Tetrahedron. Vol. 25, pp. 2427 to 2454. Pergamon Press 1969. Pninted in Great Bntain

2,3,5,6-TETRA-AMINO-1,4-BENZOCHINON (TABC)
DARSTELLUNG, EIGENSCHAFTEN UND REAKTIONEN

E. WINKELMANN
Aus der Farbwerke Hoechst AG., vormals Meister, Lucius u. Briining, Frankfurt (Main)-Hochst

(Received in Germany 30 October 1968 ; Received in the UK for publication 24 December 1968)

Zusammenfassumg—FEs werden verschiedene Darstellungsmethoden des TABC, scine Eigenschaften und
wichtigsten Reaktionen beschrieben. Die Abhingigkeit des Reaktionsverhaltens von der Art der Sub-
stitution am TABC wird an Hand von Beispielen aufgezeigt und mit entsprechenden Diamino-Naph-
thochinonen und verwandten Systemen verglichen.

Abstract—Several methods of synthesis of TABC, its properties and significant reactions, are described.
The relationship between the mode of reaction and substitution of the TABC is demonstrated by examples
and compared with corresponding Diaminonaphthoquinones and related systems.

AUF DER Suche nach neuen moéglicherweise chemotherapeutisch interssanten Chino-
nen beschiftigten wir uns unter anderem mit dem 2,3,5,6-Tetra-amino-1,4-benzo-
chinon (TABC). TABC wurde erstmalig in reiner kristalliner Form von Wallenfels et
al.! dargestellt. Nietzki? musste bereits 1887 des TABC in Handen gehabt haben, ohne
es jedoch zu isolieren und identifizieren, denn er beschreibt, dass das von ihm
dargestellte 2,3,5,6-Tetra-amino-1,4-hydrochinon sich durch Oxydationsmittel in
wasserstoffirmere K 6rper iiberfiihren lisst ; so beobachtete er beim Alkalischmachen
des Hydrochinon-Sulfats eine schnelle Violettverfirbung der Base an der Luft.

Die folgende Abhandlung stellt sich die Aufgabe, die wichtigsten 7 Darstellungs-
methoden des TABC in chronologischer Reihenfolge zu beschreiben, ihre Vor- und
Nachteile aufzuzeigen und an Hand verschiedenartiger Reaktionen des TABC ein
vollstindigeres Bild eines Abschnitts der Chinon-Chemie zu vermitteln.

Die Darstellung des TABC (5)

1. Nietzki stellte das 2,3,5,6-Tetra-amino-1,4-hydrochinon-Tetra-Hydrochlorid
(4a), ausgehend vom 1,2,4,5-Tetra-aminobenzol-Tetra-Hydrochlorid (1) dar. Die
Verbindung (1) wird durch Oxydation mit Salpetersdure und Eisen-III-chlorid in
das 2,5-Diamino-1,4-benzochinondiimin-Dinitrat (2) iberfiihrt, durch Eintragen in
konz. H,SO, zum 2,5-Diamino-3,6-dinitro-1,4-benzochinon (3) nitriert und mit
Zinn-II-chlorid/HC] zum 2,3,5,6-Tetra-amino-1,4-hydrochinon-Tetra-Hydrochlorid
(4a) reduziert. Beim Losen von (4a) in Wasser und Neutralisation der Lésung mit
2n-NaOH unter gleichzeitigem Luftdurchleiten fallt TABC (5) in kristalliner Form aus.

Dieser Weg ist von uns mit einigen Verbesserungen nachgearbeitet worden und
erwies sich sogar im grosseren Massstab als durchaus gangbar, aber wegen der vielen
Stufen aufwendig.
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2. Die von Wallenfels':* durchgefiihrte erste Reindarstellung des TABC geht vom
Chloranil (6) aus. Chloranil diirfte fiir die meisten Benzochinonsynthesen die giin-
stigste Ausgangsbasis darstellen.

Anstelle von Chloranil kann auch Fluoranil oder Bromanil ohne bes. Vorteile
verwendet werden. Chloranil lisst sich glatt mit 4 Mol Phthalimid-Kalium nach
der Gabrielschen Synthese in fast quantitativer Ausbeute in die Tetra-phthalimido-
Verbindung (7) umsetzen. In diesem sehr sperrigen Molekiil konnen die vier Phthali-
midoreste keine coplanare Lage zum Benzochinonringsystem einnehmen, wie sich
am Stuart-Kalottenmodell zeigen lésst.
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Est ist moglich, dass das thixotrope Verhalten der Phthalimido-Verbindung (7) in
Gegenwart von Wasser, wie man es von bestimmten Schichtsilikaten her kennt, mit
dem rdumlichen Bau zusammenhingt.

Die nucleophile Substitutionsreaktion von Chloranil mit Phthalimid-Kalium
lasst sich in gewiinschtem Sinne nur in bestimmten polaren L6sungs- bzw. Verteilungs-
mitteln durchfiihren. Besonders geeignet ist Acetonitril. Eine Umsetzung in fliissigen
Amiden niederer Carbonsiure ist ebenfalls méglich, verlauft aber beispielsweise in
Dimethyiformamid (DMF) oder Dimethylacetamid mit geringeren Ausbeuten. Bei
Anwendung von Aceton erhilt man ein Produkt, dessen Analysenergebnis auf eine
Tri-Phthalimido-Verbindung hindeutet.

Die direkte Tetra-Substitution des Chloranil mit Phthalimid-Kalium ist durchaus
kein Sonderfall, sondern lisst sich auch mit anderen stark nucleophilen Reaktions-
partnern, wie Athylenimin,* Piperidin® (nicht aber mit Pyrrolidin oder Morpholin?),
den Alkalisalzen von Phenol, p-Nitrophenol (nicht o-Nitrophenol!), Alkylmerkap-
tanen,” Thiophenol, o- und p-Nitrothiophenol® und Natriumazid® durchfiihren.
Wie eigen Versuche ergeben haben, scheiterte eine Umsetzung mit Natriumamid
moglicherweise an der geringen Nucleophilie des Ammoniak.

Die Tetra-phthalimido-Verbindung (7) wird im letzten Reaktionschritt zum TABC
einer Hydrazinolyse unterworfen. Der Abbau der vier Phthalimidoreste mit Hydrazin
kann auf verschiedene Weise mit 10- bis 80% Hydrazin-Lésung vorgenommen
werden.! 3 Als vorteilbaft hat sich eine zweistufige Hydrazinolyse erwiesen, zunachst
mit 10-15% Hydrazin bei Raumtemperatur, wobei eine hellviolette Zwischenver-
bindung (Bis-phthalimido-diamino-hydrochinon?) entsteht und isoliert wird und
danach mit 80%, Hydrazin-Hydrat bei 70-80°. Man erhilt auf diesc Weise TABC in
70-75%, Ausbeute in hoher Reinheit.

Nach dieser Methode lassen sich nach eigenen Versuchen ebenfalis liber die ent-
sprechenden Phthalimido-Verbindungen (23; 24) 2,3-Diamino-1,4-Naphthochinon
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(25) und 6,7-Diamino-4,8-chinolinchinon (26) in guten Ausbeuten darstellen. Die
Umsetzung von o-Chloranil (27) unter vergleichbaren Bedingungen fiihrt nur zu
einem Diphthalimido-dichlor-1,2-benzochinon der wahrscheinlichen Konstruktion
(28).
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3. Ein weiterer neuer Weg konnte in unseren Laboratorien entwickelt werden. Er
geht ebenfalls vom Chloranil aus und fiihrt zunéchst auf bekanntem Wege tiber
die Diamino-Verbindung (8) zum 2,5-Bis-acetylamino-3,6-dichloro-1,4-benzochinon
9)R = CH,.?

Wihrend beim 2-Acetylamino-3-chlor-1,4-naphthochinon (29) der Austausch des
Chloratoms gegen die Aminogruppe mittels Ammoniak zur Verbindung (30) keine
Schwierigkeiten bereitet,”- !° gelang Fieser’ die Einfiihrung von zwei Aminogruppen
in 3,6-Stellung bei Verbindung (9) durch Umsetzung mit Ammoniak in Alkohol oder
Nitrobenzol nur unvollstindig.
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2,5-Bis-acetylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (10) R = CH, bildet sich mit
ca. 15%,. Ausbeute in einem schwer trennbaren Gemisch mit 2,5-Diamino-3,6-dichlor-
1,4-benzochinon (8) und anderen Verbindungen. Demnach lduft bei der Umsetzung
mit Ammoniak unter den gegebenen Reaktionsbedingungen als Konkurrenz-
reaktion die Verseifung der beiden Acetylgruppen der Verbindung (9) schneller ab
als der Halogenaustausch durch Ammoniak. Marxer!! bestitigte 1961 die Angaben
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von Fieser und zeigt die Schwierigkeiten der Reindarstellung von 10 auf. Unsere
eigenen Untersuchungen haben ergeben, dass unter bestimmten Reaktionsbe-
dingungen und Lésungsmitteln eine Umsetzung in gewiinschtem Sinne mit guten
Ausbeuten doch méglich ist. Optimale Bedingungen erreicht man bei 130-140° in
Amiden als Lésungsmittel, wie z.B. Dimethylformamid,!? Dimethylacetamid oder
N-Methylpyrrolidon oder noch besser in versch. Phenolen bei 70-80°.!% Bei der
Umsetzung in Phenol lduft die Reaktion mit Sicherheit iiber 2,5-Bis-acylamino-
3,6-diphenoxy-1,4-benzochinone (11) als reaktive Zwischenverbindung ab. Man erhilt
durchweg fast quantitative Ausbeuten und sehr reine Produkte (Tabelle 1).

TABELLE 1. DEE UMSETZUNG VON 2,5-BIS-PROPIONYLAMINGO-3,6-DICHLOR- 1,4-BENZOCHINON (9)
R = C H MIT AMMONIAK IN VERSCH LOSUNGSMITTELN:

Lésungsmittel Temperatur Reaktionszeit Ausbeute Chlorgehalt (n.Beilstein)

°C Min %d.Th. — bis +
N,N-Dimethylformamid 135 30 70 + (<1%)
N,N-Dimethylacetamid 135 30 62 -
N-Methylpyrrolidon 135 30 S5 -
Phenol 80 30 90 -
o-Kresol 80 30 74 -
m-Kresol 80 30 91 -
p-Kresol 80 30 90 -
o-Methoxyphenol 80 30 80 +
p-Chlorphenol 80 30 92 -
o-Nitrophenol 80 30 87 + stark
p-Nitrophenol 130 60 57 + schr stark

Phenole mit o-stindigen Substituenten, wie z.B. o0-Kresol, o-Methoxyphenol, o-
Chlorophenol oder o-Nitrophenol sind als Reaktionsmedium weniger geeignet und

‘ihren z.T. zu chlorhaltigen unreinen Endprodukten. Dieser offensichtlich sterische
E.%ekt kann indirekt auch als ein Beweis dafiir bewertet werden, dass die Phenole als
Reaktionspartner am Reaktionsgeschehen teilnehmen.

Unter bestimmten Bedingungen in Gegenwart von Basen kdonnen die 2,5-
Diphenoxy-Verbingungen (11), zB. R = C,H, dargestellt und isoliert werden.

Je schwicher die zur Anwendung kommende Base ist, desto besser verlduft die Um-
setzung im gewiinschten Sinne. So erzielt an mit Pyridin bei 90° 80%, der Verbindung
H und mit Triithylamin nur 35 9 neben 2,5-Bis-Tridthylammoniumsalz von 9a (Z =
HN(C,H;);®). Mit Natriumphenolat in Acetonitril erhdlt man bei Raumtemp.
1002 2,5-Bis-Natriumsalz von 9a (Z = Na®). Erst bei lingerer Einwirkung von
Natriumphenolat in Acetonitril bei 80° erhalt man 40%, (£1) neben 2,5-Bis-Natrium-
salz von 9a. Die erhaltenen Natrium- und Tridthylammoniumsalze von 9a kénnen
durch Ldsen in Wasser und Ansiduern mit verdiinnten Siuren (2n-Essigsdure) quanti-
tativ in die Verbindungen 9 zuriickverwandelt werden. Eine weitere Umsetzung der
Salze 9a mit gasférmigen Ammoniak in Phenol zu 10 ist in 80-proz. Ausbeute moglich,
in Dimethylformamid findet iiberraschenderweise keine weitere Reaktion statt.
Bei Umsetzung von molaren Mengen Ammoniumphenolat (2 Mol auf 1 Mol Benzo-
chinon 9) in Phenol erhilt man wie bei der Reaktion von gasformigen Ammoniak in
Phenol direkt die Verbindungen 10. Eine Ubertragung der Reaktion von 9 mit
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Phenol auf aliphatische Alkohole ebenfalls in Gegenwart schwacher Basen (Triéithyl-
amin) zu 14 ist in guten Ausbeuten moglich.

Die als Zwischenstufe angenommenen und auf dem eben beschriechenen Wege
darstellbaren 2,5-Diphenoxy-Verbindungen (1) lassen sich erwartungsgemdss
leicht mittels gasférmigen Ammoniak in Phenol oder Dimethylformamid als Reak-
tionsmedium in 10 umwandeln. Der Austausch der Phenoxygruppen in 11 erfolgt
nach den Ergebnissen weiterer Arbeiten sogar noch leichter als die entsprechenden
Alkoxy (Methoxy)-gruppen, (siche TABC-Darstellungsmethode 4, Formelschema 1)
und wesentlich leichter als die der Halogenatome in 9.14

Auch beim letzten Reaktionsschritt der Darstellungsmethode 3 von TABC,

welcher in der Verseifung der beiden Acylreste im 2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-
1,4-benzochinon (10) besteht, war mit erheblichen Schwierigkeiten zu rechnen.
So war bekannt, dass 2,5-Bis-acylamino-3,6-bis-monoalkylamino-1,4-benzochinone
(31) mit Chlorwasserstoff-Gas unter Wasserabspaltung und Ringschluss zu Bis-
imidazolobenzochinonen (32)'5 reagieren. Von 3,6-Bis-dialkylamino-2,5-bis-acyl-
amino-1,4-benzochinonen (34) ist hekannt, dass bei Einwirkung von verd. wissr.
Salzsdure'® oder Natronlauge eine Abspaltung der beiden Dialkylaminogruppen
Zu 2,5-Bis-acylamino-3,6-dioxy-1,4-benzochionen (36) und wie eigene Untersuchun-
gen ergeben haben, besonders bei Verbindungen mit lingeren Acylresten auch
Abspaltung des Acylrestes zu 2,5-Diamino-3,6-bis-dialkylamino-1,4-benzochinonen
(35) erfolgt. Ausschliesslich 2,5-Diamino-3,6-bis-dialkylamino-1,4-benzochinone
(35) entstehen bei der Einwirkung von Chlorwasserstoff-Gas in Alkohol.!®

Andersartig verhalten sich 2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinone (10).
Einwirkung von gasformigen Chlorwasserstoff fithrt nur ohne weitere Verinderung
zu leicht hydrolysierenden Salzen, verd. oder konz., wissr. Salzsdure bringt ebenfalls
praktisch keine Verdnderung mit sich, verd. wissr. Natronlauge fithrt zu einer
teilweisen Verseifung des Produktes unter Bildung von 2,5-Bis-acylamino-3,6-
dioxy-1,4-benzochinon (36) und anderen Verbindungen.’*!! Unsere Versuche
ergaben,!” dass lediglich 95-97-proz. H,SO, in der Lage ist, ohne Nebenprodukte
die beiden Acylreste in guter Ausbeute abzuspalten. Bei Verwendung von H,SO,
niedrigerer Konzentration, wie 10-90-proz. H,SO, erfolgt weitgehende Zersetzung.
Die anzuwendende Menge an H,SO, richtet sich nach ihrem Wassergehalt und
muss einem Mindestbedarf von 2 Mol Wasser pro Mol Chinon entsprechen. Optimale
Verseifungsbedingungen erreicht man bei Temperaturen von 60-80°, niedrigere
Temperaturen verursachen eine unvollstindige Verseifung, héhere eine teilweise
Zersetzung des Chinons. Andere Siuren, wir Phosphorsiure, Pyro- und Poly-
phosphorsiure, 50-100-proz. Benzol- oder p-Toluolsulfosdure oder Salpetersiure
versch. Konzentration fiihren nur zu leicht hydrolysierbaren Salzen.

Die Verseifungsteaktion mit 95-97-proz. H,SO, ist iiber einen grossen Bereich von
2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinonen (10) ohne Verinderung der Stan-
dardbedingungen mit guten Ausbeuten anwendbar. Die besten Ausbeuten erhilt
man bei aliphatischen Acylresten mit geringer Kohlenstoffatomanzahl, bei Benzoyl-
resten mit elektronenspendenden Gruppen, wie z.B. die p-Methoxygruppe. Am
leichtesten erfolgt die Abspaltung bei der 2,5-Bis-p-Toluolsulfonylamino-Verbindung.
Sicher spielen bei der Verseifungsreaktion Solvatationseffekte der versch. Chinone
eine Rolle.

Auf Schwierigkeiten stdsst man beim Verseifungsversuch von 2,5-Bis-acylamino-
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TABELLE 2. VERSEIFUNG VON 2,5-Bis-ACyL-
AMINO-3,6-DIAMINO-1,4, BENZOCHINONEN  (10)
MIT 95-PROZ. SCHWEFELSAURE BEI 75° zU

TABC
H;N NH—R
R—NH NH,
0
. Ausbeute
Substituent R in % d Th.
CO—CH, 70
CO—CH,—CH, 75
CO—CH,—CH,—CH, 62
/CH,
CO—CH 55
N
CH,
CO—CH,—CH,—CH,—CH, 76
CH,
CO—CH=C 70
\(‘H,
CO—CH,—0—CH, 68
CO—CH,—CH,—COOH 0

co-<;>—ocn3 85

co W 0

SO,—CH, 0

so,@—tu, 96

3,6-bis-monoalkylamino-1,4-benzochinonen (31) mit konz. H,SO,. Bei der Aufar-
beitung konnten nur geringe Mengen von 2,5-Diamino-3,6-bis-monoalkylamino-
1,4-benzochinon (33) im Gemisch mit Bis-imidazolo-benzochinonen (32) und
anderen Stoffen isoliert werden. Die Reaktion verliduft also in diesem Falle zum Teil
wie die Umsetzung mit gasférmiger Salzsdure, ist also zur Reindarstellung der
bis dahin noch unbekannten Chinone (33) ungeeignet 2,5-Bis-acylamino-3,6-
diamino-1,4-hydrochinone (16) lassen sich in gleicher Weise zum 2,3,5,6-Tetra-
amino-1,4-hydrochinon (Sulfat ; 4a) verseifen.
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Verwendet man statt konz. H,SO, Chlorwasserstoffgas oder wissr. Salzsdure,
so erhélt man aus 16) Bis-imidazolobydrochinone (37) und wie von Marxer gefunden
wurde'® aus 2,5-Bis-acylamino-3,6-monoalkylamino-1,4-hydrochinonen (38) Bis-
imidazolo-hydrochinone (39). Die Hydrochinone (39) sind durch Oxydation leicht
in die entsprechenden Chinone (32) iiberfiihrbar.

Eine Ubertragung dieser Verseifungsreaktion mit konz. H,SO, auf 2-Acylamino-
3-amino-1,4-naphthochinone (30) ist ebenfalls moglich. Die Verseifung zu 2,3-
Diamino-1,4-naphthochinon (25) kann aber auch schon mit Chlorwasserstoff-Gas
in Alkohol durchgefiihrt werden.'® 2-Acylamino-3-alkylamino-1,4-naphthochinone
(40) verhalten sich anders und ergeben nach eigenen Versuchen mit 95-97-proz.
H,SO, Naphthoxazolchinone (41) im Gegensatz zur bekannten Umsetzung mit
Salzsdure, Chlorwasserstoff-Gas oder verd., wissr. Natronlauge bei welcher Naph-
thoimidazole (42) gebildet werden. !9 '8

FORMELSCHEMA 6 9 o
NH—CO—R N
O‘ s O‘ \
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1 NH—R’ (0]
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40 41
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R,R’ = aliphatische Reste

Bei der Verseifung von 2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon ¢10) mit
H,SO, fallt das TABC als Sulfat an. Das TABC-Monosulfat (8a) wird durch Ver-
diinnen der konz. Schwefelsauren Losung mit Wasser unter Kiihlung ausgefillt,
isoliert und durch Eintragen in verd. wissr. Sodalosung in das freie TABC iiberfiihrt.
Anstelte von Soda kdnnen auch wissr. Losungen von Natriumbicarbonat, Ammoniak,
Natrium- oder Ammoniumacetat oder Hydrazin verwendet werden. Tridthylamin
oder Pyridin sind ungeeignet. Das nach dem eben beschriebenen Verfahren auch
in grésseren Mengen herstellbare TABC ist nach UV-spektrophotometrischen
Vergleichsuntersuchungen meist mindestens 90-proz. und rein genug fiir viele
Umsetzungen. Eine Reinigung auf nahezu 100%; ist aufgrund der besonderen chem-
ischen und physikalischen Eigenschaften des TABC schwierig. Eine Reinigung durch
Umkristallisation ist nur aus Wasser unter grossem Substanzverlust moglich. Eine
Destillation, Sublimation oder Wasserdampf-Destillation scheitern an der Zersetz-
lichkeit der Verbindung. Chromatographische Methoden haben bislang zu keinem
Erfolg gefiihrt. Am besten hat sich eine Reinigung durch Reduktion des TABC (oder
Sulfat) mit Natriumdithionit zum Hydrochinon (4a) und anschliessende Luftoxyda-
tion der alkalischen Lésung bewihrt.?

4. Eine weiterer von uns ausgearbeiteter Weg zur Herstellung von TABC iiber
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FORMELSCHEMA 7

a (=]
10 95%, HZSO‘ S OH 5
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Na,§,0, Na,$,0, Na,S,0, 0,
' 95% H,S0, ' e v
A OH
16 _;_1_‘_. da —_— . 4
(H,S0,-8alt)

R bei 10 und 16 = aliphat. oder aromat. Reste

2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinone (10) geht ebenfalls vom Chloranil
aus und fiihrt iiber bekannte 2,3,5,6-Tetra-methoxy-1,4-benzochinon (12)!° und
2,5-Diamino-3,6-dimethoxy-1,4-benzochinon (13).'®

Die Darstellung des Chinon (13) in guten Ausbeuten bereitete Schwierigkeiten, da
es durch die grosse Reaktivitat der Methoxygruppen je nach Reaktionsbedingungen
in erheblichem Masse zu Nebenreaktionen kommt. So entsteht u. a. 2,3,5-Triamino-
6-methoxy-1,4-benzochinon, welches nur schwer vom Chinon (13) abzutrennen ist.

Bei der Einwirkung von gasformigen Ammoniak bei 100° in Athanol oder Iso-
propanol kann diese Nebenreaktion unterdriickt werden. Andere Ldsungsmittel,
wie niedrigere oder hohere aliphatische Alkohole, Amide, wie Dimethylformamid,
aromatische Kohlenwasserstoffe, wie Benzol oder Nitrobenzol oder die Verwendung
von wissrigem Ammoniak bringen geringe Ausbeuten oder es erfolgt gar keine
Umsetzung,

Die Acylierung des Chinon (13) zu 14 erfolgt auf iiblicher Weise wie beim Chinon
(8) zu 9 durch Einwirkung von Sdureanhydriden unter Mitwirkung von katalytischen
Mengen konz. H,SO,. Das Chinon (14) kann auch, wie schon bei der Darstellung
von TABC nach Methode 3 hingewiesen wurde, aus 9 mit Methanol in Gegenwart
von Triathylamin dargestellt werden.

Die weitere Umsetzung von 14 zum Chinon (10) mittels gasformigen Ammonlak
wurde in siedenden Alkohol durchgefiihrt und verlduft nahezu quantitativ.2® In
Dimethylformamid ist sogar bei Raumtemperatur eine Umsetzung mdglich.2°
Vergleichsweise bendtigt man bei der Umsetzung des 2,5-Diacylamino-3,6-dichlor-
1,4-benzochinon (9) eine Reaktionstemperatur von 130-140° (TABC-Darstellungs-
methode 3). Dieses Reaktionsverhalten steht in guter Ubereinstimmung mit den
Belunden anderer Autoren,'#4:2! dass in Chinonen, speziell 1,4-Benzochinonen
Alkoxygruppen (insb. Methoxygruppen) reaktionsfreudiger sind, als Halogenatome
(insb. Chlor.) Beispielsweise reagieren im 2,5-Dichlor-3,6-dimethoxy-1,4-benzochinon
nur die Methoxygruppen mit Aminen auch bei vorhandenen Aminiiberschuss. Auf
die Maglichkeit eines sterischen Effektes der Substituenten (CH;O > Cl) ist ver-
schiedentlich hingewiesen worden.?! Das nach der beschriebenen Methode erhaltene
2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (10) zeichnet sich durch besondere
Reinheit und hohe Kristallinitit aus und kann auf die unter Methode 3 ausgefiihrten
Weise in TABC iiberfiihrt werden.

5. 2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-1.4-benzochinone (10) und somit TABC kann
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auf einem weiteren Weg aus 2,5-Bis-acylamino-3,6-dichlor-1,4-benzochinonen (9)
dargestellt werden, wenn man statt der direkten Einfiihrung der Aminogruppen mit
Ammoniak bei hoheren Temperaturen, die unter milden Bedingungen darstellbaren
3.6-Diazido-Verbindungen (15) als Zwischenprodukte beniitzt,

Der Austausch von Chlor gegen die Aminogruppe mittels Natriumazid ist an
einem Beispiel in der Naphthochinonreihe mit missigen Ausbeuten durchgefiihrt
worden,% 22 liess sich aber nach eigenen Untersuchungen nach dem beschriebenen
Verfahren nur sehr schlecht auf entsprechende Benzochinon-Derivate iibertragen.

Unter bestimmten Reaktionsbedingungen (50°/Alkohol) ist der Austausch der
Halogenatome in Chinonen (9) mit Natriumazid zu 2,5-Bis-acylamino-3,6-diazido-
1,4-benzochinone (15) in giten Ausbeuten durchfiihrbar.?® Diese Diazido-Ver-
bindungen sind in Substanz stoss- und schlagunempfindlich, zersetzen sich aber
unter Verpuffung bei Temperaturen iiber 100° (Dampfbad!). Eine Isolierung der
energiereichen Verbindungen durch Absaugen aus der ReaktionslGsung ist wohl
moglich, aber fiir die anschliessende Reduktion nicht nétig. Die Reduktion erfolgt
direkt im “Eintopfverfahren” in der Suspension der Diazido-Verbindung mit einer
alkalischen Losung von Natriumdithionit analog dem fiir Azido-Naphthochinone
angegebenen Verfahren.>* Das dabei entstehende Hydrochinon (16) wird durch
Oxydation mit Luftsauerstoff in das Chinon (10) {iberfiihrt und in hoher Ausbeute
und Reinheit zur Abscheidung gebracht. Das Verfahren zeichnet sich durch milde
Reaktionsbedingungen und kurze Reaktionszeiten aus, ist aber fiir eine Anwendung
in grosserem Massstab wegen der Gefihrlichkeit der Diazido-Verbindungen kaum
geeignet.

6. Als weiterer und wohl kiirzester Syntheseweg zur Darstellung von TABC bietet
sich die Reduktion des 2,3,5,6-Tetra-azido-1,4-benzochinon (17)° an, welches auch
direkt aus Chloranil und Natriumazid in Alkohol dargestellt werden kann.

Schon Ochwat® hatte 1923 2.3,5,6-Tetra-azido-1,4-benzochinon (17) in zwei
Stufen iiber das 2,5-Diazido-3,6-dichlor-1,4-benzochinon dargestellt und festgestellt,
dass sich diese Verbindung mit Natriumsulfid reduzieren l4sst. Eine Isolierung und
Aufkldarung der Reduktionsprodukte ist jedoch nicht bekanntgeworden.

Wenn man die Tetra-azido-Verbindung (17) ohne Isolierung in Suspension direkt
mittels alkalischer Natriumdithionit-Lésung bei 70° reduziert und danach in die
Reduktionslésung Luft einleitet, so fillt bald TABC in kristalliner Form und hoher
Reinheit aus. Nach dieser Methode kann man in kleinen Mengen in ca. 20 Minuten
reinstes TABC herstellen. Wegen der missigen Ausbeuten und vor allem der hohen
Brisanz der Tetra-axido-Verbindung (17) ist dieses Verfahren nur im Labormasstab
durchfithrbar. Auf gleichem Wege sind 2,3-Diamino-1,4-naphthochinon (25) und
6,7-Diamino-5,8-chinolinchinon (26) iiber die entsprechenden Diazido-Verbindungen
dargestellt worden.24

Der Versuch einer Analogsynthese des noch unbekannten 3,4,5,6-Tetra-amino-
1,2-benzochinon (45)ausgehend vom o-Chloranil (27) iiber die Tetra-azico-Verbindung
(43) fiihrte zu einem chlorfreien Produkt mit unbefriedigender Analyse. Eine Selbst-
kondensation des Chinons (45) zu einem Phenazin-Derivat ist nicht auszuschliessen.
Eine Reinigung des Reduktionsproduktes gelang nicht.

Zur Erschliessung weiterer moglichst einfacher Darstellungsmethoden von TABC
wurden verschiedene Vorversuche getatigt, die jedoch bis jetzt noch zu keinem
brauchbaren Ergebnis gefiihrt haben. Fluoranil ist trotz seiner sehr aktiven Halo-
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FORMELSCHEMA 8

N, NH, NH, NH,
N o) H,;N OH H,N o]
o Nty 0 Ns,0, [ 1 o N
N3 o) H,N H/ HN HN
N,
43

NH, NH, NH,
44 4s

genatome (oder gerade deswegen) fiir Umsetzungen mit Ammoniak nicht geeignet,
da schon bei relativ niedrigen Temperaturen verschiedene Ausweichreaktionen
ablaufen.® Orientierende Versuche mit 1,4-Benzochinon-2,3,5,6-tetraither und
-thiodther, wie z.B. 2,3,5,6-Tetra-p-nitro-phenoxy-1,4-benzochinon (46) (X = 0)
oder 2,3,5,6-Tetra-o- und p-nitrophenylmercapto-1,4-benzochinon (46) (X = S)
erbachten unter verschiedenen Reaktionsbedingungen meist nur einen zweifachen,
hochstens aber dreifachen Umsatz mit Ammoniak oder priméren aliphptischen
Aminen zu Chinonen des Typs (47).

FORMBLSCHEMA 9

o) o)
O;N X X NO, O,N X NH—R
R - NH!
O,NO—X x—<;>~no2 R—NH x—@-no,
X=0.$
47

-0
Die physikalischen und chemischen Eigenschaften des TABC

TABC kristallisiert in Form von tiefvioletten rhombischen Kristallen, oft mit
griinlichem, metallischen Oberflichenglanz. Je nach Darstellungsmethode ist die
Kristallform verschieden stark ausgeprigt. Nach der Phthalimidmethode darge-
stelltes TABC kristallisiert in rhoinbischen Kristallen sehr unterschiedlicher Grosse
mit zT. unregelmissigen Wachstumsformen. Nach der Tetraazid-Methode erhilt
man ein TABC in Form von sehr gleichmissig ausgebildeten, nadelformigen,
rhombischen Kristallen. Im gepulverten oder gemahlenen Zustand besitzt TABC
graphitartige Konsistenz und vermag wie viele Chinone die menschliche Haut
(ohne Reizerscheinungen) anzufirben. TABC besitzt einen uncharakteristischen
Schmelzpunkt um 260°. TABC ist nur in stark polaren Losungsmitteln 15slich,
besonders in Amiden, wie Formamid, Dimethylformamid, Dimethylacetamid,
N-Methylpyrrolidon oder Dimethylsulfoxid. TABC ist etwas 15slich in Pyridin
und warmen Wasser. Die gelbgriine Lésung in Dimethylformamid vertieft nach
einiger Zeit die Farbe nach orangerot hin. Eine chemische Verinderung scheint
offenbar nicht stattzufinden wie am wiederausgeféliten TABC festgestellt werden
konnte. Bei Einwirkung wissr. NaOH auf TABC wird dieses in kurzer Zeit abgebaut
(Verseifung der Aminogruppen?), wie man am starken Farbumschlag nach graubraun
und den Verlusten bei der Wiedergewinnung durch Anséuern festellen kann.

Im TABC liegen zwei der Aminogruppen (z.B. in 2,5-Stellung) als vinyloge Amid-
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gruppierungen vor, besitzen also praktisch kaum Basizitit Folglich ist nur fiir
die zwei weiteren Aminogruppen {in 3,6-Stellung) eine Basizitit und somit Reaktivitidt
zu erwarten und im allgemeinen auch tatsdchlich vorhanden.

TABC beildet nur mit starken Mineralsduren Salze, so z.B. mit 1 Mol Schwefelsiure
cine stabiles Monosulfat,®> mit 2 Mol Salzsiure ein leicht hydrolysierendes Di-
hydrochlorid. Der Chinoncharakter des TABC ist nicht sehr stark ausgepragt und
die beiden Chinoncarbonylgruppen entsprechen in ihrer chemischen Verhaltens-
weise eher Amidcarbonylgruppen. TABC besitzt cin fiir ein Benzochinon sehr
niedriges Redoxpotential. Uber seine Bestimmung und Lage soll an anderer Stelle
in Kiirze berichtet werden. TABC reagiert mit seinen Carbonylgruppen nicht mit
Hydrazin, Semicarbazid, Thiosemicarbazid oder Malonsduredinitril und ldsst
sich nur mit starken Reduktionsmitteln, wie Zinnchloriir/Salzsdure oder Natriumdi-
thionit (nicht mit Natriumbisulfit oder Hydrazin wie viele andere Benzochinone)
reduzieren. Das 2,3,5.6-Tetra-amino-1,4-hydrochinon (4) ist nur in Form seiner Salze
{Tetrasulfat oder Tetra-chlorhydrat) bestindig, im Gegensatz zu den 2,5-Bis-acyl-
amino-2,3-di-amino-hydrochinonen (16), welche in freier fester Form durchaus
baltbar sind.?%> Die Lésung der Salze des 2,3,5,6-Tetra-1,4-hydrochinon wird bei
Neutralisation schnell an der Luft zum TABC wieder reoxydiert. Eine acetylierende
Reduktion des TABC (Acetanhydrid/Palladium/Wasserstoff) ist ebenfalls moglich.
Dem Produkt ist nach analytischen Daten wahrscheinlich folgende Konstitution
{(48) zuzuordnen:

0—CO—CH,
H,N NH—CO—CH,
CH,—CO~NH NH,
O0—CO—CH 3
48

Das IR-Spektrum des TABC zeigt eine typische Bande fiir die Chinoncarbonylgruppe
bei 1660 cm™! und die Aminogruppe bei 3380 cm ™! und stimmte bei Proben nach
den verschiedenen Herstellungsverfahren 1 bis 7 vdllig {iberein.

Verschiedene Untersuchungen iiber die Elektronenverteilung in Amino-benzo-
chinonen und speziell TABC wurden von Wallenfels et al.* sowie S. Dahne et al.2®
durchgefiihrt.

TABC und insbesondere seine in 2,5-Stellung acylierten Derivat zeigen in einem
chemotherapeutischen Screening eine deutliche und spezifische Wirkung bei der
durch bestimmte Eimeria-Arten hervorgerufenen Gefliigel-Coccidiose. Uber die
von Wagner aufgefundenen biologischen Eigenschaften des TABC und seiner
Derivat soll in Kiirze an einer anderen Stelle berichtet werden.

Die Reaktionen des TABC

1. Acylierungsreaktionen, TABC lasst sich gut nach verschiedenen Methoden
acylieren. Auch bei Anwendung eines Uberschusses an Acylierungsmittel werden
nur zwei der vier Aminogruppen (in 2,5-Stellung) substituiert.

Die Acylierung gelingt mit Carbonsiurenanhydriden® besonders gut unter
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Mitwirkung von katalytischen Mengen konz. H,SO, oder durch Reaktion mit
Carbonsiurechloriden in Gegenwart von sdurebindenen Mitteln, wie tertidre
Basen (insbes. Pyridin oder Chinolin) oder Alkalicarbonaten. Nach diesen Verfahren
haben wir eine Reihe von Diacyl-Derivaten (10) des TABC dargestellt, die sich
als identisch mit den nach Methoden 3 dargestellten erwiesen. Fiir die Umsetzung
eignen sich reaktionsfihige Derivate von aliphatischen, aromatischen und hetero-
cyclischen Carbonsauren und reaktive Derivate von aliphatischen oder aromatischen
Sulfosduren (wie Sulfochloride) oder Sulfaminsiuren. Bei der Umsetzung mit
Chlorameisensdureestern erhilt man die bislang unbekannten 2,5-Bis-Alkoxy-
carbamido-3,6-diamino-1,4-benzochinone (49).27 In 3,6-Position mono- und di-
substituierte  2,5-Bis-Alkoxycarbamido-3,6-diamino-1,4-benzochinone sind aus
2,5-Bis-Alkoxycarbamido-3,6-dichlor-1,4-benzochinonen durch Umsetzung mit pri-
miren bzw. sekundiren Aminen dargestellt worden.2® Eine Umsetzung mit Ammoniak
zu Chinonen (49) erfolgt unter gleichen Bedingungen nicht.

Die 2,5-Bis-acylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinone (10) lassen sich nach gleichen
Methoden wie das TABC selbst zu entsprechenden Hydrochinonen {16), (Formel-
schema 7) reduzieren.?®

Bei der Einwirkung von iiberschiissigem Phenylester aromatischer oder hetero-
cyclischer Carbonsiuren auf TABC bei hdheren Temperaturen (um 180°) entstehen
in guten Ausbeuten substituierte Bis-imidazolo-benzochinone (50). Als ersten
Reaktionsschritt kann man eine Acylierungsreaktion unter Abspaltung von Phenol
zu 2,5-Bis-acylamino-Chinonen der allgemeinen Konstitution (10) annehmen.
Unter den gegeben Reaktionsbedingungen erfolgt jedoch gleichzeitig Wasserab-
spaltung und Cyclisierung zu (50)

2. Reaktionen mit Aldehyden. Auf der Suche nach Darstellungsmethoden der bis
dahin noch unbekannten 2,5-Bis-(monoalkylamino}-3,6-diamino-1,4-benzochinonen
(59), (Formelschema 11) wurden verschiedene Reaktionen mit TABC, die zur Kuiip-
fung einer N—C-Bindung fiithren, untersucht.

Eine direkte und gelenkte Alkylierung des TABC mit iiblichen Mitteln (Alkyl-
halogenide oder Schwefelsdurealkylester) gelang uns nicht. Wenn iiberhaupt eine
Reaktion erfolgt, dann erhilt man Stoffgemische verschiedenen Alkylierungsgrades.
Das gilt ebenso fiir die Umsetzung mit Formaldehyd als auch fiir die Aminomethylie-
rung (nach Mannich). Aethylenoxid konnte mit TABC (mangels geniigender Eigen-
basizitit?) auch unter Zusatz von basischen Katalysatoren nicht umgesetzt werden.
Die Umsetzung des TABC mit Aldehyde zu Azomethinen (53) gelingt bei Anwendung
von aromatischen und heterocyclischen Aldehyden ohne Schwierigkeiten. Verwendet
man einer Uberschuss dieser Aldehyde und verschirft die Reaktionsbedingungen
(hohere Temperaturen) ist im Gegensatz zu den Acylierungsreaktionen sogar eine
vierfache Umsetzung mit dem TABC moglich. Dieser Unterschied liegt moglicher-
weise daran, dass durch den elektronenspendenden Einfluss der beiden aromatischen
Azomethinreste (im Gegensatz zur elektronenanziehenden Wirkung von Acylresten),
die verbleibenden zwei freien Aminogruppen noch hinreichend reaktionsfihig fiir
weitere Umsetzungen bleiben.

Die Umsetzung aliphatischer Aldehyde verlduft anders als die der aromatischen
und man erhilt keine Di-azomethine, sondern in exothermer Reaktion Bis-imidazolo-
benzochinone (50). Der Reaktionsverlauf kann so gedeutet werden, dass nach
Anlagerung des aliphatischen Aldehyds an zwei Aminogruppen (in 2,5-Stellung) zur
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TABELLE 4. 2,3,5,6, B1S-IMIDAZOLO, 1,4-BENZOCHINON (50)

H

N N

R~ r}-k’
N
0
. , Ausbeute Summenformel Analysen
Substit
ubstituent R in%dTh.  (Mol-Gew)  Nber. N gef

in %

82 C,0HN,O,(372) 150 149

CH
o—cH,—cul_ ' 58 C,sHzsN.Og (484) 116 120
CH,
69 C,HaNO, (3200 177 174
78 C,sHoNeO, (342) 245 243

SLejehe

Die Verbindungen besitzen keinen definierten Schmelzpunkt und zersetzen sich meist
oberhalb 300°.

Zwischenverbindung (51) eine Wasser-Abspaltung unter Beteiligung der nachbar-
stindigen Aminogruppen zu (52) und darauffoigender Dehydrierung zum Bis-
imidazolo-benzochinon (50) erfolgt (siche Formelschema 10).

Es wurde nicht néher untersucht, ob der anwesende Luftsauerstoff, unumgesetztes
TABC oder iiberschiissiger Aldehyd als Dehydrierungsmittel dient. Ein dhnlicher
Reaktionsverlauf ist bei der Umsetzung von o-Phenylendiamin mit aliphatischen,
aromatischen und heterocyclischen Aldehyden in Gegenwart von Kupfer-Salzen
als Oxydationskatalysator bekanntgeworden.2®

Durch die andersartige Reaktionsweise der aliphatischen Aldehyde schied auch die
Hydrierung der Azomethine als Moglichkeit fiir die Gewinnung von 2,5-Bis-(Mono-
alkylamino)-3,6-diamino-1,4-benzochinonen (59) aus.

Ein weiterer von uns beschrittener Syntheseweg hat schliesslich doch zum Ziele
gefithrt.3°

FORMELSCHEMA 11 o OH

N, NH—R H,N NH—R H, NH—R
19— - -
R—NH N, R—NH NH, R—NH NH,
. H o
57 s8 59
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TABELLE 5. 2,5-Bis-AZOMETHINE (53)

Analyse
Substituent R Farbe Summenformel Nber. N gel
in %
_CH,
N\CH3 rotbraun  C,,H,sN,O; (278) 302 299
Q dunkelbraun C,oH,sN,O,(376) 149 151
HO
Q grin  C,oH,,CI,N,0,(413) 135 135
Cl
-@-a grin  C,;oH,,CI,N,O, (413) 135 135
Cl
Q braun C,oH,,CI,N,O,(514) 109 109
HO q
/CH,
N violett  C,H;sNgO, (430) 195 190
AN
CH;
~</i\> hellbraun  C,gH,,N¢O, (346) 242 238
=
/ hellbraun  C,4H, N0, (346) 242 244

Eine Reduktion der aromatischen 2,5-Bis-azomethine (53) des TABC und anschliessende
Oxydation zu Chinonen (89) scheiterte an der Schwerldslichkeit der Verbindungen.

2443

Ausgehend vom Chloranil wurde zunéchst bekannten Methoden3! 2,5-Dimethoxy-
3,6-dichlor-1,4-benzochinon (18) und daraus durch Umsetzung mit Natriumazid
2,5-Dimethoxy-3,6-diazido-1,4-benzochinon (19) dargestellt.3° Die Methoxygruppen
im 2,5-Dimethoxy-3,6-diazido-1,4-benzochinon (19) lassen sich schon bei Raum-
temperatur (oft in leicht exothermer Reaktion) gegen versch. Primire aliphatische und

aromatische Amine austauschen.
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Die Umsetzung mit Ammoniak unter etwas abgeanderten Bedingungen ist ebenfalls
mdglich. Durch anschliessende Reduktion und Reoxydation des Produktes (20)
kann man so auf einem weiteren Wege TABC (Methode 7, Formelschema 1) allerdings
mit missigen Ausbeuten erhalten.3® Uberraschenderweise erfolgt keine Umsetzung
mit sekundiren aliphatischen und aromatischen Aminen und mit Athylenimin. Die
energiereichen und leicht zersetzlichen Chinone (§7) brauchen nicht isoliert zu
werden, sondern werden in alkoholischer Suspension direkt mit alkalischer Matrium-
dithionit-Lésung bei 70° reduziert und die Losung des Hydrochinon (58) durch
Einleiten von Luft oxydiert. Die neuen 2,5-Bis-(monoalkyl- oder monoarylamino)-
3,6-diamino-1,4-benzochinone (59) sind gut kristallisierte, stabile Verbindungen
und konnen zu weiteren Reaktionen herangezogen werden.

Die Acylierung der neuen Chinone (59) mit Carbonsidurenanhydriden, Carbon-
sdurechloriden oder Chlorameisensiureestern erfolgt unter iiblichen Reaktions-
bedingungen und tritt nur an den etwas stirker basischen zwei Aminogruppen ein,
die mit den Alkyl- oder Arylresten substituiert sind. Als Konstitutionsbeweis steht
der Befund, dass die erhalten 2,5-Bis-acyl-2,5-bis{monoalkylamino)-3,6-diamino-
1,4-benzochinone (60) nicht identlich sind mit den auf anderem Wege leicht zuging-
lichen und dargestellten, isomeren 2,5-Bis-acylamino-3,6-bis{monoalkylamino)-1,4-
benzochinonen (61).' 13

FORMELSCHEMA 12

H,N N—CO—R’ R—NH NH—CO—R’
% R'—CO—X/Pyr oder
(R—C0),0 _, vel
R— Co-—rf NH, R—CO—NH NH—R
R

R = Alkyl-, Arylrest 60 61

R’ = Alkyl-, Alkoxyrest

X = Halogen

Taseile 7. DARFESTELLTE 2,5-BiS(MONOALKYLAMINO}Z2,S-BIS(MONOACYL)3,6-DIAMINO-1,4-BENZOCHINONB

(60)
2 1
H,N N—R'
R‘—l?l NH,
R o
. Ausbeute Analysen
R Substituente R Farbe in %d Th. Summenformel N Ber: N Gef:
in %
CH, CO—CH; orangerot 90 C,,H ;N O (380) 200 198
CH,—CH,—CH, CO—CH, weinrot 75 CisHa NSO, (336) 167 165
CH,—CH,—CH, CO—CH,—CH, weinrot 61 CaHgN,O, (364) 154 153
CH, CO—OCH, weinrot 73 C,,H, N, Os(312) 180 183

Die Verbindungen besitzen keine definierten Schmelzpunkte und zersetzen sich meist oberhalb 300°.
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3. Sonstige Reaktionen. TABC ldsst sich an zwei seiner Aminogruppen (bei-
spielsweise in 2,5-Stellung) mit aliphatischen und aromatischen Isocyanaten oder
Isothiocyanaten umsetzen (siehe Formelschema 10),

Man erhilt 2,5-Bis-ureido bzw. -thioureido-3,6-diamino-1,4-benzochinone (56).
Die Ersteren (X = O) kann man auch durch Umsetzung von 2,5-Di-alkoxycarbonyl-
amino-3,6-diamino-1,4-benzochinone (49)?7 mit primiren Aminen erhalten.

TABELLE 8. 2,5-BIS-UREIDO- BZW. -THIOUREIDO-3,6-DIAMINO- 1 ,4-BENZOCHINON (56)

0o
H,N NH—?‘—NH—R
X
RwNH—ﬁ—NH NH,
X
Substituenten Ausbeute Analysen
ubs R X in % d.Th. Summenformel
ot NBer. NGef. SBer. S Gef.
CH, o 45 CioH,JNgO, (282) 298 295 —  —
CH,—CH, o 50 CiH,gNsO, (310) 271 265 —  —
CH, S 96 CioH 1 NgO,S,(314) 268 272 204 198
/CH,
CH,—CH S 63 Ci6H26Ng0,5,(398) 212 212 160 154
~
CH,
_CH,
O—CHI—CH\CHS s 58 CsH3 NgO,S; (582) 144 148 110 117

Die Verbindungen besitzen keine definierten Schmelzpunkte und zersetzen sich meist oberhalb 300°.

Durch Reaktion von Dialkylformamiden mit TABC in Gegenwart von sauren
Kondensationsmitteln, wie Thionylchlorid, Phosphoroxychiorid, Benzosulfochlorid
oder Oxalylchlorid gelangt man iiber Vilsmeier-Komplexverbindungen zu Bis-
formamidinen (55) (Formelschema 10). Eine analoge Umsetzung ist u. a. auch mit
2,5-Diamino-3,6-dichlor-1,4-benzochinon und N-Methylformanilid durchgefiihrt
worden.??

EXPERIMENTELLE BEISPIELE
1. 2,3,3,6- Tetra-amino-1,4-benzochinon = TABC (8)

(a) Verbindung 4a (316 g; 0'1 Mol) wird unter Erwirmen auf 60-70 in 2 1 Wasser gelost, die Losung durch
Zutropfen von 2 n-NaOH neutralisiert und gleichzeitig in kriftigem Strom Luft durchgeleitet. Das TABC
beginnt sich bald kristallin abzuscheiden, wird nach Abkiihlen der Ldsung abgesaugt und mit kaltem
Wasser, absol Alkohol und Ather gewaschen. Ausb. 11 g (66%), violette Kristalle mit griinlichem Ober-
flichenglanz und einem Fp = 260° (Zers.) (CcHgN,O,; Mol -Gew. 168. Ber: N, 33-3. Gef: N, 327%).

(b) 2,5-Bis-acetylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (100 g) wird unter Riihren in 750 ml konz. H,SO,
eingetragen. Die Suspension erwlirmt sich auf etwa 45°, und in kurzer Zeit entsteht eine ticfrote Losung.
Die Losung wird auf dem Dampfbad 1 Stde. lange unter Rithren auf 70 bis 80° erwarmt. Danach kiihlt
man die Reaktionsldsung durch Einstellen in Eiswasser und tropft unter weiterem Rilhren bei 20 bis 25°
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2000 ccm Wasser hinzu ; dabei fillt das Tetra-amino-1,4-benzochinon-sulfat in roten Kristallen zus. Das
Produkt wird unter vermindertem Druck abfiltriert und wiederholt mit Wasser gewaschen, bis das Wasch-
wasser nicht mehr mineralsauer reagiert. Anschlissend wird das noch feuchte Salz unter Riihren anteilsweise
in 750 ccm 10-proz. Sodalésung eingetragen und etwa 15 Min. bei Raumtemp. geriihrt. Das erhaitene Chinon
wird unter vermindertem Druck abfiltriert und zuniichst anteilsweise mit wenig Wasser, danach mit
Alkohol und schliesslich mit Aceton gewaschen und im Vakkumtrockenschrank bei 50° getrocknet.

Man erhilt 52 g (80%,) Tetra-amino-1,4-benzochinon. (§). (Ber: N, 33-3. Gef: N, 32-5%).

(c) Das Hydrochinon-Sulfat (4a) lisst sich durch Eintragen in n-NaHCO,-Lésung und Luftdurchleiten
mit 45-proz. Ausb. in das TABC iiberfiihren. Die Substanz war identisch mit der nach 1a und 1b dargestellten.

(d) Verbindung 17 (24 g) suspendiert in 11. Wasser wird portionsweise in eine 60° warme Ldsung von
120 g Natriumdithionit* und 40 g NaOH zu 11. Wasser eingetragen. Das Tetra-azid geht mit gelber Farbe
in Lsung und Stickstoff entweicht. Ist alles eingetragen wird noch 15 Min. bei 70-75° nachgeriihrt, wobei
sich die Lasung fast vollig entfirbt. Durch Einleiten von Luft (15-20 Min.), ohne weiteres Erwérmen, wird
das Tetra-amino-hydrochinon (4) zum TABC (5) oxydiert und scheidet sich kristallin ab. Es wird abgesaugt,
mit Wasser, Alkohol und Ather gewaschen. Ausb. 7 g (42%). Die Substanz war identisch mit der nach la
und 1b dargesteliten.

(¢) Verbindung 19 (25-0 g; 0-1 Mol) wird in 150 ccm Alkohol suspendiert und unter Eiskithlung 2 Stdn.
lang gasférmiges Ammoniak eingeleitet. Sodann wird 1 Stde. bei Raumtemp. nachgeriihrt und die Sus-
pension (ohne Isolierung der Zwischenverbindung (20)) mit einer Lésung von 72 g Natriumdithionit und
24 g NaOH in 720 ccm Wasser bei 60-70° reduziert und das gebildete Hydrochinon (4) durch Einleiten von
Luft oxydiert. Ausb. 4.5 g (27%). Die Substanz war identisch mit der nach 1a und 1b dargesteliten. (Ber:
C, 429; H, 48; N, 33-3. Gef: C, 429; H, 50; N, 32:6%).

2. 2,3-Bis-phthalimido-1,4-naphthochinon (23)

Verbindung 21 (22-7 g; 0-1 Mol) wird in 250 ccm trockenem Acetonitril suspendiert, mit 37-0 g (0-2 Mol)
Phthalimid-Kalium versetzt und 5 Stdn. am Dampfbad unter Riickfluss erhitzt. Nach dem Abkithlen wird
abgesaugt, mit Wasser/Alkohol 1:1 angerilhrt, abgesaugt und mit Wasser/Alkohol 1:1 und danach mit
Ather gewaschen. Ausb. 33-2 g (74%), griines Pulver ohne Fp.

3. 2,3-Diamino-1,4-naphthochinon (25)

(a) Verbindung 23 (44-8 g; 0-1 Mol) wird unter Rithren in cine L&sung von 70 ccm 80%. Hydrazinhydrat
in 200 ccm Wasser cingetragen. Nach 1-stdg. guten Rithren oder Schiitteln wird ein braunes Zwischenpro-
dukt abgesaugt, mit Wasser gewaschen und in 55 ccm 80% Hydrazinhydrat unter gutem Riihren 1 Stde. auf
70-75° erhitzt. Bs wird noch heiss abgesaugt, mit Wasser gewaschen und im Exsikkator getrocknet. Ausb.
16-8 g (89%), violette Kristalle, Fp = 220° (Zers.). (C;oH,N;0;: Mol.-Gew. 188 Ber: N, 149; Gef: N,
14-9%).

(b) Verbindung 30(23-0 g; 01 Mol) wird in 160 ccm 95-97% H,SO,, geldst und unter Rithren am Dampfbad
1 Stde. auf 75° erhitzt. Es wird abgekiihlt und unter Rihren bei 20-30° mit 500 ccm Wasser verdiinnt. Das
dabei ausfallende hellbraune Diaminonaphthochinon (28) Sulfat wird abgesaugt und noch feucht unter
Rithren in 700 ccm n-NaHCO,-L3sung eingetragen. Hierbei wandelt es sich sofort in das freie Diamino-
naphthochinon (25) um. Nach 15 Min. Rilhren bei Raumtemp. wird abgesaugt, mit Wasser gewaschen und
im Exsikkator getrocknet. Ausb. 15-7 g (83%). Die Substanz war identisch mit der nach 3 a dargestellten
Verbindung.

4. 6,7-Bis-phthalimido-5,8-chinolinchinon (24)

Verbindung 22 (22-8 g; 0-1 Mol) wird in 250 ccm trockenem Acetonitril suspendiert, mit 370 g (0-2 Mol)
Phthalimid—Kalium versetzt und in der in Beispiel 2 angegebenen Weise umesetzt. Ausb. 42 g (94%)
hellgrunes Pulver ohne Fp.

5. 6,7-Diamino-5,8-chinolinchinon (26)

Verbindung 24 (449 g; 0-1 Mol) wird unter gutem Rilhren in cine L3sung von 90 ccm 80% Hydrazin-
hydrat in 72 ccm Wasser eingetragen. Vorriibergehend geht alles in gelber Farbe in Lasung und kurz darauf
fillt die Diaminoverbindung (26) in fein kristalliner Form aus. Nach 1 stdg. RGhren bei Raumtemp. wird
abgesaugt, mit Wasser, kaltem Alkohol und Ather gewaschen und im Exsikkator getrocknet. Ausb. 164 g
(87%), violette Kristalle, Fp = 260° (Zers.).

* Andere Reduktionsmittel, wie Na,S, NaHSO,, Hydrazin-Hydrat oder SnCl, sind weniger geeignet.



2,3,5,6-Tetra-amino-1,4-benzochinon (TABC) 2449

6. 2,5-Bis-acetylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (10) (R = CH,)

2,5-Bis acetylamino-3,6-dichlor-1,4-benzochinon (9) (R = CH,) (291 g) wird unter gutem Rilhren in
2400 ccm Dimethylformamid (mit Natriumsulfat vorgetrocknet), suspendiert und mittels Warmebad auf
120° angeheizt. Hierbei geht alles in Ldsung In die klare Ldsung wird nun unter Riithren gasfSrmiges,
iiber Atznatron vorgetrocknetes Ammoniak eingeleitet. Die Umsetzung mit Ammoniak verlfuft exotherm,
so dass nicht mehr weiter geheizt zu werden braucht. Die Einleitungsgeschwindigkeit wird so geregelt, dass
sich dabei ¢ine Gefiissinnentemperatur von 130 bis maximal 140° einstellt. Beim Einleiten des Ammoniak
verfirbt sich die Ldsung von orange nach braunviolette und das Endprodukt beginnt sich bald kristallinisch
abzuscheiden. Wenn die Warmetdnung abzuklingen beginnt, ist die Umsetzung praktisch beendet. Die
dazu erforderliche Einleitungsdauer betrigt je nach Ansatzgrdsse 1-2 Stunden. Es wird ca. 30 Minuten
nachgeriihrt, dabei abkiihlen lassen und gleichzeitig Luft durchgeleitet, um das iberschiissige Ammoniak-
gas zu entfernen. Bei Raumtemperatur wird abgesaugt und mit insgesamt 240 ccm Dimethylformamid in
3 Portionen gewaschen, bis das Filtrat nur noch schwach hellbraun gefirbt abluft. Danach wird Produkt
in einer Mischung von 750 ccm Methano! und 750 ccm Wasser angeriihrt und sodas beigemengt Ammon-
chlorid herausgeldst Es wird abgesaugt und mit 150 ccm der gleichen Mischung (Methanol/Wasser 1 :1)
nachgewaschen, bis das Filtrat frei von Chlorionen ist (Silbernitrat-Probe). Zuletzt wird das Produkt mit
reinem Methanol und Aceton nachgewaschen und am Dampfbad oder im Trockenschrank getrocknet.
Ausb. 177 g (70 9,), braune Kristalle mit violettem Oberflichenglanz und einem undefinierten Zersetzungs-
punkt iiber 350°.(C,  H, ,N,O,: Mol.-Gew. 252 Ber: C,476; H,4-8: N, 222 Gef: C,47-3; H,48; N, 21-8%).

Auf gleiche Weise kann man darstellen: 2,5-Bis-propionylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (10),
R = C,H; Ausb. 75%, violettbraune Kristalle, Fp = 318° (Zers.). (C,,H,;NO,: Mol.-Gew. 280 Ber: C,
51-5: H, 6:0: N, 20-0. Gef: C, 51-5: H, 60: N, 19-7%).

2,5-Biscrotonylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (10), R = C;H,: Ausb. 64%, dunkelbraune
Kristalle ohne Fp, (C, H,;(N,O,: Mol.-Gew. 304 Ber: C, 550: H, 5-3; N, 184. Gef: C, 548; H, 54; N,
18-5%).

2,5-Di-crotonylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (10), R = C3H: Ausb. 64%, dunkelbraune Kristalle
ohne Fp. (C,,H;sN,O,: Mol.-Gew. 304 Ber: C, 550; H, 53; N, 18-4. Gef: C, 54-8; H, 54; N, 18-5%).

2,5-Bis-propionylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (10), R = C,H,

(a) Phenol (160 g) wird auf dem Dampfbad bei 50° geschmolzen und unter Rihren werden 319 g 2,5-Bis-
propionylamino-3,6-dichlor-benzochinon eingetragen. Man unterbricht das Erwarmen und leitet bei 50°
unter Rithren 15 Min. lang trockenes Ammoniak ein. In exothermer Reaktion steigt dic Temperatur an;
sie wird durch Regulierung des Ammoniakstromes oder zeitweiliger Kithlung bei maximal 80° gehalten.
Sowie die Reaktionstemp. zu sinken beginnt, wird das Einleiten des Ammoniaks beendet. Nach Abkiihlen
wird abgesaugt, mit Alkohol und Ather gewaschen. Ausb. 25-8 g (92%). Die Substanz war identisch mit der
nach 6) dargestellten Verbindung.

(b) 2,5-Bis-propionylamino-3,6-diphenoxy-1,4-benzochinon (1) (R = C,H,) (434 g) wird in 440 ccm
Dimethylformamid suspendiert. In diese Suspension wird bei 50° trockenes Ammoniakgas eingeleitet.
Dic Umsetzung ist bereits nach 15 Min. beendet. Nach weiterem Stehen lassen von 15 Min. wird abgesaugt,
der Niederschlag mit Alkohol und Ather gewaschen. Ausb. 276 g (98:5%))

(c) Verbindung 14 (31-0 g; 0-1 Mol) wird in 200 ccm Dimethylformamid suspendiert und bei 90° 1 Stde.
lang trockenes gasfdrmiges Ammoniak eingeleitet. Es wird abgekiihlt, abgesaugt und mit Alkoho! und
Ather gewaschen. Ausb. 24 g (86%). Die Substanz war identisch mit der nach 6 b) dargestellten Verbindung.

Die als Ausgangsstoff verwendete Verbindung (14), R = C,H,, kann auf folgendem Weg dargestellt
werden : Verbindung 13 (19:8 g; 0-1 Mol) wird in 80 ccm Propionsaureanhydrid suspendiert und 0-5 ccm
konz. H,SO, unter Riihren zugesetzt. Nach Abklingen der leicht exothermen Reaktion wird noch 5 Min.
auf 50° am Dampfbad unter Rithren erwdrmt. Es wird abgekiihlt und aus Alkohol/Wasser 1:1 umkristalli-
siert. Ausb. 11 g (36%;), orange Kristalle, Fp = 229°. (C,,H,4N,0¢: Mol.-Gew. 310 Ber: N, 9-0. Gef: N,
9-2%).

Auf gleiche Weise 1asst sich mittels Acetanhydrid das 2,5-Bis-acetylamino-3,6-methoxy-1.4-benzochinon
mit 42 % Ausb. und einem Fp = 247° darstellen.

Die Verbindung 14 kann ferner auf folgende Weise hergestellt werden: Verbindung 9 (319 g; 0-1 Mol)
wird in 300 ccm absol. Methanol suspendiert, 20-2 g (0-2 Mol) Trifithylamin® zugesetzt und das Ganze

* Die Verwendung von Pyridin fiihrt hier im Gegensatz zur Umsetzung mit Phenol (Beispiel 7) zu
keinem Erfolg.
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1 Stde, am Dampfbad unter Riickfluss erhitzt Nach Abkiihlen werden die Kristalle abgesaugt und aus
Alkohol/Wasser 1 :1 umkristallisiert, Ausb. 21-6 g (70 %). Die Substanz war identisch mit der nach vorste-
hender Methode dargesteliten.

(d) Verbindung 9(319 g; 0-1 Mol) wird in 300 m! absol. Athanol suspendiert. 16-3 g (0-25 Mol) Natriumazid
cinmal zugegeben und die Reaktionsmischung auf dem Dampfbad unter Rithren 15 Min. auf 50° erwarmt.
Hierbei wandelt sich das gelbe Ausgangsmaterial in das rotbraune 2,5-Bis-propionylamino-3,6-diazido-
1,4-benzochinon (15)* um. Die Suspension wird mit 600 ml Wasser versetzt und unter Rithren portions-
weise in eine auf 50° vorgewirmte Losung von 72 g Natriumdithionit in 24 g Atznatron und 750 ml Wasser
eingetragen. Die Diazidoverbindung geht hierbei mit gelber Farbe in Lésung. Hierauf wird unter Rithren
10 Min. auf 75° erwdrmt. Die Reaktionsldsung entfirbt sich und Stickstoff entweicht. Anschliessend
oxydiert man mit Luftsauerstoff das gebildete 6 zum 10 welches kristallin ausfallt. Man lasst abkiihlen und
leitet dabei zur Forderung der Oxydation etwa 15 Min. lang Luft in die Reaktionslosung. Das Chinon wird
abgesaugt, mit Wasser, Alkohol und Ather gewaschen und in der Wiirme getrocknet. Ausb. 22-5 g (80%).

Auf gleiche Weise konnen ohne Isolierung der Diazido-Zwischenverbindung 2,5-Bis-actylamino-3,6-
diamino-1,4-benzochinon in 75% Ausb. und 2,5-Bis-n-valeroylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon in
89% Ausb. dargestellt werden.

Das Diazid 15 lisst sich auch in alkoholischer Suspension durch Behandlung mit 25 9, wassr. Ammoniak
(2 Stdn. 70°) in das entsprechenden Diamin 10 iberfiihren.

Eine direkte Darstellung das Diamin 10 aus der Dichlor verbindung 9 ist durch Einwirkung von 4 Mol
Natriumazid in Wasser (4 Stdn. 90°) mit 279, Ausb. moglich.

(e) Feingepulvertes TABC 5 (168 g; 0-1 Mol) wird in 170 ccm Propionsdureanhydrid suspendiert, 2
Tropfen konz. H,SO, zugesetzt und das ganze 3 Stdn. am Dampfbad unter gutem Riihren erwirmt.
Nach dem Erkalten wird mit 170 com Aceton versetzt, abgesaugt, mit Aceton und Ather gewaschen. Ausb.
24-7 g (88%). Die Substanz war identisch mit der nach 6) dargestellten Verbindung. (C,,H,sN,O,: Mol.-
Gew. 280 Ber: C, 20-0; H, 51-5; N, 6-0. Gef: C, 19-8; H, 51-5; N, 6-0%).

7. 2,5-Bis-propionylamino-3,6-diphenoxy-1,4-benzochinon (11), R = C,H,
2,5-Bis-propionylamino-3,6-dichlor-1,4-benzochinon (319 g) wird bei 50° in 220 g Phenol gelost.
Nach Zugabe von 16-0 g Pyridin wird das Gemisch eine haibe Stunde auf dem Dampfbad erhitzt. Nach
Abkiihlen erhélt man 347 g (802%), orangefarbene Kristalle nach Waschen mit Alkohol und Ather. Fp =
270° (Zers.). (C34H;3N,04: Mol-Gew. 434 Ber: C, 66:4; H, 5-1; N, 6-4. Gef: C, 66:2; H, 48; N, 6:5%).

8. 2-Methyi-[2,3]-oxazolo-4,9-naphthochinon (41), R = CH,

Verbindung 40 (24-4 g; 0-1 Mol) wird in 170 ccm 95-97%; H,SO  gelost und unter Rithren am Dampfbad
1 Stde. auf 75° erhitzt. Es wird abgekiihlt, unter Rithren bei 20-30° mit 1 1. Wasser verdiinnt und durch
Zutropfen von 2n-NH, bei 20-30° alkalisch gemacht. Die ausgefallene Substanz wird abgesaugt, mit
Wasser gewaschen und aus Alkohol umkristallisiert. Ausb. 12-2 g(58 %), orange Kristalle, Fp = 312°(Zers.)®
(C,,H,NO;: Mol.-Gew. 213 Ber: C, 67°6; H, 3-3; N, 66. Gef: C, 67-6; H, 3-5; N, 6-6%).

9. 2.3,5.6-Tetra-amino-1.4-hydrochinon-sulfat (4a)

Verbindung 16 (R = CH,) (254 g; 01 Mol) wird in 160 ccm 95-979; H,SO, suspendiert und unter
Rithren 30 Min. am Dampfbad auf 75° erwirmt. Nach Abkiihlen werden bei 5-10° 160 ccm Wasser unter
Riihren zugetropft. Die Ausfallung wird abgesaugt, mit kaltem 50% Alkohol und Ather gewaschen. Ausb.
14:5 g (549,), weisse Kristalle ohne Fp.

Dic als Ausgangsstoff verwendete Verbindung 16 kann auf folgende Weise dargestellt werden: Feinge-
pulverte. Verbindung 10 (R = CH,)(25:2 g; 0-1 Mol), wird unter gutem Riihren portionsweise eingetragen
in eine LG ung von 34-8 g (0-2 Mol) Natriumdithionitt und 250 ccm Wasser und sodann 30 Min. am Dampf-
bad unter Riihren erwdarmt. Hierbei wandelt sich das braune Chinon in das fast weisse Hydrochinon um

* Die Verbindungen ' konnen durch Absaugen mit nahezu quantitativer Ausbeute isoliert werden. Die
meist rotbraun gefirbten kristallinen Verbindungen sin stoss-, schlag- und reibunempfindlich, zersetzen
sich aber unter Verpuffung bei ca. 100°. Eine direkte Weiterverarbeitung dieser encrgiereichen Verbindungen
ohne Isolierung ist jedoch immer empfehlenswert.

+ Die Reduktion kann auch mittels Zinnchloriir/konz. HCI durchgefiihrt werden. Man erhalt so die
die Verbindung 16 in 80% Ausb. als Zinndoppelsalz.
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ohne zwischendurch in Losung zu gehen. Es wird abgekiihlt, abgesaugt und mit Wasser, Alkohol und
Ather gewaschen. Ausb. 25 g (98%), hellgraues Pulver ohne definierten Fp.

10. 2,6-Dimethyl-[ 2,3-5,6]-bis-imidazolo-1,4-benzochinon (50) R = CH,)

Verbindung 37a wird in 2n-NaOH gel3st und unter Erwdarmen im Dampfbad Luft durchgeleitet. Beim
anschliessenden Ansiuern mit 2n-HCI erhdit man das Chinon (63) in 40°%;. Ausb. in Form eines hell-
braunen Pulvers ohne Fp. (C,oHgNO,: Mol.-Gew. 216 Ber: N, 259. Gef: N, 25-6%).

Dic als Ausgangsstoff verwendetet Verbindung 47a kann auf folgendem Weg hergestellt werden: Ver-
bindung 16 (R = CH,) (254 g; 0-1 Mol) wird in 500 ccm 4 konz. Salzsiure suspendiert und unter Riihren

3 Stdn am nnmnﬂ\od erhitzt. Nach dem Abkiihlen wird nl-\n.cnnm mit Alkschol und Ather gawaschan
3 SiGN. am 74l 28, vadin GO A0KUnCn wirG uge, ot DG AUCT gowastiln.

Ausb. 208 g (72"/ ), hellgraue Kristalle ohne Fp.

11. 2,3,5,6-Tetra-azido-1.4-benzochinon {17)

Chloranil (6} (24-6 g: 0-1 Mol) wird in 11. Alkohol suspendiert. 520 g (0-8 Mol)* Natriumazid auf einmal
zugesetzt und die Mischung unter gutem Rilhren 10-15 Min. am Dampfbad auf 60-70° erwarmt bis die
gebildete orangerote Diazido-Verbindung? sich weiter umgesetzt hat und eine dunkelbraune Losung bildet.
Die warme Lésung wird filtriert und beim Abkiihlen kristallisiert das Tetra-azid (17) aus. Die Mutterlauge
wird abdekandiert, die Kristalle mehrfach mit wenig kaltem Alkohol und Ather angeriihrt, abdekandiert
und luftgetrocknet.y Ausb. 24 g (88%), gelbbraune Kristalle mit griinem metallischem Oberflachenglanz
und einem Fp = ca. 120° (explosionsartige Zers.!). Die Substanz ist hoch stoss-, Schlag- und reibempfind-
lich.

12. 2,5-Bis-p-nitrophenoxy-3,6-diamino-1,4-benzochinon (47) (R = H, X = O)

Verbindung 46 (65 g; 0-01 Mol) wird in 200 ccm Nitrobenzol§ heiss geldst und bei 135° 1 Stde. lang
gasformiges Ammoniak¥ eingeleitet. Schon in der Hitze erfolgt kristalline Abscheidung. Nach dem
Erkalten wird abgesaugt und mit Alkchol und Ather gewaschen. Ausb. 3-4 g (83%), violcttbraune Kristalle
ohen Fp. (C;3H,,NOgq: Mol.-Gew. 412 Ber: N, 13-6. Gef: N, 13-4%).

In analoger Weise lassen sich in 46 (x = S) zwei Reste zum 2,5-Bis-(p-nitrophenylmercapto)-3,6-diamino-
1,4-benzochinon in 65%, Ausb. umsetzen. Man erhilt weinrote Kristalle mit einem Fp = 340° (Zers.).

Im 2,3,5,6-Tetra-(o-nitrophenylmercapto)-1,4-benzochinon ldsst sich dagegen nur 1 Rest zum 1,3,5-
Tris-(o-nitrophenylmercapto)-6-amino-1,4-benzchinon mit 93% Ausb. ersetzen. Man erhilt griinblaue
Kristalle, Fp = 294° (Zers.). (C2,H;{N,OgS;: Mol.-Gew. 582 Ber: N, 9-8. Gef: N, 9-9%).

13. 1,2 4 5-Tetra-acetyl-2,3,5,6-tetra-amino-1,4-hydrochinon (48)

Feinstgepulvertes, TABC 5 (16-8 g) wird in 1-5 |. Acetanhydrid suspendiert und bei 70° im Schiittelauto-
klaven mit Palladium/Wasserstoff acetylierend hydriert. Das Reaktionsprodukt fallt aus der Lésung aus,
wird nach Stillstand der Wasserstoffaufnahme zusammen mit dem Katalysator abgesaugt und von diesem
durch Auskochen mit 2n-CH ;COOH extrahiert und durch Abkiihlung ausgeschieden. Ausb. 20-2 g (60%),
weisse Pulver, Fp = ca. 300° (Zers.). (C,;H,gN,O¢: Mol.-Gew. 338 Ber: N, 16-5; Acetyl, 50-8. Gef: N,
16-4; Acetyl, 48-9%).

Nach dem Analysenergebnis besitzt die Verbindung 48 4 Acetylgruppen. Erst nach Verseifung mit 2n-
NaOH erhilt man eine positive FeCl;-Reaktion, so dass angenommen werden kann, dass 2 der 4 Acetyl-
gruppen in 1,4-Position als O-Acetylgruppen vorliegen.

* Fiir eine vollstindige Umsetzung sind mindestens 6 Mol Natriumazid auf 1 Mol Chloranil nétig.

1 Die Diazido-Verbindung kann mit 4 Mol Natriumazid auf 1 Mol Chloranil in Alkohol dargestelit
werden und zeigt keine explosiven Eigenschaften. Eine direkte Darstellung der Tetra-azido-Verbindung, wie
oben beschrieben, ist jedoch einfacher.

t Eine direkte Umsetzung der Tetra-azido-Verbindung 17 ohne Isolierung oder gar Trocknung ist
besonders bei grosseren Mengen sehr zu empfehlen.

§ Eine Umsetzung in anderen Lésungsmitteln, wic DMF oder bei hdherer Temperatur fiihrt zu keinem
anderen Ergebnis.

9 Bei Verwendung aliphatischer primirer Amine unter gleichen Bedingungen werden ebenfalls nur
zwei Phenoxy-Reste ausgetauscht.
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14, 2,5-Bis-carbomethoxy-amino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (49) (R = CH,)

Feingepulvertes 2,3,5,6-Tetramino-1,4-benzochinon (168 g; 0-1 Mol) wird in 250 ccm trockenem
Pyridin suspendiert und unter Rithren und Eiskithlung 37-8 g (0-4 Mol) Chlorameisensduremethylester
zugetropft. Sodann wird die Reaktionsmischung 5 Stdn. lang am Dampfbad unter Rithren erhitzt. Nach
dem Abkihlen wird der Ansatz mit etwa dem gleichen Volumen Wasser versetzt, der Niederschlag abgesaugt,
nochmals mit Wasser behandelt, abgesaugt, mit Wasser und Aceton gewaschen und am Dampifbad getrock-
net. Es werden 23-5 g (83%) 2.5-Di<carbomethoxyamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon in Form eines
braunen Pulvers erhalten. Die Verbindung besitzt keinen charakteristischen Fp. (C,oH,;NO¢: Mol.-
Gew. 284 Ber: C,422; H,42; N, 197. Gef: C, 42-2; H, 41; N, 19-7%).

15. 2,6-Bis-(2"-hydroxyphenyl}-[2,3-5,6]-bis-imidazolo-4,8-benzochinon (50), (R’ = 2-Hydroxyphenyl)

Feingepulvertes TABC 5(16:8 g; 1 Mol) wird in 150 g am Dampfbad geschmolzenen Salicylsiurephenyl-
ester eingeriihrt und die Mischung 3 Stdn. auf 180° ((lbad) unter Rithren erhitzt. Nach dem Abkiihlen wird
mit 200 ccm Alkohol verdiinnt, abgesaugt, mit Alkohol angerithrt, kurz aufgekocht, abgesaugt und mit
Alkohol und Ather gewaschen. Ausb. 30-S g (82%), braunes Pulver ohne Fp. (C30H,,;N,O,: Mol.-Gew. 372
Ber: N, 150. Gef: N, 14-9%).

16. 2,5-Bis-(2-hydroxybenzaly-2,3,5,6-tetra-amino-1,4-benzochinon (83). (R = 2-Hydroxyphenyl)

TABC(5; 16-8 g; 01 Mol) und 50 ccm Salicylaldehyd werden zusammen unter Rithren auf 120°* aufge-
wirmt. Es erfolgt eine exotherme Reaktion unter Wasserabspaltung. Danach wird noch 1 Stde. bei 120°
geriihrt, nach Abkiihlen mit 500 com Alkohol angeriihrt, abgesaugt und mit Alkohol und Ather gewaschen.
Ausb. 34 g (90%), braunes Pulver, Fp = 300° (Zers.). (C;0H;¢N,O,: Mol-Gew. 376 Ber: N, 149, Gef:
N, 14-8%).

17. 2,6-Bis-n-hexyl-[2,3-5,6]-bis-imidazolo-1,4-benzochinon (80) (R = CH, ;)

TABC (5) (168 g; 0-1 Mol) wird in 100 ccm Alkoholt suspendiert, 50 ccm n-Heptanal (frisch dest)
zugesetzt und das ganze 30 Min. am Dampfbad unter Rithren am Riickfluss erhitzt. Nach dem Abkiihlen
wird abgesaugt, mit Alkohol und Ather gewaschen. Ausb. 20 g (65%), hellbraunes Pulver, Fp = 290°
(Zers.). (CyoH2gN O, : Mol.-Gew. 356 Ber: C, 67-4; H, 79; N, 15-8. Gef: C, 67-0; H, 82; N, 15-8%)

18. 2.5-Dimethoxy-3.6-diazido-1,4-benzochinon (19)

Verbindung (18) (23-7 g; 01 Mol) wird in 160 ccm Methanol suspendiert und unter Rithren portionsweise
14:3 g (0-22 Mol) Natriumazid eingetragen. Die Reaktion verlauft schwach exotherm. Es wird noch 1
Stde. bei Raumtemp. nachgerithrt, abgesaugt, mit Wasser angeriihrt, abgesaugt, mit kaltem Methanol
gewaschen und im Exiskkator getrocknet. Ausb. 14 g (56%,), braunes Pulver, Fp = 110° (Zers.).

19. 2,5-Bis-n-propylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (89) (R = C,H,)

Verbindung (18) (25 g; 0-1 Mol) wird in 200 ccm ab. Athanol suspendiert und unter gutem Rithren 118 g
{0-2 Mol) n-Propylamin, gelést in 40 com ab, Athanol, bei 25-30° zugetropft. Die Reaktion verlauft leicht
exotherm und es muss gegebenefalls ctwas mit Eiswasser gekiihlt werden. Ist das Amin eingetragen, wird
noch 1 Stde. bei Raumtep, nachgeriihrt. Sodann wird die alkoholische Suspension des Verbindung 57
(R = C3H,}) unter gutem Riihren in eine auf 50° vorgewirmte Lésung von 72'g Natriumdithionit und 24 g
Atznatron in 720 ccm Wasser portionsweise eingetragen. Die Diazido-Verbindung geht hierbei mit gelber
Farbe in Lasung. Hierauf wird 10 Min. auf 75° erwiirmt. Die Reaktionsl8sung entfiirbt sich und Stickstoff
entweicht. Danach wird das gebildete Verbindung 58 durch 15 Min. langes Einleiten von Luft in die Reduk-
tionslosung zum Chinon oxydiert. Die Verbindung 59 fillt bald in kristalliner Form aus, wird abgesaugt,
mit Wasser, Alkohol und Ather gewaschen und jm Exsikkator unter vermindertem Druck getrocknet. Man

* Bei Anwendung einer doppelten Menge Salicylaldehyd und 7-stdg. Erhitzen auf 160° erhélt man
2,3,5,6-Tetra-(2'-hydroxybenzal)-2,3,5,6-tetra-amino-1,4-benzochinon in 60%. Ausb. als grines Pulver
obne definierten Fp. (C5H;N,Og: Mol.-Gew. 584. Ber: N, 9-6. Gef: N, 9-4%).

+ Diese Kondensationsreaktion, dic offensichtlich von einer Oxydationsreaktion begleitet wird, ver-
lauft ohne Verdiinnungsmittel bei 80-90° stark exotherm.

$ Das Diazid 57 kann in 549 Ausb. in Form brauner Kristalle, Fp = 100° (explosionsartige Zers.!)
isoliert werden. Es ist jedoch wegen der Zersetzlichkeit dieser energiercichen Verbindung von Vorteil, eine
weitere Umsetzung ohne Isolierung durchzufithren.
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erhdlt 15 g (60%) metallisch griinglanzender Kristalle, Fp = 169-170°. (C,;H(N,O,: Mol.-Gew. 252
Ber: C, 57-2; H, 79; N, 222, O, 12-7. Gef: C, 57-2; H, 8:2; N, 220; O, 12-7%).

20. 2.5-Bis-N-n-propyl-2,5-bis-acetamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (60) (R = C,H,; R’ = CH,)
Verbindung 59 (252 g; 0-1 Mol) wird in 250 ccm Acetanhydrid suspendiert. Beim Anwirmen erfolgt
exotherme Reaktion. Es wird noch 30 Min. unter Riickfluss erhitzt, abgekiihlt, abgesaugt, mit Alkohol
und Ather gewaschen. Ausb. 26 g (77%), violettrosa Pulver, Fp = 290° (Zers.). (C,sH;4N,O,: Mol.-Gew.
336 Ber: C,57-1; H, 7-3; N, 167. Gef: C, 57-3; H, 74; N, 16:5%).
Die Substanz 60-crwies sich als nicht identisch mit der isomeren Substanz 61 (R = C;H,, R" = CH,),
welche in dunkelroten Kristallen vom Fp = 245 anfallt.!!+13
21. 2,5-Bis-N-methyl-2,5-bis-carboxymethylamino-3,6-diamino-1,4-benzochinon (60) (R = CH;; R’ = OCH,)
Verbindung 59 (R = CH,;) (19-6 g; 0-1 Mol) wird in 200 ccm trockenen Pyridin suspendiert und unter
Rihren bei 25-30° (Eiskiihlung) 28-4 (0-3 Mol) Chlorameisensauremethylester zugetropft. Sodann wird
das ganze 14 Stdn. am Dampfbad unter Rithren erwirmt. Nach dem Abkiihlen wird mit 200 ccm Alkoho)
verdiinnt, abgesaugt, mit Alkohol und Ather gewaschen. Ausb. 22-4 g (72%), violettrosa Pulver, Fp = ca.
250° (Zers.). (C,;H,¢N,O¢: Mol.-Gew. 312 Ber: N, 18-0; Gef: N, 18:3%).

22. 2,5-Bis-N-methyl-thioureido-3,6-diamino-1,4-benzochinon (%6) (R = CH;, X = §)

Feingepulvertes, TABC 5 (168 g; 0-1 Mol) wird in 150 ccm Methylisothiocyanat suspendiert und 6 Stdn.
unter Rickfluss (Olbad 140°) erhitzt. Nach dem Abkiihlen wird mit 150 ccm Aceton verdiinnt, abgesaugt,
mut Aceton gewaschen. Ausb. 30-3 g (96%;), dunkelbraunes Pulver ohne Fp. (C,oH, NsO,: Mol.-Gew. 314
Ber: N, 26:8; S, 204. Gef: N, 27-2; S, 20:0%).

23. 2,5-Bis-N-methyl-ureido-3.6-diamino-14-henzochinon (86) (R = CH,. X = O)

Verbindung (49) (156 g; 0-05 Mol) wird in 150 ccm 40 9 wissr. Methylamin-Losung suspendiert und 5
Stdn. im Autoklaven auf 100° erhitzt. Nach dem Erkalten wid abgesaugt und mit Alkoho! und Ather
gewaschen. Ausb. 11 g (39%), graubraunes Pulver ohne Fp. (C;oH, (NsO.: Mol.-Gew. 282 Ber: N, 29-8.
Gef: N, 29-5%).

24. 2,5- Bis-(N-dimethyl-N’-formamidinyl)-3,6-diamino-1,4-benzochinon (55)

TABC5(16-8 g; 01 Mol) wird in 280 ccm DMF suspendiert und unter gutem Riihren 31 g POCI; gelost
in 140 ccm Methylenchlorid bei 10° unter Eiskithlung zugetropft. Ist alles eingetragen wird noch 3 Stdn.
Stdn. bei Raumtemp. nachgeriihrt, 500 ccm Aceton zugegeben und das ausgefallene Salz abgesaugt und mit
Aceton gewaschen. Ausb. 40-5 g rotbraunes Pulver. Das Salz wird unter gutem Riihren bei Raumtemp. in
21. 2n-NH, eingetragen, 2 Stdn. bei Raumtemp. geriihrt, abgesaugt, mit Wasser, Alkoho) und Ather gewa-
schen. Ausb. 15 g (54%), hellgriines Pulver ohne Fp. (C,;H,4NsO,: Mol.-Gew. 278 Ber: C, 518, H, 6'5;
N, 30-2. Gef: C, 51-5; H, 6:6; N, 29-9%).
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