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morphose der Purinkijrper in der Zelle zu ziehen. Sollte das ein- 
treffen, so wiirde ich darin den schiinsten Lohn  fiir die viele Miihe 
erblicken , welclre icli auf die Untersuchung dieser Korperklasse ver- 
wandt habe. 

Die experimentellen Belege fur die oben dargelegten Anschauungen 
werde ich in einer Reihe von Einzelabhandlungen bald folgen lassen. 

101. E. Fischer: Neue Synthese der Harnsaure, des Hydroxy- 
caffei'ns und des Aminodioxypurine. 

[Aus dem T. Berliner Universitiitslaboratorinm.] 
(Eingegangen am 8. Miin.) 

Wie L. A c h  und ich') grzeigt haben, konnen die Pseudohani- 
ssuren durch Schmelzen mit Oxalsaure in die entsprecheoden Harn- 
sauren verwandelt werden. Vie1 einfacher erreicht inan deu gleichen 
Zweck durch Erhitzen mit verdunnten Mineralsiiuren. Dieses neue 
Verfahren hat, abgesehen von der grossrn Bequemlichkeit, noch deo 
Vorzug, dass die Ausheute besser und das  Product reinrr wird. Bei 
der  Pseudoharnsaure selbst ist allerdings zur Aufliisung eine grosse 
Menge von Mineralsaure erfnrderlich. Diese Unbequemlichkeit fallt 
aber  bei den leichter liislichen Methylderivaten weg, so dass ihre  
Bereitung eine sehr einfache Operation wird. Die Methode scheint 
bei allen der Pseudoharnsiiure iibnlichen Substanzen anwendbar zu 
sein; sie hat es mir z. B. ermoglicht, die von T r a r i b e a )  beschriebene 
Imidopseudoharnsiiurr i n  eine Verbindung 

115 -..--.CO 
I I 

NH, . C C.NH 
/ I  > C O  
N -4. N H  

iiberzufiihren, welche ich nach der in der vorhergehenden Mittheilung 
erliiuterten Nomenclatur %Amino - 6 ,  8-dioxypurin nenrie. Da dieselbe 
arich ails dem Hromguaiiin durch Erhitzen rnit starker Salzsiiure er- 
halten werden konnte, so i& damit die so lange rergeblich gesuchte 
Verknupfung des Guanins mit der Harnsaure gefunden. 

Besonderen Nutzen aber hat die Anwendung der iirueii Synthese 
a u f  die bisher unbckannte 1,3,7-Trirnethylpseudoli~rns~ur~~ 

CH3. N- --CO 
I I 

CO CH.N.CO.NH2 
I 

CH, . N--- ' CH:( -co 
gebracht, denn das hier entstehende Product ist identisch rnit den1 
Hydroxyc;iffei"i. 

I) Diese Berichte P d ,  2172. *) Diese Bericlite 26, 2558. 
37 * 
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Das fiihrte mich zuerst zu der Annahme, dass Hydroxycaffei'o 
eine Trimethylharnsaure sei. Durch die Uebrrfiihrung der Verbindung 
in Tetramethylharnsaure wurde diese Vermuthung dann zur Gewiss- 
heit erhoben. 

H a r  n s ti u r e a u s P s e u do  h a r n s a u r e. 
Feiugepiilverte Pseudoharnsaure lijst sich in  der 500-fachen Menge 

20-procentiger Salzsaure beim Kochen nach 1 5  -20 Minuten auf. Ver- 
dampft man dann die Fliissigkeit iiber freiem Feuer bis auf etwa '/la 

ihree Volumens, so scheidet sich die gebildete Harnsiiure schon in der 
Warme zum allergrijssten Theil krystallinisch ab. Nach dem Er- 
kalten wird die Fliissigkeit mit Wasser verdiinnt und filtrirt. Die 
Ausbeute an Harnsaure betrug 80 pCt. der angewandten Pseudo- 
verbindung und das Product ist, wenn man reines Material angewandt 
hat, vBllig farblos. Zur Analybe wurde dasselbe nochmals in warmer 
verdennter Natronlauge geliist, mit Salzsaure gefallt und bei llOo 
getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C J H ~ N ~ O ~ .  
Procente: C 35.71, H 2.38, N 33.33. 

Gef. .v i) 35.72, B 2.56, * 33.12. 
Die so gewonnene Harnsaure krystallisirt sofort in den mikro- 

skopischen rechtwinkligen Tafelchen , welche nach der Beobachtung 
von B ehrend')  f i r  die reine Verbindung charakteristisch sind. Zur 
weiteren Tdentificirung diente ihre Verwandlung in Allantoi'n , welche 
bekanntlich das sicherste Unterscheidungsmittel f ir  Harnsaure und: 
Pseudoharnsaure ist. Rei Anwendung der friiher gegebenen Vor- 
schrifta) lieferten wieder 1.5 g der synthetischen Harnsaure 1.05 g 
reines Allanto'in, dessen Analyse folgendes Resultat gab: 

Analyse: Ber. fiir C4N4&03. 
Procente: N 35.44. 

Gef. * 35.36. 

D a r  s t e l l  u n g d e r I ,3- D i m e t hy 1 h a r  n s a u r e  
(y - D i m e t h p 1 b a r n s ii u r e) 3). 

3 g der von T e c  h o  w beschriebenen Dimethylpseudoharnsaure werdeir 
mit 20 g Salzsaure von 20 Procent auf dem Wwserbade erhitzt. Die 
Verbindung geht bald in Liimng und nach etwa 15 Minuten beginnt 
die Krystalliaation der 1,3-Dimethylharns&ure. Nach einstiindigem 
Erwiirmen liisst man erkalten, filtrirt und wascht mit kaltem Wasser- 
Die Ausbeute betrug aucli hier fast 80 pCt. der angcwandten Pseudo- 
verbindung. Fir die Analyse wurde das Product aus heissem Wasser 
umkrystalbirt. 

1) Ann. d. Chem. 281, 250. 
8) Diesc Herichrc 28. '7475 

3 Diese B'erichte 28, 2474. 
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Analyse : Ber. fir C.i He NI 03. 
Procente: C 48.85, H 4.08. 

Gef. n >) 42.58, B 4.16. 

Dasselbe zeigte auch die iibrigen Eigenschaften der friiher be- 
schriebenen pDirnethylharnslure. 

S y n t h e s e  d e r  7- Me t h y l h a r n s a u r e  ( y - M e t h y l  h a r n s t i u r e )  1) 

u n d d e r 3,7 -D i m e t h y 1 h ar  n s a u r e ( 6 - D i m e t h y 1 h ar  n s a u r e ) a). 

Die hierfiir erforderliche und bisher unbekannte Monometbyl- 
pseudoharnslure von der  Structur : 

HN ----- .CO ’ 

I I 
CO CH . N . CO . NHa 
I I CH, HN ~- CO 

liisst sich iiach denselben Reactioneii, wie die Pseudoharnsaure selbat 
gewinnen. Man combinirt zu dem Zwecke das Alloxan zuerst rnit 
Methylamin nach dem alten Verfahren von L i e b i g  und W i i h l e r  
zum Monome,thyluramil und behandelt letzteres rnit Kaliumcyanat. 
Leider verlaufen diese Vorgange nicht ganz glatt und in  Folge von 
Nebenreactionen entstehen neben den methylirten Producten in kleinerer 
Menge gewiihnliehes Uramil und gewohnliche Pseudoharnsaure. Die 
Scheidung dieser verschiedenen Producte erfordert deshalb besondere 
Operatioiien, welche die sonst so einfache Synthese etwas compliciren. 

7 - M e t h y l  p s e u d o  h a r n s l u r e .  
5 Theile kaufliclie 32-procentige Methylaminlosung werden unter 

Eiskiihlung niit Schwefeldioxyd gesattigt und dann die Flussigkeit 
mit derselben Metliylaniiriliisung neutralisirt. Hierzu fiigt man eine 
Losung von 3 Theileri Alloxan in  der doppelten Menge Wasser und 
erwarmt die Mischurig 3 Stunden auf 709-75O. Dabei entsteht zu- 
niichst methy1thioiiurs:iures Methylamin, welches erst in der  KBlte 
sehr langsnm krystallisirt. Mail kann aber die methylirte Thionur- 
siiure durch Zusate VOII Ammoniumcarbonat als ziemlich schwer 16s- 
liches Animoniaksalz fiillen. Fiir die Darstellung des Methyluramils 
ist diese Oprration jadoch uberfliissig. Man sattigt vielmehr die 
Fliissigkeit sofort uiiter guter IGhluiig rnit gasformiger Salzsiiure, 
wobei anfangs ein Niedemchlag entsteht, der bald wieder verachwindet, 
und lBsst die salzsaure L L u u g  3 Stunden bei Zimmertemperatur 
stehen. Mail verdarnpi’t dann den grijssten Theil der Salzsaure im 
Vacuum bei et,wa 40” und verdiinut deli Riickstand rnit Wasser, \YO- 

bei das  Methyluramil ala farblose Krystallmasse zuruckbleibt. Das- 
selbe wird filtrirt, rnit kaltem Wasser und daiiii init Alkohol und 
-. - _ _  

1) Dieas Bcriuhte 28, 24 2. ?) Dicse Bcriclitc 98.  24SL 



Aether gewaschen. Die Ausbeute betrug ungefahr 70 pCt. des ail- 
gewandten Alloxans. Dieses Product ist nicht rein, sondern bildet 
ein Gemenge vou viel Methyluramil wahrscheinlich rnit gew6hnlichem 
Uramil, wie die Analysen iind auch die spl ter  beschriebene Wirkung 
des Kaliumcyanats anzeigen. Bei mangelhaft geleiteter Operation 
kann dem Product auch noch Alloxanthin beigemengt sein, welches 
sich iibrigens durch Auskochen rnit etwa 10 Theilen Wasser leicht 
entfernen Iasst. Die Reiniguiig des Monomethyluramils ist recht 
schwierig , ich habe desha.lb darauf rerzichtet und das  Rohproduct 
direct mit Kaliumcyannt behandelt. 

6 g desselben wrrden rnit 85 ccrn Wasser iind 4.6 g reinem 
Kaliunicyanat '/z Stunde auf' dem Wasserbade unter lilufigem Um- 
riihren erwarmt. Die Losung fiirbt sich anfangs namentlich dort, wo 
aie mit Luft in Beriihrung kommt, tief purpurroth, aber z i m  Schluss 
rerschwindet die Farbe. Der  grossera Theil des Niederschlages geht 
bei dieser Operation in IAsung nnd der Rest verwandelt sich in ein 
gelbliches krystallinisches Pulrer. Man llisst erkalten und filtrirt. 
Der  unlosliche Theil ist gewahnliches pseudaharnsaures Kali. dessen 
Menge nach einmaligem Umkrystallisiren aus heissem Wasser 1.5 g 
betrug. Die dnriius durch Salzsiinre freigeniachte PseudoharnsLure gab 
bei der Analyse folgende Znhlen: 

Analyse: Ber. fiir CsHfiNI 04. 
Proceute: C 32.23, 11 3.13. 

Gef. )) \> 31.8'2, )) 3.54. 
Die Mutterlauge enthalt dns leicht liisliche Kaliumsalz der Methyl- 

pseudoharnsaure. Dieselbe scheidet Rich beim Uebersattigen der  
L6sung mit. Salzsaure sofort als farbloses krystallinisches Pulver aus. 
Ihre Menge betrug 4.2 g. Dieselbe wurde am heissem Wasser uxn- 
krystallisirt und analysirt. Die lufttrockne Substauz enthiilt 1 Mol. 
Krystallwasser, welches bei 105" viillig eutweicht, wobei uur schwachr 
Rosnfarbung stattfiudet. 

hnalyse: Ber. fiir CeHsK4O4 + 1 1 2 0 .  
Procente: Hu 0 H.16. 

Gcf. ') 8.73. 
Die getrocknete Substnnz gab folgende Zahlen: 

hnalyse: Ber. fiir c6 HR N, 0 4 .  

Procente: C 36.00, H 4.00, N 28.00. 
Gel. '? n 35.79, )> 4.18, )) 27.92. 

Die Methylpseudoharnsanre imterscheidet sich von der Pseudo- 
harnsaure durch die viel griissere Liislichkeit in heissem Wasser. 
Nach einer approximirtiven Bestimmung bedarf sie davon ungefiihr 
23 Theile. Sie scheidet sich daraus beim Erkalten in kleinen 
glanzeuden, aber undeutlich ausgebildeten Krystallen ab. 



Ein charakteristischer Unterschied der Verbindung yon der Pseudo- 
harnsaure ist ferner die leichte Liislichkeit des sauren Kaliumsalzes. 
Die freie Sgure wird i n  Folge dessen auch schon von Kaliumcarbonat 
leicht gelost. 

U e  b erf i i  h r un g d e  r Mono  m e t h  y 1 p s e u d o h  ar  11 sa u r e i n 7-M e t h y  I-, 
h a r  n s Ru r e. 

Dieselbe erfolgt viel rascher als bei der Pseudoharnsaure selbst 
oder bei der im Alloxankern zweifach methylirten Verbindung. Die 
Reaction wird also offenbar hier dorch die Stellung des Methyls stark 
beeinflusst. Erwarmt man die Monomethylverbindung mit der 20-fachen 
Menge 12-procentige~ Salzsaure bis zum Sieden, so findet bald klare 
Liisung statt, und nach wenigeri Minuten beginnt schon die KrystaIli- 
sation der Methylharnsaure. Nach weiterem halbstiindigem Erwarmen 
auf dem Wasserbade ist der Vorgang beendet. Man liisst dann er- 
kalten und filtrirt. Die Ausbeote betragt etwa 90 pCt. der Theorie, 
und das  Product ist fast chemisch rein. Zur  Analyse wurde dasselhe 
uoch einmal aus heissem Wasser umkrystallisirt. 

Analyso: Ber. fcr CsHcN4 0 3  + H20. 
Procente: H20 3.00. 

Gef. )) * 9.13. 
Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen. 
Analyse: Bcr. fir GHsN4Os. 

Procente: C 39.55, H 3.29, N 30.78. 
Gef. )) )) 39.38, 9 3.48, ) 30.67. 

Da auch das Aussehen der Krystalle und die Loslichkeit in heissem 
Wasser genau mit dem Verhalten der y-Monometliylharnsaure iiber- 
einstimmen, so ist die Identitat bcider Producte nicht zweifelhaft. 

Piir die Anhydr isiruiig der Methylpseudoharnsaure geniigt auch 
eine viel schwiichere Minernlsaure, nur geht der Process dann erheb- 
lich langsamer von stattrn. Als der obige Versuch mit 1-procentiger 
Salzeaurr augestellt wurde, begann die Krystallisation der Methyl- 
harnsaure nach ungefahr '/* Stunde und nach 1 ' / a  Stunden betrug ihre  
Menge erst 2fs der angrwandten Pseudoverbindung. Ja die Mitwirkong 
der Mineralsauie ist hier nicht unbedingt nothwendig; denn die Re-  
action erfolgt auch beim Erwarmen der reinen wassrigen Losung auf 
1000, wobei die Anhydridbildung wohl durcli Autokatalyse seranlasst 
wird. Aus 
einer fast gesittigten wassrigen Losung der PPeudoverbindung schieden 
sich erst nach 8/a Rtiindigem Erwiirmen auf dem Wasserbade die ersten 
Krystalle von Methylharnsaure ab. Aber ihre Menge betrug selbst 
nach 3 Stunden noch nicht der angewandten Pseudoverbindung. 
Fiir die practische Ausfiihrung der Reaction ist deshnlb der Zusatz 
von Miileralsiiure vorzuziehen. 

N u r  geht der Process dann viel langsamer von Statten. 
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U e b e r f i i h r u n g  d e r  7 - M e t h y l h a r n  s i i u r e  i n  3 , i - D i m e t h y l -  
h a r  n sa u r e. 

Dieselbe wurde auf trocknem Wege rnit Hiilfe des Bleisalzes aus- 
gefiihrt. Zur Bereitung desselben wurden 10 g der krystallwasser- 
haltigeu Mouornethylharnsaure in lO0ccm Normal-Kalilauge und IOOccm 
Wasser geliist und in der Siedehitze rnit einer Liisung voii 5 g Blei- 
nitrat gefallt, dann das feinkornige krystallinische Bleisalz abgesaugt, 
rnit Waaser, Alkohol und Aether gewaschen und schliesslich bei 130" 
scharf getrocknet. Das Bleisalz wurde mit der je gleichen Menge Jod- 
methyl und Aetber 12 Stunden auf 170- I75O erhitzt und die t.rockne 
gelbe Masse mit 2 Litern Wasser aosgekocht. Naclidem das Blei in 
d r r  Hitze durch Schwefelwasserstoff gefallt war, schied sich aus dem 
Filtrat brim Erkalten der griisserr Theil dcr Dirnethglharnsaure kry- 
stallinisch ab. 

Die eingedarnpfte Mutterlauge gab eine zweite Krystallisation. 
Die Ausbeute betrug 75 pCt. der angewandten Monomethylverbindung. 
Fir dir  Analyse wurde das Rohproduct in verdiinnter Natronlaugr 
gelost, rnit Thierkohle gekocht, rnit Salzsiiure gefallt und bei ]IOU 
grtrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C~HeN403. 
Procente: C 42.85, I1 4.08, N 28.57. 

Gef. m h> 42.71, n 4.32, )) 28.38. 
Die Substanz xeigte in dern Aeussern der Krystalle und in der  

Liislichkeit in heissern Wasser viillige Uebereinstirnmung mit der 
~,7-Dirnethylh3rnsiiiirr. Fur die vollige Identificirung diente dann 
aiidlich dir Verwandlung in das $-Dioxydirnethylpurin, dessen Schrnelz- 
piinkt ebenso wie friiher 1x4 ungefiihr 370° gefunden wurde. 

S y n t h e s e  d e s  H y d r o x y c a f f e i n s .  
Ihsselbe Verfaliren, welches die Synthese der 7-Methylharnsiiure 

errn6glichte, IRsst sich auch auf das  Dimethylalloxan anwenden und 
fiihrt dann fiber das Trimethylurniiiil und die Trimethplpseudoharn- 
saiire zurn Hydroxycnffei'n. 

CH3. N-CO 
1,3,7-Trirnethyluraini l ,  60 &H. NH(CH3). 

CHs . A-do 
Rei der Einwirkung von neutralem schwefligeaurern Methylamin 

auf Dimethylalloxan bildet sich zunachst ein Additionsproduct, welches 
den Verbindungen der Ketone rnit den Bisulfiten entspricht I). Das- 
selbe ist in der Kiilte bestandig und lasst sich auf folgende Art  kry- 
stallisirt erhalten. Man sattigt 5 g der kauflichen Liisung von Methyl- 

1) Aehnliclie Verbindungen des Alloxsns sind von P e l l i z z a r i  in 
- - -  .- 

grbsserer Zahl dargestellt. Diese Berichte 19, G19. 
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amin, welche 33 pCt. Base enthiilt, mit Schwefeldioxyd, fiigt danxi 
ungeflihr die gleiche Menge Methylamin wieder zu, bis der Geruch 
der  Base wahrnebmbar ist, neutralisirt mit gasfiirmiger Eohlensaure 
und fiigt zu der Fliissigkeit eine LBsung von 5 g Dimethylalloxan iii 
5 g Wasser. Bleibt die 
Flfissigkeit bei gewijhnlicher Temperatur stehen, so scheiden sich bald 
farblose Nadeln in reichlicher Menge ab, welche aus wenig warmem 
W asser umkrystallisirt werden. Die so erhaltenen ziemlich derbeii 
prismatischen Krystalle sind die oben erw&hnte Verbindung mit Methyl- 
aminbisulfit. Sie wurden fiir die Analyse im Vacuum iiber Schwefel- 
saure getrocknet. 

-4nalyse: Ber. ftir CeNaOhHs + NH2CH3. HaS03. 
Procento: S 11 30, N 14.S4. 

Gef. )) 11.12, )) 14.75. 
Beim Erwarmen rnit verdiinnten Siiuren entwickelt die Substanz 

hehr bald schweflige Saure, aber keine SchwefelsBnre. 
Lasst man die oben erwahnte Mischung von Dimethylalloxan und 

Methylaminsulfit mit den abgeschiedenen Kiystallen zusammen bei 
gewohnlicher Temperatur stehen, so gehen die Krystalle ungeflihr im 
IAaufe von 24 Stundeo wiedcr in Losung und die Fliissigkeit enthalt 
jetet ofTenbar thionursaures Salz, denn sie Lildet beim Erwiirmen mit 
verdiinnter Salzsaure reichliche Mengen von Schwefelsaure. RaPch 
erfolgt die gleiche Urnwandlung in thionursaures Salz beim einstiindigen 
Erwiirmen der Losung auf 60-70’. Dabei fiodet aber schon in ge- 
geriiigem Maasse eine secundare Reactioii statt, welche zur Bildung 
von Trimethyluramil hinfiihrt. Das Letztere scbeidet sich beim Ab- 
kiihlen der Fllasigkeit krystallinisch nb. 

Als 50 g Dimethylalloxan in dem oben angegebenen Verhiiltniss 
init schwefligsaurem Methylamin eine Stunde auf 65-7OO erwarmt 
waren, betrug die Menge des in der  Kalte auskrystallisirten Trimethyl- 
uramils 4 g. Auf die Isolirung des thionursauren Salzes, welches in 
der  Mutterlauge blieb, habe ich verzichtet und dasselbe auf folgendein 
Wegr in Trimethyluramil verwandelt. Die Fliissigkeit wurde zunachst 
im Vacnuni aus eincm Wasserbade bei 40° moglichst stark einge- 
dampft. danii der Krystallbrei mit 50 ccm rauchender SalzsLure iiher- 
gossen und das  Gemisch noch bei 0 ”  rnit gasformiger Salzsaure ge- 
aattigt. Die klare Losung blieb 5 Stunden bei Zimmertemperatur 
stehen iund wurde jetzt wiederum im Vacuum bei 40° bis zur Ab- 
scheidung eines Krystallbreies verd ampft. Letzterer wurde in wenig 
kaltem Wasser geliist und die Fliissigkeit vorsichtig mit Ammoniak 
und Ammoniumcarbonat nentralisirt. Ein Ueberschuss der Rase muss 
sofort durch Essigsaure wieder abgestumpft werden. Bei dieser Ope- 
ration schied sich das Trimethyluramil als schwach rothlich gefiirbte, 
dicke krystnlliiiische Masse ab Seine Menge betrug 40 pct .  des an- 

Dabei tritt eine schwache Rothflirbung ein. 



gewandteii Dimethylalloxans, so dass die Gesammtausbeute auf unge- 
ffihr 50 pCt. des Ausgangsmaterials stieg. Das snrgfiiltig gewaschene 
Product kann aus heiesem Wasser umkrystallisirt werden und bildet 
dann feine farblose Nadeln. Man verliert aber immerhin bei dieser 
Operation ungefiihr die H d f t e  des Materials. Sehr viel grBsser sind 
die Vrrluste, wenn das Rohproduct noch Ammoniumsalze ent- 
halt. Fiir die Analyse wurde die Substanz im Vacuum iibrr Schwefel- 
saure getrocknet. 

Analyse: Ber. fur C; Hi1 & 03. 
Procente: C 45.41, H 5.94, N 22.71. 

Gef. a D 45.39, 6.07, )) 21.58. 
Da.s reine Trimethyluramil halt sich bei gewiihiilicher Temperatur 

anch hri Beriihruug rnit der Luft wochenlaiig unveraridert. I m  
feuchten Zustand oder in wassriger Losurig fiirbt es sieh dagegen bei 
Luftzutritt sehr bald purpiirroth. Im Capillarrohr erbitzt, fiirbt es  sich 
ubrr 100" ebenfalls roth uud erleidet oline scharfe Schmelzung beim 
rascheii Erhitzen gegrii 200" cine totale Zersetzung. 111 heissem 
Wasser ist RS verhiiltnissmlssig leicht lijslich und krystallisirt daraus 
wie erwlhnt  in farbloseri Kadeln. Brim Ilngereii Kocheo der wassrigen 
Losuiig an der Luft, wird es grijsstentrils zerstort. Best6ndiger ist 
es gegen kochenden Alkohol , wovori es iibrigeriu erheblich schwerer 
gelijst wird. Es krystallisirt daraus ebenfalls in sehr feinen fnrblosen 
Sadeln.  Es besitzt noch bnsische Eigenschaften, denn es wird von 
verdiiniiter Sltlzaaure sehr viel leichter, ala voii Waseer gelijst. Von 
verdiinnteri Alkalien wird es ebeiifalls sehr leicht aufgenommen, kann 
aber  daraus durch sofortige Neutralisation rnit Essigsaure wieder ab- 
geschiedeii werden. Beim Kochen rnit Alkalien wird es dagegen zer- 
Fit.ijrt. Die ammoninkalische Silberlosnng reducirt es berrits i i i  der 
Kalte. 

1 , s  ,7 - ' r r i m e t h y l p s e u d o h a r n s i i u r e ,  
CHa . N - CO 

C h  HC-N(CH:r) . CO . NH2. 
CH3. S-CO.  

Dieselbe entsteht sehr leicht beim Erwiirmen des Trimethyluramils 
rnit einer wiissrigen Losung von Knliumcynnnt. Man kann dafiir da8 
Rnhprodiict,. welches durch sorgfaltiges Waschen rnit kaltem Wasser 
von Ammoniumsalzen befreit ist , direct venvenden. 3 g Trimet,hyl- 
uramil werden mit 2 g reinem Kaliumcyanat, welches in -5 ccm Waserr  
geliist ist, auf dem Wasserbadr erwarmt,; dnbei tritt bald klare Liisung 
ein. und nach halbsthdigem Erwiirmrn ist, die Urnwnndluilg beendet. 
Versetzt man nach dem Erkalten die farblose Fliissigkeit vorsichtig 
mit Salzslure, so fallt die Trimethylpseiidohxriisiiure ale krystallini- 
sches Ptilver nus. Dieselbe liisst sich aus wenig heissrm Wasser 
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lpicht umkrystallisiren und wird so in schiinen farblosen Prismen er- 
halten. Die Ausbeute a n  reinem Product betrug nur  40 pCt. des  
angewandten Uramils; in Wirklichkeit betriigt aber die Ausbeute fiber 
85 pCt., wie durch die Verwandlung in das schwer 16sliche HJ- 
drorycaffei'n bewiesen werden konnte. D e r  Verlust ist durch die 
leichte Loslichkeit der Verbindung in Wasser  verursacht. 

Die Trimethylpseudoharnsliure krystallisirt init 1 Mol. Wasser, 
welches bei mehrstiindigern Erwarmen auf 1 1 O0 viillig entweicht: 

Analysc: Ber. fiir CsHlpN*@4 + H20. 
Procente: HsO 7.31. 

Gef. )) )) 7.45. 
Die getrockuete Substanz gab folgende Zahlen : 
Analyse: Ber. fiir CSIII,N~@+ 

Procente: C 42.10, H 5.26, N 34$. 
Gef. ') n 48.02, D 5.37, 24.46. 

Die Saure hat  keinen constanten Sehrnelzpunkt. Bei sehr  
schiiellem Erhitzen schmilzt sie unter Zersetzung gegen 1950. Bei 
langsamem Erwarrnen findet zwischen 180° und 19Ou partielle Schmel- 
zung statt, und es entsteht dann ein Zersetzuiigsproduct, welches bei 
3000 nicht schmilzt. 

Die Saure lost sich in etwas weniger als 4 Theilen heissen 
Waspers auf and scheidet sich beim Erkalteri bald in farblosen, manch- 
ma1 recht grossen, schief altgeschnittenen Prismen BUS. I n  Alkohol 
ist sie dagegen selbst in der Hitze sehr schver  Ioslich. In rauchen- 
der Sa lzdure  (vom spec. Crew. 1.19) lost sie sich schon bei gewiihn- 
licher Temperatiir sehr leicht auf. Die wassrige L6sung reagirt und 
schnieckt sauer. Sit: reducirt die arninoniakaliscbe Silberlosung beim 
Kochen stark, wenn kein Ueberschuss von Ammonink angewandt oder 
wenn derselbe durch Kochen entfernt ist. Sie reducirt die F e h l i n g -  
sche Losung beim kurzen Kochen girnicht. 

Ve r w :in d 1 u n g d e r  T r i m  e t h y  1 p s e u d o h  a r n 5: a u r e i n  
H y d r o x  y c affei'n. 

Dieselbe lindet aiisserordentlich leicht beini Erhitzen mit ver- 
diinnter Salzsaure statt, wie folgender Versucli beweist. Ein Theil 
lrr3.st:illwasserhaltige Trirnethylpseiidoharnsliure wurde mit 10 Theilen 
1-procentiger Salzsaurr auf dem Wasserbade erwbrmt, wobei sehr bald 
klare Lijsung eintriit. Nach 25 Minuten d o l g t e  schon die Krystalli- 
satioii des HydroxycafeYns, nach 1 '/2 Stunden wurde die Fliissigkeit 
abgekiihlt uud dau ausgeschiedeue 13ydruxycaffei'n filtrirt.. Dasselbe 
zeigte den Schmelzpuukt und die iibrigen Eigenschaften, welche fiir 
diese schiine Verbindung bekannt sind. Die Ausbeute betrug 88 pCt. 
der Theorie. Da noch ein kleiner Theil Hydroxycaffei'n in der 
Mutterlnuge gelijst war, so kann man sagen, dass der Vorgang yuan- 
titativ verlauft. Verwendet man an Stelle der 1-procentigen eine 



5-proccntige Salzsaure, so geht die Umwandlung ebenso glatt und viel 
rascher voii statten. 

Fiir die Gewinnung des Hydroxycaffei'ns nach diesem Verfahren 
ist die lsolirung der Trimethylpseudoharnsaure nicht einmal n6thig. 
Man k i n n  dnliir vielrnehr die Liisung direct verwenden, welche beim 
Erwiriiien voti Trimethylurarnil rnit Kaliumcyanat in  dem oben an- 
gegebt-rirn Mengenverhaltniss resultirt. Dieselbe wird rnit soviel Salz- 
sauxr versetzt, dass sie etwa 5 pCt. freie Saure enthalt und eine halbe 
Stuiidr auf den1 Wasserbade erhitzt. Schon in der WBrme erfolgt 
die R~~yst:illi~:itinn des Hydroxycaffeins, welcbes nach dem Erkalten 
filtrirt wird. Den in der hlutterlauge verbleibenden Rest gewinrit 
r n a n  durch Verdarnpfen und Auslaugen des Riickstandes rnit kaltem 
Wasser. 

Die Rildung des 14ydroxyc:iffeins aus der Trimethylpseiidoharn- 
saure erfolgt iibrigeris auch Lei Abwesenheit von Mineralstiure gerade 
so wie Lei der vorher beschriebenen Synthese der 7-Methylharnsaure. 
Nur wfordert sie vie1 larigeres Erhitzen. Beim Erwarmen einer 
10-procentigen wlssrigerr Lijsung d r r  Trimethylpseudohnrrisiiure auf 
dem Wasserbade trat niiriilich die Krystallisation des' Hydroxycaffei'ns 
erst iiach rnehreren Stunden ein, mid selbst nach 5 Stunden betrug 
die Ausbeutr iiur 45 pCt. der Theorie. 

D:is iibereinstirnmeride Verhalten der Trimethylpseudoharnsauxe 
llnd der an der A minngruppe met.hylirten Monomethylverbinduiig, bei 
welchen die Anhydridbildung so viel leichter und rascher etattfindet, 
als bei den iibrigen Pseudoharnsauren zeigt deutlich, dass die Waseer- 
ahspaltung durch die Anwesenheit des in Stellung 7 befindlichen Mc- 
tliyls sehr befiirdert wird. Diese Beobachtung erinnert a n  den bekann- 
ten Einfluss. welchen der Eintritt von Methyl in die Bernst,einsaure 
auf die Anhydridhildiing ausiibt, uiid man k6nnte versuchen. die Er- 
scheinung h i  den Pseudnhsrnsiiiiren ebenfalls auf raurnliche Ursxchen 
zuiickzufiilirrn. Ich halte es alier auch fiir miiglich, dass tiei drr 
Pseudoharnsiiiire verschit~drne sogenannte tautomere Forrnen folgmder 
Art existiren: 

H N  C O  H N  C O  

I& . 6 0  HN C O  
do H ~ . X H - C O  .NEE do HC . N =  OH). NH. 

welche verschiedrn grnsse Neigung zur Wnsserabspaltuag hesitzeii, 
und dass rnit den) Eintritt des Methyls nrir die eine, ziir Anhydrid- 
tildung geiieigte Form 

HN.. C() 

oc H ~ . N - C O . N H : ,  
I .  

H N  COCHs 
iibrig bleibt. 
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V e r w  a n d l u n g  d e s  H y d r o x y  caf fe i 'ns  i n  T e  t r a m e t h y l -  
h a r n s i i u r e .  

Diese fiir die Beurtheilung der Structur des Hydroxycaffeins ent- 
scheidende Reaction gelingt am besten dnrch Methylirung in w l s r i g -  
:ilkalischer Liisung'). 

Hydroxycaffei'n wurde in der fiir 1 Mol. berechneten Menge 
Normalkalilauge gelost und rnit der gleichen Gewichtsmenge Jod- 
inethyl unter Schiitteln 1 Stunde auf 100'' erwarmt, dann die Losung 
zur Trockne verdampft und der Riickstand rnit Chloroform aus- 
gekocht. Letzteres hinterliess beim Verdampfen die rohe Tetramethyl- 
barnaiiure, deren Menge etwa 90 pCt. des angewandten Hydroxycaffei'ns 
betrug. Zur Reinigung wurde das  Product rnit verdiinnter Salzsaure 
abgedampft, der Riickstand rnit etwas Alkali behandelt und die un- 
geliiste Tetramethylharnsaure abermnls mit Chloroform ausgelaugt 
und schliesslich aus Alkohol umkrystallisirt. Dau Priiparat zeigte 
dann deli Schmp. 223 ' (corr. 22&O) und die sonstigen Eigenschaften 
der Tetramethylharnsaure. Der fiir diese friihera) angegebeue Schmp. 
2180 ist hiernach LU be, ichtigeo. 

Da nun die Behandlung des IIydroxycaffei'iis rnit Jodathyl fi-iiher 
iiur Aethoxycaffeih gegeben hatte3), so schien es rnit Riicksicht auf 
das  ganz abweichende Resultat der nassen Methylirung interessant, 
auch die Wechselwirkung zwischen dem Silbersalz und dem Jod- 
methyl zu priifen. D e r  Versuch hat ergeben, dass hier Tetramethyl- 
harnsiiure und Methoxycaffei'n') gleichzeitig entsteheri. 

7 g feingepulvertes und bei 110' getrocknetes Hydroxycaffe'in- 
silber wurden rnit der iiquimolekularen Menge Jodmethyl im ge- 
schlossenen Robr 20 Stunden auf 100° erhitzt und d a m  die trockene 
Masse rnit 100 ccm. Alkohol ausgekocht. Beim Verdampfen des Al- 
kohols hlieben 3.3 g eines krystallinischen Productes. Ijasselbc w a r  
ein Gemenge von regenerirtem Hydroxycaffei'n, Tetramethylharnsiiure 
und Methoxycaffeeih. Beim Auskochen mit 100 ccm Benzol liisten 
sich die beiden letzteren. Aus der Benzolliisung schieden sich in 
der  Kiilte 0.75 g Tetramethylharnsaure aus, welche sofort den rich- 
tigen Schmelzpunkt zeigte, und welche aus Wasser in den grossen 
charakteristischen Krystallen ausfiel. 

Die Benzolmutterlauge hinterlieea beim Verdampfen das  Meth- 
oxycaffei'n gemischt rnit wenig Tetramethylharnsiiure. Durch Um- 
krystallisiren aus heissem Wasser konnte das erstere jetzt leicht ge- 
reinigt werden; seine Menge betrug ungeflahr l g. Es schmolz bei 

') Wie ich sptiter ausfiibrlich mittheilen werde, IiLsst sich die Ham- 
siure auf dieeelbe Art leioht in Mono-, Di-, Tri- ond Tetra-Methylverbindnngen 
iiberfihren. 

a) Diest? Berichte 17, 1T84. 
Diese Berichte 17, 1785. 

3, Ann. d. Chem. 215, 271. 



175O, verlangte zur Losung etwas mehr d s  30 Theile heisses Wasser 
II nd wurde durch Rochen mit verdiiiinter Salzsaure in Hydroxycaffefn 
verwandelt. 

Analyse: Ber. fiir C ,  Hlz N, OJ. 
Procente: N 25.0. 

Gef. ," )) 25.0. 
Die wassrigen Mutterlaugen gaben beim Verdnmpfen den Rest 

der Tetramethylharnsaure: die durch Urnkrystallisiren aus heissem 
Benzol gereinigt wurde. Die Gesamrntrnenge der Saure betrug eben- 
falls 1 g. 

Bemerkenswerth ist die Beobachtung, dass Methoxycaffei'n bei 
Gegenwart von Tetramethylharnsaure sich in heissem Wasser vie1 
leichter 16st und aus dieser Losung auch verhaltnissmassig schwer 
krystallisirt. Dadurch wird die Trennung beider Verbindungen sehr 
erschwert. 

S y 11 t h e s e  d es 2 -  A rn i n  o - 6: 8 - d i o  x y  p u r  i n  s. 
HN .. CO N-CO 

NH2.C C-TSH oder NH2.C  C-NH 

IIN-C - N H  

I 1  :I I 

I I  I I  co I I1 >co 
N - C--N€I 

Die Verbindung entsteht ganz analog den Harnsauren nus der 
durch die schone Synthese von W. T r a u b el) bekannt gewordenen 
Imidopseudoharnsaure. Die Reaction erfolgt schon beim mehrstun- 
digen Erhitzen rnit 20-procentiger Salzsaure auf dem Wasserbade, 
aber die Ausbeute wird besser, wenn man noch concent,rirtere Saure 
anwendet und die Temprratur auf 120" steigert. 

1 Theil feingrpulverte Iinidopseudoliarnsaure wird mit .3.5 Theilen 
Salzsaure von 1.19 spec. Gew. irn gescblosseneii Rohr  gilt gernischt 
rind dnnn rnsch in einrm Bade iiuf 120" erhitzt. Reim wiederholt.eii 
Umscliiitteln tritt klare Lijsung ein, aber schon nach 10-  15 Minuten 
beginnt die Krystallisation des salzvauren Aminodioxypurins. War 
deshalb die Pseudoharnsaure nicht zuvor geliist, so kann sie von den 
ausfallenden Krystallen uinhiillt werden und dann unveriiiidert bleiberi. 
Nach zweistiindigern Erwiirmen auf 1200 lasst man erkalten. Beirn 
Oeffnen des Rohrrs  entweicht vie1 Gas. Man erwarmt dann wieder 
auf 100n, filtrirt das uiigelijst blcibende salzsnure Aminodioxypuriii 
ab und wascht mit verdiiiinter Salzsaure. Die Ausbrute betriigt etw:t 
50 pCt. der angewmdten Imidopseudoharnslurr. Dw Rest der 
letzteren wird bei dem Prozess total zerstiirt, worauf auch die Gas- 
entwickelung und die reichliche Bildung von Chloramrnonium hin- 
weisen. Das gelbliche Rohproduct wird in  etwa 30 Theilen Wasser 
unter Zusatz von wenig Natronlauge heiss gelost, mit Thierkohle 
... ~ ~ 

') Diest: Bericlitc 26, 255s. 
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entfarbt und durch Zusatz von Salzsiiure in der Hitze wieder gr- 
fiillt. Dabei scheidet sich das  freie Aminodioxypurin als firrbloses 
Pulver ab. Fur die Analyse wurde es bei 100" getrocknet, wobei 
es aber kaum an Gewicht verlor. 

Analyse: Ber. fiir CgHsN~02 .  
Procente: C 35.9, H 3.0 N 41.!4. 

Gef. )) 35.6, )) 3.3 :? 415.  
Die Verbindung zersetzt sich beim Erhitzen iiber 380O allmtihlich, 

ohne zu schmelzen. I n  Wasser ist sie ausserordentlich schwer liis- 
lich. Desgleichen wird sie von heisser Salzsaure nur in geringer 
Menge aufgenomrnen. In  s tarker  Schwefelsaure, welche aus gleicheii 
Volumen Wasser und concentrirter Saure hergestellt ist, lost sie sich 
heirn Erwarmen ziemlich leicht, und beim Erkalten scheidet sich dann 
eine krystnllinische Masse aus, welche a118 mikroskopisch kleinen, 
ofters zu complicirten Aggregaten vereinigten 4-seitigen Tafelchen br- 
steht. Die Krystalle sind wahrscheinlich ein Sulfat, welches sber 
schon beim Waschen mit kaltem Wmser  die Schwefelsaure verliert. 
Aoch in heissem Ammoniak ist die Verbindung sehr schwer lijslicli; 
sie erfordert davon wenigstens fiinfmal so viel, nls das isomeie 
6-Amino-2,8-dioxvpurin, welches ich aus der Harnsaure gewonnen 
habe und spater beschreiben werde. Beim Wegkochen des Ammo- 
niaks fiillt sie aus dieser Losung als undeutlich krystallinisches 
Pulrer. Die Alkalisalze sind in Wasser sehr leichr liislich. Das 
Natriumsalz scheidet sich beim rascheri Einkochen der Losung in 
iiberschiissiger Natronlauge schon in der Hitze in farblosen mikro- 
skopisch feinen. meist zu kugeligen Aggregaten vereinigten Nadeln ab. 
Daa Barytsslz ist auch in heissem Wasser recht schwer liislicli. 
Durch langeres Erhitzen mit starkem Alkali auf 100' w i d  viel 
Ammoniak gebildet. Beim Erwarmen mit Salpetersaure wird die 
Ver1)indung rasch zerstiirt, und die hierbei entstehende LOSUD~ giebt 
beim Verdampfen nur schwach die Murexidreaction. Versetzt man 
die amrnoniakalische Liisung mit wenig Silbernitrat, so eotsteht ein 
amorpher, nur schwach gefarbter Niederschlag, welcher beim Kochen 
schwarz wird. Ueberschiissiges Silbernitrat erzeugt auch schon in 
der  kalten ammoniskalischen Losung eiiie schwarze Fallung. 
Ebenso empfindlich ist die Verbindung gegen Chlor, wir folgender 
Versuch zeigt: 

2 g wurden mit 20 g Salzsiiure (spec. Gew. 1.10) iibergossen, und 
im Laufe voo 2 Stunden in die Fliissigkeit bei Zimmertemperatur 
0.5 g Kaliumchlorat in kleinen Portionen eingetragen. Zur Beforderung 
der Eiiiwirkung diente haufiges Umschiitteln. Zum Schluss entstaud 
eiw lilare Losung, welche irn Vacuum bei 500 stark concentrirt 
wurde Der rnit weiiig warmem Wasser aufgenommene Riickstand 
schird beim Abkiihlen in geringer Menge ein krystsllinisches Product 
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nus, das nicht naher untersucht wurde. Die Lijsung, welche nur 
schwache Murexidieaction zeigte, enthielt eine betriichtliche Menge 
von salzsaurern Guanidin. Zuni Nachweis desselben wurde die 
Flissigkeit verdnmpft, der Riickstand iriit warmem Alkohol aufge- 
nominen, wobei der gr 6sbte Tlieil drs  Chlorkaliunis zuriickblieb, das  
Filtrat abermals verdaxnpft, und d a m  die wassrige Losung des Riick- 
staxides wenn nothig durch Natronlauge neutrali-irt und mit einer 
kalten Losung von Natriumpikrat geEillt. Der  Niederschlag gab beirn 
Umkrystallisiren nus heissem Wasser die von E m  i c  11') beschriebenen 
charakteristischen Krystalle des Guanidiupikrats und zeigte auch den 
Stickstoffgehalt desselben. 

hnalyse: Her. f h r  C X J H ~ .  C6H&Oi. 
Procente: N 29.2. 

Gef. )) u 29.1. 
Diese Beobachtung beweist in Uebereinstimmung mit der Syn- 

these, dass das vorliegende Aminodioxypurin eine Guanidin- 
gruppe enthalt. 

B i l d u  n g  d e q  2 - A m i n o - 6 , 8 - d i o x y p u r i n s  a u s  B r o m g u a n i n .  

Der  Austausch des Halogens gegen Hydmxyl bot bei dem Brom- 
guanin grossere Schwierigkeiten, als in analogen Fiillen dar. Beim 
Erhitzen der Verbindung mit rauchender Salzsiiure auf 1200 wird 
zwar etwas Aminodioxypurin gebildet, aber der grijaete Tbeil der 
Substanz geht durch tiefergreifende Spaltungen verloren. Beseere 
Resultate erhalt man bei looo, aber die Reaction verliiuft d a m  ausser- 
ordentlich langsam, wie folgender Versuch aeigt. Feingepulvertes 
Broniguanin wurde mit der 20-fachen Menge Salzsliure (spec. Gew. 
1.19) im geschlossenen Rohr zunachst auf 1300 erhitzt. Beim Um- 
achiittelo erfolgte rasch klare Losung. Jetzt  wurde das Rohr, ohne 
zuvor abzukuhlen, 96 Sttinden auf 1000 gehalten. Wahrend der Ope- 
ration schied sich das Arninodioxypurin als schwach gelbe, krystalli- 
nische Masse ab. Die Ausbeute an 'Rohproduct betrug ungefiihr die 
Halfte de* verwandten Bromguanins. Dasselbe wurde filtrirt, gepulvert 
tind dann zur Entferriung kleiner Mengen einer balogenhaltigen Bei- 
mengung rnit verdiinntem Ammoniak, worin das Aminodioxypurin 
ausserordentlich schwer lijslich ist, ausgekocbt. Znr weiteren Reini- 
Bung diente Losen in verdiinnter Natronlauge, Kochen mit Thier- 
kohle und Fallen der heissen Fliissigkeit mit Salzsiiure. 

Ber. Procentc: C 35.9, H 3.0, N 41.9. 
Gef. s a 35.5, a 3.3, << 41.5. 

Analyse. 

Brim genauen Vergleich dieses Priiparates mit dem synthetiscben 
Aminodioxypurin konnte ich keinen Unterscbied bemerken. 

_ _  

'1 Monatshefte f i r  Chemie 12, 23. 
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Allerdhgs ist der Beweis der Gleichheit hier nicht so scharf zu 
fiihren, wie bei Verbindungen mit festem Schmelzpunkt und deutlicher 
Kryetallform. Trotzdem halte ich die Uebereinstimmung beider Pro- 
dticte in einer ganzen Reihe von Merkmalen f i r  so vollkommen, dass 
man ihre Identitlit behaupten kann. 

Bei diesen Vereuchen bin ich von den Herren Dr. L. B e  enech  
wid Dr. G. P i n k u e  und ganz besonders von Herrn Dr. P. H u n s a l z  
sufs Eifrigste unterstiitzt worden. Ich sage denselben fiir die werth- 
volle Hiilfe auch hier besten Dank. 

102. Frsne Kunckell: Ueber einige Phenacylverbindungen. 
[Mittheilung aus dem chem. Institut der Universisat Rostock.] 

(Eingegangen am 9. Mtirz.) 
Miihlaul) ,  D o n n e r a ) ,  B i sch le ra )  und einige andere Chemiker 

berichteii sehr eingehend iiber die Reactionsfiihigkeit von Bromaceto- 
phenoii. Alle diese fanden. daas daa Bromatom leicht, sowohl durch 
Einwirken primarer, wie secundiirer Amine der aromatischen Reihe 
den Phenacylrest verlasst unter Bildung eines Molekiils bromwasser- 
stoffsauren Salzee und eines Phenacylamine. Weiter theilen M iih 1 ail 

rind R i  s c h  1 e r  mit, dass beim Eintragen von Bromacetophenon in 
siedende, primiire aromatische Amine nicht nur dns Brom, sondern 
auch der Ketonsauerstoff, unter Bildung von Phenylindolen, in die 
Reaction eingreift. 

Den ersten Vorgang rrkliirt die Formel: 

CeH5COCHsBr  + 2CsHbNHs = CeHSNHa. HBr 

den zweiten zeigt folgendes Schema: 
+ Ce HJ C 0 CHs HNCs Hs, 

a) C s H s C O C H H .  HNC6H5 + HHNCeHs  
CeHjC : CH . N H  . GH5 

+ Hs 0, - - 
H N  Cs H5 

CsHaC : C H  

H N C h H a H  H N  . CcH1 
- * + CsH5 NHz, 

b) CsHaC: CH HNC6 H5 
- 

Ich babe die erete Reaction iioch nuf einige Amine ausgedehnt 
rind berichte hiel iiber kurz. 

1) Diese Berichte 14, 171 kind 15, 4464. 
2: Diese Berichte 83, Itit). 3, Diese Berichte ?5, 2860. 

Berichtr d. D. ehcru. Cesellschult. Jbhrg. XXX 3t; 


