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patronlauge 168t und mit einer heissen Lésung von 1.36 g Bleinitrat
versetzt.

Nach scharfem Trocknen betrug seine Menge 1.65 g. Dasselbe
wurde mit der je gleichen Menge Jodmethyl und Aether 10 Stunden im
Luftbad auf 100—1100 erhitat. Durch Auskochen der Reactionsmasse
mit Wasser, Verdampfen der wissrigen Lésung und Krystallisation
des Riickstandes aus Alkohol liess sich die Tetramethylharnsiure in
sehr guter Ausbeute erhalten. Dieselbe wurde durch ihre Loslichkeit
in Wasser, Alkohol, Chloroform und Aether, durch die Unléslichkeit
in Alkali and durch ihren Schmelzpunkt mit der schon bekannten
Verbindung identificirt.

491. Emil Fischer: Verwandlung des Theobromins in
methylirte Harnsiuren.
[Aus dem I. Berliner Universitits-Laboratorium. ]
(Vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.)

Nachdem die Ueberfilhrung der y-Dimethylharnsiure in Chlor-
theophyllin durch Phosphorpentachlorid, welche die Synthese des
Caffeins erméglicht hat und demnéchst ausfiihrlich beschrieben werden
soll, aufgefunden war, lag es nahe, den umgekehrten Uebergang von
den Halogenxanthinen zu der Harnsiure und ihren Homologen zu
suchen. Das ist mir zunichst bei dem Bromtheobromin gelungen;
wird dasselbe lingere Zeit mit verdiinnter Kalilauge erhitzt, so ent-
steht in reichlicher Menge die bisher unbekannte 3-Dimethylharnsiure.

Etwas anders verlduft die Wirkung des wissrigen Alkalis beim
Chlorcaffein; es verliert zwar das Halogen auch recht schnell, giebt
aber neben anderen leicht 1Gslichen Producten das schon bekannte,
noch der Xanthinreihe angehorige Hydroxycaffein.

Ungleich bestindiger ist das Bromxanthin, denn es wird von
iberschiissiger Kalilauge selbst bei 120° sehr langsam angegriffen und
scheint dadurch nicht in Harnséure verwandelt zu werden.

Diese Beobachtungen sind ein neuer Beweis fiir die schon friiher
gemachte Erfahrung, dass der Verlauf mancher Reactionen bei den
Xanthinen durch die Zahl der Methyle ausserordentlich stark beein-
flusst wird.

Die oben erwihnte &8-Dimethylharnsiure ist nach ihren Bezie-
hungen zum Theobromin folgendermaassen zu formuliren

CH; . N.CO

0C C.N.CH,.
Ll >
HN.C.NH
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Bei weiterer Methylirung liefert sie die von mir friiher beschrie-
bene Trimethylharnsiure und schliesslich die Tetramethylharn-
sdurel).

Fiir die Trimethylharnsiiure, von welcher schon bekannt ist, dass
sie zwei Methyl in dem fiinfgliedrigen Ringe enthilt, folgt aus der neuen
Bildung die Formel

CH; .N.CO

OC C N.CH;
| | >CO
HN.C.N.CH;.

Meine Hoffoung, dass die d-Dimethylharnsiure durch Chlorphos-
phor in das Chlortheobromin zuriickgefiihrt werden kénne, hat sich
nicht erfiillt. An Stelle des letzteren bilden sich Chlorderivate des
Purins?), und zwar je nach der Temperatur verschiedene Producte.
Bei 130—140° entsteht, nach der Gleichung

05 N4(CH3)2 H, O3 + PC|5 == C;, Ny (CH3)2 HO-.Cl + POCla + HCl
ein neues Chlordioxydimethylpurin, welches durch Jodwasserstoff in
das entsprechende p-Dioxydimethylpurin verwandelt wird.

Letzteres hat wahrscheinlich die Structur
CHj; . N.CO

HC C N.CH;
I 1 >CO
N.C.NH
Steigert man aber die Temperatur auf 1709 und vermehrt die
Menge des Pentachlorids auf mindestens 3 Molekiile, so resultirt als
Hauptproduct eine Verbindung Cs Ny H; Cl3, welche nach der Gleichung

CsN4(CH3)Hy03 + 3PCl,
= C; N, (CH;) Cl; + CH;3Cl + 3POCly3 + 2HCI

entsteht.  Dieselbe ist izsomer mit dem bekannten Trichlormethyl-
purind) und soll als §-Verbindung davon unterschieden werden. Be-
quemer wird sie direct aus dem Theobromin ebenfalls darch Chlor-
phosphor gewonnen und endlich bildet sie sich auch, allerdings in
viel geringerer Menge, bei der gleichen Behandlung des Caffeins. In
letzterem Falle entsteht, wie ans meinen lteren Versuchen bekannt
ist, zuerst Chlorcaffein, welches dann bei fortgesetzter Wirkung des
Chlorphosphors 2 Methyl verliert und Trichlormethylpurin liefert.

Dieselbe Abspaltung von Methyl aus dem Alloxankern durch
Phosphorpentachlorid wurde auch noch bei der Trimethylharnsiure
beobachtet, welche bereits bei 1409 in das schon bekannte Dichlor-
oxydimethylpurin dbergeht.

1) Diese Berichte 17, 1782, 2) Diese Berichte 17, 328.

3) Diese Berichte 17, 331.



2482

Das p-Tricblormethylpurin verliert schon beim Kochen mit ver-
diinnten Mineralsiuren ein Atom Chlor und giebt s-Dichloroxymethyl-
urin,
P C5 N, (CHa) Cl3 +~ H: O = C5 N4(CH3) CleHO +~ HCI
Dieses geht durch Methylirung in das bekannte Dichloroxydimethyl-
purin iiber, ferner wird es durch Jodwasserstoff zum p-Oxymethyl-
purin reducirt und endlich durch lingeres Erhitzen mit Salzsiure auf
1300 in die ebenfalls neue y-Monomethylharnsiore verwandelt

C5N4(CH3)C]2HO -+ 2H,0 = CsH, (CHa)H303 + 2HCIL.

Da letztere durch oxydirende Mittel in Alloxan und Monomethylharn-
stoff gespalten wird und ferner bei der Zerlegung durch Salzsiure
Sarkosin liefert, so entspricht ihre Structur dem Schema
HN—CO
1 !
OC C.N.CHj;
| I >CO
HN—-C.NH

Daraus folgen fiir die anderen oben erwihnten Verbindungen
die Formeln:

N=C.Cl N=C.Cl N=CH
' 1 | ! ] |

Cl.C C.N-\CHa Cl.C C.N.CH; HC C.N.CH:
| | col | | >co | I _>CO
N—-C.N~ N—C.NH N—-C.NH

3-Trichlormethylpurin ~ 5-Dichloroxymethylpurin ~ 3-Oxymethylpurin,

Die lange vergeblich gesuchte Verkniipfung der Xanthingruppe
mit der Harnsiure ist nunmebhr bei den Dimethylderivaten durch
zwei einander entgegengesetzte Reactionen méglich geworden. Leider
fehlen die entsprechenden Uebergiinge noch fiir die Stammsubstanzen.
Ich werde mich aber weiter bemiihen, dieselben zu finden; denn die
Verwandlung des Xanthins in Harnsiure scheint mir interessant, weil
manche Physiologen einen solchen Vorgang im ThierkSrper aunehmen
und die umgekehrte Reaction ist nicht minder wichtig, weil sie die
Grundlage einer technischen Gewinnung der Xanthinbasen werden
koénnte.

CH; N—CO
Lo
d-Dimethylharnsinre, OC C.N.CH;
| I >C0
HN—C.NH

Um dieselbe darzustellen, werden 50 g Bromtheobromin mit
580 ccm Normal-Kalilange (3 Mol. KOH) 8 Stunden im Wasserbade
erhitzt. Dabei ist es vortheilhaft, den freien Zutritt der Luft mog-
lichst zu erschweren, da die Harnsiure und ibre Derivate bekanntlich
in alkalischer Losung leicht oxydirt werden. Die etwas gelb gefirbte
Flissigkeit wird noch heiss mit Salzsiure tibersittigt, wobei etwas
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Kohlensiure entweicht, und die Dimethylharnsiure sofort als fast
farbloses krystallinisches Pulver ausfiillt. Thre Menge betrigt etwa
55 pCt. des angewandten Bromkdrpers, wihrend nach der Theorie
76 pCt. entstehen miissten. Das Robproduct entbilt noch eine brom-
haltige Substanz, welche trotz ihrer verbiltnissmissig geringen Menge
durch Krystallisation oder durch lingere Behandlung mit Alkali nicht
entfernt werden konnte. Sicher gelingt dagegen ibre Beseitigung durch
Reduction mit Jodwasserstoff. - Zu dem Zwecke 16st man das Roh-
product in der vierfachen Menge Jodwasserstoffsiiure vom spec. Gew.
1.96 durch Erwirmen auf dem Wasserbade und fiigt dann unter
hiufigem Umschiitteln so lange gepulvertes Jodphosphonium zu, bis
" die anfinglich durch den Reductionsvorgang tiefbraun gefiirbte Fliissig-
keit nur mehr eine schwach gelbe Farbe besitzt. Versetzt man jetat
die klare heisse Losung mit dem gleichen Volumen heissem Wasser,
so scheidet sich die Dimethylharnsiure sofort als schwach gelb ge-
firbtes Krystallpulver ab. Man lidsst erkalten, filtrirt und wischt mit
Wasser, Alkohol und Aether. Dieses Priiparat muss jetzt nochmals
zur volligen Entfernung von Basen der Xanthinreibe mit der doppelten
Menge 20procentiger Salzsiiure ausgekocht werden, wobei auch die
gelbe Farbe verschwindet. Das abfiltrirte, mit Wasser gewaschene
und getrocknete Product ist dann so gut wie rein. Die Ausbeute be-
trigt etwa 50 pCt. der Theorie vom Bromtheobromin an gerechnpet.

Zur Analyse wurde die Verbindung nochmals in Natronlauge ge-
16st, mit Salzséiure heiss gefillt und iiber Schwefelsiure getrocknet.

Analyse: Ber. fir C;HgN4Os.

Procente: C 42.85, H 4.08, N 28.57.
Gef. » » 42.60, » 4.23, » 28.35.

Bei hoher Temperatur zersetzt sich die Siure grosstentheils unter
Entwicklung von stechend riechenden Dimpfen und liefert dabei in
kleiner Menge ein farbloses Sublimat. 1ln kaltem Wasser ist sie sehr
schwer ldslich, von kochendem Wasser verlangt sie 2500—300 Theile
und scheidet sich daraus beim Erkalten in sebr kleinen farblosen
vierseitigen Plittchen ab., Von siedendem Alkohol geniigen noch
nicht 2000 Th. zur Lgsung. In Ammoniak ist sie leicht I5slich, aber
beim lingeren Kochen der Lésung wird das Ammoniaksalz zerlegt
und die Siure wieder ausgeschieden. Das Natrinm- und Kaliumsalz
gind auch in kaltem Wasser leicht 16slich, werden aber durch sehr
starke Alkalien daraus gefillt, das erstere in mikroskopischen ziem-
lich derben Prismen, das zweite, welches leichter léslich ist, in
dusserst feinen Nadeln. Die ammoniakalische L&sung der Siure
scheidet auf Zusatz von Silbernitrat das Silbersalz als farblosen
amorphen Niederschlag ab; dasselbe 16st sich in viel warmem ver-
diinnten Ammoniak, wird aber beim Wegkochen des Ammoniaks als
schwach graues korniges Pulver wieder gefillt. Beim Verdampfen
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mit verdiinnter Salpetersiure auf dem Wasserbade giebt die &-Di-
methylbharnsiore recht stark die Murexidreaction.

Verwandlung der 6-Dimetbylharnsdure in Trimethyl-
harnséure.

Um das fir die Methylirang am meisten geeignete Bleisalz zu
gewinnen, werden 10 g der d-Dimethylharnsiure in 102 cem Normal-
Kalilauge (2 Mol.) und der gleichen Menge Wasser gelost und in
der Siedehitze mit einer Losung von 17.5 g Bleinitrat gefillt. Der
nach dem Erkalten filtrirte, mit Wasser, Alkohol und Aether sorg-
faltig gewaschene und bei 130° scharf getrocknete Niederschlag wird
mit der gleichen Menge Jodmethyl und der doppelten Menge trocknem
Aether im geschlossenen Rohr 15 Stunden lang, am besten im Oelbad
auf 1656—170° erhitzt. Die Methylirung verlduft ohne Entwicklung
von Gasen. Der gelbe Rohreninhalt wird zunichst durch Verdunsten
von Aether und Jodmethyl befreit und dann mit der 60fachen Ge-
wichtsmenge Wasser etwa !/ Stunde ausgekocht. Aus dem Filtrat
entfernt man in der Hitze das Blei durch Schwefelwasserstoff, filtrirt
abermals, fibersittigt mit Ammoniak und verdampft die Lésung auf
ein kleines Volumen. Dabei scheidet sich die Trimethylbarn-
siure als farbloses krystallinisches Pulver ab. Ihre Menge betrug
60 pCt. der angewandten Dimethylsdure. In der Mutterlauge befindet
sich neben Jodammoninm in geringer Menge ein Product, welches in
warmem Wasser sehr leicht 18slich ist und daraus in ziemlich derben
Krystallen in der Kilte heranskommt.

Die Trimethylbarnsiure wurde fiir die Analyse aus helssem
Wasser umkrystallisirt und bei 110° getrocknet, wobei sie kaum aun
Gewicht abnimmt.

Analyse: Ber. fir CgHoN;Os.

Procente: C 45.72, H 4.76, N 26.67.
Gef. » » 4547, » 478, » 26.52.

Die Sdure krystallisirt aus Wasser in kleinen Nidelchen, welche
unter dem Mikroskop als feine Prismen erscheinen, und ist dadurch
leicht von der d-Dimethylharnsiure zu unterscheiden. Sie st sich
in ungefibr 130 Theilen siedendem Wasser. In Alkohol ist sie
dusserst schwer 16slich, dagegen wird sie von rauchender Salzsdure
verhdltnigsmiigsig leicht aufgenommen. Die Alkalisalze sind in Wasser
sehr leicht 18slicht, werden aber daraus durch starke Alkalien gefillt.
In Ammoniak ist die Sdure anch ziemlich leicht 18slich, wird aber
daraus beim Verdampfen gefillt, weil das Ammoniumsalz in der
Wirme nicht bestindig ist. Um das schén krystallisirende Silbersalz
zu bereiten, 16st man 1 Theil der Sidure in 50 Theilen Wasser, unter
Zusatz von moglichst wenig Ammoniak und fiigt in der Wirme eine
Losung von 1 Theil Silbernitrat hirzu. Sofort scheidet sich ein
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weisser Niederschlag ab, der sich alsbald in feine farblose Nadeln
verwandelt. Das Salz firbt sich am Licht in feuchtem Zustand
dunkel. Wird es dagegen gleich filtrirt und mit Wasser, Alkohol und
Aether gewaschen, so hilt es sich in trocknem Zustand recht gut.
Beim Erhitzen auf 105° verliert es anscheinend 2 Molekiile Wasser.
Als 1 Theil des trockenen Salzes mit 0.6 Theilen Jodmethyl und
4 Theilen trockenem Aether 15 Stunden auf 100° erhitzt wurde, ent-
stand eine reichliche Menge von Tetramethylharnsdure, welche durch
den Schmelzpunkt 218 —2199, die Léslichkeit in Wasser und Chloro-
form, die Féllbarkeit durch Alkalien u.s. w. mit der bekannten Ver-
bindung identificirt wurde.

In allen diesen Eigenschaften zeigt die vorliegende Verbindung
vollige Uebereinstimmung mit der frither bescbriebenen Trimethyl-
harnséiure, wovon ich mich duorch directen Vergleich {iberzeugt habe.
Das gilt auch fiir das Verhalten in der Hitze. Die friilhere Angabe,
dass die Sidure bei 345° schmelze, ist insofern richtig, als bei dieser
Temperatur die Schmelzung beginnt und auch vollstindig wird, wenn
man lingere Zeit darauf erhilt. Da aber zugleich eine Zersetzung
eintritt, 80 besitzt die Sdure in Wirklichkeit keinen constanten
Schmelzpunkt. Beim raschen Erhitzen fiingt sie erst gegen 350° an
zu erweichen und schmilzt vollstindig zwischen 370—380° unter
Gasentwicklung zu einer dunkelbraunen Fliissigkeit. Trotz dieser
partiellen Zersetzung lisst sie sich im Reagensglas beim raschen
Erhitzen einer kleinen Quantitit iiber freiem Feuer grosstentheils, wie
frilher schon angegeben, destilliren.

Wie schon oben erwihnt ist, filhrt die Identitit der aus p- wie
aus 8-Dimethylbarnsdure entstehenden Trimethylverbindung zn dem
Schluss, dass letztere die Formel:

CH;N . CO

OC C.N.CH;
i I >CO hat
HN .C.N.CH;

Selbstverstindlich gilt diese aber nur unter der ibrigens recht
wahrscheinlichen Voraussetzung, dass bei den Reactionen, welche vom
Theobromin bis zur Trimethylharnsiure hinfiihren, keine Wanderung
der Methyle von einem Stickstoff zum andern stattfindet.

Verhalten des Chlorcaffeins und Bromxanthins
gegen Alkali

Wihrend das Chlorcaffein beim Erwirmen mit alkoholischem
Kali gerade so wie die Bromverbindung leicht und in ziemlich glatter
Weise Aethoxycaffein liefert, verlinft die Wirkung des wéssrigen
Alkalis viel complicirter. Der Hauptmenge nach entstebhen dabei
leicht lésliche Producte, welche nicht mehr der Caffeinreibe ange-
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horen; ist das Alkali concentrirt, so scheint sich gar kein Hydroxy-
caffein zu bilden, wenigstens wurde dasselbe bei einem ilteren Ver-
suche mit Bromeaffein vergeblich gesucht!). Bei Anwendung von
verdiinnter Base entsteht dasselbe, allerdings aber auch nur in unter-
geordneter Quantitiit,

Als 5 g Chlorcaffein mit 44 ccem Normal-Kalilauge auf dem
Wasserbade unter hiufigem Schiitteln erwiirmt wurden, trat nach
etwa 1/» Stunde klare Losung ein. Nach 4stindigem Erwirmen
roch dieselbe stark nach Methylamin. Sie wurde nun mit Salzsiure
angesiuert und auf 0° abgekiihlt, wobei das Hydroxycaffein langsam
krystallisirte. Von diesem wurden bei 2 gleichen Versuchen 18 und
14 pCt. des Chlorcaffeins erhalten.

Ungleich bestindiger ist das Bromxanthin. Beim 48stiindigen
Erwirmen mit der fiir 3 Mol. berechneten Menge Normalkalilauge
blieb dasselbe fast ganz unveriindert, denn die Liisimg enthielt nur
Spuren von Bromkalium und schied beim Ansiuern grosse Mengen
der urspriinglichen Substanz wieder ab. Nach 6stiindigem Erhitzen
mit 4 Mol. Normalkalilauge auf 135—140¢ war zwar etwas mehr
Halogen abgespalten, aber der grdsste Theil des Bromxanthins befand
sich auch jetzt noch unverdndert in der alkalischen Losung. Harn-
siure war bei beiden Versuchen in nachweisbarer Menge nicht ent-
standen.

Chlordioxydimethylpurin,

Zur Bereitung desselben werden 1'/; Theile sehr fein gepulverte
8-Dimethylharnsiure mit 2 Theilen Phosphorpentachlorid und 4 Theilen
Phosphoroxychlorid im geschlossenen Rohr im Oelbade 1/3 Stunden
auf 140—1459 erhitzt, wobei es vortheilhaft ist, den Rohrinhalt
mehrmals umzuschiitteln. Trotzdem wéhrend der ganzen Operation
keine klare Lésung erfolgi, findet doch die Verwandlung der Dime-
thylharnsiure vollstindig statt. Nach dem Erkalten wird die schwach
braun gefirbte Fliissigkeit von den reichlich ausgeschiedenen Krystallen.
-abgesaugt und mit Aether vollends weggewaschen. Die Ausbeute an
Rohproduct betrigt ebenso viel wie die angewandte Dimethylharnsiare.
Dasselbe wird nach dem Trocknen iiber Schwefelsiure in etwa
15 Theilen heissem Wasser gelost. Beim Erkalten scheidet es sich
in kleinen farblosen, meist sternférmig verwachsenen Nadeln ab, deren
Menge ungefihr 60 pCt. des Rohmaterials betrigt.

Fiir die Apalyse wurde das Product mit Alkohol und Aether
gewaschen and bei 115¢ getrocknet.

Analyse: Ber. fiir C;H;N;0,Cl.

Procente: C 39.16, H 3.26, N 26.1, Cl 16.54.
Gef.  »  » 3942, » 3.55, » 25.95 » 16.30.

1 E. Fischer, Ann. d. Chem. 215, 266.
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Beim Erhitzen im Capillarrobr zersetzt sich die Substanz gegen
2809 (corr. 290°) unter Braunfirbung und lebhafter Gasentwicklung,
g-Dioxydimethylpurin.

Die vorhergehende Chlorverbindung wird mit der 6fachen Menge
Jodwasserstoffsiure vom spec. Gew. 1.96 unter Zusatz von gepulvertem
Jodphosphonium auf dem Wasserbade erwidrmt und gleichzeitig stark
umgeschiittelt. Hierbei entsteht zunichst ein rothbraunes Product,
welches allmiihlich in Losung geht. Wenn das geschehen und das
freigewordene Jod wieder vollig reducirt ist, verdampft man den
Jodwasserstoff, 16st das zuriickbleibende Jodhydrat in wenig Wasser
und iibersittigt mit Ammoniak. Dabei firbt sich die Fliissigkeit blau
und scheidet beim Erkalten die Base in feinen Nadeln ab, welche
filtrirt und mit kaltem Wasser gewaschen werden. Die Ausbeute
betrug 50 pCt. des Chlorkdrpers. Das Rohproduct wird in 30 Theilen
heissem Wasser geldst, mit wenig Thierkohle aufgekocht und das
Filtrat langsam abgekiihlt. Dabei scheidet sich das reine @-Dioxy-
dimethylpurin in farblosen langen Nadeln ab, welche fiir die Analyse
bei 1100 getrocknet wurden.

Analyse: Ber. fir C;HgN;Os.

Procente: C 46.67, H 4.44, N 31.11.
Gef. » » 46.37, » 4.59, » 380.96.

Die Verbindung schmilzt beim raschen Erhitzen zwischen 360
und 3700 unter totaler Zersetzung. Aus beisser wissriger oder alko-
holischer Losung scheidet sie sich bei raschem Abkiiblen als gallertige
Masse ab, wihrend beim langsamen Erkalten die oben erwihnten
Nadeln erscheinen. Sie 16st sich leicht in Alkalien, ibre wissrige
Losung giebt mit ammoniakalischer Silberlésung ein amorphes Silber-
salz, das sich in iiberschiissigem Ammoniak l9st und beim Wegkochen
des Ammoniaks wieder ausfillt. Die Base 16st sich ferner leicht in
verdiinnten Mineralsiiuren. Von jhren Salzen ist das Aurochlorat am
schonsten. Dasselbe fillt aus der nicht zu. verdiinnten salzsauren
Losung der Base auf Zusatz von Goldchlorid, wenn die Temperatur
nicht zu hoch ist, in feinen gelben Nadeln aus. Dieselben 16sen sich
ziemlich leicht in heissem Wasser und beim Erkalten scheiden sich
dann feine Blittchen ab, welche uuter dem Mikroskop als rechteckige
Tafeln erscheinen. Im Vacuum iiber Schwefelsiure getrocknet hat
das Salz die Zusammensetzung:

Analyse: Ber. fir CyHsN;Os, HAuCly.

Procente: Au 37.74.
Gef. » » 38.0.

Das Chloroplatinat ist ebenfalls in kaltem Wasser ziemlich schwer
16slich und bildet feine gelbe Nadeln. Eine angesiuerte Ldsung von
Jodwismuth -Jodkaliom giebt mit der salzsauren LoGsung der Base
alsbald einen rothen Niederschlag.
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Zum Unterschied von den Xanthinbasen giebt das g-Dioxydimethyl-
purin gerade so wie die isomere «-Verbindung bei der Behandlung
mit Chlorwasser kein Alloxanderivat und zeigt in Folge dessen auch
nicht die Murexidreaction.

N=C. Cl
] i
g-Trichlormethylpurin, Ci.C C.N-CH; .
I O )
N—-C.N“

Die Verbindung entsteht, wie oben schon erwihnt warde, als
Endproduct durch die Wirkung des Chlorphosphors sowohl aus der
d-Dimethylbarnsiure, wie aus dem Theobromin oder Caffein. Ob-
schon der mittlere Weg fiir die praktische Darstellung der Substanz
vorzuziehen ist, so will ich doch die erste Bildungsweise zunédchst
schildern, weil sie nicht allein frilher anfgefunden wurde, sondern
auch in den einzelnen Phasen besser verfolgt werden kounnte. Beim
Erhitzen mit iiberschiissigem Phosphorpentachlorid uund Phosphor-
oxychlorid auf 1700 lisst sich die 8-Dimethylbarnsiure zwar direct
in das Trichlorproduct verwandeln, aber die Ausbeute wird besser
und das Priparat reiner, wenn man zuerst das Chlordioxydimethyl-
purin bereitet und das mit Aether gewaschene und getrocknete Roh-
product mit der 4fachen Menge Phosphoroxychlorid und der 2!/;fachen
Menge Phosphorpentachlorid im geschlossenen Rohr 3 Standen auf
1700 erhitzt. Die Substanz bliht sich zunichst stark auf und geht
allmiblich in Losung, welche auch nach Beendigung der Operation
npur schwach gelb gefirbt ist. Da durch die Reaction Methyl abge-
spalten wird, so ist in dem Rohr ziemlich starker Druck. Beim lang-
gsamen Erkalten der Fliissigkeit fillt das Trichlormethylpurin in grossen
farblosen Krystallen aus, welche auf Glaswolle filtrirt, mit Aether und
danpr mit kaltem verdinntem Ammoniak gewaschen werden. Die
Ausbeute an diesem Product betrug 60 pCt. der angewandten &-Di-
methylharnsidure. Dasselbe wurde aus heissem Alkohol nmkrystallisirt
und fir die Analyse bei 110° getrocknet.

Analyse: Ber. fir C¢NyH;Cls.

Procente: C 30.31, H 1.26. N 23.58, Cl 44.85.
Gef. » » 3045, » 148, » 23.45, » 45.20.

Das g-Trichlormethylpurin ist in heissem Alkohol und Benzol
leicht, in heissern Wasser dagegen sehr schwer 16slich, von Aether
wird es verhiltnissmissig leicht aufgepommen, besonders gut 1ost es
sich in Aceton und warmem Chloroform. Es krystallisirt fast immer
in feinen farblosen Nadeln, welche bei 155—i57¢ (corr. 159—1619),
mithin 180 niedriger als die isomere Verbindung, schmelzen, und in
kleiner Menge rasch weiter erhitzt grisstenteils unzersetzt destilliren.
In Ammoniak und kalten Alkalien ist es nicht 18slich, von heissen
verdiinnten Alkalien wird es dagegen ziemlich rasch gelést und in
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eine Siure verwandelt. Ebenso verindert es sich beim lingeren
Kochen mit starker Salzsiure. Von rauchender Jodwasserstoffsiure
wird es endlich beim Erwirmen gelést und reducirt.

Darstellung des f-Trichlormethylpurins aus Theo-
bromin. 1 Th. kéufliches Theobromin wird mit 5 Th. Phosphor-
pentachlorid und 7Y Th. Phosphoroxychlorid gemischt und im ver-
schlossenen Gefiiss 3 Stunden auf 150-— 1550 erhitzt. Dabei ist es
néthig, die Masse Ofters umzuschiitteln oder umzurihren. Anfangs
entsteht ein dicker Brei, der bei lingerem Erhitzen klar in L&sung
geht. Hat man fiir gute Mischung gesorgt, so ist die Lésung hell-
gelb. Beim Abkiiblen erfolgt sofort die Krystallisation des Trichlor-
methylpuring. Das Geftiss muss mit Vorsicht gedffnet werden, da
viel Salzsiiure dabei entweicht. Nach vélligem Erkalten wird das
Trichlormethylpurin abfiltrirt und ebenso gereinigt, wie zuvor be-
schrieben. Demselben haftet hier hartndckig eine schwach gelbe
Farbe an, welche durch Umkrystallisiren nicht zu entfernen ist, aber
weder auf die procentische Zusammensetzung, noch auf den Schmelz-
punkt Einflugs hat. Der letztere wurde bei 155—157° (corr. 159—1619)
gefunden und die Analyse ergab:

Analyse: Bel‘. fiir CsN4H3013.

Procente: C 30.31, H 1.26, N 23.58, Cl 44.85.
Gef, » » 3021, » 150, » 23.3, » 44.7.

Die Ausbeute an umkrystallisirtem Product betrug 60 pCt. des
angewandten Theobromins. Das Verfahren ist mithin nicht allein
viel bequemer sondern auch ergiebiger, als die Darstellung aus 3-Di-
methylbarnsiure.

Entstehung des pg-Trichlormethylpurins aus Caffein.
Die Reaction, welche die Ablésung von 2 Methyl voraussetzt, er-
fordert hohere Temperatur als beim Theobromin. Deshalb wurde
1 Th. trocknes Caffein mit 5 Th. Phosphorpentachlorid und 8 Th.
Phosphoroxychlorid 3 Stunden lang auf 175— 1809 erhitzt, und die
Mischung ofters bewegt. In der Hitze entstand allmihlich eine nahe-
zu farblose klare Losung, welche beim Erkalten das Trichlormethyl-
purin abschied. Aus Alkohol umkrystallisirt war das Product ganz
farblos. Der Schmelzpunkt wurde bei 155—157° gefunden und die
Zusammensetzung durch eine Cblorbestimmung controllirt.

Analyse: Ber. fir Cg NyHsCls.

Procente: Cl 44.85.
Gef. » » 45.19.

Die Ausbeute betrug nur 16 pCt. des angewandten Caffeins, so
dass das Verfahren trotz des billigen Rohmaterials fiir die Darstellung
des Trichlormethylpurins nicht zu empfehlen ist. Das Hauptprodact
der Reaction ist eine andere Substanz, welche im Phosphoroxychlorid
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gelost bleibt. Sie besitzt keine schonen Eigenschaften und wurde
deshalb nicht weiter untersucht.

N=C.Cl
M ' '
g-Dichloroxymethylpurin, C1.C C.N.CH;
I I >CO.
N—C.NH

Wird das g-Trichlormethylpurin mit der 40fachen Menge 20pro-
centiger Salzsiure 10— 15 Minuten gekocht, so geht es anfangs klar
in Losung und nach kurzer Zeit beginnt die Krystallisation des Di-
chloroxymethylpurins, welches nach dem Erkalten filtrirt wird. Die
Ausbeute betrigt etwa 90 pCt. der Theorie und das Product ist schon
sehr rein. Will man dasselbe vollstindig farblos erhalten, so wird
es in stark verdiinnter Natronlauge geldst, mit Thierkohle gekocht,
durch Schwefelsiure ausgefiillt und aus heissem Alkohol umkrystalli-
sirt. Fiir die Analyse war es bei 1059 getrocknet.

Analysen: Ber. fir C¢N,H,CL; 0.
Procente: C 32.9 , H 1.83, N 25.57, Cl 3241.
Gef.  » » 3321, » 2.02, > 25.34, » 32.54.

Die Verbindung bildet feine farblose Nadeln, welche beim raschen
Erhitzen nicht ganz constant gegen 2689 (corr. 278%) unter lebhafter
Gasentwicklung schmelzen. Sie 18st sich leicht in heissem Aceton,
etwas schwerer in heissem Alkohol und Essigither und schon recht
schwer in Chloroform. Im Allgemeinen ist ihre Loslichkeit geringer
als diejenige des Trichlormethylpurins. Von letzterem unterscheidet
gsie sich scharf durch ihre saueren Eigenschaften, denn sie 16st sich
leicht in kalten Alkalien und Ammoniak. Versetzt man die stark
ammoniakalische Lésung mit Silbernitrat, so scheidet sich entweder
sofort oder beim Wegkochen des Ammoniaks das Silbersalz in feinen
Nadeln ab.

Methylirung des g-Dichloroxymonomethylpurins. “Die-
selbe ldsst sich sowohl mit dem Silber- wie mit dem Bleisalz aus-
flihren und fihrt in beiden Fillen zu dem bekannten Dichloroxydime-
thylpurin. Der Versuch mit dem Bleisalz, welcher beziiglich der Aus-
beute die besseren Resultate gab, wurde genau so ausgefiihrt, wie die
Methylirung des «-Dichloroxymethylpuring !). Die Ausbeute an Di-
methylproduct betrug 40 pCt. Das durch Umkrystallisiren aus heissem
Alkohol gereinigte Priparat zeigte den friiher angegebenen Schmelz-
punkt 183°. Zur weiteren Identificirung wurde es noch durch Er-
wirmen mit alkoholischem Natron in das Didthoxyoxydimethylpurin
verwandelt, dessen Schmelzpunkt in Uebereinstimmung mit den frilheren
Beobachtungen bei 126° gefunden wurde.

1) Diese Berichte 17, 333.
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N=CH
3 ]
) . HC C.N.CH,
f-Oxymethylpurin, i 1 >co.
N—-C.NH

Erwirmt man das g - Dichloroxymethylpurin mit der 10 fachen
Menge Jodwasserstoffsiure vom spec. Gew. 1.96 unter Zusatz von
Jodphosphonium auf dem Wasserbade, so vollzieht sich die Bildung
der chlorfreien Base im Laufe von 10—15 Minuter und das Ende der
Reduction ist an der vélligen Entfirbung der Losung leicht zu er-
kennen. Beim Verdampfen der saueren Lésung bleibt das Jodhydrat
des Purins krystallinisch zurick. Dasselbe wird in wenig Wasser
geldst, mit Gberschiissigem Ammoniak versetzt, wobei die Fliissigkeit
sich rothlich firbt und die Lésung bis zum Verschwinden des Ammo-
niaks auf dem Wasserbade verdampft. Beim Erkalten scheidet sich
dann die Base in feinen, meist zu kugelfSrmigen Aggregaten vereinig-
ten Nadeln ab, fiir deren véllige Reinigung einmaliges Umkrystalli-
siren aus heissem Alkohol geniigt. Die Ausbeute an reiner Base be-
trug 50 pCt. des angewandten Chlorkérpers. Fiir die Analyse war
dieselbe bei 1059 getrocknet.

Analyse: Ber. fir C¢HsN,O.

Procente: C 43.00, H 4,00, N 37.33.
Gef. » » 47.74, » 4.15, » 37.18.

Das §- Oxymethylpurin schmilzt ohne Zersetzung bei 258—259°
(corr. 266-—267°). Die Verbindung ist in heissem Wasser sehr leicht,
in kaltem Wasser erheblich schwerer 16slich. In heissem Alkohol ist
gie etwas schwerer loslich als in Wasser. In Alkalien und iber-
schiissigem Ammoniak ist sie ebenso leicht 18slich, wie in verdiinnten
Mineralsiuren, weil sie sowohl mit Basen als mit Siuren Salze bildet.
Das Chloroplatinat scheidet sich aus der nicht zu verdiinnten wiss-
rigen Losung langsam in gelben, schén ausgebildeten, rhombenihn-
lichen Krystallen ab. Eine salzsaure Losung von Jodkalium-Jodwis-
muth giebt einen rothen Niederschlag, welcher aus heisser, sehr ver-
diinnter Salzsiure in lebhaft rothen glinzenden Tafeln krystallisirt.

Das Aurochlorat, CgHgNsO, HAuCly, krystallisirt aus der nicht
zu verdiinten salzsauren Losung der Base auf Zusatz von Goldchlorid
langsam in grossen gelben Blittern, welche fiir die Analyse aus wenig
heisser 10 procentiger Salzsiure umkrystallisirt wurden. An der Luft
getrocknet enthilt das Salz kein Wasser mehr.

Analyse: Ber. fir CsHsN,OHAuCL.

Procente: Au 40.20.
Geef. » > 40.16.

In warmer Salzsiure 168t sich das Aurochlorat leicht und ohne
Zersetzung; von heissem Wasser wird es dagegen in ein gelbes un-
16sliches Pulver verwandelt, welches 43.06 pCt. Gold enthielt und
vielleicht die Zusammensetzung C¢HgN,O, AuClg hat.
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Letzteres wird durch Salzsdure in das urspriingliche 13sliche Salz
zuriickverwandelt.

y-Monomethylharnsiure, O(l: (“1 N>C%H3
HN.C.NH

Fir ihre Bereitung diente genaun das gleiche Verfahren, welches
frither fir die Darstellung der §-Methylbarnsiure aus «-Dichloroxy-
methylpurin benutzt warde. Das Trichlormethylpurin wurde nidmlich
mit der 8-fachen Menge Salzsiiure vom spec. Gew. 1.19 im verschlosse-
nen Rohr 4 Stunden auf 1309 erhitzt. In der Wirme trat bald klare
Losung ein, und die Fliissigkeit war auch nach Beendigung der
Reaction farblos. Obschon die gebildete Methylharnsiure beim Er-
kalten theilweise krystallisirt, so ist es doch vortheilbaft, die Gesammt-
fliissigkeit zu verdampfen und den Riickstand mit Wasser zu waschen.
Die rohe Methylharnséure enthdlt noch in kleiner Menge ein chlor-
haltiges Product, welches durch Krystallisation schwer abgetrennt
werden kann. Um dasselbe zu zerstdren, wurde deshalb das Priiparat
mit der 5-fachen Menge rauchender Jodwasserstoffsiure unter Zusatz
von etwas Jodphosphonium auf dem Wasserbade erwirmt, bis eine
klare, farblose Losung entstanden ist. Man fillt daon die warme
Fliissigkeit mit der gleichen Menge heissem Wasser, ldsst erkalten
und filtrirt die abgeschiedene Methylharnsiure. Dieselbe wird zar
volligen Reinigung in warmer verdlinnter Natronlauge geldst, mit
Thierkohle entfirbt und durch Schwefelsiiure gefillt. Die Ausbeute
an diesem ganz reinen Product betrug 55 pCt. des angewandten Tri-
chlormethylpurins oder 72 pCt. der Theorie.

Fir die Analyse wurde die Sidure nochmals aus heissem Wasser
umkrystallisirt. Die Siure enthilt im lufttrocknen Zustand, wenn sie
aus der rasch abgekiihlten, wissrigen Losung krystallisirt ist, 1 Mol.
Krystallwasser, welches durch Erhitzen auf 140° bestimmt wurde.

Analyse: Ber. fir CgHsN4O3z -+ HaO.

Procente: HyO 9.00.
Gef. » » 8.8l

Erfolgt dagegen die Krystallisation durch langsames Abkiihlen
der wissrigen Losung, so scheint ein Gemisch von wasserfreier und
wasserhaltiger Sdure zu entstehen. Die bei 1400 getrocknete Verbin-
dung besass die Zusammensetzung CgHgN4Os.

Analyse: Ber. fir Cs HeNyOs.

Procente: C 39.55, H 3.29, N 30.78.
Gef. » » 39.39, » 3.51, » 30.55.

Die krystallwasserhaltige Siure 158t sich, wenn sie fein gepulvert
ist, schon in etwa 80 Theilen kochendem Wasser rasch auf, unter
denselben Bedingungen verlangt die getrocknete mehr als das Doppelte.
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Sie krystallisirt aus Wasser in feinen farblosen langgestreckten Blitt-
chen, welche beim raschen Erhitzen im Capillarrobr zwischen 370
und 380° sich unter Schwirzung zersetzen, ohne zu schmelzen. Mit
Salpetersiiore verdampft, giebt sie sehr schén die Marexidprobe. In
iiberschiissiger Natronlauge ist die Siiure sehr leicht léslich. Das
Ammoniumsalz 16st sich in warmem, iberschiissiges Ammoniak ent-
baltendem Wasser ziemlich leicht, scheidet sich aber daraus in der
Kilte, wenn die Losung nicht zu verdiinnt ist, zum grosseren Theil
in feinen farblosen Nadeln ab. Versetzt man die ammoniakalische
Lésung der Siure mit wenig Silbernitrat, so entsteht entweder sofort
oder beim Wegkochen des Ammoniaks eine fast farblose Gallerte,
welche auch beim Kochen nicht zersetzt wird. Hat man dagegen
einen Ueberschuss von Silbernitrat angewandt, so scheidet die Lésung
unter denselben Bedingangen Silber ab. Die Reduction erfolgt aber
nicht so rasch wie bei der Harnsidure oder den isomeren Monomethyl-
derivaten. Offenbar ist daran die Stellung des Methyls schald. Da
bei den Dimethyl- und Trimethylharnsiuren das Silbersalz nur dann
bestiindig ist, wenn der Stickstoff (3) der Harnsiure,

(¥ C

C C.N(@3)
| | =>CO
(2IN.C.N@)

methylirt ist, so durfte man das Gleiche fiir die vorliegende Mono-
methylverbindung annehmen. Zu demselben Schlusse fiihrte die Spal-
tung der Sidure in Alloxan und Monomethylharnstoff durch Chlor,
sowie ihre Verwandlung in Sarkosin.

Letztere wurde durch Jjstiindiges Erwirmen mit der 8fachen
Menge rauchender Salzsiiure auf 1700 bewerkstelligt. Dabei entstand
Kohlensiure, Ammoniak und Sarkosin, welches nach den bekannten
Methoden isolirt wurde. Aus Alkohol umkrystallisirt, zeigte es den
Schmelzpunkt, die schone Kupferverbindung aund die Zusammensetzung
des Sarkosins.

Analyse: Ber. fir C3H; N O,.

Procente: C 40.45, H 7.86.
Gef. » » 40.08, » 7.95.

Fir die Spaltung in Alloxan und Methylharnstoff wurde die
Monomethylharnsiiure in bekannter Weise mit Salzsiure und chlor-
saurem Kali oxydirt und das Alloxan durch Schwefelwasserstoff als
Alloxantin abgeschieden. Letzteres zeigte nach dem Trocknen dber
Schwefelsiure die bekannte Zusammensetzung:

Analyse: Ber. fir CgH,N,0; + 3H;0.

Procente: C 29.81, H 3.1.
Gef. » » 20.51, » 3.09.

Berichte d. D. chem, Gesellschaft. Jahrg. XX VIII, 159
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Der Monomethylharnstoff wurde ebenfalls in bekannter Weise
als Nitrat isolirt und aus dem letzteren regenerirt.

Verhalten der Trimethylharnsiure gegen Chlorphosphor.

Je nach der Temperatur nimmt die Reaction ganz verschiedenen
Verlauf. Erhitzt man 1 Theil der fein gepulverten Trimethylharnsiuare
mit 2 Theilen Phosphorpentachlorid und 4 Theilen Phosphoroxychlorid
wihrend 3 Stunden unter &fterem Umschiitteln auf dem Wasserbade,
so verwandelt sich das Gemisch in einen steifen Brei. Derselbe
wurde pach dem Erkalten filtrirt, mit Aether gewaschen und so-
lange an der Luft stehen gelassen, bis der griosste Theil des bei-
gemengten Pentachlorids verindert war. Das Product léste sich
dann recht leicht in warmem Wasser, schied aber beim lingeren
Kochen damit plotzlich eine grosse Menge von Trimethylharnsiure
ab, und ist also wahrscheinlich eine Phosphorverbindung der letzteren.
Wird dagegen genau die gleiche Operation in dem Temperaturinter-
vall 130—150° ausgefiihrt, so ist das Product Dichloroxydimethyl-
purin, dessen Bildung durch die Gleichung

CH; . N—CO N=CC(Cl
1 1 ] |
OC C.N.CH; | gpc, = CIC C.N.CH; _ gq
| | >Co s Il §# >cCo
HN—C.N.CH; N—C.NCH;

+ CH3;Cl 4 2POCls.

dargestellt werden kann. Am besten ist das Resultat, wenn man
auf 145—1509 erhitzt. Dabei ist es anfangs vortheilhaft, 6fter umzu-
schiitteln, bis nach etwa einer halben Stunde eine klare schwach
briunliche Losung eingetreten ist. Nach 3 Stunden ldsst man er-
kalten, worauf das Dichloroxydimethylpurin sich bald in schénen
Jangen Nadeln aus der Fliissigkeit abscheidet. Dieselben wurden
auf der Pumpe filtrirt und mit Aether gewaschen. Ihre Menge be-
trag ungefihr 50 pCt. der angewandten Trimethylbarnsiure, Weitere
35 pCt. erhiilt man, wenn die Mutterlauge verdampft und der amorphe
briaunliche Riickstand zur Entfernung der Phosphorverbindungen mit
kaltem Wasser behandelt wird. Durch Umkrystallisiren aus heissem
Alkohol ist das Rohproduct leicht zu reinigen, wobei die Gesammt-
ausbeute auf 60 pCt. der Theorie zuriickgeht. Die Substanz hat nicht
allein die Zusammensetzung, sondern auch den Schmelzpunkt des
friher auf anderem Wege dargestellten Dichloroxydimethylpurins ).
Analyse: Ber. fir C;N,0Cl; Hs.
Procente: C 36.05, H 2,57, N 24.04, Cl 30.47.
Gef. » » 36.10, » 277, » 23.76, » 30.83.

1) Diese Berichie 17, 333.
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Um aber ihre Identitit damit vollends zu beweisen, wurde sie
cinerseits durch Redaction mit Jodwasserstoff in Oxydimethylpurin, .
and andererseits, gleichfalls auf bekannte Weise, durch Erhitzen mit
RNalzsdure in f-Dimethylbarnsiure 1) iibergefiihrt.

Das Oxydimethylpurin zeigte den frither gefundenen Schmelz-
punkt 1120, gab das aus heissem Wasser in feinen gelben Nadeln
krystallisirende Goldsaiz und verhielt sich auch gegen Ldsungsmittel
der frilheren Beschreibung genau entsprechend. An der letzteren
habe ich nur einen kleinen Fehler zu verbessern.

Die ganz reine Base reagirt ndmlich nicht, wie angegeben,
alkalisch, sondern neutral. Dem damals gepriiften Priparat muss
eine Spur freien Alkalis angehaftet haben.

Die Dimethylbarnsiure wurde mit einem Priparat, welches auf
dem friiheren Wege dargestellt war, in Bezug auf Ldslichkeit,
Bestéindigkeit des Silbersalzes und des Ammoniumsalzes verglichen
and kein Unterschied gefunden. Beziiglich des Ammoninmsalzes
habe ich auch hier eine kleine Erginzung der friiheren Angabe zu
machen. Wenn die Sdure ganz rein ist, so scheidet sich beim Ver-
dampfen ihrer ammoniakalischen Losung auf dem Wasserbade das
Salz nicht als Gallerte, sondern in sehr feinen Nidelchen ab, welche
als Kruste an den Wandungen der Schale anhaften. Dasselbe 158t
sich auch in warmem Wasser verhiltnissmissig schwer. Wie friher
erwihnt, ist dasselbe durch seine Bestindigkeit charakterisirt. Es
kann in der That in wissriger Lisung lidngere Zeit gekocht werden,
ohne eine wesentliche Verdnderung zu erfahren; erst wenn man die
ammoniakalische Losung der B-Dimethylbarnsiure bis zur Trockne

verdampft, wird ein sehr geringer Theil des Salzes, etwa einige Pro-
cente, in freie Sdure verwandelt.

Bei obigen Versuchen habe ich mich der eifrigen und geschickten

Beihiilfe des Hrn. Dr. Paal Hunsalz erfreut, wofiir ich demselben
auch hier besten Dank sage.

1 Diese Berichte 17, 1780.
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