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838. Emil Fischer: Ueber die beiden Methyltrichlorpurine.
[Aus dem I. Berliner Universitits- Laboratorium.]
(Eingegangen am 14. Juli)

Als Vorstndium fiir die Synthese der natiirlichen Xanthinkrper
musste ich die Verwandlungen der friiher beschriebenen') Methyltri-
chlorpurine

N:C.Cl N:C.Cl
1 ] | ]
Cl.(“3 (ID.N CIC Cl.N.CHa
L | ]~
N.C.N.CH; N.C.N
a-Methyltrichlorpurin B-Methyltrichlorpurin
oder 9-Methyltrichlorpurin  oder 7-Methyltrich§orpurin

durch Alkali und Ammoniak untersuchen. Da diese Beobachtungen
picht in den Rahmen der spiiter zu plublicirenden Synthesen passen,
so will ich sie hier getrennt als Erginzung meiner ilteren Arbeiten
beschreiben.

Wie schon bekannt, verlieren die beiden Methyltrichlorpurine
beim Erwérmen mit starker Salzsfiure zundichst das in Stellung 8
befindliche Halogen und verwandeln sich in das entsprechende Me-
thyloxydichlorpurin. Aehnlich verliuft die Wirkung der Alkalien.
Wendet man alkoholisches Alkali an, so wird bei niederer Tempe-
ratur in beiden Methyltrichlorpurinen zunéchst das iu Stellung 8 be-
findliche Chlor ganz glatt durch Aethoxyl ersetzt. Bei héherer
Temperatur entstehen Didthoxyverbindungen. Dieses 2zweéite Aeth-
oxyl tritt bei dem 7-Methyltrichlorpurin nachgewiesenermaassen in
die Stellung 6 ein. Bei der isomeren Verbindung findet wahrschein-
lich das Gleiche statt.

Grossere Verschiedenheit zeigten die beiden Methyltrichlorpurine
im Verhalten gegen wiissriges Alkali. Die 7-Methylverbindung ver-
liert schon bei gewdhnlicher Temperatur das in Stellung 8 befindliche
Chlor; bei dem 9-Methyltrichlorpurin tritt die Reaction erst bei
hoherer Temperatur ein und verliuft nicht ganz einheitlich. Als
Hauptprodact entsteht aber auch hier das 9-Methyl- 8-oxy-dichlor-
purin.

Aechnlich ist die Wirkung des Ammoniaks. Beim 7-Methyltri-
chlorpurin wird besonders leicht ein Chlor durch die Aminogruppe
ersetzt und obschon der definitive Beweis mir nicht gelungen ist,
glaube ich nach der Analogie mit der Wirkung des Alkalis annehmen
zu diirfen, dass die Aminogruppe in Stellung 8 eintritt. Ich habe die
Verbindung und ihre Verwandlungen ziemlich ausfiibrlich in Gemein-

) Diese Berichte 17, 331; 28, 2488.
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gebaft mit Hrn. Friedrich Jacobi studirt und die spiter fiir diese
Preducte gebrauchten Structurformeln beruhen auf der eben erwihn-
ten Voraussetzung.

Die Waechselwirkung zwischen dem 9-Methyltrichlorpurin und

dem Ammoniak erfolgt etwas schwieriger und ist noch nicht ge-
aiigend untersucht.

Verhalten des 7-Methyltrichlorpurins gegen Alkalien.

Von wissrigem Alkali wird das Methyltrichlorpurin wegen seiner
geringen Loslichkeit in kaltem Wasser langsam angegriffen. Man
muss deshalb die Reaction durch mechanische Bewegung unter-
stiitzen.

1 g feingepulverte Chlorverbindung ging beim starken andauernden
Schiitteln mit 10 ccm Normalkalilauge nach 3 Stunden vdllig in L&-
sung und beim Anséuern fiel das gebildete 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlor-
purin krystallinisch aus (0.8 g). Das Product besass nach dem Um-
krystallisiren aus Alkohol den Schmp. 268°. Zur weiteren Identifici-
rang wurde es in 1 Mol. Normalkalilauge gel6st und unter Schétteln
mit der berechneten Menge Jodmethyl bei 1000 in das 7.9-Dimethyl-
8-0xy-2.6-dichlorpurin verwandelt, welches bei 1849 schmolz. Die
daraus endlich dargestellte Diaethoxyverbindung zeigte ebenfalls den
bekannten Schmp. 1279,

Viel rascher wirkt Kalilauge bei 100%; denn 1g des 7-Methyl-
trichlorpurins ging beim Kochen mit 25 cem Wasser und 10 cem
Normalkalilauge schon nach einigen Minuten in Lésung. Das durch
Sauren fillbare Reactionsproduct war hier nicht so rein, wie im vor-
hergehenden Falle und besass infolgedessen einen erheblich niedrigeren
Schmelzpunkt. Dass es aber ebenfalls zum grosseren Teile ans dem
7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin bestand, konnte durch die Methylirung
nachgewiesen werden. '

Noch leichter, als wiissriges Alkali wirkt die alkoholische Lgsung
auf das 7-Methyltrichlorpurin. Schon bei 00 wird das in Stellung 8
befindliche Chloratom durch Aethoxyl ersetzt und bei 35° findet der
gleiche Austausch zum zweiten Male in der Stellung 6 statt.

7-Methyl-8-aethoxy-2.6-dichlorparin,
N:C0l
CIC C.N.CH,
| | >c.ocm.
N.C.N
2 g 7-Methyltriehlorpurin wurden in 300 ccm Alkobol warm ge-
16at, dann auf 30 abgekiihlt und mit 10 com einer alkoholischen
Kalilosung, welche 7 pCt. Kaliumhydroxyd enthielt, versetzt. Sofort
122*



entstand ein aus feinen Nidelchen bestehender Niederschlag. Nach-
dem die Mischung noch eine Viertelstunde in Eis gestanden, wurde
sie mit dem gleichen Volumen Wasser verdiinnt, zur Vervollstindi-
gung der Ausscheidung nochmals auf 0° abgekiihlt und dann filtrirt.
Die Ausbeute betrug 1.2 g. Das Product ist nach einmaligem Um-
krystallisiren aus heissem Alkohol rein. Fir die Aralyse war es bei
100° getrocknet.

Avnalyse: Ber. fir CgHsN,;OCls.

Procente: C 38.9, H 3.2, N 22.7, Cl1 28.75.
Gef. » » 38.6, » 3.4, » 224, » 28.75.

Die Substanz schmilzt bei 181 —182° (corr. 185—1869) ohne Zer-
setzung, bei héherer Temperatur zersetzt sie sich; in kleinerer Menge
lisst sie sich aber auch theilweise destilliren.

In heissem Wasser ist sie recht schwer 16slich. 1 g verlangt von
heissem Alkohol ungefihr 33 cem, von heissem Benzol 10 cem, von
siedendem Chloroform 5 cem und noch weniger von heissem Eissessig.
Beim Erkalten krystallisirt sie aus allen diesen Léosungen rasch, in
der Regel in feinen Nadeln. In kalten Alkalien ist die Verbindung
unlgslich. Beim Kochen geht sie dagegen rasch in Ldsung, und beim
Angiéivern fillt dann eine neue krystallinische Substanz aus.

Dass die Verbindung die Aethoxygruppe in der Stellung 8 ent-
hilt, beweist ihre Verwandlung in 7-Methyl-8-o0xy-2.6-dichlorpurin
durch Salzsiure.

Zu dem Zwecke wurde §1 g feingepulverte Aethoxyverbindung
mit 16 ccem Salzssiure vom sp. Gew. 1.19 erwirmt. Dabei trat erst
klare Losung ein, und dann schied sich sehr rasch das Umwandlungs-
product krystallinisch ab. Nach 3 Minuten langem Kochen wurde
mit Wasser verdiiont und nach dem Erkalten filtrirt. Die Ausbeute
war fast quantitativ. Das Product schmolz nach dem Umkrystallisiren
bei 265° zur weiteren Identificirung diente die zuvor beschriebene
Verwandlung in das 7.9-Dimethyl-8-oxy-dichlorpurin und das Dimethyl-
oxydiaethoxypurin.

[7-Methyl-6.8-diaethoxy-2-chlorpurin.

Diese Verbindung entsteht entweder aus der vorhergehenden oder
direct aus dem 7-Methyltrichlorpurin durch alkoholisches Kali bei
hdoherer Temperatur.

Fiir die Darstellung werden am besten 5 g feingepulvertes 7-Methyl-
trichlorpurin mit 50 cem einer 7-procentigen alkoholischen Kalilauge
10—15 Minten auf 35—40° erwidrmt und, da keine Ldsung dabei er-
folgt, die Masse gleichzeitig tiichtig mechanisch bewegt. Man verdiinnt
dann mit Wasser und filtrirt. Die Menge des Rohproductes ist gleich
der des angewandten Trichlorpurins. Zur Reinigung wurde dasselbe
1 Mal aus heissem Alkokol und dann aus heissem Essigither um-
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krystallisirt. Die Ausbeute an reinem Priparat ohne Beriicksichtigung
der Mutterlauge betrug 70 pCt. des angewandten Trichlorpurins.

Fiir die Analyse war es bei 100° getrocknet.

Analyse: Ber. fir CioHj3N,O0sCl
Procente: C 46.8, H 5.1, N 21.8, Cl 13,84.
Gef. » » 46.6, » 5.1, » 21.5, » 14.25.

Die Substanz schmilzt bei 194—195° (corr.). 1 g 18st sich in
angefahr 40 ccm siedendem Alkohol und 8 cem heissem Chloroform.
Noch leichter 18st heisser Eisessig, wihrend Benzol ungefshr in der
Mitte zwischen Chloroform und Alkchol steht. Aus Alkohol krystalli-
sirt sie beim Erkalten in farblosen, ziemlich dicken Prismen. In
heissem Wasser ist sie sehr schwer 13slich und fillt beim Erkalten
in #usserst feinen Nadelchen. Gegen wissriges Alkali ist sie viel
bestéindiger, als die zuvor beschriebene Monaethoxyverbindung.

Beim Erwirmen mit starker Salzsdure verliert sie zunéchst nur
ein Aethyl, und es entsteht ein

7-Methyloxyaethoxychlorpurin,

in welchem die relative Stellung von Oxy und Aethoxyl noch unbe-
kannt ist.

Zur Bereitung desselben wird die Diaethoxyverbindung mit 24 Ge-
wichtstheilen Salzsiure vom sp. Gew. 1.19 auf dem Wasserbade er-
wirmt, wobei erst klare Losung erfolgt und dann sebhr bald die
Abscheidung des neuen Productes eintritt. Man erhitzt noch einige
Minuten weiter, verdiinnt dann mit Wasser und filtrirt. Das Product
wird entweder aus heissem Alkohol umkrystallisirt oder in heissem
Wasser unter Zusatz von etwas Ammoniak geldst und durch Weg-
kochen des Ammoniaks wieder abgeschieden. -

Fir die Analyse war die Substanz bei 1007 getrocknet.

Analyse: Ber. fir CgHoN,0,CL
Procente: C 420, H 3.9, N 24.5, Cl 15.5.
Gef, » » 417, » 4.3, » 24.3, » 154.

Die Verbindung schmilzt bei 260—261Y (corr. 270—2719) ohne
Zersetzung. Sie ist in heissem Wasser sehr schwer, in heissem
Alkohol erheblich leichter 18slich, noch besser wird sie von heissem
Aceton aufgenommen und krystallisirt in feinen farblosen Nadeln.
Die Alkalisalze sind in Wasser sehr leicht 18slich, sie werden durch
concentrirtes Alkali krystallinisch gefiillt. Wissriges Ammoniak 13st
die Verbindung ebenfalls leicht.

Bei der Behandlung mit starkem Jodwasserstoff verliert das

7-Methyl-6.8-diaethoxy-2-chlorpurin sowohl das Halogen wie die beiden
Aethyl und verwandelt sich in das
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HN—CO
L} |
7-Methyl-6.8-dioxypurin, Hﬁ %N>é-g'l3
N—C.NH

Das gepulverte 7-Methyldiaethoxychlorpurin 18st sich in der zehn-
fachen Menge Jodwasserstoff (spec. Gew. 1.96) bei gewdbnlicher
Temperatur, und die eintretende Reduction giebt sich bald durch Braun-
firbung der Fliissigkeit kund. Fiigt man gepulvertes Jodphosphonium
zu und schiittelt immer wieder bis zur Entfirbung, so ist die Re-
duction bei einer Temperatar von 20 —25° ungefihr nach 3 Stunden
beendet. Beim Verdampfen der Lodsung bleibt das Jodhydrat des
Methyldioxypurins als schdn krystallisirte, fast farblose Masge zuriick.
Dasselbe wird in verdiinntem heissem Ammoniak geldst, die Flissig-
keit verdampft, um das Ammoniaksalz zu zerlegen, und der Rickstand
mit kaltem Wasser ausgelaugt, wobei das Methyldioxypurin als farb-
lose kirnige Masse zuriickbleibt. ' Die Ausbeute am Rohproduct ist
fast quantitativ. Zur Reinigung wird dasselbe aus heissern Wasser
unter Zusatz von ein paar Tropfen Salzsiure mehrmals umkrystalli-
sirt. Zur Lésung sind ungefihr 80 Theile néthig; will man aber
hiibsche Krystalle erhalten, so nimmt man besser die doppelte Menge.
Bei gewohnlicher Temperatur scheidet sich dann die Verbindung in
kleinen, aber hiibsch ausgebildeten, schrig abgeschnittenen Siulen oder
Platten ab.

Die exsiccatortrockne Substanz verliert beim Trocknen bis 130°
nicht an Gewicht.

Analyse: Ber. fiir Ce¢He N,y Os.

Procente: C 43.4, H 3.6, N 33.7.
Gef. » » 43.565, » 8.85, » 33.6.

Beim Erhitzer im Capillarrohr beginnt sie gegen 400° sich zu
briunen. Beim rascheren Erhitzen schmilzt sie ebenfalls unter Braun-
firbung und sublimirt gleichzeitig in kieinerer Menge. Von sieden-
dem Wasser verlangt sie ungefihr 80 Theile, von kochendem Eisessig
etwa 50 Theile zur Losung. In heissem Alkohol ist sie sehr schwer
18slich (ca. 1500 Theile). In starker Salzséure 18st sie sich zumal in
der Wiirme in erheblicher Menge, und beim Erkalten scheidet sich
aus der concentrirten Lisung das Hydrochlorat in kleinen Nadeln ab.
Salpeterséiure (spec. Gew. 1.4) 16st und oxydirt schon bei gewdhn-
licher Temperatur.

In Alkalien und Ammoniak ist die Substanz sehr leicht 15slich.
Aus der ammoniakalischen Losung fillt Silbernitrat einen amorphen
Niederschlag, der auch beim Kochen ziemlich bestandig ist. Sehr
schon ist das Barytsalz. Es krystallisirt ans heissem Wasser, worin
es ziemlich leicht ldslich ist, beim Erkalten in glinzenden Nadeln.
Von dem Xanthin und seinen Homologen unterscheidet sich dieses
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Methyldioxypurin ganz scharf durch das Verhalten gegen Chlor. Denn
es wird dadurch nicht in Alloxan verwandelt und zeigt mithin auch
nicht die Murexidreection.

Der Beweis fir die oben angenommene Structur des 7-Methyl-
6.8-dioxypurins wurde durch die Methylirang ermdglicht. Die' Ver-
bindung verwandelt gsich dabei in ein Trimethyldioxypurin, welches
zusammen mit einer isomeren Verbindung in dem nachfolgenden
Kapitel beschrieben wird.

Zwei mit dem Caffein isomere Trimethyldioxypurine.
Dieselben entsteben durch -Methylirung der beiden schon bekannten,
bisher als «- und p-Verbindung bezeichneten Dimethyldioxypurine T).
Die Structur der Letzteren konnte friiher nicht mit Sicherheit fest-
gestellt werden. Die jetzt bekannten Thatsachen gestatten aber die
definitive Losung dieser Frage. Das p-Dimethyldioxypurin entsteht
pémlich durch Reduction des aus 3.7-Dimethylbarnsdure bereiteten
Dimethyldioxychlorpurins. Fiir letzteres folgt aber aus der zuvor
beschriebenen Synthese des Theobromins folgende Structur:

1:I=(lJ.Cl
OC C-—N.CH;
| 1 >CO0.

CHs . N—C—~NH
Fiir das p-Dimethyldioxypurin und das daraus hervorgehende
Trimethyldioxypurin, ergeben sich also die Formeln:
N—Ca N—cn
OC C—N.CHs 0C C—N.CH;

d
| 1 >co ™ | I >CO
CH; . N—C—NH CH; . N—C—N. CH,
3.7-Dimethyl-2.8-dioxypurin 8.7.9-Trimethy!-2.8-dioxypurin.

Da nan die beiden isomeren «-Verbindungen nachgewiesener-
maassen ein Sauerstoffatom in Stellung 8 enthalten, so bleiben fiir
sie nur folgende Formeln dbrig:

HlTI—CO CH; . N—CO
] ) [}
HC C—N.CH, CH C—N.CH;

d
I 1 >co ™ I 1 >Co
N—C—N.CHy N—C—N.CH;
7.9-Dimethyl-6.8-dioxypurin 1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin.

Das 1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin entsteht nun auch durch Me-
thylirang des zuvor beschriebenen 7-Methyl-6.8-divxypurin, woraus
also dessen Structur gefolgert werden konnte.

1) Diese Berichte 17, 335 und 28, 2487.
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1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin.

Die Methylirung des 7.9-Dimethyl-6.8-dioxypurins (z-Dimethyl-
dioxypurins) geht in alkalischer Lésung recht glatt von statten. 1 g der
Verbindung wurde in 5.6 cem Normal-Kalilauge gelést und nach Zu-
satz von 1g Jodmethyl im geschlossenen Rohr unter Schiitteln 1 Stunde
auf 100" erwirmt.

Es entstand eine klare Lsung, welche auch beim Abkiiblen keine
Krystalle abschied. Dieselbe wurde zur Trockne verdampft, der Riick-
stand wiederholt mit Chloroform ausgekocht und das beim Verdampfen
des Chloroforms zuriickbleibende Product aus heissem Alkohol um-
krystallisirt. Die Ausbeute betrug 0.8 g. Fiir die Analyse war das
Priparat bei 1059 getrocknet.

Anslyse: Ber. fir CgH;oN,O;.
Procente: C 49.48, H 5.15.
Gef. » » 4949, » 5.19.

Die Verbindung hat ziemlich grosse Aehnlichkeit mit dem Caffein.
Im Capillarrohr erhitzt schmilzt sie bei 229 —230° (corr. 235—2369)
Sie 18st sich recht leicht in heissem Chloroform und heissem Wasser,
erheblich schwerer in heissem Alkohol. Aus der Losung in kaltem
Wasser wird sie durch Alkalien gefillt. Sie krystallisirt sowohl aus
Alkohol wie aus Wasser in feinen Nadeln. Versetzt man die Lésung
der Verbindung in der siebenfachen Menge 12-procentiger Salzséure
mit einer concentrirten Goldchloridlésung, so firbt sich die Fliissig-
keit dunkelbraun und scheidet nach kurzer Zeit das Aurochlorat in
gelben Nadeln ab. In heissem Wasser ist es sehr leicht ldslich,
scheidet sich aber auf Zusatz von Salzsiure schnell wieder ab. Es
wird deshalb am besten aus verdiinnter Salzsiure umkrystallisirt.
Scheidet es sich langsam daraus ab, so bildet es lange, schmale,
schief abgeschnittene Blittchen. Bei schoeller Krystallisation sieht es
wie feine Nadeln aus, welche oft sternférmig verwachsen sind. Nach
einer Goldbestimmung scheint das lufttrockne Salz ungefihr 2 Mol.
Krystallwasser zu enthalten. Aber eine genaue Bestimmung desselben
war nicht méglich, denu beim Erhitzen auf 1059 trat zwar erheblicher
Gowichtsverlust ein, aber die gleichzeitig auftretende Firbung liess
auf eine weiter gehende Zersetzung schliessen.

Vom Caffein kann die Base leicht durch Chlorwasser unter-
schieden werden; denn sie giebt damit nicht die fiir die Xanthin-
korper so charakteristische Murexidprobe,

Um das 1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin aus dem 7-Methyl-6.8-
dioxypurin zu gewinnen, 16st man dasselbe in der berechneten Menge
Normalkalilauge (2 Mol.), figt Jodmethyl (2 Molekiile) hinzu und
erhitzt das Gemisch im geschlossenen Rohr unter fortwihrendem
Schiitteln auf 100". Die farblose, ganz schwach saure Losung wird
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dann zur Trockne verdampft, der Riickstand mit Chloroform ausge-
zogen und der beim Verdampfen ' desselben bleibende Riickstand aus
Alkobol umkrystallisirt.
Analyse: Ber. fir CsHioN.Os.
Procente: C 49.48, H 5.15, N 28.9.
Gef. » » 49.4, » 53, » 28.6.
Das Préparat zeigte alle zuvor beschriebenen Eigenschaften des
1,7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurins.

3.7.9-Trimethyl-2.8-dioxypurin.

Die Verbindung wird genau auf dieselbe Art, wie die zuvor be-
schriebene, aus dem 3.7-Dimethyl-2.8-dioxypurin (g-Dioxydimethyl-
purin) erhalten. Die Ausbeute betrug ungefihr 70 pCt. des Ausgangs-
materials. Fidr die Analyse wurde das Product zweimal aus abso-
Jutem Alkohol umkrystallisirt und bei 105° getrocknet.

Analyse: Ber. fiir CgH[oN4,0a.

. Procente: C 49.48, H 5.15.
Gef. » » 49.39, » 5,19.

Im Capillarrobr erhitzt beginnt die Substanz gegen 240° zu
sintern und schmilzt bei 247° (corr. 254%). Sie lost sich selbst in
kaltem Wasser recht leicht, desgleichen in heissem Alkohol und
Chloroform, dagegen ziemlich schwer in kaltem Alkobol.

Aus heissem Alkohol krystallisirt sie deshalb leicht in schénen
Nadeln, welche hdufig zu kugelfsrmigen Aggregaten vereinigt sind.
Aus der wissrigen Losung wird sie auch durch starke Alkalien ge-
fillt. Von der vorbergehenden Verbindung unterscheidet sie sich
durch den héberen Schmelzpunkt, die gréssere Lidslichkeit in kaltem
Wasser und die Eigenschaften des Aurochlorats. Das letztere bildet
auch gelbe Nadeln, welche zwar in heissem Wasser ebenfalls leicht
16slich sind, aber beim Erkalten sebr bald wieder ausfallen. Beim
raschen Erhitzen schmilzt das Salz bei ungefibr 233 —235° (uncorr.)
unter Zersetzung. Das luftirockne Salz verlor bei 1109 nicht an Ge-
wicht und gab bei der Analyse folgende Zahlen:

Analyse: Ber. fir CsH;oNyO;.HAuCl,.

Procente: Au 36.82.
Gef. » » 36.96.

Mit Chlorwasser giebt das 3.7.9-Trimethyl-2.8-dioxypurin ebenso

wenig wie der isomere Korper die Murexidprobe.

Verhalten des 9-Methyltrichlorpurins gegen Alkalien.

Da mit wissrigem Alkali bei gewdhbplicher Temperatur trotz
heftigem Schiitteln nach mehreren Stunden keine wahrnehmbare Ein-
wirkung stattfand, so wurde das feingepulverte Methyltrichlorpurin
mit der 10-fachen Menge Normalkalilauge zum Sieden erhitzt. Nach
einigen Minuten erfolgte klare Losung, und beim Ansiuern schied
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sich daraus eine krystallinische Masse ab. Dieselbe war ein Gemisch
verschiedener Kérper, denn beim Umkrystallisiren aus heissem Al-
kolwl fiel sondichst in geringerer Menge ein feines Krystallpulver aus,
welches bei 286—288° (ocorr. 297—300.5%), mithin hher, als das-
9-Methyl-8-oxydichlorpurin, schmolz. Die Mutterlauge aber gab als
Hauptproduct unreines 9-Methyl-8-oxydichlorpurin welches zunichst
den niedrigen Schmp. 252—255° (corr. 261—265°) zeigte. Da die
Reinigung durch weitere Krystallisation Schwierigkeiten bot, so wurde
das Rohproduct direct auf passem Wege weiter methylirt. So
konnte dann leicht reines 7.9-Dimethyl-8-0xy-2.6-dichlorpurin vom
Schmp. 184° gewonnen werden.

Leichter und glatter verlduft die Einwirkung der alkoholischen
Kalilauge. In der Kilte entsteht das

9-Methyl-8-aethoxy-2.6-dichlorpurin,

N = CCl
c1¢ C-N

o T\S}c.oczﬂs

N —-C—N.CH;g

Lést man 1g des 9-Methyltrichlorpurins in 300 ccm Alkobol,
kiihlt auf 5° ab und figt 5 cem einer alkoholischen Kalilauge von
7 pCt. Kaliumhydroxyd hinzu, so beginnt nach einiger Zeit die
Abscheidung von Chlorkalium. L&sst man die Flissigkeit dann bei
Zimmertemperatur stehen, so ist nach einer halben Stunde die Re-
action beendigt. Fiir die Isolirung der leicht lGslichen Aethoxyver-
bindung fiigt man 100 ccm Wasser hinzu, dbersittigt schwach mit
Essigsiure und verdampft den Alkohol am besten im luftverdiinnten
Raum. Dann scheidet sich die Aethoxyverbindung als krystallinische
Masse ab, welche mit kaltem Wasser gewaschen wird. Die Ausbeute
betrigt etwa 70 pCt. des Ausgangsmaterials. Das Product wird in wenig
warmem Benzol gel6st; versetzt man diese Lésung bis zur Triibung
mit Petroldther, so scheiden sich alsbald hiibsche, zu kugeligen Ag-
gregaten vereinigte Niidelchen ab, welche fiir die Analyse bei 100
getrocknet wurden.

Analyse: Ber. fir CgHsN,OCls.
Procente: C 38.87, H 3.24, N 22.67, Cl 28.75.
Gef. » » 38.79, » 3.53, » 22.38, » 28.82.

Die Verbindung beginut bei 148° weich zu werden und schmilzt
bei 1529 (corr. 154°). Sie ldst sich in ungefihr 2'/y Theilen
warmem Benzol, 20 Theilen heissem Alkohol und 1850 Theilen
siedendem Wasser; aus letzterem krystallisirt sie beim Erkalten in
langen glinzenden Nadeln.
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Dureh starke Salzsiiure ldsst sie sich leicht in das 9-Methyl-8-
oxydichlorpurin verwandeln. Zu dem Zweck wurde sie in der drei-
fachen Menge BSalzsiiure (spec. Gew. 1.19) durch Schiitteln gel8st;
beim Erwiirmen entwickelte sich sofort Chlorithyl, und es schied
sich das Methyloxydichlorpurin als krystallinische Masse ab. Die
Zersetzung war nach 5 Minuten auf dem Wasserbade beendet und
die Ausbeute fast quantitativ. Das umkrystallisirte 9-Methyl-8-oxy-
2.6-dichlorpurin zeigte den friilher beobachteten Schmp. 274° (corr.
2849). Zur weiteren Identificirung diente die Ueberfihrung in
das 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin. Dieselbe wurde friiher?)
mit Hiilfe des Bleisalzes ausgefiihrt. Viel leichter gelingt sie auf
nassem Wege. Man 15st das Methyloxydichlorpurin in der fir 1 Mol.
berechneten Menge Normalkalilauge, figt die ebenfalls fir 1 Mol.
berechnete Menge Jodmethyl hinzu und erhitat im geschlossenen Rohr
unter héufigem Schiitteln im Wasserbade. Nach kurzer Zeit beginnt
die Abscheidung der Dimethylverbindung, welche nach dem Um-
krystallisiren aus Alkohol die friher beschriebenen Eigenschaften
geigte. Die Ausbeute an reiner Dimethylverbindung betrigt nach
diesem Verfahren mehr, als 70 pCt. der Monomethylverbindung.

9-Methyldiaethoxychlorpurin.

Wird die vorhergehende Verbindung mit alkoholischem Kali ge-.
kocht, so tauschte sie noch ein Chlor gegen Aethoxyl aus. Nach
der Analogie mit dem 7-Methyltrichlorpurin halte ich es fiir wahr-
a:cheinlich, dass auch in diesem Falle das zweite Aethoxyl an Stelle 6.
eintritt. Der Beweis dafiir ist aber bisher nicht gefiihrt.

Will man die Diaethoxyverbindung, welche schon friiher von mir
kurz erwihnt wurde?). direct aus dem 9-Methyltrichlorpurin darstellen,
8o 16st man 1 g desselben in 25 cem heissem Alkohol, figt 0.5 g Kali
in alkoholischer Losung zu, kocht !/, Stunde am Rickflusskiihler und
giesst in 40 ccm heisgses Wasser. Beim Abkiiblen fillt die Diaethoxy-
verbindung als dicker Brei von #usserst feinen Nadeln aus. Dieselben
wurden aus heissem Alkohol umkrystallisirt und fiir die Analyse
bei 100° getrocknet,

Analyse: Ber. fir CyoHisN,OsClL

Procente: C 46.8, H 5.1, Cl 13.8.
Gef. . » 46.5, » 53, » 13.9.

Die Verbindung schmilzt bei 147—1489¢ (corr. 149—150°). Sie
168t sich in ungefihr 4000 Theilen kochendem Wasger, 5—6 Theilen
heigsem Alkohol oder Essigester und etwa 2 Theilen kochendem.
Benzol.

1) Diese Berichte 17, 333. %) Diese Berichte 17, 332.
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In Salzséure (spec. Gew. 1.19) 13st sie sich in der Kilte leicht
und verwandelt sich beim Erwirmen der Lésung in ein neues Product,
welches sich alsbald krystallinisch abscheidet und aus beissem Al-
kohol in feinen, meist ficherformig gruppirten Nadeln vom Schmp. 264°
krystallisirt.

Aminoderivate des 7-Methylpurins,
(in Gemeinschaft mit Friedrich Jacobi bearbeitet).

Durch Ammoniak wird das 7-Methyltrichlorpurin in warmer
alkoholischer Lidsung sebr rasch in das Methyl-amino-dichlorpurin ver-
wandelt, welches sehr wahrscheinlich die Structur

N=C.Cl
CLC C—N.CH;

| | o,
—C—N

hat.
Durch Reduction mit Jodwasserstoff entsteht aus der Chlor-
verbindung das entsprechende, stark basische 7-Methyl-amino-purin

N=—CH

HC C—N.CHs
L e
—C—

Dagegen tauscht das Methyl-amino-dichlorpurin beim Erhitzen mit
starker Salzsiiure auf 130° beide Halogenatome gegen Sauerstoff
aus und es resultirt das 7-Methyl-amino-diexypurin,

HN—CO

GO C—N.CH;
| omm
HN—C—N

welches gleichzeitig Séure und Base ist.

7-Methyl-8-amino-2.6-dichlorpurin.

Sittigt man die heisse Losung des 7-Methyltrichlorpurins in
25 Theilen absolutem Alkohol mit gasfrmigem Ammoniak, so fillt
pach kurzer Zeit aus der hellgelben Fliissigkeit die Aminoverbindung
als gelbes Krystallpulver aus, welches aus mikroskopischen kugeligen
Aggregaten besteht. Man lisst erkalten, filtrirt und wischt mit Wasser.
Die Ausbeute betrigt etwa 85 pCt. der Theorie. Zur Reinigung wird
das Product in 15 Theilen heisser 20-procentiger Schwefelsiure geldst,
dann die schwach gelbe Flissigkeit kurze Zeit mit Thierkohle gekocht
und das farblose Filtrat, welches beim Erkalten das Sulfat krystal-
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linisch abscheidet, mit verdiinntem Ammoniak neutralisirt. Dabei fillt
das Methyl-amino-dichlorpurin als farbloses krystallinisches Pulver aus.

Fiir die Analyse wurde es bei 110° getrocknet.

Analyse: Ber. fir CsHsNs Cls.

Procente: C 33.03, H 2.29, N 32.11, ClI 82.57.
Gef. » » 88.19, » 2.50, » 32.12, » 32.44.

Das Methyl-amino-dichlorpurin zersetzt sich erst bei hoher Tem-
peratur, ohne vorher zu schmelzen und liefert unter Aufblihen und
Entwickelung von Salzsiure eine glinzende Kohle. In heissem Al-
Kohol ist es sehr wenig und in Wasser noch schwerer 15slich. Eben-
gowenig wird es von Ammoniak und Alkalien aufgenommen, dagegen
lbst es sich in starken Mineralsiuren unter Salzbildung. Die Salze
werden aber schon durch Wasser gespalten. Das Hydrochlorat,
welches selbst in der Siedehitze ziemlich schwer 18slich ist, scheéidet
gich beim Erkalten der Losung der Base in verdiinnter Salzsiiure als
feine, farblose Nadeln ab.

Das Sulfat ist in heisser verdinnter Schwefelsiiure recht leicht
Iéslich und krystallisirt aus der concentrirten Ldsung beim Erkalten
in feinen, farblosen Nadeln, welche vielfach kugelig verwachsen sind.

Das Nitrat ist in heisser verdiinnter Salpetersiure leicht 15slich
und krystallisirt daraus beim Erkalten schpell in schénen Nadeln.
Mit starker Salpetersiiure verdampft giebt es keine Murexidreaction.

7-Methyl-8-aminopurin.

Fein gepulvertes Methyl-amino-dichlorpurin wird mit der 10-fachen
Menge Jodwasserstoff vom spec. Gew. 1.96 unter Zusatz von Jod-
phosphonium und &fterem Schiitteln auf dem Wasserbade erwiirmt,
bis eine klaré und schwach gelbe Losung entstanden ist. Die Ope-
ration dauert bei kleinen Mengen kaum mehr, als 15 Minuten. Beim
Verdampfen des Jodwasserstoffs bleibt das Jodhydrat des Methyl-amino-
purins als krystallinische Masse zuriick. Man 15st dasselbe in Wasser
und fillt die Base mit Ammoniak. Zur Reinigung wird dieselbe in
werdiinnter Salzsfiure gelost, mit Thierkohle bis zur Entfirbung ge-
kocht, aus dem Filtrat wieder mit Ammoniak abgeschieden und aus
viel heissem Wasser umkrystallisirt. So bereitet, bildet sie derbe,
stark glinzende, prismatische Krystalle.

Fir die Analyse wurde sie bei 1300 getrocknet, wobei sie nar
unwesentlich an Gewicht verlor.

Analyse: Ber. far CsHyNs.

Procente: C 48.32, H 4.7, N 46.98.
Gef, » » 48,34, » 4.92, » 46.8%

Das Methyl-amino-purin zersetzt sich erst bei hoher Temperatur

unter Schwirzung und partieller Schmelzung. Von siedendem Wasser
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verlangt es 104 Theile zur Losung und krystallisirt beim Erkalten
sebr rasch. In Alkalien ist es micht 18slich. Die wissrige Losung
reagirt neutral. Mit Salpetersiiure giebt es ebensowenig wie sein Chlor-
derivat die Murexidreaction.

Die Salze sind gegen Wasser bestindig. Das Hydrochlorat ist
in kaltem Wasser ziemlich leicht 18slich und scheidet sich daraus beim
Verdunsten in feinen, farblogen, ziemlich langen Nadeln ab. Das
Sulfat ist in Wasser ebenfalls recht leicht 13slich. Viel schwerer
168t sich das Nitrat in kaltem Wasser. Aus der heissen L&sung
scheidet es sich schnell in farblosen, eigenthiimlich verwachsenen,
knollenartigen Krystallen ab.

Das Aurochlorat ist in heisser verdiinnter Salgsiure ziemlich
leicht 18slich, krystallisirt aber beim Erkalten sehr leicht und bildet
entweder grosse gelbe Spiesse oder kleine, meist zu zweien ver-
wachsene, wetzsteinfsrmige Krystalle. Beim Kochen mit Wasser wird
-es unter Abscheidung eines Oels zerlegt, aber durch Zusatz von Salz-
siure wieder regenerirt. Das Chloroplatinat ist leichter loslich, als
das Goldsalz und krystallisirt aus warmer verdiionter Salzsfiure in
feinen gelbrothen Nadeln.

7-Methyl-8-amino-2.6-dioxypurin.

Wird das feingepulverte 7-Methyl-amino-dichlorpurin mit der
40-fachen Menge Salzsiure vom spec. Gewicht 1.19 im geschlossenen
Rohr im Oelbade erwirmt, so geht es beim Umschiitteln schon bei
120° in Lésang. Man steigert die Temperatur bis 130°. Schon nach
einer halben Stunde beginnt die Krystallisation des salzsauren Me-
thyl-amino-dioxypurins. Nach weiterem '/;-stindigem Erhitzen lisst
man erkalten, filtrirt auf Glaswolle und wischst mit starker Salz-
sdure. Die Mutterlauge giebt beim Eindampfen eine zweite, aber viel
geringere Krystallisation.

Das salzsaure Salz wird zwar schon durch Wasser zerlegt, aber
zur Darstellung der Base 16st man dasselbe am besten in warmer,
stark verdiinnter Natronlauge und iibersittigt mit Essigediure; dabei
entsteht zuniichst eine Gallerte, welche durch kurzes Kochen in ein
farbloses krystallinisches Pulver verwandelt wird. Dasselbe wurde
nach dem Filtriren und sorgfiltigen Auswaschen mit Wasser fiir die
Analyse bei 110° getrocknet, wobei es nur sehr wenig an Gewicht
verlor.

Analyse: Ber. far CsH7N;O,.
Procente: C 39.77, H 3.86, N 38.57.
Gef. » » 39.59, » 4.00, » 38.63.

Das 7-Methyl-amino-dioxypurin verkohlt bei hoher Temperatur,
ohne zu schmelzen. In heissem Wasser ist es ausserordentlich schwer
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15slich, leicht wird es dagegen von warmer verdiinnter Schwefelsiure
‘ufgenommen, und wenn die Lésung nicht zu sehr verdiinnt ist, so
gcheidet sich beim Erkalten das Sulfat in feinen, biegsamen Nadeln
ab. Viel schwerer ldst sich die Verbindung in warmer verdiinnter
Salzsiure und beim Erkalten fallt das Hydrochlorat in feinen, stern-
formig vereinigten Nadeln avs. Beide Salze werden durch Wasser
zerlegt. Von Salpeterstiure wird die Verbindung in der Wirme rasch
zerstort und in Alloxan verwandelt. Sie giebt infolgedessen die
Muyrexidreaction ebenso schdn wie die Harnsfiare und unterscheidet
sich dadurch von den beiden sauerstofffreien Verbindungen.

In verdiinnten Alkalien ist das Methyl-amino-dioxypurin besonders
in der Wirme leicht 18slich; es bildet Salze mit einem Aequivalent
Metall. Die Natriumverbindung ist in der Kilte ziemlich schwer 15slich,
infolgedessen scheidet sie sich bei lingerem Stehen einer warm be-
reiteten LOsung als grosse, wasserhelle, gut ausgebildete compacte
Krystalle ab. Ueber Schwefelsiure getrocknet, haben dieselben die
Zusammensetzung:

Ce¢Hg N5 O:Na + 2H:0.

Das Krystallwasser entweicht vollstindig bei 4-stindigem Er-
hitzen auf 1159
Analyse: Ber. Procente: HaO 15.02.
Gef. » » 14.43.
Analyse: Ber. fiir CgHgN5Og Na.
Procente: Na 11.33.
Gef. . » 11.40.

Die wissrige Losung des Salzes reagirt stark alkaliseh.

In warmem Ammoniak ist das Methyl-amino-dioxypurin zwar
schwerer léslich, als in Natronlange, aber sehr viel leichter, als in
‘Wasser. Beim Wegkochen des Ammoniaks scheidet es sich sehr rasch
wieder ab. Versetzt man die ammoniakalische L&sung mit Silber-
nitrat, so fillt das Silbersalz als weisser amorpher Niederschlag.

An den vorstehenden Versuchen, welche grésstentheils nicht im
Zusammenhang, sondern gelegentlich flir Zwecke des Vergleichs mit
anderen Resultaten ausgefiihrt wurden, haben ausser Hrn. Jacobi
die Herren Doctoren P. Hunsalz, G. Pinkus und F. Hiibner
theilgenommen, wofir ich denselben besten Dank sage.



