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Fiir die Titelverbindungen 3a und 4 werden verschiedene Synthesewege aufgezeigt. Eine einfache
und ergiebige Darstellung des Trichlorimidazols 3a verlduft iiber das Tetrachlorimidazol 4
und dessen anschlieBende Reduktion. Eine Reihe von Reaktionen dieser beiden Chlorimidazole
werden beschrieben. Insbesondere das Tetrachlorimidazol 4 erweist sich als reaktives Zwischen-
produkt fiir neue Synthesen in der Imidazolreihe.

Synthesis and Reactions of 2,4,5-Trichloroimidazole and 2,2,4,5-Tetrachloro-2H-imidazole

Various routes of synthesis are shown for the title compounds 3a and 4. A simple, high-yield
preparation of the trichloroimidazole 3a proceeds via the tetrachloroimidazole 4 and its sub-
sequent reduction. A number of reactions of these two chloroimidazoles is described. Tetrachloro-
imidazole 4, in particular, proves to be a reactive intermediate for new syntheses in the imidazole
series.

Darstellung des 2,2,4,5-Tetrachlor-2H-imidazols (TCI)

Die Chlorierung von Imidazol (1a) ist bisher wenig untersucht worden'. Wihrend
dic Bromierung von la in Ather oder Chloroform fast ausschlieBlich 2.4.5-Tribrom-
imidazol (2) liefert2~%, konnte bei der analog durchgefiihrten Chlorierung 2.4,5-Tri-
chlorimidazol (3a) nicht erhalten werden. Auch Variation der Chlorierungsmethode
(z. B. Cl,/FeCly; Cl,/hv; Cl;/NaOH bzw. Amine; PCls; POCI, etc)) fiihrten nicht zum
Ziel. Nach Lutz und De Lorenzo® kann 2 durch Erhitzen mit konzentrierter Salzsdure
— in allerdings nur miBigen Ausbeuten von ca. 35% — in 3a iibergefiihrt werden.

In der Chlorierung von 1-Imidazolcarbonsiure-dthylester (1b) und nachfolgender
Hydrolyse des gebiideten Pentachlor-derivates 3b fanden wir eine weitere Methode
zur Bildung von 3a. die aber gleichfalls priparativ wenig ergiebig ist.
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Wird zur Chlorierung statt des freien Imidazols (I1a) dessen Hydrochlorid eingesetzt,
so isoliert man in guter Ausbeute 2,2.4,5-Tetrachlor-2H-imidazol (TCI; 4).

Bei der Behandlung von 1a mit Chlor in Gegenwart von Eisen(ILI)-chlorid in Tetra-
chlormethan bzw. bei der Einwirkung von Sulfurylchlorid wird ebenfalls 4 erhalten.
Auch das Tribromimidazol 2 148t sich durch Einwirkung von Chlor bzw. Sulfurylchlorid
in 4 iiberfiihren.

Die Chlorierungen nach diesen Methoden fiihren einheitlich zu 4, Reaktionsprodukte
mit niedrigerem Chlorierungsgrad konnten nicht nachgewiesen werden.

Die Konstitution von 4 ist durch die Elementaranalyse sowie durch die Ergebnisse
von *°Cl-NQR-Messungen (zwei Linien, entsprechend den je zwei unterschiedlich
gebundenen Chloratomen, Cl,: 37002kHz, Cl,: 39148 kHz) und '3C-NMR-Messungen
(Resonanzsignale fiir die identischen C-Atome in Position 4 und 5 bei 157.78 ppm und
fir C-Atom 2 bei 116.13 ppm relativ zu TMS = 0 ppm) gesichert.
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Die fiir ein tetrachloriertes Imidazol noch denkbaren isomeren Strukturen 4’ und 4”
(3 bzw. 4 Cl-Atome und je 3 C-Atome unterschiedlicher Umgebung) kénnen nach den
vorliegenden Daten ausgeschlossen werden.

Reaktionen des 2,2,4,5-Tetrachlor-2H-imidazols (4)

In dem leicht zuginglichen 4 fanden wir eine duBerst reaktionsfihige Verbindung,
die sich sehr gut fiir zahlreiche priparativ interessante Reaktionen in der Imidazolreihe
eignet.

Tab. 1. Partielle reduktive Entchlorierung von 4 zu 3a

Reduktionsmittel Losungsmittel (%) 3a Oxidationsprodukte
H,/PtO, Dioxan 99 HC1
HJ (70proz.) Wasser 91 J,, HCI?
H,S Acetonitril 96 Sx, HC1®
C¢H,SH Benzol 91 CHSSC4H,, HCI®?
H,NCHO Tetrachlormethan 94 HCN, HC], 0,?
CsHsSO,H Ather 99 CeHsSO,CI¥
(C¢Hs),PH Tetrachlormethan 88 (CeHs):PC1¢
C¢HsNHNH, Ather 92 CsHe, Ny, HCI®
HCl/FeCly Ather 85 Cl,, HC1®
(CH;),CO/hv Aceton 96 CH,COCH,C1®

® Qualitativ nachgewiesen.
® Daneben 10¢ (7 %).
¢ Charakterisiert als Tetraphenyldiphosphin-disulfid ®, [(C¢Hs),PS]..

¢ W. Kuchen und H. Buchwald, Chem. Ber. 91, 2871 (1958).



1976 Synthese und Reaktionen von 2,4,5-Trichlorimidazol u. 2,24,5-Tetrachlor-2H-imidazol 1627

Reduktion

4 JaBt sich mit einer Reihe von Wasserstoffdonatoren glatt in 2,4,5-Trichlorimidazol
(3a) iiberfiihren (Tab. 1). Diese partielle reduktive Enthalogenierung ist eine priparativ
einfache Methode zur Darstellung von 3a. Zur Vermeidung von Nebenreaktionen
werden die Reduktionen am besten in indifferenten Losungsmitteln durchgefiihrt. Aber
auch konzentrierte wibBrige Losungen des Reduktionsmittels, z. B. 70proz. wiBrige
Jodwasserstoffsdure, kénnen noch mit Erfolg eingesetzt werden.

Das Trichlorimidazol 3a — eine kristalline, bestdndige Substanz mit den Eigenschaften
einer schwachen Siure (pK, = 6.5, Wasser/Athanol = 1:1) — vermag nur noch in
konzentrierten Mineralsduren Salze zu bilden, die beim Verdiinnen vollstandig hydroly-
sieren. Aus wiiBrig-alkalischer Losung wird 3a durch Siuren ausgefillt. Mit Natrium-
dthylat in Acetonitril bzw. Kupfer(I)-chlorid oder Silbernitrat in wiBrigem Ammoniak
werden die entsprechenden Salze gebildet. Die Chlorierung von 3a fiihrt wieder zu 4.
Aus dem Natrium-Salz von 3a lassen sich in der iiblichen Weise mit Alkylhalogeniden
bzw. Arylsulfonylchloriden oder Benzoylchlorid die N-Alkyl- bzw. N-Arylsulfonyl-
oder N-Benzoyl-2.45-trichlorimidazole 3c—g herstellen. Acylierungen von 3a mit
aliphatischen Carbonsiurechloriden oder Methansulfonylchlorid gelangen bisher nicht.

3¢ CHj3 (o]
38 (x €1, B, ) I )\ d | CoH, I iH
¢t e | H,C=CHCH, O7N7o
f | 4-C1CgH S0,
3 g | Cetl; CO 5

Reaktionen von 4 mit nucleophilen Agentien
a) Reaktionen mit Wasser, Alkoholen und Carbonsdiuren: 4 reagiert mit Nucleophilen,
die eine Hydroxyl-Gruppe besitzen, in guten Ausbeuten zu Parabansiure (5). So wird 4

Tab. 2. Reaktionen von 4 mit Wasser, Alkoholen und Carbonsiuren

Reagenz® ()5 Chlorierungsprodukte
H,0 95 HC)

CH;OH 90 CH,C], HCI
C;HsOH 88 C:HsCl, HCI
n-C3H,OH 85 0-CsH,Cl, HCI
i-C,H,OH 90 i-C,H,Cl, HC1
HCO,H 83 CO, HCI
CH,COH 92 CH,COCI®, HCI

* 3 mol/mol 4.
b Charakterisiert als Acetanilid.

bei 50 — 60°C rasch unter Bildung von 5 und Chlorwasserstoff hydrolysiert. Auch Alkohole

und Carbonséduren tiberfiihren 4 in inerten Losungsmitteln in glatter Reaktion in 5 und
" die entsprechenden Alkyl- und Acylchloride. Neben den klassischen Verfahren zur Her-

Chemische Berichte Jahrg. 109 107
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stellung von 5 aus Oxalylchlorid und Harnstoff ” bzw. durch Oxidation reinster Harn-
sdure ¥ ist die Solvolyse von 4 eine weitere gute priparative Methode zur Synthese von 5.
Tab.2 gibt eine Ubersicht der durchgefiihrten Reaktionen.

b) Reaktionen mit Ammoniak und Aminen: In atherischer Lsung reagiert 4 mit iiber-
schiissigem Ammoniak bei tiefen Temperaturen zum 2.4,5-Triaminoimidazol (6), das
als Monohydrat isoliert wurde. Das Hydrat zersetzt sich bei laingerem Aufbewahren
unter Abspaltung von Ammoniak. Beim Erwidrmen mit konzentriertem wiBrigen Am-
moniak erfolgt Abbau zu Guanidin.

In analoger Weise werden bei der Umsetzung von 4 mit priméren aromatischen Aminen
(4: Amin = 1 :6) bei Raumtemperatur in Ather oder Benzo! die Hydrochloride 7 der
4,5-Bis(arylamino)-2-arylimino-2H-imidazole in Form gelber bis braunroter Kristalle
erhalten. Wihrend die Reaktionen von 4 mit Cyclohexylamin bzw. Benzylamin im
gleichen Sinne verlaufen, konnte bei der Einwirkung von Methylamin iiberraschender-
weise nur die Bildung von 2.4,5-Trichlorimidazol (3a) nachgewiesen werden. Auch
schwach basische Amine (pkg > 11), wie z B. die Nitraniline, reagieren mit 4 nicht.

Durch Behandlung mit verdiinnter wiiBrig-dithanolischer Natronlauge bei 20°C
lassen sich die Hydrochloride 7 in die freien Basen 8 iiberfithren. Dagegen tritt beim Er-
hitzen von z.B. 7a oder 8a mit wifiriger Kalilauge Ringspaltung zu Phenylguanidin
und Anilin ein.

Nll40H HaN

4 —» | N C=NH + 2 HCO;NH,
< HoN NH2 4 HpN
6
+6 R-NH; R-HN NaOH R-HN
4 —— I J\ +HCl ——m> l /k
- 3R-NH,®CI¢ R-HN N-R HZO/C?'HSOH R-HN N-R
R = Aryl, 0°C
Cyclohexyl,
Benzy! 7 8
R-Schliissel s, Tab, 3,4
CGH5NH S KOH HZN\
] ,L ————> 2 CgHsNH; + //C-NH—CGHs + 2 HCOK
CeHsNH ™, ~CgH; Hz0.100%T HN
8a

Mit starken Mineralsduren bilden die Basen 8 sehr stabile Salze.

) Reaktionen mit Mercaptanen: Gegeniiber Sulfhydrylgruppenhaltigen Verbindungen
verhilt sich 4 recht unterschiedlich. Mit Schwefelwasserstoff erfolgt ausschlieBlich Reduk-
tion zu 3a unter Bildung von elementarem Schwefel. Dieser Reaktionsablauf wird auch
vorwiegend bei der Umsetzung von Thiophenolen mit 4 beobachtet, als Oxidations-
produkte entstehen dabei die Diaryldisulfide. Lediglich mit Thiophenol selbst kann
neben 3a in Ausbeuten <10% noch 2.4,5-Tris(phenylthio)imidazol (10¢) isoliert werden.

" H. Biltz und E. Topp, Ber. Deut. Chem. Ges. 46, 1392 (1913).
8 H. Biltz und G. Schiemann, Ber. Deut. Chem. Ges. 59, 721 (1926).



1976 Synthese und Reaktionen von 2,4,5-Trichlorimidazol u. 2,2,4,5-Tetrachlor-2H-imidazol 1629

Alkylmercaptane, bei denen ein giinstigeres Aciditdts-Redoxpotential-Verhéltnis vor-
liegt, liefern mit 4 dagegen als Hauptprodukte die Tris(alkylthio)imidazol-hydrochloride
9a.b, aus denen durch Behandeln mit verdiinnter Natronlauge die freien Basen 10a,b
erhalten werden.

5 RSH RS r- Cle \uﬁr r_ CH
—_—> a 3
~(RS)2, A SR NaOH RS J\ SR

-3 HQ b | C;Hg
¢ { CgHg
9 10
Die Hydrochloride 9 werden in wiBriger Losung durch starke Oxidationsmittel wie
z. B. Salpetersdure oder Chior zu 5 oxidiert; mit Wasserstoffperoxid in Eisessig lassen
sich die Hydrochloride jedoch glatt in die entsprechenden 2.4.5-Tris(alkylsulfonyl)
imidazole 11a,b iiberfiihren. Die Sulfone 11 sind hochschmelzende, kristalline, wasser-
16sliche Substanzen. Infolge des hohen o-Wertes fiir die Sulfongruppe® reagieren sie
statk sauer. So wurden in 50proz. wiBrigem Athanol fir 11a,b pK,-Werte von 2.65
bzw. 2.85 gemessen. Brom, Chlor bzw. Chlorwasserstoff spalten die CS-Bindung der Hydro-
chloride 9 unter Bildung von 2, 4 bzw. 3a.

3a 5
konz. Cl3/H,0
HCI oder
HNO,
R
. cisessi RSO
Cly 9 H303/Eiscssig 2 l II\I 11a CH3
Cla RSO, “~N~ S0;R b [Cally
H
Bry
CHCly
2

d) Weirere Reaktionen: Natriumithylat, -acetat, -cyanid und -rhodanid in indifferenten
Losungsmitteln reagieren nicht mit 4, Silbernitrit liefert bei der Umsetzung mit 4 Paraban-
sdure (5) und NO.

Wihrend die Einfithrung einer Cyangruppe mit Silbercyanid nicht gelingt — es ent-
stehen Gemische aus 3a, dessen Silbersalz und Silberchiorid —. setzt sich 4 mit Kupfer(f)-
cyanid in Xylol bei 110—120°C zu 2.2,5-Trichlor-2H-imidazol-4-carbonitril (12) um.

Beim Erhitzen von 4 mit Maleinsdureanhydrid entsteht kein Diels-Alder-Addukt,
sonderm es bildet sich iiberraschenderweise ein ,dimeres 4%, dem nach Elementaranalyse,
Massenspektrum und den Ergebnissen von '3C-NMR- sowie 3*Cl-NQR-Messungen
die Konstitution 13 zukommt*. Im Formelbild sind die MeBwerte (*3C-NMR in ppm;
35CI-NQR in MHz, Werte in Klammern) zugeordnet.

? W. Aren und K. H. Biichel, Z. Naturforsch. Teil B 25, 961 (1970).
*' Wir danken Herrn Dr. D. Wendisch fiir die ' 3C-NMR-Messungen und Herrn Dr. H.-G. Fitzky
fiir die 3°C1-NQR-Messungen. (Ing. Abt. AP).
107*
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Die ,,Dimerisierung“ von 4 in Abwesenheit von Maleinsiureanhydrid gelingt unter
sonst gleichen Reaktionsbedingungen nicht.

Bei Reaktionen mit Anilinen verhalt sich 13 im Vergleich zu 4 und 7 sehr unterschiedlich.
Wihrend mit Anilin bzw. 4-Chloranilin mit den Hydrochloriden 7a bzw. 7d die gleichen
Produkte erhalten werden wie mit 4 selbst, reagieren o-substituierte Aniline wie 2-Chlor-
anilin, o-Toluidin bzw. 2-Chlor-5-(trifluormethyl)anilin mit 13 offenbar unter Erhaltung
der .dimeren Grundstruktur* zu Verbindungen bislang ungeklirter Konstitution der
Summenformeln C1sHsCl7Ne, C20H15ClsNs bzw. Ca0H7Cl;F¢N.

Experimenteller Teil
(Mitbearbeitet von A. Conte)

1. Chlorierung von [-Imidazolcarbonsiure-dthylester (1b) zu 2.4.5-Trichlor-1-imidazolcarbon-
sdure-dichloréthylester (3b): In eine Losung von 28 g (0.2 mol) 1b!® und 50 g Pyridin in absol.
Tetrachlormethan wird bei —20°C unter Riihren iiber ca. Sh Chlor (Uberschu) eingeleitet.
AnschlieBend wird noch 15 h geriihrt, zuletzt bei Raumtemp. Man filtriert vom ausgeschiedenen
Pyridin-hydrochlorid ab, dampft unter vermindertem Druck ein, nimmt den 6ligen Riickstand
in Ather auf und filtriert. Nach Abdestillieren des Athers bleibt ein gelbes O} zuriick (32 g). das
sich nur unter teilweiser Zersetzung i. Vak. destillieren liBt. Neben einem groBeren Vorlauf
(Sdp. 45—60°C/0.05 Torr) erhélt man 16g 3b (25.6°%), Sdp. 60—65°C/0.05 Torr. — IR: vc-o
1770cm ™}, — UV: A, [nm] 207, 282 290 (Ige = 4.36, 3.23, 3.21).

CsH;CI;N,0; (312.4) Ber. C23.1 H1.0 C156.8 N90 Gef C236 H1.2 CI56.3 N84

2. 2,4.5-Trichlorimidazol (3a): 15.6 g (0.05 mol) 3b werden unter Kiihlung in eine LSsung von
10g KOH in 100 ml 50proz. wiBr. Athanol eingetragen. Nach 24stdg. Riihren wird mit konz.
Salzsdure auf pH 1 eingestellt, zur Trockne eingedampft und der Riickstand mit Ather extrahiert,
Der nach Abdampfen des Athers verbleibende Kristallbrei wird durch Behandeln mit wenig
Dichlormethan von anhaftendem O! befreit. Schmp. 191°C (Aceton); Ausb. 3.5 g (40.7%). — IR:
VNH@sozy 2500—3100cm ™. — UV: A, [nm] 206, 221 (Ige = 3.87, 3.85).

C3HCI3N2 (171.4) Ber. C21.0 HO0.6 CI62.1 N 163 Gef C21.5 H0.8 Cl162.3 N163
3. 2,2,4,5-Tetrachlor-2 H-imidazol (4)

a) Aus 1a-Hydrochlorid: 68 g (1 mol) 1a werden in 3 Liter absol. Tetrachlormethan suspendiert.
Unter Riihren werden bei Raumtemp. wihrend 5h ca. 54 g Chlorwasserstoff-Gas cingeleitet,
wobei die Innentemp. leicht ansteigt (ca. 30°C). AnschlieBend wird zum Sieden erhitzt und wihrend
40h in der Siedehitze Chlor (UberschuB) eingeleitet. Dabei geht das gesamte Hydrochlorid in

10) H. A. Staab, Liebigs Ann. Chem. 609, 87 (1957).
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Losung. Das iiberschiiss. Chlor wird mit einer Natriumhydroxidlosung abgefangen. Nach Ab-
kiihlung wird die Losung iiber Natriumsulfat abfiltriert und i. Wasserstrahlvak. das Tetrachlor-
methan abgezogen. Es verbleibt ein &liger Riickstand, der zum Teil kristallisiert (180 g/87%).
Das Rohprodukt wird i. Wasserstrahlvak. destilliert (Innentemp. max. 120°C). Das Destillat
erstarrt in der im Eisbad gekiihlten Vorlage zu farblosen Kristallen. Schmp. 85—87°C, Sdp.
70—76°C/12 Torr; Ausb. 146 g (71 %). Sublimierbar in langen farblosen Kristallen. Die Substanz
ist feuchtigkeitsempfindlich. jedoch unter LuftausschiuB gut haltbar. — UV: Agy = 212n0m
(lge = 3.94).
C3ClaN; (2059) Ber. C17.5 C1689 N 13.6 Gef. C179 C168.7 N 13.3

b) Aus 1a in Gegenwart von FeCly: In eine Suspension von 20.4 g (0.3 mol) 1a und 0.5 g wasser-
freiem Eisen(IIl)-chlorid in 450 ml absol. Tetrachlormethan wird bei 0—10°C 3h trockenes
Chlor eingeleitet. Dann wird abfiltriert und das Filtrat i. Vak. eingedampft. Der gelbe, 6lige
Riickstand kristallisiert beim Stehenlassen durch. Ausb. 18 g (29 %).

¢) Aus 1a und SO,Cl,: 204 g (0.3 mol) 1a werden in absol. Tetrachlormethan mit 135 g (1 mol)
Sulfurylchlorid wihrend 8 h zum Sieden erhitzt. Nach Abziehen des L&sungsmittels 148t sich
aus dem Riickstand durch Sublimation 4 isolieren. Ausb. 15—20%.

d) Aus 2: In eine Suspension von 13 g (0.043 mol) 2 in 300 ml absol. Tetrachlormethan wird bei
Siedetemp. 1h trockenes Chlor eingeleitet. Dabei bilden sich Bromddmpfe. Das Reaktionsge-
misch wird heif} filtriert und das Filtrat bei 30°C i. Vak. eingedampft. Der hellgelbe, olige Riick-
stand kristallisiert beim Stehenlassen durch. Ausb. 8.4 g (95%).

€) Aus 2 mit Cl,: In eine Suspension von 2 in absol. Tetrachlormethan wird wihrend 40 h in
der Siedehitze Chlor (UberschuB) analog 3a) eingeleitet. Aufarbeitung wie bei 3a). Ausb. nach
Destillation 709,

f) Aus 3a mit Cl,: Analog der Vorschrift 3e). Ausb. an Rohprodukt 90 %,. nach Destillation 759,

4. 2.4,5-Trichlorimidazol (3a) aus 4

a) Mit Schwefelwasserstoff: Zu 20.6 g (0.1 mol) 4 in 200 ml absol. Acetonitril wird innerhalb
von 30 min eine Losung von 8 g Schwefelwasserstoff in 100 m! Acetonitril getropft. Nach 2stdg.
Rithren — langere Reaktionszeiten begiinstigen die Bildung von Nebenprodukten — wird ab-
filtriert und der Filterriickstand mit Methanol gewaschen. Die nach Einengen des Filtrats zuriick-
gebliebenen gelblichen Kristalle 16st man in der ausreichenden Menge Methanol, filtriert von
Schwefel ab und fillt mit viel Wasser aus. Schmp. 191°C (Acetonitril); Ausb. 16.4 g (96 %,).

b) Mit Jodwasserstoff: Zu 30 ml 70proz. wiBr. Jodwasserstoffsiiure werden 3.8 g (0.018 mol) 4
gegeben. Nach Abklingen der Wirmeentwicklung werden die ausgefallenen Kristalle abfiltriert
und mit einer wiBr. Losung von Natriumthiosulfat und anschlieBend mit Wasser gewaschen.
Ausb. 2.9 g (91%). Die Ausb. an 3a verringert sich, wenn man eine verdiinnte Jodwasserstofl-
sdurelosung benutzt, weil dann neben 3a auch 5§ entsteht.

c) Mit H,/PtO,: Ein Gemisch von 2.06 g (0.01 mol) 4, 0.1 g Platin(II)-oxid und 150 mi absol.
Dioxan wird mit Wasserstoff 1 h im Hydrierungsapparat geschiittelt. AnschlieBend wird filtriert
und das Filtrat i. Vak. eingedampft. Ausb. 1.7 g (99 %).

d) Mit Formamid: 2.06 g (0.01 mol) 4 und 0.45g (0.01 mol) Formamid in 25 ml absol. Tetra-
chlormethan werden gelinde 4 h erhitzt. In dem entweichenden Gasgemisch werden Chlorwasser-
stoff und Cyanwasserstoff nachgewiesen. Nach Abkiihlen wird eingedampft. Schmp. 191°C
(wdBr. Methanol); Ausb. 1.6g (94 %)
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€) Mit Aceton unter Belichtung: Eine Losung von 18 g (0.087 mol) 4 in 200 m] absol. Aceton
wird 7 h bei Siedetemp. mit UV-Licht bestrahlt (Labortauchlampe TQ 150, Hanau Quarzlampen
GmbH). Man dampft ein, nimmt den Riickstand in Ather auf. behandelt mit A-Kohle und dampft
zur Trockne ein. Ausb. 14.4g (96 %).

f) Mit Benzolsulfinsdure: Eine Losung von 7.2 g (0.035 mol) 4 und 5.0g (0.035 mol) Benzol-
sulfinsdure in 100 ml absol. Ather wird 6 h zum Sieden erhitzt. Man dampft dann i. Vak. ein,
nimmt den Riickstand in Natronlauge auf, entfirbt mit A-Kohle und sduert mit Essigsdure an.
Ausb. 5.6 g (99%).

g) Mii Phenvlhydrazin: Aus 10.3 g (0.05 mol) 4 und 16.4 g (0.15 mol) Phenylhydrazin in 200 ml
Ather. Ausb. 7.9 g (92%).

h) Mit HCl/FeCly: In eine Losung von 2.06 g (0.01 mol) 4 und 0.2 g wasserfreiem Eisen(I1I)-
chiorid in 150 mi absol. Ather wird unter Feuchtigkeitsausschluf3 iiber 4 h trockener Chlorwasser-
stoff eingeleitet. Dabei entwickelt sich Chlor, Ausb. 1.46 g (85%).

i) Mit Diphenylphosphin: Zu einer Losung von 2.06 g (0.01 mol) 4 in 25 m] absol. Tetrachlor-
methan werden innerhalb von 30 min unter Stickstoff 1.8 g (0.01 mol) Diphenylphosphin getropft.
Das ausgefallene 3a wird abfiltriert. Ausb. 1.51 g (88 %).

Das Filtrat wird nach Zugabe von weileren 1.8 g Diphenylphosphin 4 h unter Stickstoff zum
Sicden erhitzt. Ohne das empfindliche Tetraphenyldiphosphin zu isolieren, werden 0.6 g Schwefel
zugegeben und das Reaktionsgemisch weitere 8 h erhitzt. Nach Eindampfen erhiilt man 2,5g
(50 %) Tetraphenyldiphosphin-disulfid®, Schmp. 168°C (Athanol/Wasser).

1) Mit Thiophenol: In eine Lésung von 61.8 g (0.3 mol) 4 in 500 ml absol. Benzol werden unter
AuBlenkiihlung mit Eiswasser 99 g (0.9 mol) Thiophenol eingeriihrt. Nach 3 h werden die abge-
schiedenen Kristalle abgesaugt und mehrmals mit Benzol gewaschen, um das Diphenyldisuifid
zu entfernen. Ausb. 46.8 g (91 %,). Bei lingerem Stehenlassen des Filtrats kristallisicrt noch 2,4,5-
Tris(phenylthio)imidazol (10c) aus. Schmp. 140—141°C (Benzol/n-Hexan); Ausb. 8.3g (7%).

Durch Eindampfen der Mutterlauge erhilt man Diphenyldisulfid. Schmp. 61°C (Athanol);
Ausb. 40.0 g (40.7%).

5. Alkylierung und Acetvlierung von 3a
a) 2.4,5-Trichlor-1-methylimidazol (3¢): Zu einem Gemisch von 8.57 g (0.05 mol) 3a und 28 g
(0.05 mol) Kaliumhydroxid in 100 ml Methanol werden 7 g (0.05 mol) Methyljodid gegeben.
Nach 48stdg. Stehenlassen bei Raumtemp. wird gelinde auf dem Wasserbad erhitzt und dann ein-
gedampft. Schmp. 75 —76°C (widlr. Methanol); Ausb. 8.5g (91%).
C4H3CI3N; (1854) Ber. C259 H1.6 N 151 Gef C263 H1.6 N 150

b) [-Athvi-2.4.5-trichlorimidazol (3d): Wie unter 5a) beschrieben mit Athyljodid. Hellgelbes O,
Sdp. 53°C/0.05 Torr; Ausb. 85%,.

CsH;Cl3N, (199.5) Ber. C30.1 H25 N 141 Gef C304 H26 N 139

c) I-Allyl-2.4.5-trichlorimidazol (3e): Wie unter 5a) beschrieben mit Allylbromid. Hellgelbes
Ol, Sdp. 63°C/0.05 Torr; Ausb. 90°,

d) 2.4.5-Trichlor-1-{4-chlorphenylsulfonyl)imidazol (3f): 6.8 g (0.04 mol) 32 und 4 g Natrium-
dthylat werden in 120 ml Acetonitril 24 h geriihrt. AnschlieBend wird filtriert, 9.0 g (0.043 mol)
4-Chlorbenzolsulfonylchlorid werden zum Filtrat gegeben und nochmals 24 h bei Raumtemp.
geriihrt. Dann wird Natriumchlorid abfiltriert und i. Vak. eingeengt. Farblose Kristalle, Schmp.
158”C (Zers.; viel n-Hexan); Aush. 9.7g (70%). — UV: kpax = 200, 230 nm (Ige = 4.54, 4.24).

CoH,CI4N,0,S (346.1) Ber. C31.2 H1.2 N8&! S93 Gef C313 H14 N80 S89
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€) 1-Benzoy!-2,4.5-trichlorimidazol (3g): Wie unter 5d) mit Benzoylchlorid. Schmp. 118 —120C,
farblose Kristalle (n-Hexan); Ausb. 70%,. — IR: vc—o = 1710cm ™1

C,oHsCI3N,0 (275.5) Ber. C43.6 H1.8 N 102 Gef C432 H20 N 103

6. Parabansdaure (5) aus 4

a) Eine Suspension von 20.6 g (0.1 mol) 4 in 80 m] Tetrachlormethan wird mit 3.2 g (0.1 mol)
absol. Methanol 3 h auf 50°C erhitzt. Dabei entwickeln sich HCI und Methylchlorid, das in
ciner Kiihlfalle isoliert werden kann. Das Lésungsmittel wird abdestilliert und der Riickstand
durch Anreiben mit n-Hexan kristallisiert. Schmp. 242°C; Ausb. 10.3 g (90%).

C3H2N,;O; (114.1) Ber. C31.6 H 1.8 N24.6 Gef. C31.8 H2.0 N245

Analog verlduft die Umsetzung von 4 mit Athanol. Propyl- und Isopropylalkohol (Ausb.
88.9 bzw. 90%,). Arbeitet man in Abwesenheit eines Losungsmittels, so gibt man die Atkohole
tropfenweise zu 4.

b) Ein Gemisch aus 2.06 g (0.01 mol) 4 und 20 m! Wasser wird 15 min bei 50 —60°C geriihrt.
AnschlieBend wird zur Trockne eingedampft und der Riickstand aus Wasser unter Zusatz von
Aktivkohle umgelost. Ausb. 1.1 g (95%).

) Zu einer Suspension von 7.4 g (0.036 mol) 4 in 60 ml absol. Xylol werden unter sorgfiltigem
FeuchtigkeitsausschluB 4.96 g (0.08 mol) iiber P,O; frisch destillierte Essigsiure gegeben. Bei
Raumtemp. tritt keine Reaktion ein. Das Reaktionsgemisch wird 4h auf 95—100°C und 1h
auf 100—115°C erhitzt und dann das gebildete Acetylchlorid (im Destillat charakterisiert als
Acetanilid; Schmp. 115°C, Ausb. 100%) und das Losungsmittel abdestilliert. Ausb. 3.8 g (92%) 5.

Analog verlduft die Umsetzung von 4 mit Ameisensdure. Ausb. 83 %,

1. 2,4.5-Triaminoimidazol (6), Monohydrat: Zu 100 m! (lissigem Ammoniak werden bei —60°C
unter Rithren innerhalb von 90 min 20.6 g (0.1 mol) 4 in 750 ml absol. Ather getropft. Es wird iiber
Nacht weitergeriihrt und dann filtriert. Das Filtrat liefert nach Eindampfen 1.0g (5.8%) 3a.
Der aus Ammoniumchlorid und 6 bestehende Filterriickstand wird mit wenig Wasser versetzt
und filtriert. Das zuriickbleibende 6-Monohydrat wird mit Athanol gewaschen, schnell i. Vak.
bei Raumtemp. getrocknet und analysiert. Ausb. 10.4 g (80 %,). Es ist eine amorphe unschmelzbare
Substanz, unldslich in organischen Losungsmitteln und wenig loslich in Wasser. Bei lingerem
Aufbewahren tritt Zersetzung unter Abspaltung von Ammoniak ein.

C3H;Ns-H,0 (131.1) Ber. C27.5 H69 N 534 Gef C27.8 H5.6 N53.5

6-Pikrat: Aus 6-Monohydrat und Pikrinsiiure in wiiBr. Athanol. Zersetzt sich beim Erhitzen
unter Abspaltung von Ammoniak.
[C3HsNs]C7H7N304 (342.2) Ber. C31.6 H29 N 328 Gef C320 H28 N33l

8. Abbau von 6 zu Guanidin: 2.8 g des Gemisches aus 6 und Ammoniumchlorid werden mit 50 ml
25proz. Ammoniumhydroxid auf dem Wasserbad 50 min erhitzt. Nach Entfirben mit A-Kohle
wird i. Vak. zur Trockne eingedampft. Der Riickstand wird in Wasser aufgenommen und mit
einer dthanolischen Losung von Pikrinsdure versetzt. Die gelben Kristalle werden abgesaugt,
mit Athanol gewaschen und getrocknet. Schmp. 316°C. Das IR-Spektrum stimmt mit dem einer
authent. Probe von Guanidin-pikrat iiberein.

9. 4,5-Bis( arylamino)-2-arylimino-2 H-imidazol-hydrochloride 7

a) 4.5-Dianilino-2-phenylimino-2 H-imidazol-hydrochlorid (71a) ( Allyemeine Vorschrift): Zu einer
Losung von 2.3 g (0.011 mol) 4 in 100 ml absol. Ather werden innerhalb von 30 min unter Riihren
und FeuchtigkeitsausschiuB 6.2 g (0.066 mol) trockenes Anilin getropft. Der Niederschlag wird
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abgesaugt, mit Ather gewaschen, im Morser mit Wasser zermahlen und abfiltriert. Gelbe Kri-
stalle, Schmp. 264 —266°C (Methanol), Ausb. 3.3g (80%).

C;,H,sCINs (3759) Ber. C67.2 H4.8 C194 N 186 Gef. C67.0 H4.6 Ci192 N 186
Analog werden die in Tab.3 aufgefiihrten Verbindungen hergestelit.

10. 4.5-Bis( arylamino)-2-arylimino-2 H-imidazole 8

a) 4,5-Dianilino-2-phenylimino-2 H-imidazol (8a) ( Allgemeine Vorschrifi): Zu einer Suspension
von 3.75g (0.01 mol) 7a in heilem Athanol werden 10 m} 8 proz. Natronlauge und dann soviel
Athanol gegeben, bis die Losung klar ist. Nach Behandeln mit A-Kohle wird filtriert und das
Filtrat mit verd. Essigsdure neutralisiert. Durch Verdiinnen mit Wasser fallen gelbe Kristalle
aus. Schmp. 171°C (Aceton/n-Hexan), Ausb. 3.3g (97 %).

C,1HsNs (339.4) Ber. C743 H5.1 N 206 Gef. C73.8 H55 N20.3

Analog werden die in Tab. 4 aufgefithrten Verbindungen hergestellt.

Tab. 4. 4,5-Bis(arylamino)-2-arylimino-2 H-imidazole 8 RN Fi
(systematische Namen wie in Tab. 3 ohne ,,-hydrochlorid”) R-HN"Sx““N-R

8 R Schmp. °C Summenformel Analyse
(% Ausb.) (Mol.-Masse) C H N
b  2-CIC¢H, 170 C21H14C13N5 Ber. 57.0 3.2 158 240
(90) (442.8) Gef. 569 34 158 240
¢ 3-CICsH, 164 —165 C21H,.Cl3N; Ber. 57.0 3.2 158 240
(90) (442.8) Gef. 56.0 4.1 159 233
d 4-CICgH, 243 C,1H4Cl3N;s Ber. 570 3.2 158 240
(88) - (442.8) Gef. 569 3.4 160 240
e 3-CH,Ce¢H, 143 Cy4H,3Ng Ber. 756 6.1 183 —
©5 (381.5) Gef. 748 6.2 185 —
f 4-CHaC¢Ha 192 C24H33N5 Ber. 756 6.1 183 —
(90) (381.5) Gef. 752 6.1 18.1 -
g 2-CH;0CeH, 179 C24H;3N50;3 Ber. 67.1 54 163 —
(87) (429.5) Gef. 66.5 5.6 164 —
h  3-CH,;OCeH. 91-97 C;4H323N;50, Ber. 67.1 54 163 —
(88) (429.5) Gef. 66.1 54 164 —
i 4-CH3OCsHa4 158 — 160 C24H23N;50; Ber. 67.1 54 163 —
(86) (429.5) Gef. 66.7 53 168 —
i 4-C;Hs0,CC¢H, 213 C30H29N;50, Ber. 649 53 126 -
(90) (555.6) Gef. 648 5.6 12.5 —
k  2,5(CH;)2CesHs 178 — 180 C27H20N;s Ber. 76.6 69 165 —
(90) (423.5) Gef. 756 6.8 165 -
1 3,5-(CF3),CeH; 175186 C,7H,,F;sN;s Ber. 434 15 94 -
(80) (747.5) Gef. 422 20 9.7 -
p 2,4,5-C13CsH2 298 C;1HgCloN; Ber. 389 1.2 10.8 49.1
(85) (649.4) Gef. 39.1 2.3 10.9 47.3
q 2-CH,;C¢H, 145-149 Ca4H;3 N5 Ber. 756 6.1 183 —
92) (381.5) Gef. 756 63 176 —
r 2-CH30,CC¢H, 154 — 160 C17H;3N;506 Ber. 63.1 45 13.6 —
(85) (513.9) Gef. 63.7 45 13.5 —
s 2-C1-5-CF3CeHas 249 C2:H1:ClsFgNs  Ber. 44.6 1.7 10.8 164

@87 (646.8) Gef. 436 2.6 11.1 162
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b) Benzolsulfinar von 8a: Eine Ather-Losung von 2.7 g (0.08 mol) 8a wird mit 1.13 g (0.08 mol)
Benzolsulfinsdure in 20 ml Ather vermischt. Die beim Stehenlassen ausgefallenen orangenen
Kristalle werden abgesaugt und mit Ather gewaschen. Schmp. 157 — 158°C, Ausb. 3.7 g (96%).

[C.1HgNs]CsHsSO, (481.6) Ber. C674 H48 N 145 Gef. C66.7 H4.8 N 14.7

11. Abbau von 8a zu Phenylguanidin: Ein Gemisch von 10g (0.026 mol) 8a, 16.7g (0.3 mol)
Kaliumhydroxid und 70 ml Wasser wird 1 h zum Sieden erhitzt. Nach Erkalten wird mit Ather
extrahiert, getrocknet, eingedampft und der Riickstand destilliert. Man erhdlt 1.2g Anilin,
Sdp. 184°C; Ausb. 259%;. Die wiBr. Phase wird i. Vak. zur Trockne eingedampft, der feste Riick-
stand mehrmals mit heiBem Ather extrahiert, der Auszug getrocknet und eingeengt. Aus Benzol/
n-Hexan 2.0 g (57 %) Phenylguanidin vom Schmp. 67 —68°C.

12. 2,4.5-Tris( alkylthio)imidazol-hydrochloride 9

a) 2,4.5-Tris( methylthio)imidazol-hydrochlorid (9a): Zu einer Losung von 64g (0.3 mol) 4
in 450 m! absol. Ather werden bei —25°C unter Riihren wihrend 1h 74.5 g (1.55 mol) Methan-
thiol eingeleitet. Man 1i8t die Temp. tiber Nacht auf 20°C steigen. Die ausgeschiedenen Kristalle
werden abgesaugt und mit Ather gewaschen. Nach Losen in Methanol, Entfirben mit A-Kohle
in der Kiilte und Ausfillen mit Ather Schmp. 171°C (Zers.); Ausb. 60 g (80%).

[CeH{1N,S;]Cl (242.8) Ber. C29.7 H4.6 N 115 Gef C298 H4.6 N11.8

b) 2,4,5-Tris(dthylthio }imidazol-hydrochlorid (9b): Wie vorstehend mit Athanthiol; Schmp.
104 -105°C; Ausb. 83%.

[CsH17N,;8;]Cl (284.8) Ber. C 379 H6.0 N98 Gef C375 H62 N99

13. 1) 2.4.5-Tris{ methylthio)imidazol (10a): Die Losung von 2.4 g (0.01 mol) 9a in 50 ml 2proz.
Natronlauge wird mit A-Kohle in der Kiilte entfirbt und mit verd. Essigsdure neutralisiert. Die
beim Stehenlassen ausgefallenen Kristalle werden abgesaugt und getrocknet. Schmp. 126 —-127°C
(Ligroin); Ausb. 1.9g (92%).

CeH oN,Sa: (206.4) Ber. C349 H49 N13.6 Gef. C347 H53 N 138

b) 2,4.5-Tris(éthylthio)imidazol (10b): Wie vorstehend aus 9b. Farblose Kristalle, Schmp.
92-93°C; Ausb. 957%.

CgH,¢N,S; (2484) Ber. C435 H65 N11.3 Gef C438 H62 N11.5

14. a) 2.4,5-Tris( methylsulfonyl)imidazol (11a): Zu einer Lésung von 7.5 g (0.031 mol) 9a in
140 mi Eisessig werden bei 16 —18°C wiihrend $h unter Riihren 20.4 ml 30proz. Wasserstoff-
peroxid getropft. Nach 60 h wird eingeengt. Farblose Kristalle, Schmp. 295—296°C (Athanol);
Ausb. 84 g (90%).

CeH,0N;0S; (302.3) Ber. C238 H33 N93 Gef C242 H34 N9.6

b} 2.4.5-Tris( dthylsulfonyl)imidazol (11b): Wie vorstehend aus 9b. Farblose Kristalle, Schmp.
227-228"C; Ausb. 929,
CoH1sN206S; (3444) Ber. C314 H47 N81 Gef. C319 H47 N8O

15. a) Oxidation von 9b zu Parabansdure (5): Zu 8.9 g (0.031 mol) 9b in 50 ml Wasser werden
inncrhalb 1 h bei Raumtemp. 50 ml Salpetersidure (¢ = 1.40) getropft. Es wird iiber Nacht weiter-
geriihrt und dann i. Vak. eingedampft. Durch Anreiben des Riickstandes mit Ather wird in quanti-
tativer Ausb. 5 (Schmp. 242°C, Zers.) gewonnen. Die Oxidation von 9a fiihrt unter den gleichen
Bedingungen ebenfalls zu 5.

b) In eine Losung von 2.85g (0.01 mol) 9b in 20 ml Wasser wird 20 min bei Raumtemp. Chlor
eingeleitet und anschlieBend i. Vak. eingedampft. Schmp. 242°C (Zers.); Ausb. 1.1 g (96 %).
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16. Chlorierung von 9b 2u 4. In eine Suspension von 2.8 g (0.01 mol) 9b in 15 ml absol. Tetra-
chlormethan wird bei Raumtemp. trockenes Chlor (20 min) eingeleitet. Nach Abklingen der
Wirmeentwickiung wird das Losungsmittel i. Vak, entfernt. Schmp. 86°C; Ausb. 1.8 g (874).

17. 2,4.5-Trichlorimidazol (3a) aus 9b: 8.9 g (0.031 mol) 9b werden mit 150 ml 37 proz. Salzsiure
4 h zum Sieden erhitzt. Dann wird noch hei8 durch eine Glasfritte filtriert, mit Wasser verdiinnt
und stehengelassen. Schmp. 191°C (Benzol); Ausb. 5.0 g (947%;).

18. 2,4.5-Tribromimidazol (2) aus 9b: 8.9 g (0.031 mol) 9b, 30 g Brom, 0.1 g Eisenspiine und 100 ml
Chloroform werden 8 h unter Riihren zum Sieden erhitzt. Nach dem Erkalten wird eingedampft,
die Losung des Riickstands in Natronlauge filtriert und mit verd. Essigsdure angesduert. Schmp.
224°C (Benzol); Ausb. 8.0g (85%).

19. 2,2.5-Trichlor-2H-imidazol-4-carbonitril (12): Ein Gemisch von 20.6g (0.1 mol) 4, 4.7 ¢
(0.5 mol) wasserfreiem Kupfer(I)-cyanid und 230 ml absol. Xylol wird ca. 30 h auf 110—-120°C
erhitzt. Nach Erkalten wird filtriert und der braune Riickstand mehrfach mit Ather gewaschen.
Die vereinigten Filtrate werden mit A-Kohle geschiittelt, filtriert, i. Vak. eingeengt und der Riick-
stand in Hexan aufgenommen. Schmp. 114 —115°C (n-Hexan); Ausb. 7.9 g (40 %).

C.CI;N; (196.3) Ber. C 244 Cl154.2 N21.4 Gef. C252 Cl52.6 N 209

20. 2,2.5-Trichlor-4-(2.2.4,5.5-pentachlor-3-imidazolin-1-yl)-2 H-imidazol (13): Ein Gemisch aus
41 g (0.2 mol) 4 und 41 g (0.42 mol) Maleinsdureanhydrid wird im Einschmelzrohr 7 h auf 100°C
erhitzt. Danach wird unter Zusatz von 1 Liter absol. Ligroin zum Sieden erhitzt, wobei sich das
Maleinsiiureanhydrid als O! abscheidet. Man 148t die Losung abkiihlen, dekantiert vom Malein-
sdureanhydrid und dampft zur Trockne ein. Schmp. 149 — 150°C (Leichtbenzin): Ausb. 38 g (92 ).

CeClgN, (411.7) Ber. C17.5 C168.9 N 13.6 Gel C175 CI69.5 N 140

21. Reaktionen von 13 mit Anilinen

a) 7a: Zu einer L&sung von 10.3 g (0.025 mol) 13 in 200 m! absol. Ather wird unter Feuchtig-
keitsausschluB bei —20°C eine Losung von 32.5 g (0.35 mol) Anilin in 50 ml absol. Ather getropft.
AnschlieBend 1iBt man 20 h bei Raumtemp. riihren. Der Niederschlag wird abgesaugt. mit Ather
gewaschen, im Marser mit Wasser zermahlen und abgesaugt. Gelbe Kristalle; Schmp. 264 —266°C;
Ausb. 14.8 g (79%).

b) 7d: Analog mit 4-Chloranilin. Schmp. 304 —308°C; Ausb. 85%.
¢) Unbekannte Verbindung C,gHoCl;Ng: Wie unter a) beschrieben aus 10.3 g (0.025 mol) 13
und 44.7 g (0.35 mol) 2-Chloranilin. Schmp. 216°C (Cyclohexan); Ausb. 7.2 g {52°)).
CsHyCl;Ng (557.4) Ber. C38.8 H 1.6 Cl445 N 151 Gef C39.1 H21 Cl44.3 N 149
d) Unbekannte Verbindung C,0H,sClsN,: Wie unter a) mit o-Toluidin. Schmp. 200"C (Cyclo-
hexan); Ausb. 659,
C30H, sCIsNg (516.7) Ber. C46.5 H29 Cl343 N 163 Gef. C46.6 H3.0 Cl344 N 163
e) Unbekannte Verbindung C10H,Cl;F¢Ng: Wie unter a) mit 2-Chlor-5-(trifluormethyl)anilin.
Schmp. 264°C (Benzol); Ausb. 409/,

C20H7Cl7F¢Ne (693.5) Ber. C34.6 H 1.0 C1358 N 12.1
Gef. C33.8 H 1.8 C1355 N 121

Die unter 21c —e) hergestellten Verbindungen zersetzen sich bei ldngerem Aufbewahren unter
Abspaltung von Chlorwasserstofl.

[402/75]



