60 
79-80 

140-144/11 Torr 

151-155j11 Torr 

140-145/11 Torr 

114-116/0,07 Torr 
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!') Org. Synth. Coll. Vol. 11, S. 284. 
1") I<. M'ALTHER & I<. C;. SCHICKLER, 1 .  prakt. Cheni. 121 55, 344 (1897); R. L X V 1 n . E  6 

11) 0. DIMROTH & H. FEUCHTER, Ber. deutsch. chem. Ges. 36, 2243 (1903). 
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Benzzlnidazol-on-(2) ( X Z I )  und Phenylnceton ( X I T I )  aus IA'. 5 g der Verbindung I X  werden 
in 45 ml Alkohol gelost und mit 30 ml 5 N Salzsaure 6 Std. untcr Riickfluss gekocht. Man engt 
ein, kiihlt ab und isoliert die weissm Rlattchen. Erhalten werden 2,s g Benzimidazol-on-(2) 
(XII)  vom Smp. 305-307". Misch-Smp. mit authentischem Renzimidazol-on-(') ohne Ucpression. 
1:V.-Spektrum s. 1;ig. 2. 
C,H,ON, (134,13) Ber. C 62,68 €I 4,51 N 20,8996 Gcf. C 62,84 H 4,61 N 20,88% 

Das Filtrat wird mit ZN Natronlauge alkalisch grstellt und mit Ather extrahiert. Nach 
Trocknen der Ather-Losung iiber Magnesiumsulfat und Eindampfen verbleiben 2,2 g blassgelbes 
01, clessen 2,4-Dinitrophcnylhydrazon bei 152-153" schmilzt. Anthentischcs Phenylaceton-2,4- 
dinitrophcnylhydrazon nnd Mischprobe schmelzen ebenso. 

I-~-Phe~zylisopropyl-benzimidazol-on-(2) ( X )  ( Vevbindung B )  durch Hydrierziizg von I X .  5 g 
l-B-Methylstyryl-benzimidazol-on-(2) (IX) merden in 50 ml .4lkohol in Gegenwart von 500 mg 
Palladium-Kohle (10-proz.) bei Zimmertemp. und Normaldrnck hydriert. Der Katalysator wird 
abfiltriert, das Losungsmittel abgedampft und der feste Riickstand aus Essigester-I'etrolather 
umkristallisiert. Erhalten werdcn 4,3 g Verbindung B vom Smp. 128--129". CV-Spektrum (Fein- 
sprit) : A,,, 228 mp (8 = 6900). A,,, 283 mp ( E  = 6900) : 1R.-Spektrum (Methylenchlorid) : Ran- 
den bei 2,88 und 5,88 p. 

C,,H,,ON, Rcr. C 76.16 H 6,39 N 1 1 . 1 0 ~ ~  ( k f .  c' 76,41 I1 6,46 N 11,21:(, 

2-8-PhevLylisopropylami?o-unilin ( X I ) .  l 5 , G  g (0,l  Mol) 2-Nitrochlorbenzol und 27 g B- 
Aminopropylbenzol (0 ,2  Mol) werden 4 Std. auf 150" Olbad-Temperatur erhitzt. Nach dem Ab- 
kuhlen nimmt man die Reaktionsmasse in Essigester auf und versetzt mit verdunnter wasseriger 
.kmmoniak-Losung bis z u r  alkalischen Reaktion. Man trennt die Essigester-Schicht, wascht sie 
mit 2 N Salzsaure, gesattigter Natriumhydrogencarbonat-LosLlng und Wassrr. Nach dem Trock- 
nen iiber MgSO, und Abdampfen des Losungsmittels wird der Ruckstand im Hochvaknum destil- 
liert. Erhalten werden 20 g 2-p-Phcnylisopropylamino-nitrobenzol als rotes 0 1  vom Sdp. 140-145"/ 
0,05 Torr. Dicses wird nun in 100 ml Alkohol in Gegenwart von 10 g RupE-Nickel bei Zimmer- 
temp. und Normaldruck hydriert. Nach iiblicher Aufarbeitung crhalt man 18 g X I  als schmach- 
gelbes 01 vom Sdp. 90-95'/0,05 Torr. 

2-~-Phenylisop~opyl-be~i~~midazol-on-(2) ( X )  nus A'1 ulzd Hawtstoff. 11,3 g X I  (0,05 Mol) und 
12 g Harnstoff (0,2 Mol) werden 16 Std. auf 175-180" (Olbadtemp.) erhitzt. Nach dem Abkiihlcn 
wird die Reaktionsmasse in 150 ml Essigester aufgenommen und von unloslichem Material abfil- 
triert. Die Essigester-Losung wird mit 2 N Salzsaure und Wasser gewaschen, iiber MgSO, ge- 
trocknet und im Vakuum eingedampft. Nach dem Umkristallisieren aus Essigester-Petrolather 
erhalt man 9,6 g (74%) farblose Kristalle vom Smp. 127-125"; Misch-Smp. mit X aus IX  ohne 
Depression. Die UV.- und 1R.-Spektren waren identisch mit denjenigen von X ans IX.  
C,,H,,ON, (252,30) 13cr. C 76.16 11 6,39 N l l , l O U , o  Gcf. C 75,86 H G,14 N 11,070,b 

I - (~-p-Methox~pAenyl- isop~opyl)-be~zzinzidnzol-on-(2)  uus X I X c .  14,s g 1-(B-Methyl-p-metho- 
xystyry1)-benzimidazol-on-(Z) (XIXc)  werden in einem Gemisch von 350 ml Alkohol und 250 ml 
Essigester in Gegenwart von 3 g 10-proz. Palladium-Kohle bei 30" und Normaldruck hydriert. 
Nach der Filtration des Katalysators nnd dem Abdampfen des Losungsmittels kristallisieren 
aus Essigester-Petrolather 13,8 g weisses l-(P-p-illethoxyphenyl-isopropyl)-benzimidazol-on-(2) 
vom Smp. 106-107". UV.-Spektrum (Feinsprit): A,,, 227 m p  ( F  = 17100); 284 m p  ( F  = 8500); 
1R:Spektrum (Fcinsprit) : Banden bei 2,87 und 5,88 p. 
C,,H,,O,K, (282 ,33 )  Bcr. C 72,32 H 6,43 N 9,920/; Gcf. C 72.30 H 6,45 N 9,7774, 

Das l-(~-p-Methoxyphenyl-isopropyl)-benzimidazol-on-(2) bleibt unverandert, wenn man 
es mit Acetanhpdrid 2 Std. anf dem Wasserbad erhitzt oder mit wgsserigem NaNO, in Eisessig 
behandelt. 

1 -(~-Pzperidino-athyl)-3-~-methylstyryl-benzirnidazol-on-(2) ( X I  V )  uzzs I X .  25 g I-/?-Methyl- 
styryl-benzimidazol-on-(Z) ( IX) (0,l Mol) werden in einem mit Thermometer, Iliihler, Kalium- 
hydroxyd-Rohr nnd Tropftrichter versehenen Riihrkolben in 220 ml Dioxan gelost, mit 4,7 g 
gepulvertcm NaNH, (0,12 Mol) versetzt und dann so lange unter Riihrcn und Riickfluss gekocht, 
bis keine NH,-Entwicklung mehr feststellbar ist. Dann wird auf 70" abgekuhlt, innert 20 Min. 
eine Losung von 19,l g B-Chlorathyl-piperidin (0,13 Mol) in 50 ml Toluol zugetropft und 5 Std. 
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untcr Kiihren und Riickfluss gekocht. Nach dem Abkiihlen wird filtriert, das Filtrat im Valruum 
eingctlanipft, der Kiickstand in 2 r; Salzsiinrc aufgenommcn, niit Essigester zweinial extrahiert, 
tlic saurr u%sserige Losung niit konz. Ammoniak-Losung alkalisch gestellt und rnit Essigestrr- 
ausgezogen. Dcr niit Wasser gcwaschenr und iibcr Msgnesiumsulfat getrocknet- Chloroform- 
Extrakt wird eingedampft. I)cr schwschbraune, ijlige Riickstand \vird in Alkohol gclost und init 
der bereclineten Menge alkoholischcr Salzsaurr in das farblose, kristallinr Hydrochloric1 ubcr- 
gefuhrt. Erhalten werden 32,l  g (SO0; d .  Th .  hezogen s u f  IX)  voin Smp. 179-181". .\us Alkohol- 
.ither umkristallisiert schmilzt die Snbstanz bei 181-182". LV-Spektruni (Fcinsprit) : ?,,,, 
233 m p  (F  = 18200), A,,, 276 m[L (i- = 12000):  TK.-Sprktrnm drr  freicn Hasr (Mrthylen- 
chlorid) : Rande bci 5,85 p. 

C,,H,,ON,Cl (307,90) I k r .  C1 H,91°(, Grf. C'I 8,7Go~, 

.\uf ahnliche IT'risc. n w d e n  die in der Tab. 3 aulgcfuhrten Verbindungen erhalteri. 
I-(/3-Piperidiizo-uIhyl)-benzimidazol-oiz-(2) (.U 1.) tirid Phenylncetoii ( X I I Z )  di,wch sazwe H J S -  

rlrolyse vonXIV .  4 g l-(~-Piperidino-Bthyl)-3-~~-niethylstyryl-benziniidazol-on-(2)-h~-droclilori~l 
(XI17-HCl) werden in 90 ml 1~ Salzsaure 10 Std. unter Ruckfluss gckocht. Nach dem hbkiihlcn 
cxtrahicrt man zweimal mit  100 in1 Athcr, trocknet die Btherische Losung iiber MgSO, und dampft 
das L6sungsniittel cin. Erhalten werden 1,3 g schwachbraunes 01, desscn 2,4-!3initrophenyl- 
liydrazon nach Urnkristallisieren aus Essigester-.Ukohol bci 152-153" schmilzt. .\uthentischcs 
Phenylaceton-2,4-dinitrophenylhydrazon und Mischprob 

rbonat-Losung elmi 
alkalisch gestcllt und mehrmals rnit Chloroform extrahiert. Ilic Chloroform-Extraktc werden 
iiber MgSO, getrocknet und im Vaknum cingedampft, \\-oran€ m a n  2 ,3  g l-(B-Piperidino-athyl)- 
benzimidazol-on-(Z) (XV) crhalt, wclchcs nach Umkristallisation aus Essigester-Pctrolather bri 
99-101" schmilzt. UV.-Spektrum (Feinsprit) : &,ax 229 mlp ( F  = 7000) ; 282 mp ( F  = 7400) ; 1R.- 
Spektrum (Mcthylenchlorid) : Bandcn bci 2.86 rind 5,89 p. 
C,,H,,ON, (245,32) Ucr. C 68,j-C IT 7,81 ?J 17,13(;/:, Gcf. C fi8.67 t i  7,6X S 17,2Go,, 

I - ( ~ - l ~ i a t h ~ ~ l a n ~ i i z o - a t h ~ ~ l ) - 3 - ( ~ - p - n ~ e I h o ~ ~ ~ ~ p J z e i z ~ ~ l - i s o p v o ~ y l ) -  beirzinziduzol-oii-(2) aii,s X X g :  10.7 g 
I-(~-!3i~thylamino-athyl)-3-(~-methyl-p-mcthox~st~rylj-benzimidazol-on-(2) (XSg)  wcrclen iu 
100 ml  -4lkohol in Gegenwart von 2,.5 g Pd-L<obla (10-proz.) bci Ziinmrrtrinp. und h70rmaldruck 
hydriert. Man filtricrt vom Iiatalysator all, dampft clas I~osungsinittel in1 Vakuum ein untl 
destilliert dcn digen Kuckstand ini Iiugelrohr in1 1Ioch\-akuuni, wobci das l-(P-Diiithylainino- 
atliyl)-3-(~-p-nic~thoxyphenyl-iso~ropyl)-benzimidazol-on-(2) als sch\\-achgelbcs (31 \.om Sdp. 
190--200°/0,01 Torr uhergeht. IR.-Spektruni (Methylenchlorid) : Hande bei .5,88 p. 

C,,EI,,O,N, (381,50) Ecr. c' 72,41 t l  8,190; ( k z f .  c' 72,32 €3 8,28:, 

Die salzsaurc wasserige Losung wirtl mit gesattigter 

Nach dieseni S'erfahren wird aucli das l - ( ~ - D i a t h ~ ~ l a m i n o - a t h y l ) - 3 - ( ~ - p - ~ t h o x ~ p h e n ~ I - i s ~ ~  
propyl)-bcnziinidazol-on-(2) vom Sdp. 18.5 190'/0,01 Torr aus XXh gewonnen. 

c',,H,30,K, (395,53) l k ~ .  S l(l,62c;;l Gef. N 10,7Gq: 

€3. Kondensation von y-Phenylacetessigester mit o-Phenylendiamin 
I, 7-nih?,dro-ri-beizzyZ-~ H-2,3-brii x-/, 4-diazepi~-o~z-(7) ( S I ' I )  ( Vevhiiidztng C). Zu cinrr Z U I ~  

Sicden erhitztcn Losung von 13,7 g o- t'henylendiamin (0,126 hIol) in 450 in1 Xylol wertlm innert 
1 Std. 20 g ;,-Phenylacetessigestc:r (ILb) 13) (0,120 hlol) in 100 nil Sylol zugetropft. 1)arauf 
clestilliert inan waihrend 1 Std. c'a. 200 1111 Sylo l  ab. Man dampft dann im Vakuum auf 100 nil  
cin, fiigt ctwas Petrolather hinzu, kiihlt a u f  0" uncl filtriert die schwachgclbcn Nadeln ab. Er- 
halten werden 28 g der Verbindung C (SVI) vom Snip. 145-147" (SS?/,). A u s  Athanol-Petrol- 
Bther schmilzt sie bei 147--140". UV.-Spektrnni (Feinsprit) : &,,, 290 mp (c 
IR.-Spcktrum (Methylenchlorid) : Handrn Iwi 2,93, 5,90 und G,07 p (Fig, 6). 

C,,H,,ON, (250,29) Ber. C 76,7S Ff 5,64 N 11,19% Gcf. (' 77,06 F I  5,83 9 11,27O,, 

4,5,6,7-2'etraJz~dro-5-benzy1-1 H-2,3-beizzo-l, 4-diazepin-on-(7) (X 1'1 1 )  (I'rrbiizditng 11) U I I S  

X 6 ' I .  5 g C (XVI) werden in 50 ml l'einsprit in Gegenwart iron 1.5 g Pd-l<ohlc (10-proz.) bei 
Zimmertenip. und Normaldruck hydriert. Erhaltcn werden 4,l g drr Vcrbindung 11 (SVI I )  als 
rveissc Kristalle \-om Smp. 138-139" (aus Essigester-Petrolather). TT\'.-Spektrutn (Frinsprit) : 

l 3 )  H. E. ~ U G C ,  J .  Amcr. chem. Soc. 68, 2492 (1946) 
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i.,,, 222 m p  ( F  = 35600) ; 297 m p  (6 = 2900) (Fig. 3 )  ; IK.-Spcktrum(Metli~~lenchlorid) : Handcn 
bci 2,04 und 5,94 p (Fig. 7 ) .  

('lfiH1fiONZ (2.52,30) Her. C 70,16 H 6,30  r\' 11,10°,, Gcf. C 76,04 H 6,42 K 11,06°, 

I - a - B e ~ z ~ v l u z n ~ 1 - h e n z i ~ z ~ ~ ~ u ~ o l - ~ ~ 1 - ( 2 )  ( X I '  I I I )  ( 17ev6inrluizg E )  ults 4 ,7-L~ih~~dvo-5-6~i .r~~11-11-1-  
2,3-6ejzzo-I,  d-diazPpin-on-(7) ( X  1-I) ( l.evbiizdung C ) .  2,5 g 4,7-Diliydro-5-bcnz~~l-IH-2,3-bcnzo- 
1,4-diazepin-on-(7) (XVI) kocht inan 2 Std. in cincr IAsung \'on 50 nig Natrium in 50 ml Ccllo- 
solve. Dann dampft man im Vakuum ein, nimmt in Essigcster auf und schiittelt mit ciskalter 
1 N Salzsaure, gesattigter Natriumli~drogcncarbonat-Losung und Wasser aus. Die iiber Magnc- 
siumsulfat getrocknete Essigestcr-1,osung wird cingcdampft und der Riickstand aus Essigcstcr- 
Petrolather umkristallisiert. Man erhalt so 1,s g (6004) des Isomercn E vom Smp. 147-14(1°, 
Misch-Smp. mit dem Ausgangsmaterial 120--125". UT'.-Spektrurn (Feinsprit) : L,,, 283 nip 
( F  = 5900) (Fig. 1) ; 1K.-Spektrum (hkthylcnchlorid) : I3anclr.n bei 2,89 und 5,86 p. 

CIfiHl40N2 (250,29) I3cr. c' 76,78 H 5,64 7% 1 l , l g o 0  ( k f .  (' 7h,9l 1-1 5,66 N 10,050,; 

7~p-Phe~z~Zlisopropyl-benzinziduzoZ-o1?-(2) ( X )  u i i s  ,Y V f  I I .  300 mg 1 -cr-Ucnzylvinyl-~enzimid- 
azol-on-(Z) (XVIII) werden in 20 ml Fciiisprit in Gegenwart von 100 mg Palladium-Iiohlc 
(10-proz.) bei Zimmertemp. und Normaldruck hydriert. Man filtriert vom Katalysator ab, clampft 
itn Vakuum ein und kristallisiert aus  Essigestcr-Petrolathcr. Erhaltcn werden 2.50 mg 1-p- 
Phenylisoprop)rl-benziniidazol-on-(Z) (X)  vom Snip. 127-1 28" ; Misch-Snip. mit 1 -P-Phenyliso- 
propyl-benzimidazol-on-(Z) (X) aus  1X und X I  ohne Depression. 

Die UV.- und 1R.-Spektren waren mit denjenigen von S aus 1X und XI  identisch. 

Die analytischen Daten stammen aus unsercn mikroanalytischen Laboratoricn (I1rc.s. 
H. GYSEL u n d  W. PAUOWETZ), die UV.-..\bsorptionsspektrrn aus dein pliysikalisch-chetniscllcn 
Laboratorium (Dres. K. KOMETSCH und H. HURZELER) und die 1R.-Spcktren aus den physikali- 
schen Laboratorien (Dres. E. GANZ und K.  ZURCHER).  Allcn diesen Herren danken xvir fiir ihrc 
hereitwillige Hilfc. 

S U M M R \ '  
I. 1 he reaction of o-plienvlcnedianiinc with x-phenyl- and ;I-i)lienyl-acrtoacctic 

ester has been investigated. The former yiclds mainly I -/%methylstyryl-benzirnida- 
zole-%one (IX), the latter affards 4,7-dihydro-5-berizyl-l H-2,3-henzo-l, 4-diazepin- 
7-one (XVI). The structures of thcse products have been elucidated. 

Forschungslaboratorien der CIBA A K r I m a s E r  I THAI.  I ,  R a ~ l  
Pharniazeu t i d l e  A bt eilung 


