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Notiz uber eine einfache Synthese 
von 2,s-su bstituierten Chinazolon-(4)-derivaten '1 

Von JOSEF KLOSA 

Inhaltsubersieht 
Es wird eine einfache Synthese von 2,3-substituierten Chinazolon-(4)-derivaten aus 

Acylanthranilsiiuren und primiiren Aminen sowie Anthranilsiiure, Alkyl- oder Aryl-carbon- 
siiuren und primiiren Aminen mit Hilfe von Polyphosphorsiiure beschrieben. 

In einer friiheren Arbeit2) haben wir bereits eine Ubersicht uber die 
Synthesen, die zu Chinazolon-( 4)-derivaten fuhrten, gegeben sowie eine 
vereinfachte Methode aus N-Acylanthranilsauren und primaren Aminen 
mit Hilfe von Phosphoroxychlorid beschrieben. Obwohl diese Methode ein- 
fach und rasch arbeitet, hat sie doch einige Nachteile, wie zu starke Chlor- 
wasserstoffentwicklung und Verwendung brennbarer Losungsmittel bzw. 
Verdunnungsmittel wie Toluol und Benzol. Es zeigte sich, daD sich an Stelle 
von Phosphoroxychlorid als wasserabspaltendes Reagens vorzuglich Poly- 
phosphorsaure eignet. Die Nachteile der Verwendung von Phosphorchloriden 
werden dadurch beseitigt. Man arbeitet mit der 3--5fachen Menge an Poly- 
phosphorsaure im Verhaltnis zur Gesamtmenge der eingesetzten Masse aus 
N-Acyl-anthranilsien und primaren Aminen. Diese werden zweckmaBig 
zusammen versetzt, daraufhin Polyphosphorslure zugefugt und die Masse 
unter Ruhren 20 bis 40 Minuten auf 160-200 "C erhitzt. Durch EingieSen 
des Reaktionsgutes in Wasser und Neutralisieren mit Soda erhalt man die 
freien Basen der 2,3-substituierten Chinazolon-(4)-derivate. 

Wir haben unter diesen Bedingungen N-Acetyl-anthranilsaure, N-Pro- 
pionyl-anthranilsaure und N-Butyryl-anthranilsaure mit einer grol3en 
Reihe von primaren Aminen, wie Anilin, o-, p- und m-Chloranilin, den Tolui- 
dinen und allgemein den Derivaten des Anilins sowie primaren, aliphati- 
schen Aminen zur Umsetzung gebracht, welche wir bereits in einer fruheren 
Arbeit beschrieben haben, so daS es sich eriibrigt, auf diese Korper einzu- 
gehen. Es sol1 nur hervorgehoben werden, daB die Umsetzung mit mehrfach 

1) Verfahren ist Gegenstand verschiedener Patentanmeldungen. 
a )  J. KLOSA, J. prakt. Chemie 14, 84 (1961). 



2 84 Journal fur praktische Chemie. 4. Reihe. Band 20. 1963 

substituierten Nitroanilinen, wie 2-Nitro-2-methoxy-anilin u. a. nicht aus- 
fuhrbar ist. Man erhalt nur dunkle oder violette Harze, aus denen sich keine 
Chinazolone gewinnen lieBen. 

An Stelle der N-Acyl-anthranilsauren kann aber auch direkt Anthranil- 
saure, Essigsaure bzw. PropionsLure und Buttersaure und o-Toluidin bzw. 
andere Aniline mit Hilfe von Polyphosphorsaure in einer einzigen Stufe zu 
2,3-disubstituierten Chinazolon-( 4)-derivaten kondensiert werden. Jedoch 
betrugeri die Ausbeuten hier nur 40-60%, wahrend die Ausbeuten bei Ver- 
wendung von N-Acyl-anthranilsauren und primairen Aminen 70-90% be- 
trugen. 

Diest: Synthese ist interessant und war nicht zu erwarten, da es bekannt 
ist, dalj selbst eine Amidbildung aus starken Basen, wie es die Aniline dar- 
stellen, und Carbonsauren mit Hilfe von Polyphosphorsaure nicht ausfuhr- 
bar ist3). 

Beschreibung der Versuche 
2-Methyl-3- (2'-chlorphenyl) -chinazolon- (4) 

9 g N -Acetylanthranilsaure und 5,2 ml o-Chloranilin werden miteinander verrieben, 
Uazn werclen 35-40 g Polyphosphorsiiure zugefugt und das Gemisch langsam unter Riihren 
auf 180-200 "C erhitzt. Man lafit die Schmelze noch 20-25 Minuten auf dieser Temperatur, 
la& erkalten und giel3t dann in etwa 150-100 ml Wasser. Daraufhin wird mit einer 20proz. 
Natriumcarbonatlosung neutralisiert. Es scheidet sich zuerst ein 01 ab, welches alsbald 
crstarrt, Schmp. : 105-107 "C, am Methanol umkristallisiert, Schmp. : 126-128 "C. dus -  
beute 95%). 

H y d r o c h l o r i d :  Durch Losen der Base in  Methanol und Zusatz der berechneten 
Menge konzentrierter Salzsilure. Nach kurzer Zeit farblose, derbe Kristalle. Schmp. : 238 his 
240 "C. 

C,,H,,N,CIO (269,2) ber.: C 66,91; H 4,09; N 19,40; C113,19; 
gef.: C 70,OO; H 4,13; N 20,51; C1 13,25. 

2-Methyl-3- (2'-methylphenyl) -chinazolon- (4) 
7 g Anthranilsaure, 5 ml o-Toluidin und 4 ml Eisessig werden miteinandcr vermischt. 

I n  diesc BIischung werden 40-50 g Polyphosphorsaure eingetragen und das Ganze wird 
langsam iiinerhalb 25-30 Minuten auf 140--160 "C erhitzt. Man steigert daraufhin fur 
10 Minuten die Temperatur noch auf 180 "C, lLBt erkalten und giel3t das Reaktionsprodukt 
in 150-200 ml Wasser. Daraufhin wird mit 20proz. Natriumcarbonatlosung neutralisiert. Es 
fallt zunbchst ein Harz aus, welches erstarrt. Man filtriert ab und lost dieses Harz in 25 ml 
Methanol, daraufhin wird bis zur Triibung Wasser zugesetzt. Nach einigen Stunden fallt 
die freie Base aus, Schmp. : 111-113 "C, welche nochmals auf diesem Wege umkristallisiert 
wird. Schiop.: 113-115 "C. Ausbeute: 55%. 

C,,H,,N,O (250,2) ber.: C 78,40; H 5,60; N 11,20; 
gef.: C 78,31; H 5,48; N 11,32. 

3, H. R. SNYDER u. T. ELSTON, J. Amer. chem. SOC. 76, 3039 (1954). 
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