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Es werden Synthesen einer Reihe versehTeden substituierter 
3-Benzyl-ehinoxalone-(2) b~sehrieben, da diese eine ~hnliche 
pharmakologisehe Wirksamkeit, wie analog gebaute Benzimid- 
azolderivate erwart.en lieBen. 

Untersuehungen, die der eine yon nns seit einigen Jahren auf dem 
Benzimidazolgebiet durehfiihrt und die das Ziel haben, Zusammenh~nge 
zwisehen ehemiseher Konstitution und pharmakodynamischer Wirkung 
aufzufinden, fiihrten zu der Fragestellung, ob WirknngsomMogien bei 
b;hnlichen Chinoxalonen festzustellen sind. 

In der Zwisehenzeit wurde gefunden, daf3 gewisse Benzimidazol- 
derivate eine zum Tell reeht beachtliehe anMgetisehe Wirkung aufweisen ~. 
Es sind dies vor Mlem in 1-Stelhng dutch DiMkylaminoalkyl- und in 
2-Stellung dutch Benzyh'este substituierte Benzimidazole, deren Wirk- 
samkeit vielfaeh noch dutch weitere Substituenten im kondensierten 
Benzolkern erheblieh verstgrkt wird 2. Bei unseren eigenen Untersnehungen 
haben wit aueh Benzimidazolderivate hergestellt, die auSerdem no0h 
eine ausgeprggte papaveringhnliehe Wirksamkeit besigzen. 

Es war nun zu vermu-gen, dag analog gebaut2 Chinoxalonderivate 
ebenfalls pharmakodynamiseh wirksam sein k6nnten, und wit haben 
daher eine Reihe soleher in 3-Stellung subsgituierter Verbindungen 
synthetisierb. Coolc und Perry a haben im Rahmen einer Un~ersuchung 

1 A .  Hunger ,  J .  Kerble, A .  Ross i  und K .  H o i i m a n n ,  Exper. [Basel] 13, 
400; Helv. chim. Ac~a 43, 800 (1960). 

s i f .  Gross, Helv. physiol. Aeta 5, C 3i (1947). 
a A .  H.  Cook und C. A .  Perry,  J. chem. Soc. [London] 1943, 394. 
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fiber Cyaniiffarbstoffe das 3-Benzyl-ehinoxalon-(2) (I) dargestell~. Wir 
gingen bei unseren Synthesen in analoger Weise vet. Dabei wurden die 
entspreehenden o-Phenylendiamin-Derivate mit  versehieden substitu- 
ierten Phenylbrenztraubens/~uren in alkoholiseher L6sung in meist guter 
Ausbeute koadensiert. 

I{ 

CO 
I + C--OH2 GH~ > I i ' 

I 

So wurde das 3-(10-Methoxybenzyl)-(II), 3-(p-Athoxybenzyl)-(III)  
end  das 3-(3',4'-Me{hylendioxybenzyl)-chinoxalon-(2) (IV) hergestellt. 
Die Verbindungen haben sehr /~hnliche UV-Absorl0tionskurven. Die 
Ri-Werte bei der D/innsehich~chrom~togr~phie mit  Silie~gel G (Merck) 
nnd einem CHOl3--Ather-Gemisch 1:1 iiegen zwisehen 0,48 und 0,57. 

WeiSere Verbindungen dieser Art  entstehen in guter Ausbeute dutch 
Kondensat ion yon 4-Methoxyphenylendiamin-(1,2) '  HOl mit  entsl0re- 
eheaden Phe@brenzt raubensguren.  In  diesem FalIe war die Bildung 
zweier isomerer Verbindungen zu erwarten, ngmlieh yon 6-MeShoxy- 
nnd 7-Methoxy-ehinoxalonen; tatsgchlieh wurden aueh zwei versehiedene 
Verbindungen isolier~, eine in Athanol leiehter 16sliehe (Sehmp. 185 ~ V) 
und eine sehwerer 15sliehe, bei 200 ~ sehmelzende (VI). Beide Verbin- 
dungen gaben fibereinstimmende Analysen, die UV-Absorptionskurven 
waren sehr ghnlieh und zeigten weitgehende Ubereinstimmung mit  denen 
der anderen untersuehten Chinoxalone. 

Eine zweite M6gliehkeit, das Auftreten yon zwei Verbindungen bei der 
Kondensation zu erkl~ren, wire die, dab sieh nur die 6- crier 7-Methoxy-Ver- 
bindung bildet, diese abet in einer Keto- und Enolform auftritt. Dagegen 
spriehG dal~ sieh die UV-Absorptionsspektren bei Weehsel des L6sungsmittels 
nieht wesentlieh versehieben. Verbindung (V) hat in Xthanol das Maximum 
der CO-Bande bei 349 m~, Verbindung (VI) bei 347 m,~; in t texan liegen die 
Werte bei 345 m~ bzw. 344 m~z. Bei Vorliegen einer Keto-Enot-Tautomerie 
m6Bte eine viel grSBere Versehiebung auftreten, da die Ketoform in :4~hanol 
stark assoziiert wgre, irt I-lexan abet nieht. Mit einer eingehenden lJ'V-spek- 
troskopisehen Untersuehung dieser Vorbindungen hat sieh J .  Derlcosch be- 
sehgftigt und dariiber k~rzlieh ausfiihrlieh beriehtet 4. 

Dieselben IsomeriemSgliehkeiten ergeben sieh bei clef Kondensa'tion 
versehiedener am BenzoMng substituierter Phenylbrenz~vraubens/~uren 
mit  4-Methoxy-phenylendiamin-(1,2), 4-Chlorphenylendiamin-(1,2), 4- 
Nitrolohenylendiamin-(1,2), Toluylendiamin- (3,4) und 3,4-Diaminobenzoe- 
s//uremethylester. 

4 j .  Derkosch, Mh. Chem. 92, 1107 (1961). 
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Die Reaktionsprodukte fielen teilweise als unscharf schme!zende 
Gemisehe der beiden zu erwartenden Isomeren an. Einige davon wurden 
getrennt, bei anderen sollte die Trennung erst naeh pharmakologiseher 
Prfifung des Isomerengemisehes durchgef/ihrt werden. 

Das 6,7-Dimethoxy-3-benzylehinoxalon (VII), das aus Diamino- 
veratrol-Hydroehlorid und Phenylbrenztraubensgure in sehr guter 
Ausbeuge entsgeht,, hag Eigenschaften, welche yon denen der vorher 
besehriebenen Verbindnngen auffallend abweiehen: Es kristallisiert in 
gelben Nadeha (Sehmp. 275 ~ and flnoresziert in L6sung bereits bei 
Tageslieht stark blau; eine breite Bande im II~-Spektrum bei 2750 K 
weist auf eine stark assoziierte OH-Gruppe hi~l, and da gleiehzeitig auch 
eine sehwaehe CO-Bande bei 1650K auftrigt, dtirfte hier r 
Keto-Enol-Tautomerie vorliegen. Ein weiterer Beweis ftir diese Aaf- 
fassung wird spg~er bei der Besehreibung veto Al.kylierungsproduk'gen 
dieser Verbindung gegeben. 

Dann wurde eine Reihe yon Chinoxalonen hergestellt, welche am 
Stiekstoff dutch die Digthylaminogthyl- bzw. dutch die ~orpholino- 
gthyl -Gruppe substituiert waren. Daffir sind vor allem zwei Syn'chese- 
wege m6glieh: Entweder kondemsiert man die entspreehende Phenyl- 
brenztraubens/iure mit dem N-Di/~thylamino/~thyi- (bzw. Norpholino- 
gthyl-)phenylendiamin-(1,2) (Syntheseweg A), man alkyliert also das 
o-Phenylendiamin vor der Kondensation, oder man stefft zuerst das 
Chinoxalon her und alkyliert naehtr//glieh mit DigthylaminogthyleMorid 
(bzw. Morpholinogthylehlorid) und Na-Amid in absol. Dioxan oder mit 
K2C03 in absol. Xylol (Synthese B). 

Bei alien Kondensationen yon o-Phenylendiamin-Derivatea mit 
Phenylbrenztraubenss konnte dfinnsehieht-ehromatographiseh die 
Bildung einer Reihe yon Nebenprodukten aufgezeigt werden. Es lag 
die Vermutung nahe, dab sieh unter unseren Versuehsbedingungen 
neben dem als ttauptprodukt entstehenden 3-Benzyl-ehinoxalon-(2)- 
Deriva.t aueh Benzimida.zole als Nebenprodukte bildeten. Phenylbrenz- 
traubenss sind verhgltnism/~l~ig labile Verbindungen, die leieht unter 
Deearboxylierung die entspreehenden Aldehyde ergeben. Wenn diese 
w//hrend der Kondensation entstehen, reagieren sie mit o-Phenylendiamin 
zu Benzyl-benzimidazolinen, die ansehliegend zu Benzyl-benzimidazolen 
dehydriert werden 5. 

Dutch vergleiehende D/innsehieht-Chromatographie der reinen Chi- 
noxalone, der analogen Benzimidazole und der t~ohprodukge naeh tier 
Kondensation der o-PhenyIendiamine mit Phenylbrenztraubens/iuren 
sowie dureh Vergleieh der UV-Absorptions-Kurven, lieg sieh eindeutig 

5 R. Weidenhagen, Ber. dtsch, chem. Ges. 69, 2263 (1936); vgl. auch 
K. Ho]mann, Imidazole and deriv., Interseience Publishers 1953, S. 269ff. 
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In Abb. 1 sind z. :B. die UV-Absorptions-:Kurven des N-Di~thylamino~ithyl-3-(p-methoxybenzyl)- 
chinoxalons-(2) (XIX), des N-DiSthylaminogthyl-2-(p-methoxybenzyl)-benzimidazols und des rohen, 
dest. 01es, das durch Kondensation yon N-Di~thylaminogthyl-o-phenylendiamin und p-Methoxy- 

phenyl-brenztraubensf~ure erhalten wurde, wiedergegeben 

. . . . . . . . .  01, (B, ohprodukt, direkt kondensiers fiber Kieselgels~ule gereinigt) 
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die Bildung yon Benzylbenzimidazolen als Nebenprodukce nachweisen 
(Abb. t). 

Andrerseigs k6nne~ Phenylbrenztraubensguren mit den o-Phenylen- 
diaminen aueh zu 2-(c<-Keto)-phenyl/tthyl-benzimidgzolen reagieren, 
wobei diese Reak~donsweise yon der Enolisierungstendenz der Phenyl- 
brenztraubens~uren und vom Substituenten des o-Phenylendiamins 
beeinflugt wird. Beim zweiten Syneheseweg (B), der naehtr/~glichen 
Alkylierung der Chinoxalone, entstehen zwar keine Benzimidazole, 
es bilden sieh abet auch hierbei eine geihe yon Nebenprodukten. 
Die Prage, ob der Alkylres'c mi~ dem Stieks~coff oder dem Sauerstoff des 
Heteroringes reagiert, komate dutch Vergleich der UV-Spek~ren beant- 
wor~et werden : 

Die Alkylierung erfolgt in den meis'~en F~;llen am S~iekstoff. Aus- 
nahmen bitden bei den yon uns untersaehten Verbindungen ~uch hier 
da.s 6,?-Dime-Shoxy-3-benzyI-chinoxMon (VIX) und die Diphet~ylmethyt- 
ehinoxalone. Die Umsee.zung der erstgenaanten Subsgartz mit DigthyI- 
aminogthyl-ehlorid ergab ein 51iges geaktionsprodukt,  dessert iR-Spek- 
trum auf das Vorhandensein yon Enol-gghem und N-a]kylierten Ver- 
bindungen hinweist. Diese Keto-]~nol-Tautomerie x~-arde, wie sehon 
frfiher erwghnt, auch bei den nich~'aalkyliereen Verbindungen gefunden. 
Bei den weiter ungen beschriebenen Diphenylme~hyl-chinoxalonen 
dagegen war es mSglieh, sowohl die N-alkyliergen als auch die O-Mky- 
lierten Subs~anzen zu isolieren. Die Kortdensa:~ion yon Diphenylbrenz- 
+oraubensgure 6 mit o-Phenylendiamin liefer~e ebenfalls zwei Verbindungen, 
ngmlieh eine weige, in Athanol ]eicht 15sliehe (Sehmp. 215 ~ (XXIX) 
und eine gelbe, sehwer 15sliehe bei 312 ~ sehmelzende (XXX). Die Ana- 
lysen der beiden Verbindungen stimmen auf die Formel C21H16N20. 
Tro~z der gleiehen Bruttozusammensetzung zeigen die beiden Verbin- 
dungen sehr un~ersehiedliche Eigenschaften. Im Diinnsehichtehromato- 
gramm (Chloroform) gibt die bei 215 ~ schmelzende Substanz einen im 
UV hellblau fluoreszierenden Fleck veto RFWerC 0,71, die bei 312 ~ 
sehmelzende einen dunkelblauen Fleck mi~ dem/~i-Wert  0,39. Auch die 
UV-Spektrert dieser beiden Verbindungen sind volH~ommen verschieden. 
Die hSher sehmelzende Substanz hat. ein flaehes Maximum bei 335 bis 
345 m~z und je eines bei 284 mix und 228 mp~ und zeigt d.en gypisehen 
Kurvenverlguf der Chinoxalone. Die andere Substanz hat eirt hohes, 
breiges l~aximum bei 3t4 m~ und eirt zweiSes, das ia zwei Spitzen auf- 
gespalten isg, bei 340 und 344 ma. Der Substanz mit dem Sehmp. 3112 ~ 
kann die Chinoxalon-Struktur zugeschrieben werden, wie aus dem Ver- 
gleieh der UV-Spektren eindeutig hervorge}%. Die tiefer sehmelzende 
Verbindung kSnnte ein Benzimidazol sein, wobei in diesem FMle nut 

6 ~ . . F .  Blic]ce, J .  Amer. chem. Soc. 76, 3157 (1954). 
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die Carboxylgruppe mit den 
reagiert h/~t~e. 

(C6H~).~CH CO �9 COOH 

I 

(C~H~)~C~C--COOH 

OI-I 

+ 

Aminoga-uppea des o-Phenylendiamins 

/ \ / x H \ U ~  
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XXIX 

Das Wasserstoffatom der CH-Gruppe zwischea den beide~ Phenyl- 
res*ett der Diphenylbrenztraubensgure ist sehr beweglich, und es miil3te 

_.. I I 
Z00 JgO 4OO m ~  

Abb, 2 

in LSsung zu einer Keto-Enol-Tautomerie kommen. Die Ketoform gibt 
mit Phenylendiamin ein Chinoxalon, wiihrend die Enolform m6glieher- 
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weise unter Bildung des Benzimidazolderivates reagiert. Auch die I g -  
Spektren der erhaltenen Verbindungen spreehen fiir die angenommenen 
Strukturen. Eine intensive C0-Bande der Verbindung (XXIX) weist 
darauf hin, dag sieh die Ketoform im Benzimidazol wieder zur/iek- 
gebildet hat. 

Die Alkylierung des 3-Diphenylmethyl-ehinoxalons-(2) (Methods B) 
ergab eine auffallende Anderung des Kurvenverlaufes des UV-Spektrmns 
Die Auswertung der Ii~-Spektren zeigte, dag es sieh bei der gewonnenen 
Verbindung um die O-Alkylverbindung, also das 2-Dis 
3-diphenyhnethyl-ehinoxalin (XXXII I )  handelt. Das entspreehende 
1-Digthylamino/ithyl-3-diphenylmethyl-ehinoxalon-(2) (XXXIV) konnte 
naeh Methode A dureh direkte Kondensation der Diiohenylbrenztrauben- 
sgnre mit dem N-Di~thylamino~.thyl-o-phenylendiamin rein dargestell~ 
werden. Das UV-Spektrum dieser am Stiekstoff alkylierten Verbindung 
ist weitgehend ident.iseh mit dem des Stamm-Chinoxalons, wie dies im 
allgemeinen bei den Nl-alkylierten Chinoxalonen der Fall ist. 

In  Abb. 2 sind die UV-Absorptionskurven der 3 Verbindungen 
dargestellt. 

Experimenteller Teil* t 

3- (p-~ethoxybenzy~)-chinoxalon- (2) ; C16HlaN20.~ **, ( I I )  

Molars 3[engen yon o-Pheny]endiamin and p-~'Iethoxyphenyl-brenz- 
~raubens/iure wurden in Alkohol gelSs~, die L6sungen vereinigt m~d auf dem 
Wasserbad erwfirmt. Naeh kurzer Zeit f~l!~ ein weiBer Niedersehlag aus; 
Sehmp. 198 ~ Die Ausbeute is~ fas~ quantitativ. Im Dfinnsehiehtehromato- 
gramm (Silicagel G) ist ein blauweiger Fleck im UV ztl sehen, der (in CHCI~ 
)2ther = 1:1 a]s Laufmitte]) den ~l-Wert 0,48 hat. 

3- (p-~J~thoxybe~zzyl)-chinoxalon- (2) ; C171-I~.6N20.2"**, ( I I I )  

Darstellung wie vorher. Diinnschiehtehromatogramm (CI-tC13 :-~ther -- 
1 : 1) R/: 0,57, blauer Fleck im UV. Sehmp. 196 ~ 

3- ( 3',4'- Methyler~dioxybe~ zyl ) -chinoxalo r~- (2) ; Clsttl.2N~O3***, ( I V) 

Darstellung wie vorher. Diinnsehich~ehromatogramm: Fleek erst beim 
Erw~irmen siehtbar, i~/: 0,48. Sehmp. 220 ~ 

6(bzw.7)-3~[ethoxy-3-benzyl-chinoxalon-(2) ; Cls~t14N2029 (V  und VI)  

Darstellung wie vorher. Dutch Umkristallisieren aus Propanol-(2) 
kann in zwei Verbind~mgen getrennt werden, Substanz (V)**, Sehmp. 185 ~ 

* :Die Sehmelzpunkte wurden mit dem Koflersehen Mikroschmelzpunkts- 
apparat bestimmt. 

t Fiir den ganzen Exper. Teil gilt : 
** Die Verbindung gab bei der AnaIyse C-, H- und N-Werte, die mit 

der angegebenen Formel innerhalb der Fehlergrenzen iibereinstimmten. 
*** Die Verbindung gab bei d~r Analyse N-Werte, die mi$ den fiir die 

angegebene Formel bereehneten innerhalb der Fehlergrenze iibereinstimmen. 
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R 5 
! 
I 

y y c o  / 

Verbin- 1~1 R~ /~3 1/,4 R,s Schmp. I t /  Fluoreszenz Darste!lungs- 
dungen im lJV methode 

I H H H I-I 14 

II 0CI-Ia H H I{ II 

III 0C2I-I5 H H H H 

IV o--cH~--o }f H H 

V H H 

VI  H 1{ 

VII K H 

VIII 0I-I H 

I X  

X 

X I  

X I I  

X I I I  

X I V  

X V  

X V I  

0C14a 14 H 
oder  

H 0 C H z  

H OCHa H 
oder  

0CHa H 

OCHa OCHa I t  

H 14 H 

OCI-ta 0 C H a  C1 ~I H 
oder  

14 CI 

0 C t t a  H C1 H H 
oder  

H C1 

0 C H a  H I-I C1 H 
oder  

C1 I t  

NOe H K t I  14 

C1 trI H t i  H 

0 C H a  H NO2 H H 
oder  

14 NO~ 

OCH3 H CI-I3 ]-I H 
oder  

l-I CH3 

0C14a 14 COOCH3 I-I H 
oder  

14 C00CHa 

196 ~ 0,56 b l a u  

198 ~ 0,48 b l a u  

196 ~ 0,57 b l a u  

2200 0,48 ers~ s ieht-  
ba r  bei Er -  
w~i l -men  

185 ~ 0,60 heI lb lau  

200 ~ 0,60 he l lb t au  

275 ~ 

243 246 ~ 
Zers.  

2 0 1 - - 2 0 2  ~ 

220---222 ~ 

2 2 7 - - 2 2 9  ~ 

268-- 269 ~ 

231 ~ 

192- -197  ~ 

2 0 2 - - 2 0 3  ~ 

167 - -168  ~ 
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Verbin- 1~i 1~ 1% P~ R5 Schmp. R/ Fluoreszenz Darstellunes- 
dungen fin UV methode 

X V I I  oeI- t3  H C6H4 ~=! 264 ~ 

X V I I I  I t  II H H DA;A A 

X I X  OCH3 H 1-I H D A A  69 ~ HC1--188  ~ A, B 

XX OCH3 OCI-I3 II II DAX !ICl 1920 A 

XXI O--CII2--O H I-I DA~ IICI 220 ~ A 

X X I ]  OCzH5 H H H D A ~  61 c 

X X I I I  OCI-I3 OCI-I3 C1 H D A N  0] (s .  T e x t  A , B  
oder  S. 1017) 

H C1 

OCH3 H H CI D A A  7 8 - - 7 9  ~ B 
oder  

C1 H 

X X V  C1 H H H D A X  7 3 - - 7 5  ~ B 

X X I V  

X X V I  OCHa t{ CH~ ~ D A N  6 9 - - 7 0  ~ B 
oder  D A N  

H CH3 

X X V I I  H H H H MA B 

X X V I I I  OCH3 g I I  H N A  151 ~ B 

D A X  = Di~ithylaminoS;thyl M J4 = ~iorpholino~ithyl. 

~ 2  r 
x / N - -  

\ /  ~-CO G H ~  

I F I / f - - \  
~ /C--OH-- ~/ % - - R ~  \ _ /  

Verbindur~gen t~l R., SchmD. Dars te l lungs-  
- methode  

X X X  

X X X I  

X X X I V  

'H H 312 ~ 

OCH3 H 267,5 268,5 ~ 

2~ DAJ4 99,5 101 A 

] I 

X X X I I I  

01; IzfC1-Salz: Schmp.  207 - -210  ~ da rges te l l t  n a e h  M e t h o d e  B 
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und (VI)**, Sehmp. 200 ~ (unseharf). Beide Verbindungen geben im D/inn- 
sehiehtehromatogramm hel!blaue Fleeke yon gleiehem R / W e f t  (0,60). Die 
Verbindungen haben gleiche UV-Spektren, wobei nur  die Maxima gering- 
f/igig versehoben sind: Substanz (V) hat ein Maximum bei 349 m~, (VI) bet 
347 m~. 

6,7-Diqnethoxy-3-benzyl-ch inoxalon- ( 2 ) ; C17H16N2Os**, ( V I I )  

Darstellung wie vorher. Es wurde jedoch start  des freien 4,5-Dimethoxy- 
o-phenylendiamins, das Ieieht zersegzlieh ist, das Hydrochlorid verwendet. 
Gelbliehe .Kristalle (aus J~thanol) vom Sehmp. 275 ~ Die Verbindung fluores- 
ziert in L6sung augerordentlieh stark blau. 

3-(p-Hydroxybenzyl)-chinoxalon-(2) ; C15~12N~O~**, ( V I I I )  

137 g p-Hydroxyphenyl-brenztraubens~ure 7 wurden mit 82, 5 g o-Phenylen - 
diamin in 1,3 1 Alkohol 3 Stdn. r/ickflieBend gekoeht. Kristalle aus Iso- 
propylalkohol (4mal aus Eisessig unter Abtrennung geringer unlSslieher Anteile 
[Sehmp. 360 ~ und  absehliel~end noehmals aus Alkohol umkristallisiert). 
Lange Nadeln, Sehmp. 243 246 ~ (Zers.). 

6 (oder 7 )-Chlor-3- ( 3',4"-dimethoxybenzyl )-chinoxalon-( 2 ) ( I X )  

32,.5 g 4-Chlor-o-phenylendiamin und  4,5 g 3,4-Dimethoxyphenylbrenz- 
traubens~ure in 280 ml Alkohol 2 Stdn. koehen. Dutch wiederholtes Um- 
kristallisieren der ausgeschiedenen Kristalle aus Dioxan wurde eines der beiden 
Isomeren isoliert, welches in iiberwiegender Menge entsteht. Ausb. 46 g, 
Nadeln, Sehmp. 201--202 ~ 

C17H15C1N203. Ber. C 61,81, }I 4,57, C1 10,70. 
Gef. C 61,8, H 4,6, C1 10,6. 

6 (oder 7)-Chlor-3- (p-methoxybenzyl)-chinoxalon- (2) ( X  und X I )  

300 g p-Methoxyphenyl-brenztraubens~ure mit  220 g 4-Cl-o-pheny- 
lendiamin in 1500 ml Alkohol 2 Stdn. kochen. 95 g der aus der alkoho]. LS- 
sung auskrista]lisierten Substanz zeigten naeh wiederholtem Umkristalli- 
sieren aus Dioxan und ansehliei~end aus Eisessig den Sehmp. 220--222 ~ (X). 

C16H13C1N202. Ber. C 63,90, H 4,36, N9,32, C1 11,79. 
Gef. C 63,8, t-I 4,3, N 9,3, C1 11,8. 

Aus der alkohol. Mutterlaug e des t~eaktionsansatzes wurde dureh Ein- 
engen eine mit  X isomere Substanz gewonnen. Diese zeigte naeh wiederholtem 
UmkristMlisieren aus Alkohol, dann aus Dioxan und absehlieBend aus Eisessig 
einen Sehmp. 227--229 ~ (XI), Ausb. 113 g. 

C16H13C1N202. Ber. C 63,90, m 4,36, C1 11,79. 
Gel. C 63,8, ~ 4,4, C1 11,8. 

3-(4<Nitrobenzyl)-chinoxalon-(2) ; C15HliN~O3**, ( X ] I )  

Durch Kondensation aquimolarer ~engen  von p-Nitrophenyl-brenz- 
traubens~ure s mit  o.Phenylendiamin in AlkohoI. Die Kris~a]le wurden wieder- 

7 G. Billek, Mh. Chem. 92, 343 (1961). 
s DargesteIR nach W. Wislicenus und F. Schultz, Ann. Chem. 436, 53 

(1924). 
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holt aus Eisessig und absehliel]end zweimaI aus Dioxan umkris~allisiert. Feine 
B l ~ e h e n ,  Sehmp. 268--269 ~ 

3- ( ~'-Chlorbenzyl ) -eh inoxalon- ( 2 ) ( X I I I ) 

Dureh Kondensation ~quimolarer Mengen p-Chlorphenyl-brenztrauben- 
siiure 9 mit  o-Phenylendiamin und Alkoho]. 

Wei~e Nadeln aus Dioxa.n. Sehmp. 231 ~ 

ClsHltC1N20. Ber. N 10,35, C1 13,10. 
Gef. N10,3, Cl13,1. 

6(oder 7)-Nitro-& (4'-methoxybe~zyl)-chinoxalon-(2) ; C16~13N304"*, (X][ V) 

Durch Kondensation ~iquimolarer Mengen p-Methoxyphenyi-brenztrauben- 
s/iure mit  4-NRro-o-phenylendiamin in Alkohol und  dnrch wiederholtes Urn- 
kristallisieren des Kondensationsproduktes aus Alkohol und Eisessig. Br~.rm- 
]iehe Kristalle, Sehmp. 192--197 ~ (Zers.). 

6 (oder 7 )-Methyl-3-p-methoxybenzyLchinoxalon- ( 2 ) ( X V ) 

Dureh Kondensation yon 3,4-Toluylendiamhl mR p-Methoxyphenyl- 
brenztraubens/iure Jn Alkohol wie oben. I)m~eh wiederholtes Umkristallisieren 
der zuerst ausgefallenen Kristalle aus Alkohol wurde das eine Isomere rein 
gewonnen. Sehmp. 202--203 ~ 

C17H16•202. Ber. • 10,0; CH30 11,07. 
Gef. N 9,9, CIt30 11,0. 

6 (oder 7 )-Carbometl~oxy-3-p-methoxybenzyl-chinoxalon- ( 2 ) ( X V I ) 

Dm'ch Kondensat ion ~quimolarer 5'[engen yon 3,4-Diaminobenzoes~ure- 
methyIester (dargeste]lt durch Veresterung von 3,~-Diamino-benzoes~ure mit  
methanol. HC]) und p-Siethoxyphenyl-brenztraubensfi.ure in 3~[ethanol. Nach 
wiederhoRem Umkristallisieren aus 5lethanol und IsopropylMkohol weil~e 
Nadeln, Schmp. 167--168 ~ 

C1sH16N204. Ber. C 66,66, t t  4,98, O 19,73, N 8,64. 
Gel. C 66,5, H 5,1, O 19,7, N 8,5. 

(6,7)-Benz-3-(p-methoxybenzyl)-chinoxalon-(2) ; C20K16N20~,**, ( X V I I  ) 

Dutch Kondensation yon 117 g p-h{ethoxyphenylbrenz~raubens~,~re mit  
63 g 2,3-Naphthylendiamin in 2 1 Alkohot naeh Abtrennen harziger Neben- 
produkte und  wiederholtem Umkristallisieren aus Dioxan, 67 g, Nadeln; 
Sehmp. 264 ~ 

1-Di(~thylaminoathyl-3-benzyI~ch inoxalon- ( 2 ) ; C21H25NaO**, ( X V I I I ) 

(Darstellung naeh 5Iethode A): 9 g Phenylbrenztraubens-~ure wurden i~ 
50 ml -~thanol gelSsg und mit  einer L6sung yon 10 g N-Di~ithylaminofithyl- 
o-phenylendiamin in wenig Alkohol vereinigg. Nun wurde 30 5{in. am Rfiek- 
fluBkiihler gekoeht, wobei eine weige, feste Substanz, das o-(~-Di~tthylamino- 
&thylamino )-phenylbrenztraubens/t~ ~rea.nil, ausfiet. 

Ohne alas ausgesehiedene Produkt  zu isolieren, wurde der Alkohol im 
Vak. vertrieben und naeh 30 ){in. auf 100 ~ erhitzt, wobei sieh unter Wasser- 

9 E. Friedman r~ und C. ~%laase, Bioehem. Z. 27, 97 (19i0). 
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abspal~ung der l~ingsehlu]3 vollzog. Das entstandene z~he 61 wurde nun  
in verd. tIC1 gelSst und diese L6sung einige Male mit  Xther ausgesehiittelt. 
Anschlieflend wurde mit NHs alkaliseh gemaeht und die Base dutch Seh/itteln 
mit Ctt2C12 abgetrennt. Naeh Troeknen und Verdampfen des LSsungs- 
mittels Destillation bei 0,01 Torr, 190 ~ (Luftbadtemp.). Augb. 14 g. 

1-Didtthylaminodithy~-3- ( p - ~ s t h o x y b e n z y l  )-ch,i~oxa~on- (2 )  ( X I X ) 

(Methode A). l0 g p-Methoxyphenylbrenztraubens~gure wurden in 50 ml 
Nthanel gel6st und mit  einer LSsung yon 10g N-Di~thylamino~thyl-o- 
phenylendiamin vereinigt. Welters Behandlung wie oben. Das erhaltene 
hellgelbe, z/~he 01 wurde im Vak. destiltiert. Sdp.0,01:200 o (Badtemp.). 
Nach t~ngerem Stehen bei 50 ~ kristallisierte die Substanz**. UmgelSst aus 
Propanol-(2), Sehmp. 69 ~ Dutch L6sen in ]4thanol und Zugabe yon HCI 
wird das H y d r o c h l o r i d  ausgeffillt; Sehmp. 188 ~ 

C22H27N302 �9 I-IC1. Ber. C1 8,82, N 10,45. 
Gel. C1 8,82, N 10,51. 

Methods B (Naehtrfigliehe Alkylierang des Chinoxalons am N). 5,2 g 
3-(Methoxybenzyl)-ehinoxalon-(2) und 1,5g feinst gepulvertes NaNH~ 
wurden in 100ml Dioxan 15Min. gekoeht, 3 g Diiithylaminoiithylchlorid 
hinzugefiigt und welters 3 Stdn. zum Sieden erhitzt, t l ierauf wurde mit 
Wasser versetzt, mit  )[ther ausgeschiittelt, der Ather mehrmals  mit  Wasser 
gewaschen, getroeknet und abgedampft. Destillation des ]~iiekstandes, 
Sdp.o,oi: 200--2t0  ~ (Luftbadtemp.). Ausb. 4 g. 

1- D i ~ t h y l a m i n o ~ t h y l  - 3-  ( .Y ,4 '  - d i m e t h o x y b s n z y l  ) - ch inoxa lon  - (2)  - hydroch lor id  
C2aI-I29N303 �9 YICI**, ( X X )  

t2 g 3,4-Dimethoxyphenylbrenztraubensfiure warden in 100 ml Athyl 
alkohol suspendiert und mit  einer LSsung yon 10 g N-Di~ithylamino~thyl-o 
phenylendiamin in wenig Xthanol versetzt. Unter schwaeher Erw~trmung 
r, r i t t  LSsung der Suspension sin. Naeh hatbsti~ndigem Koehen Aufarbeitung 
wie vorher, Sdp.0,01:200 ~ (Luftbadtemp.). Ausb. i7g .  Hydroch Ior id  um- 
gelbst aus Isopropylalkohol ; Sehmp. t 92 ~ 

1 - DiO, thy lamino~t thy l  - 3 - (3 ' ,4  ~- m e t h y l e n d i o x y b e n z y l )  - ch inoxa lon  - ( 2 )  ; 
C~sK~sN303**, ( X X I )  

Darste]]ung wie vorher. 01, Sdp. o,o1:220 ~ (Luftbadtemp.). 
H y d r o c h l o r i d  (aus Isopropylalkohol) Sehmp. 220 ~ 

1- D i ~ t h y l a m i n o i ~ t h y l - 3 -  ( p - ~ t h o x y b e n z y l )  - c h i n o x a l o n -  (2 )  ; C23H29NaO2**, 
( x x H )  
6 g p-~thoxyphenylbrenztraubens~ure warden in 50 ml ~thanol  gelSst 

mit 5 g N-Di~thylamino~tthyl-o-phenylendiamin versetzt. Aufarbeitung 
wie vorher. Destillation bei 0,0i Torr und 200 ~ (Luftbadtemp.). Umgel6st 
aus Isopropylalkohol; Schmp. 61 ~ 

1- D i d t h y l a m i n g t h y l - 3 -  ( 3 ' , 4 ' - d i m e t h o x y b e n z y l  ) -6 -ch lor -ch inoxa lon-  ( 2 ) ( X X I  [ [  ) 

187 g N-Di~th.ylamino~thyL2-nitro-~-chIor-amiaobenzol wurden i~ 1000 ml 
Methanol mit ca. 20 g zusammengesetztem NiekelkatMysator ,,I-Ieraeus" bei 
Igaumtemp. und einem Anfangsdruek yon 30 at~ hydriert. Der Druek- 
abfal] betrug in kurzer Zeit 11,5 at, entsprechend einer Aufnahme von 46,2i H2- 
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Die aus dem Autoklaven gesp/ilte und veto Kon~akt filtrierte LSsu.ng 
wurde mig dee fflr I66 g t-Digthylaminogthylamino-2-amino-4-ehlorbenzol 
bee. ~[enge 3,4-DimethoxyphenyI-brenztraabensgure kondensiert. Die bei 
240--255 ~ (0,1 Torr) destill. Base wurde in Oxalsgure-LSsung aufgenommen, 
i~ber Kohle filtriert, die Base mit  NI~a in Freiheit gesetzt u_nd zweimal re- 
des{illiert. 

Sie wurde als sehr zfihes 01 vom Sdp. 225--230 ~ (Luftbadtemp., 0,1 Tore) 
erhalten. 

C~3HssC1NaO3. Ber. C 64,23, H 6,56, N 9,78, C1 8,26. 
Gel. C 64,1, H 6,5, N 9,7, C1 8,2. 

Methode B 

Das Chinoxalon (IX) (46 g) wurde in 900 m! AlkohoI, in welehem 3,2 g 
Na aufgelTst worden waren, mit.tels 10 g Digthylaminog/,hylehlorid a.lkyIiert. 
Die aufgearbeitete Base X X I I I  wurde wie oben besehrieben des!,itlier~.. 

Analyse: Gel. C64,2, K6,5,  N9.6, C1 8,3. 

1-Didthylaminoat, hyl-6 (oder 7) -chloe-3- ( 4-mett~oxybe~)z~/l ) -chinoxagon- (2) 
( x x z v )  
Dargestellt naeh Methode B aus (XI). Das bei 228~ Torr destill. 0!  

kr.lsta]lisiert naeh Anreiben. Das eine Isomere wurde dureh wiederholtes 
Umkristallisieren was IsopropylalkohoI gereinigt. Sehmp. 78--79 ~ 

C22Hs6ClNaOs. Bee. C 66,06, H 6,55, C1 8,87. 
Gel. C 65,9, I-I 6,5, C1 8,8. 

Das Jodmethylat dee Base zeigt einen Seb.mp. yon 211 ~ (Zers.). 

J- Didthygami~,ed.thyl-3- ( g'-chlorbenzyi ) -chinoxalon- ( 2 ) ( X X V ) 

Dargestellr naeh ~[ethode B aus X I I I ;  Sdp. 235--240 ~ (Luft.bad; 0,01 
Torr). Kristallisiert beim Stehen vollkommen dureh. Sehmp. 73--75 ~ 

CsltIs4C1NaO. Bee. C 68,16, H 6,55, N 11,36, C1 9,59. 
Gel. C 68,0, H 6,5, N 1!,6, C1 9,5. 

Z- Didthylamino~thyl-6 (oder 7) -methyl-3- ( ~'-methoxybe~,zyl ) -ehi~exaZo~.- (2) 
( X X  VI) 
Naeh Methode B a us XV; Sdp.0,05:205 ~ (Luftbad). Aus Isopropyl- 

alkohol: Sehm.p. 69--70 ~ 

J-(N~]forpholir~,odthyl,)-3-benzyLchir,,exalon-(2); C~lH23NaO~** ( X X V I I )  

6 g 3-Benzylchinoxalon-(2) wurdon in 100 ml absol. Diaxan gelSs~, und 
2 g feitlgepulverbes NaNteS2 zugef(igt. Nmx wurde 15 Min. zum Sieden er- 
hitzt, danaeh 3 g M.orpholinogthylehlerid zugegeben und I St.de. weiter- 
gekoeht. Hierauf wurde vorsichtig mit  Wasser versetzt, mit ~;ither aus- 
gesch~ttelt und des ~ther  durch mehrmaliges Seh~tte]n raft Wasser gewa- 
sehen. Naeh Troeknen dee gther. LSsung wurde der );,t.her vertrieben und 
der l%{tekstand bei 0,005 Torr destiiiiert. Sdp. 200 ~ (Luftbadtemp.). Geli~e~, 
z~ihes 01, Ausb. 5 g. 

!- ( ,}f orpholinoiigh,yl) -3- (p-r.zetho~cyber~zy[ ) -ehinoxa[on.- (2) ; C22HssNaOa**, 
( x x  vJH) 
Darstellung wie vorher besehrieben. S@.o,05: 200 ~ (Luftbadtemp.). 

UmgelSst aus Isepropylalkoho], Sehmp. 151 ~ Ausb. 5 g. 
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3-Diphenylmethyl-chinoxalon-(2) ; C211-II~N20, ( X X I X  und X X X )  

Aquivalente 5Iengen yon o-Phenylendiamin trod Diphenylbrellztrauben- 
s~tm'e wtu'den irt wenig J~thanol gel6st und auf dem Wasserbad erw~rmt. 
Nach kurzer Zeit fiel ein dichger, gelber Niedersehlag aus, der abgesaugt 
wurde. Dutch Uml6sert aus ]4thanol wurden zwei Verbindungen erhalten, 
eirte teiehtlSsliehe veto Sehmp. 2t5 ~ (XXIX)** und  eine sehwerlSstiehe, die, 
aus Eisessig umkristMlisiert, Sehmp. 312 ~ ha~e  (XXX)**. 

3- ( g'-Methoxyphenyl-phenyl ) -methyl-chinoxalon- (2) ; C~2HlsN20~, ( X X X I  
und X X X I I )  

Dargestellt dutch Kondensation yon o-Phenylendiamin miV p-Methoxy- 
phenyl-phenylbrenztraubens~ture. (Die Ketos/iure wurde dutch Glycidester- 
Synthese aus p-Me~hoxybenzophenon mit  Monochloressigs~ure dargestellt~~ 

]9as Kondensationsprodukt wurde dureh wiederholtes Umkristallisieren 
aus Alkohol in eine leiehter und eine sehwerer 15sliche Verbindung getrennt. 
Die geinsubstanzen wurden aus Dioxan bzw. Isopropylalkohol rekristalli- 
siert. Sehmp. 267,5--268,5 ~ (XXXI,  Chinoxalon**) und Sehmp. t84--185 ~ 
(XXXII ,  Keto-benzimidazol**). 

1-Di~thylamin oathyl-3-d@henylmethyl-ehinoxalon- ( 2 ) ( X X  X I  V ) 

Darstellung naeh 5~[ethode A 
Xquivalente Mengen Diphenylbrenztraubens~ure und N-Digthylamino- 

~tthyl-o-phenylendiamin werden in der doppelten Gewiehtsmenge Xy]ol 
5 Stdn. unter  ~/iekflul3 gekoeht. Naeh Abdestillieren des L6sungsmittels 
wird der gesamte Rfiekstand im Vak. destilliert. Die Haup~menge wird 
(Abtrennung eines Vorlaufes) zwischen 200--240 ~ bei 0,05--0,1 Torr 
aufgefangen. Dutch Aufnehmen in iibersehiissiger, verd., heil~er IIC1 wird 
das HC1-Salz der Base erhalten. Nach UmkristMlisieren aus Isopropyl- 
alkohol zeigte dieses einen Sehmp. yon 219--221 ~ die daraus mit  NH3 in 
Freiheit gese~zte Base wird neuerlieh destilliert (Sdp. 0,1:220 ~ Luftbadtemp.) 
und  dann gus Isoproloanol umkristal!isiert. Schmp. 99,5 bis 101% 

C27I:129NaO. Bet. C 78,8, t{ 7,1, O 3,9. Gef. C 79,2, t{ 7,~, O 4,0. 

2-DidthyIaminoi~thyl-3-d@henylmethyl-eh,inoxalon- (2) ( X X X I r I )  

Methode B 
25 g Diphenylmethyl-ehinoxMon-(2) werden mit  12 g friseh destill. Di- 

iithylaminoS, thyl-ehlorid (10~o ~bersehug) in 400ml Toluol naeh Zugabe 
yon 16 g feinst gepulvertem, wasserfreiem K2COa 8 Stdn. unter 3%~ekfluB 
gekoeht. Das Gemiseh wird mit  Wasser behandelt und UngelSstes (Aus- 
gangsma~erial) abgesaugt. 

Aus der Toluoll6sung wird dureh Schiitteln mit  HC1 das Chlorhydrat 
der Base ausgef~illt, welehes naeh Umkristallisieren aus IsopropylMkohol 
einen Sehmp. yon 207--210 ~ aufweist. Die daraus mi~ NHs in Freiheit ge- 
setzte Base destillier~ als hellgelbes, z~hes 01 bei 195--200 ~ (0,01 Tort, Luft- 
badtemp.);  Ausb. 28g. 

C27I-I29N80. Ber. C 78,8, I-[ 7,1, N 10,2, O 3,9. 
Gel. C 78,5, H 7,3, N 10,1, O 4,1. 

lo 21.I. 1~. Pointet, C. r. hebdomad. S@. Aead. Sei. 148, 417 (1909). 


