
408. Emil  Fiecher: Synthese dee Hypoxanthine, Xanthina, 
Adenine und Guanine. 

[Aus deru I. Berliner UniversitPtslaboratorium.] 

(Eingegangen am 4. October; vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.) 

Nachdem die nahen Beziehungen der  Xanthinbasen zu der Harn- 
saure bei ihren Methylderivsten experimentell festgestellt waren I), 

diirfte man von neuem hoffen, dass es gelingen werde, die so lange 
und 80 oft vergeblich versiichte Verwandlung der  Harnsaure in die 
oben genaunten Basen auszufiihren. Rascher, sls ich erwartet hatte, 
ist die Losung des Problems, welche ich schon vor einem balben 
J a h r e  ankiindigen konnte '), ermoglicht worden durch die Auffindung 
des Trichlorpurins. In demselben iet glacklicher Weise die Haft- 
energie der drei Chloratome eine ganz andere, ah bei den fruher von 
mir studirten Methyltrichlorpurinen. Wahrend die letzteren bei der 
Einwirkung ron Basen mit grosser Leichtigkeit das in der Stellung 8 
befindliche Halogen verlieren 9) und deshslb fiir die Darstellung von 
Xanthinstoffen nicht geeignet sind, ist im Trichlorpurin gerade diesea 
Halogen, soweit es sich urn die Wirkuug von Basen handelt, beson- 
ders  fest gebunden. I n  Folge dessen lassen sich die beiden anderen 
Cbloratome in beliebiger Weise durch Sauerstoff oder Amid ersetzen 
und durch nachtragliche Reduction dann aiich das in Stellung 8 be- 
findliche Halogen mit Wasserstoff vertauschen. So kiinnen dann 
zahlreiche der Xanthinreihe angeborige StotTe gewonnen werden, von 
welchen ich selbstverstandlich die oben genannten vier natiirlichen Baeen 
am genauesten bearbeitet habe. 

Fir Hypoxanthin und Adenin sind die Synthesen so einfach und 
ergiebig, dass ich sie selbst fur Laboratoriumsversuche allen bekannten 
Darstellungsmethoden vorziehe. 

Verwandlnng des Tricblorpurins i n  Hypoxanthin. 
Wie ih  der vorhergehenden Abhandlung erwahnt ist, bildet daa 

Trichlorpurin zum C'nterschied von den beiden isomeren Methylderi- 
vaten Alkalisalze , welche gegen uberschussiges Alkali bei gew6hn- 
licber Ternperatur beetiindig sind. Erst beim liingeren Erhitzen der  
alkalischen Fliissigkeit findet die Abspaltung von Halogen etatt, und 
zwar erfolgt dieselbe entweder ausschliesslich oder doch ganz iiber- 
____ 

1) Diese Berichte 28, 3135 und 2480: 30, 549. 
a) Dime Berichte 30, 554. 
3) Diese Berichte 30, 1846. 



wiegend an der Stelle 6. Das resultirende Product ist also das  
6-Oxy-2.8-dichlorpurin : 

HN-CO 
(21.6 d . N H  

N-C . 
Daseelbe kann auch Dichlorhypoxanthin genannt werden, dend durch 
Reduction mit Jodwasserstoff wird es glatt in Hypoxanthin ver- 
wandelt. 

Da bei dem Vergleich des kiinstlichen Products mit der  natiir- 
lichen Rase sich nicht unerhebliche Widerspriiche zwischen meinen 
Beobachtungen und den alteren Angaben zeigten, so habe ich als 
neues diapostisches Mittel die Verwandlung des Hypoxanthins in das 
von I( r fig e r I) schon dargestellte Dimethylhypoxanthin, dessen phyei- 
lralische Eigenschaften vie1 pragnanter sind, benutzt und dadurch die 
Identitiit der  Producte aus Trichlorpurin, Adenin und Fleischextract 
sicher nachweisen kiinnen. 

6 - O x y - 2 . 8 - d i c h l o r p u r i n  o d e r  D i c h l o r h y p o x a n t h i n * ) ,  
HN-CO 

N-C . N 
10 g trocknes Trichlorpurin werden in  140 ccm N o r m a l - W -  

lauge (3 Mol.) geliist und 3 Stunden auf 1000 erwtirmt. Es iat dabei 
vortbeilhaft, den Zutritt der Luft zu beschranken. Die Fliiesigkeit 
farbt sich scbwach rosa. Wird dieselbe nach beendeter Operation 
mit Salzsaure iibersattigt, so krystallisirt alabald d a s  neue Product 
i n  feinen, r6thlich gelb gefgrbten Nadeln, welcbe meist zu stern- 
firmigen Aggregaten vereinigt sind. Dieselben werden nach 12-etiin- 
digem Stehen in  der Kiilte filtrirt. Die AnFbeute betrug 80 pCt. des 
Trichlorpurins. F u r  die viillige Reinigung diente das  Kaliumealz. 
U m  dasselbe zu bereiten, Iiist man iu der fiir 1 Mol. bereebneten 
Menge l/n-Normal-Kalilauge unter Erwtirmen, filtrirt von einem ge- 
ringen Riickstand und kiihlt auf 00 ab, wobei das Salz in  feinen 

*I Krager, Zeitschr. f. phyaiol. Chem. 18, 436. 
*) Bezeglich der Nomenclatur f i r  die bier und in den vorhergehend- 

Abhmdlungen (vergl. auch diem Berichte 30, 1839, 1816) beschriebanan 
Pnrinderivate verweise ich auf meinen frliheren Vorechlag (diese Berichte 80, 
657). Enteprechend den Beschltissen dee Genfer Congrems eind die Snbbsti- 
taenten nach dem Atomgewicht dcr nnmittelbar am Purinkern haftandm 
Elemente geordnet. 
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Nadeln auefffllt, sodaas die Flihigkeit LU &em dicken Brei gemtaht. 
Daeselbe wird echarf abgesaugt, mit wenig eiska1te.m W m r  ge- 
waachen, dann in warmem Wasser geliiet, die riithliche Fliissigkeit 
durch Kochen mit wenig Thierkohle entfiirbt und das Filtrat rnit 
Salzstiure iibersiittigt. Dann krystallieirt das Dichlorhypoxanthin in 
viillig farbloeen, schijnen Nadeln. Bei dieser Reiniguiig bleibt ungefiihr 
die Hiilfte des Dichlorbypoxanthins in der Mutterlauge des Kalium- 
ealzes. Dasselbe liisst sich aber durch Anahern grosstentheils daraus 
rariickgewinnen. Fir die Analyse wurde das aus dem Kaliumsalz ge- 
wonnene farblose Priiparat iiochmals in heissem Alkohol gelcat, nacb 
Zusatz von Wasser durch Verdampfen des Alkohols wieder abge- 
schieden und bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. ffir CSE,CISONJ. 
Procente: C 29.27, H 0.97, N 25.31, C1 34.63. 

Gef. 8 s 29.05, )) 1.14, * 27.09, ) 34.21. 

Im Capillarrohr erbitzt farbt sich die Verbindung iiber 3500 
braun. In kochendem Wasser iat sie etwas schwerer liislich, als 
Hypoxanthin selbst. Sie verlangt dawn ungefiihr 100 Tbeile zur 
Liisung und krystallisirt dann daraus in der Kiilte langsam in farb- 
losen, hiibschen Nadeln. Die Losung reagirt sauer und zersetzt die 
Carbonate. Sehr vie1 leichter ist die Verbindung in heissem Alkohol 
liislich. Daa in Wasser leicht 16sliche Ammoniaksalz wird beim Ein- 
kochen sebr schwer zerlegt. 

Das Baryumsalz krystallisirt aus der heissen Liisung in iiberschiissi- 
gem Barytwaeser beim Erkalten in schiinen, feinen, meist biischelfiirmig 
vereinigten Nadeln. Das Silbersalz &llt aus der ammoniakalischen 
Liisung durch Silbernitrat als farbloser , amorpher Niederschlag uud 
k t  in iiberschiissigem Ammoniak recht schwer Iiislich. 

Warme SalzsQure 16st die Verbindung ziemlich schwer, Salpeter- 
siiure vom spec. Gewicht 1.4 dagegen ziemlich Ieicht. Beim Kocheo 
mit letzterer wird sie allmtihlich oxydiit und die Losung giebt dano 
beim Verdampfen auf dem Wasserbade die Murexidfarbung. 

H y p o x a n t h i n .  
Fiir die Darstellung der Base kann die robe Dichlorverbindung 

lenutzt werden. Man iibergiesst dieselbe mit der 10-fachen Menge 
Jodwasserstoffsaure (1.96 spec. Gewicht), wobei sie sich zusammenballt, 
Ggt gepulvertes Jodpbosphonium binzu und schiittelt bei gewohnlicher 
Temperatur, wobei die Reduction ungefahr a/4- 1 Stunde in Ansprucb 
nirnmt. Eventuell ist es nijthig, die zusammengeballte Masse dumb 
Verreiben zu zerkleinera. Der griissere Theil der Substanz gebt 
dabei in Losung, wilbrend eine dunkle Jodverbindung iibrig bleibt. 
Man erwlrmt schlieeslich bei Gegeowart von Jodphosphonium, bie 
auch diese verschwunden und eine farblose Fliissigkeit entstanden bt. 
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Bsim Erkalten krystallieirt dae Jodhydrat des Hypoxanthins, welches 
in kaltem conceutrirtem Jodwasserstoff schwer l6slich ist. Da J e r  
doch ein Theil desselben in Losung bleibt, so ist es bequemer, die ganze 
Fliissigkeit zur Trockne zu verdampfen , den Riickstand in warmem 
Wasser zu liisen und mit Ammoniak zu iiberstittigen. Hierbei fHllt 
dae Hypoxanthin schon zum griissten Theil aus. Man verdampft 
den Ueberschuss des Ammoniaks, llisst erkalten, filtrirt und krystallieirt 
den Riicketend aus heissem Wasser unter Zusatz von wenig Thierkohle. 

Das so gewonnene , ganz farblose, krgstttlliiiiache Pulver wurde 
f i r  die Analyse bei 1100 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CsHrN40. 
Procento: C 44.11, H 2.94, N 41.17. 

Gef. b s 41.03, s 3.04, 41.09. 

Das synthetische Hypoxanthiii scheidet sich aus der heisseo 
wffssrigen Liisung als farbloses krystnllinisches Polver ab. ES ver- 
langte zur Losung 69.5 Theile siedendes Wasser. Fiir die Ermittelung 
dieses Werthes war die fein gepulverte Substeriz mit einer ungeniigendeo' 
Menge ausgekochten Wassers in einem Kolben aus Resistenzglas 
I/o Stunde am Rbktlusskiihler gekocht. S t r e c k e r  1) giebt fiir die Liis- 
lichkeit des natiirlichen Hypoxanthins ill heissem Wasser 1 : 78 an. 
Auf die kleine Differenz lege ich keinen Werth, da kleiiie Verunreini- 
gungen und auch die Ausfiihruiig der Operation Lei deb Loslichkeits- 
bestimmungen der Purink6rper eehr leicht solche Unterschiede zur 
Folge- haben. Die Loslichkeit in  kaltem Wasser wird von S t r e c k e r  
zu 1 : 300 angegeben. In diesem Punkte weichen meine Beobachtungea 
stark ab. Die LGslichkeit in Wasser von 19O fand ich 1 : 1415 una 
bei 23O 1 : 1370. I n  beiden Fiillen war die Losung hergestellt durch 
5-stiindiges kriiftiges Scbiitteln von fein gepulvertern Hypoxanthin init 
einer ungeniigenden Menge reinen Wassers. Bei einem aus Adenin dar- 
gestellten Priiparate, welches aber riicht ganz so rein war wie das syn- 
thetische, war bei 19O die Lijslichkeit 1 : 1330. Es verdieut beoierkt zu 
werden, dass S c h e r e r  '2), der Entdecker des Hypoxantliiiis, die Liis- 
lichkeit in  kaltem Wasser 1 : 1090 gefunden hat. Das wiirde rnit dem 
von mir beobachteten Werthe leidlich iibereinstimmen, aber S c  h e r e  r 
hat andererseits die Liislichkeit in warmem Wasser 1 : 180, also vie1 
zu gering gefunden. Ich bin nicht in der Lage, diese Differenzen 
erkliiren zu kiinnen. Sie verlieren aber auch 5hre Bedeutung, da die 
nacbfolgenden Versuche die Identitlit des kiinstlichen Hypoxanthine 
mit dem natiirlichen Product ausser Zweifel stellen. Dae synthetiache 
Hypoxanthin giebt in ammoniakalischer Liisnng mit Silbernitrat geradeso 
wie die natiirliche Verbindung einen farblosen, amorphen Niederscbleg. 

I) Ann. d. Chem. 108, 131. 
Ann. d. Chem. 78, 331. 



Seiue schwefelaaure Losung blieb nach Zusatz einea Tropfens Per- 
mangat bei Zirnmertemperatur llnger, a h  eine halbe Stuode rotb g e a r b t  
urid wurde erst ganz allmahlich farblos. Das stimmt mit der Angabe 
voii K o s s e l  I) uberein, dass das natiirlicbe Hypoxanthin durcb vor- 
sichtige Behandlung mit Permanganat gereinigt werden konne. 

K o s s e l  theilt ferner mit, dasa das  Hypoxanthin ahnlicb dem 
Adenin nach der Reduction rnit Zink und Salzsiiure auf Zusatz von 
Natroulauge eine Rothfiirbung zeige. Ich werde diese Erscheinung bei 
d e r  Beschreibung des kunstlichen Adenins unten niiher schildern. Die 
Purpurfarbung zeigt sich hier bereits irn Anfang der Reduction sehr 
schon. Bei dern kiinstlichen Hypoxmthin trat die gleiche Farbung 
ebenfalls schon in saurer L6sung, aber  sehr vie1 schwacher $8 beim 
Adenin auf, und auch nach dem Uebersattigen rnit Alkali war die 
Farbung lange nicht so intensiv wie beim Adenin. 

Da mir die vorstehenden Beobachtungen fiir die sichere Identi- 
ficirung von kiinstlichem und natiirlichem Hypoxanthin nicht ausreichend 
erschienen, so wurde noch die Ueberfuhrung iu das  leichter erkenn- 
bare Dimethylhypoxanthin zu Hilfe gezogen. Ich habe aber den 
Versuch aus Bequemlichkeitsgriinden rnit dern Dichlorbypoxanthin 
ausgefiihrt, weil das Result.tt ja die gleiche Beweiskraft hat. 

D i m e  t h  y l d i c h l o r  h y  p o x a n  t h i n .  
2 g Dichlorhypoxanthin, welches dnrch das Kaliumsalz gereiriigt 

war, wurden rnit 19.8 ccm Normal-Kalilauge und 3 g Jodmethyl in  
geschlossenem Rohr wiihrend zwei Stunden bei 80° fortwtihrend 
mechanisch bewegt. Hohere Temperatur ist schadlich. Schon wlihrend 
der  Operation schieden sich schone Nadeln ab, und gegen Ende farbte 
sich die Liisung durch J o d  schwach braun. Sie wurde nach dem 
Erkalten rnit Natronlnuge schwach iibersiittigt und filtrirt. Die Aus- 
beute an unloslichem Product betrug 1.4 g. Dasselbe wurde aus 
siedendem Alkohol umkrystallisirt und f i r  die Analyse bei 120" 
getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C~CI.J&NIO. 
Procente: C 36.05, H 2.58, GI 30.47. 

Gof. n * 36.04, )) 2.63, * 30.72. 
Die ganz farblose, BUS hiibschen Nadeln bestehende Substanz 

zeigte keiuen constanten Schmelzpunkt. Derselbe lag zwischen 240° 
und 250° uud ging nach nochmaligem Umkrystallisiren aus heissem 
Wasser auf 245 - 2550 (corr. 352 -2630). Da das Schmelzen ohne 
Zersetzung stattfindet, 60 liegt auch hier der  Verdacht nahe, dass dae 
Priiparat nicht einheitlich , sondern ebenso wie das Methylirunge- 
product des Trichlorpurins ein Gemisch von zwei Isomeren ist. F u r  

l) Komel ,  Zeitachr. f. physiol. Cbem. 6, 426. 



den beabsichtigten Zweck ist das aber gleichgiiltig. Von siedendem 
Weeser verlangt das Priiparat ungefiihr 250 Theile zur Liienog. I n  
heissem Alkohol ist es leichter 16slich und no& leichter wird es von 
warmem Chloaforrn aufgenommen. I n  verdiinnten Alkalien ht es 
nicht ltislicher, als in Wasser. 

Reduc t ion  d e s Dime  thy1 di  ch l o r  hy  p o x an  t hin 8. 

Schiittelt man die fein gepulverte Chliirverbindung mit der eehn- 
fachen Menge rauchender Jodwasserstoffstiure und iiberschiissigem ge- 
pulvertem Jodphosphonium unter gleichzeitiger Kiihlung mit kaltem 
Wasser, so vollzieht sich die Reduction bei Zimmertemperatur in 
etwa ' / a  Stunde. Man verdampft dann die Liieung auf dem Waseer- 
bade und sptiter nach Zusatz von Waeser nochmals im Vacuum bei 
500, um den Jodwasserstoff miiglichst zu entfernen. Dabei bleibt das 
Jodhpdrat als hiibscli krystallisirte Masse zuruck. Ob das Product 
ainheitlich ist, weiss ich ebenso wenig wie bei dem Ausgangsmaterial. 
Jedenfalls sind darin grosse Mengen dee einen von Kr i ige r  isolirten 
Dimethylbypoxanthins enthalten. Zur Isolirung diente die charak* 
ristische Verbindung rnit Jodnatrium. Um dieselbe zu gewinneo, 
wurde die Liisung des Jodhydrats mit reiner Natronlauge neutralisirt 
und bis zur Krystallisation eingedampft. Nach dem Erkalten wurden 
die Krystalle abgesaugt und atis heissem 80-procentigem Alkohol 
umkrystallisirt. Das Salz eeigte genau die von Kr i ige r  angegebenen 
Eigenachaften. Die Brstimmung des Krystall wasaers und des h'atriums 
ergab : 

Analyse: Ber. fiir C, HeN, 0 . Na J + 3 Ha 0. 
Procente: Ha0 14.67. 

Gef. n 15.30. 

Die trockne Substanz gab folgende Zahlen: 
Analyse: Ber. f i r  9 HsNlO. NaJ. 

Procente: Na 7.32. 
Gef. D 7.47. 

Ffir das aus der Jodnatriumverbiodung in Freiheit gesetzte syn- 
thetiache Dimethylhypoxanthin fand ich den bis jetzt uribekannten 
Schmelzpunkt 244 - 246" (corr. 251 - 2530). Es stimmte d a r b  
ebenso wie in den iibrigen Eigenschaften mit der Base iibereb, 
welche ich aus der mir von Hrn. Kr i ige r  zur Verfugung geeteUten 
Jodaatriumverbindung bereitet habe. Da daa von K r  iiger bei winen 
Arbeiten verwendete Hypoxanthin ausschlieeslich aus Adenin gewonoep 
war, 80 habe ich endlich auch noch ein naturliches Hyporanthipi 
welches von der Firma E. M e r k  in Darrnstadt bezogen und an8 
Fleischextract dargestellt war, zum Vergleich herangezogen. 
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Daeselbe gnb bei der Methylirung die gleichen Resultate, d. h. 
die Kri iger’sche Jodnatriumverbindung und ferner daraue die bei 
244-2460 (corr. 251 - 253O) schmelzende Base. 

I c h  h n l t e  es d e s h a l b  f i i r  z w e i f e l l o s ,  d a s s  d a s  n a t i i r -  
l i c h e  H y p o x a n t h i n ,  f e r n e r  d a s  aus  A d e n i n  e n t s t e h e n d e  
P r o d u c t  u n d  e n d l i c h  d i e  v o n  m i r  s y n t h e t i s c h  b e r e i t e t e  
V e r b i n d u n g  i d e n t i s c h  s i n d .  

Synthese des Xauthins. 
Wgihrend die Wirkung des wsssrigen Alkalis auf das Trichlor- 

purin bei 1000 nur bis zurn Dicblorhypoxanthin fiihrt und selbst bei 
130° nur  langsam weiter geht. lassen sich durch Natriumaethylat in  
alkoholischer Liisung leicht zwei Halogelie aus dern Trichlorpudn 
abl6seo. Bei gewohnlicher Temparatw entsteht hierdurch ein Mono- 
aethoxydichlorpurin, welchw diirch Reduction mit Jodwasserstoff auch 
i n  Hypoxanthin verwaiidelt wird und deshalb die Aethoxygruppe 
gleichfalls in der Stellung 6 enthalt. Durch Erhitzen rnit fiber- 
schiissigern Natriumaethylat au f  100” gelit diese Verbindung dann i n  
daa 2.6-Diaethoxy-8-chlorpurir1, 

N-C. OC2H5 
I I 

C?HgO.C C . N H  
II I( > C . C l ,  
N---C.N 

Cber. Letzteres k:tnn auf zwei verschiedenen Wegen in Xanthin ver- 
wandelt werdert : entweder direct durch Reduction mit Jodwagserstoff, 
wobei die beiden Aethyl und das  Chlor gleichzeitig entfernt werden, 
oder durch Erwlrmen mit starker Salzsaure. Dabei entsteht ziierst 
Chlorxanthin, welches nachtriglich wiederurn durch Jodwasserstoff in 
Xanthin verwandelt wird. 

Fiir die Identificirung des kiinstlichen Xanthiiis rnit der natiir- 
lichen Base schien rnir gleichfalls der blosse Vergleich der physikali- 
achen Eigenschaften und der iiblichen Reactionen nicht geniigend. 
Ich habe deshalb noch die Verwandlung in daa vie1 leichter erkenn- 
bare Caffeih hinzugefiigt und fiir diesen Zweck das Chlorxanthin 
benutet, bei welchern die Methylirung sich glatter rollzieht, als bei 
dem Xantbin selbst. 

Scbon vor 13 Jahren ist von Hrn. A. G a u t i e r ’ )  eine Synthese 
des  Xanthins aus Blausiiure angegeben worden, welcbe aber  in der  
GeceMchte dieser Base keine grosse Rolle gespieltl hat, weil d i e  

l) Bull. soc. chim. Paris 42, 142. 
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Angaben des Autnre nicht alle Zweifel an der Identitiit seines Pro- 
ducks rnit der natiirlichen Verbindung beeeitigen konnten. 

I n  jiingeter Zeit hat Hr. Sundwick l )  andere Vereuche zar Urn- 
wandlung der HarneHure in Xanthinstoffe beschrieben; aber der end& 
gtiltige Beweis, dase er Xanthiu wirklich erhalten habe, iet such ihm 
nocb nicht gelungen Daes meine Versuche nicht im geringstea von 
der Arbeit des Hrn. S u n d w i c k  beeintlusst waren, geht echon au8 
dem Umstande hervor, dam ich bereits vor einem halben Jahre, also 
lange vor der Einsenduog der Sundwick'echen Abhandlung an die 
Redaction der Zeitechrift fiir phyeiologische Chemie, dae Gelingen der 
Xanthin- und Adenin-Synthese im Anschluss an die auefiihrlichen Be- 
trachtungen iiber die Constitution dieber Baeen angekiindigt habe. Nnr 
die Riickeicht auf die practische Verwerthung der hierbei benutcten 
Methoden, welche die Firma C. F. B o e h r i n g e r  & Siihne in Mann- 
heim iibernahm, hat die auefiihrliche Mittheilung der Reeultate bie 
jetzt verzagert. 

N = C. O G H s  
Cl.6 C.NH . G-Aethoxy-2.8-dichlorpurin, 

N-C.N 
Fiigt man zu einer auf Zimmertemperatur abgekiihlten Lhung  

von 1.2 g Natrium in 30 ccm Alkohol eine rasch abgekiihlte Liisung 
von 4 g trocknem Trichlorpurin in 20 ccm Alkohol, welche in der 
Regel schon wieder Kryetalle abgeechieden hat, so entsteht eine klare, 
schwach gelbe Fliissigkeit, welche sich apontan nuf etwa 30') erwiirmt 
nod bald durch Abscheidung von Chlornatrium triibe wird. Man JBsst 
die Mischune; 3 Stnnden bei gewohnlicher Temperatur etehen, fiigt 
dann das gleiche Volumen Wasser zu und iibersattigt mit Essigsiiure. 
Wird aus der klaren gelben Fliissigkeit der Alkohol im Vacuum 
abgedampft, 80 scheidet sich das Aethoxydichlorpurin in langen, eebr 
biegeamen Nadeln ab, welche die Fliieaigkeit breiartig erfillen. Etwtna 
anveriindertes Trichlorpurin bleibt dtrbei i n  Losung, weil seine Natrium- 
verbindung durch vetdiinnte Essigeiiure nicht zersetzt wird. Die a u e  
geschiedenen Kryetalle werden abgesaugt und mit kaltem Waeser ge- 
waachen. Die Ausbeule betrug 85 pCt. des angewandten Tricblor- 
purine. Fiir die Analyse wurde das Product aue heiseem Benzol urn- 
kryetallieirt und bei 1 loo getrocknet. 

Analyae: Ber. fiir CIHSCI~N~O.  
Procente: C 36.05, H 2.57, CI 30.47. 

Gef. n * 35.99, H 2.58, )) 30.29. 

1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 23, 476. 
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Das Aethoxydichlorpurin sintert gegen 190° und echmilzt voll- 
stiindig bei 199-=200° (corr. 203-2040) unter Zeraetzung. Ea l6et 
pich in heissem Alkohol und Aceton sehr leicht, in heissem Waseer 

Bus heiasem Benzol krystallisirt es beim -4b- 
kahlen in farblosen verfilzten N%elo. 

Durch Jodwasserstoff porn spec. Gew. 1.96 wird die Verbindung 
in Hypoxanthin verwandelt. Die Reduction wurde u n f e r  Zrmatz vou 
Jodpbosphonium erst bei Zimrnertemperatur, zuletzt auf dern Wssser 
bade ausgefiihrt uiid das Hypoxanthin in der  friiher beschriebenen 
Weiee isolirt. Die Ausbeute war  sehr gut. Das  Product wurde noch 
durch die Beetimrnung der Ldslichkeit in heissem WasGer identificirt. 

sa&--scbret. 

N - C. 0 CzHs 
6 1  

C z H 5 0 . C  C.NH 
2.6-Diaethoxy-3-chlorpurin, 11 /I ' : c . c i '  

N-C.N 
10 g Triclrlorpurin werden mit einer concentrirten Liisung von 

10 g Natriurn in absolotern Alkobol irn geschlossenen G e f a s  3 Stunden 
auf 100 0 erhitzt, wobei eine reichliche Abscheidung von Chlornatrium 
eintritt. Man verdampft dann den Alkohol grosstentheils auf dem 
Wasserbade, verdfinnt den Ruckstand rnit Wasser iind ubersattigt d ie  
gelbe Liisung rnit Essigaaure. Dabei scheidet sich eine voluminose, 
aus  feinen Nadeln bestebende Masse a b ,  welche ~ i a c h  dem Erkalten 
filtrirt und rnit kaltem Wasser gewaschen wird. Die Ausbeute betrug 
ungefahr 80 pCt. vorn Trichlorpurin. In  der Mutterlange ist in Folge 
dea Alkoholgehaltes noch eine kleine Menge desselben Korpers ent- 
halten. Das Rohproduct bedeht  zum allergrossten Theil aus dem 
2.6-Dilthoxy-8-chlorpurin, enthglt aber noch eiue kleiue Beimengung, 
deren Natur  uicbt festgestellt wurde, welche aber  dadurch charak- 
terisirt i s t ,  dass sie bei der Beharidluug mit Jodwasserstoff nicht 
Xanthin, sondern einen die arnmoniakslische Silberlosung reducirendeo 
Kbrper liefert. Die Reinigung des Diathoxychlorpurins gelingt leicht 
durch einmaliges Umkrystallisiren aus etwa 16 Theilen siedendem 
Aceton. Beim Abkiihlen auf O 0  ftillt die Verbindung zum grossten 
Theil in farblosen, feinen, verfilzten Nadeln aus, wahrend der erwiihnte 
Fremdkorper in der  Mutterlauge bleibt. Die Ausbeute an reinem 
PrLiparat betrug 60 pCt. des Trichlorpurins. Fiir die Analyse wurde 
es bei 1100 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir Nq Clog. 
Proeente: C 44.53, H 4.55, N 23.09, C1 14.64. 

Die Substanz hat ebensowenig wie die Monoathoxyverbindung 
einen scharfen Schmelzpunkt. Sie sintert bereits gegen 1900 nnd 

Gef. B 44.71, '> 4.67, A 23.33, 14.40. 
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schmilzt gegen 205" (corr. 209O), aber iinscharf und unter Gasent- 
wickelung. In  warmem Alkohol ist aie sehr biry, kBcd __ 
schwer loslich. Yas b m b m h ~ ' ~ ? i m w r  mnd nach er'ner roBen Be- 

h - p v a s s e r  ist sie leicht loslich. 
a- d efwa I000 Theile erforderlich. In Alkalien, Ammoniak und 

Ueber f i ih rung  d e s  2 .6-  D i a e t h o x y -  8 -  c h l o r p u r i n e  
in Xan th in .  

Die Dilthoxyverbindung lost sich in der 10-fachen Gewichtsmenge 
farblosem Jodwaaserstoff (spec. Gew. 1.96) bei Zimmertemperatur 
leicht auf und alsbald beginnt die Reduction. Man fiigt einen Ueber- 
schuss von fein gepulvertem Jodphosphnnium zu und befirdert die 
Wirkung desselben durch dauerndes Schiitteln. Nach etwa 814 Stunden 
ist bei kleineren Mengen die Reaction beendet und eine fast farblose 
Losung entsbnden. Dieselbe enthllt wahrecheinlich das zunlchst ge- 
bildete Diaethoxypurin. Da dasselbe aber durch die starke Sliure auch 
echon in der Rake langsam gespalten wird, so fallt bei Verarbeitung 
von grosseren Mengen schon wiihrend der Reduction das jodwasser- 
etoffsaure Xanthin theilweise aus. Beim ErwPrmen auf dem Wasser- 
bade vollzieht sich diese Verwandlung vollstiindig, und es entsteht ein 
dicker Krystallbrei desselben Salzes. Man verdampft, ohne zu fil- 
triren, auf dem Wasserbade zur Trockne und zerlegt daa zuriick- 
bleibende Jodhydrat durch Zusatz von Ammoniak. Wenn der Ueber- 
schuss des letzteren verdampft i B t ,  rerdiinnt man wieder mit Waeser 
uiid filtrirt das ausgeschiedene Xanthin. Die Ausbeute iet nahezti 
quantitativ. Zur Reinigung wurde dasselbe in warmem verdiinntem 
Am'moniak gelost, durch Wegkocheii des Ammoniaks wieder abge- 
srhieden und fiir die Analyse bei 1200 getrocknet. 

Anslyse: Ber. fiir C5aNdOn. 
Procente: C 39.47, H 2.63, N 36.83. 

Gef. n o 39.43, a 2.79, )) 36.54. 

Das eynthetische Xantbin ist ein ganz farbloses krystallinischee 
Pulver, welches alle Reactionen der natiirlichen Verbindung zeigte. 

In ammonictkalischer Losung gab es mit Silbernitrat einen farb- 
losen amorphen Niederschlag, welcher sich beim kurzen Kochen nicht 
fiirbte. Mit Salpetersiiure vom spec. Gew. 1.4 auf dem Wasserbade 
rerdampft hinterliess es einen Riickstand, der durch Wasser gelb 
wurde, sich in Natronlauge mit stark gelbrother Farbe loste, welche 
beim Erhitzen in violetroth iiberging. Aus verdiinnter heisser Salpeter- 
ediure echied sich beim Erkalten ein echiin krystallishtee Nitrat ab, 
welches dasselbe Aussehen wie Xanthinnitrat besass. 



Mit Chlorwasser lelisndelt gab dae kiinstlicbe Product sehr schSn 
die Murexidreartion I). 

HN - CO 
ko C.NH , 

! 1 gc.a C h l o r x a n t h i n ,  

HN-C . N 
Wird das  gepulverte 2.G-Dinethoxy-8-chlorpuri11 niit der fuiiffachen 

Menge Salzsaore vom epee. Gemicht 1.19 auf  dem Wasserbade er- 
wgrmt, so geht ea erst viillig in L8suog, und nslch kurzer Zeit be- 
ginnt die Abscbeidung de4 eehr schwer liislichen 2.6-Dioxy-8-chlor- 
purins (Chlorxanthins). Die Zersetzung ist nach eirter halben Stuode 
beendet. Nach dem Abkiihlen und Verdiiniien rnit Wasser wird dae 
Product filtrirt und zur volligen Reinigung in dae Ammoniaksalz ver- 
wandelt. Man liist zu dem Zweck in warmem, sehr verdiinntern 
whssrigem Ammoniak. Beim Abkiihlen krystallisirt das  Salz entweder 

1) Der Nachweie des Xanthins durch Umwandlnng in Murexid mit Chlor- 
wmser und Salpetersiiure wird in den Lehrbiichern noch immer ale Weidel’e 
Reaction bezeichnet, obschon Weid e l  dieselbe nur fiir Hypoxanthin ange- 
geben hat (1871, Ann. d. Cbem. 168, 365). Tjiese Base giebt aber im reinen 
Zustand nach der Beobachtung von Kossel  (1852, Zeitschrift fiir physiolo- 
gische Chemie 6, 426) die Reaction nicht, dagcgen ist sie, wie Kossel bei 
dieser Gelegenheit hinzufiigt, fiir das Xanthin zutreffend. Kosse I hat nicht 
den Anspruch erhobeu, dass die Probe neu sei. In der That ist dieselbe 
schon irn Jabre 1849 beim Caffeio von Rochleder  heobachtot, rnit dem kleinen 
Uuterschicde, dass er die gbzlich iibertliistige Salpetersaure wegliess und die 
Verwandlung der Base durch Chlor oder Salzsiiure und chlorsaures Kalium oder 
KBnigswasser bewerkstelligte. Aber auch R o c h l e d e r  fosste schon auf einer 
iilteren Beobachtung von Stenl iouse.  welchcr durch Einwirkung von Sal- 
peterslure auf Caffein unter gcwissen Bedingungen einc zur MurexidCBrbung 
befiihigte Substauz crhalten hatte. Naclidem ich daun die Homologie von 
Xanthin und Caffein nachgewiesen hatte (diese Berichte 15, 453), lag es nahe, 
die Rochleder’sche Caffein-Probe auch auf das Xadhin zu iibertragen. 
Ich habe das gethan, indem ich zeigte, dass das Xanthin durch Chlor in 
Alloxan verwandelt wird und gleichzeitig mit Kossel  die Verwandlung in 
Yurexid als charakteristischo Reaction des Xanthins angab. (1882, Ann. 
Chem. 216, 310.) Die Probe wird am bequemsten in der von mir an- 
gegebenen Weise, Kochen einer kleinen Meoge des fein gepulverten Xanthins 
rnit Chlormasser odar rnit SalzsBure und wenig Kaliumcblorat, dann vorsich- 
tiges Verdampfen der Fliissigkeit auf Platinblech und Befeuchten des Rfick- 
standes mit AmmoniaklBsung bewerkstelligt. Selbstverstindlich l a s t  sich dsa 
Xanthin so nicht yon den zahlreichen anderen Purinktirpern nnterscheiden, 
welche die gleiche Reaction zeigen. Ich habe hei meinen Versnchen in der 
Purinreihe keine Erscheinun g so regelmLsig verfolgt. als gerade diem Fghig- 
keit der Murexidbildung, weil sie hiiufig eine scharfe Unterschcidung zwischen 
isomeren oder sonst sehr ahnlichen Substanzen gestattet. 
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in' kleinen, eu kugeligen Aggregaten vereinigten F o d e n  oder bei 
lnngaamem Abkiihlen in kleinen , hfibsch ausgebildeten , acheinbar 
rechtwinkligen -Tafelo. Es liisst sich aua warmem, sehr verdilnntem 
Ammoniak leicht umkrystallieiren und 16st aich auch in reinem beismm 
Wasser. Siiuren fallen daraus das Chlorxanthin ale farbloses, kiiroiges, 
undeutlich lcryatallinischea Pulver , welches fiir die Analyse bei 100 0 

getrocknet wurde. 
Analyse: Ber. fCir CJH~CLNIO~. 

Promate: c 32.17, H 1.61, c1 19.03. 
Gef. )) 32.21, ) 1.82, 18.43. 

Das Chlorxanthin verkohlt beim Erhitzen, ohne zu schmelzeo. 
I n  heissem Wasser, Alkohol uiid Eisessig ist es sehr schwer liielicb. 
Aua der whsrigen Liieung scheidet es sich laogsarn als undeuflieh 
krystallinisches Pulver ab, welches unter dem Mikroskop als kugelige 
oder ho l l ige  Aggregate erscheint. I n  concentrirter Schwefelsaure ist 
es ziemlich leicht loslich und wird daraus durch Wasser wieder ge- 
fiillt. Kochende starke Salzsiiure lost es recht schwer, und nach dem 
Erkalten scheiden sich daraus langsam recht hiibsche, spiessfdrmig 
oder keuleuartig aussehende Krystalle ab , welche meist zu Drusen 
vereinigt sind (wahrscheinlich Hydrochlorat). Die Alkalisalze sind in 
Waaser sehr leicht loslich. Die Kaliumverbindung krystallisirt aua 
iiberschiissiger Kalilauge in iiusserst feinen, biegsamen Nadeln, welche 
rneist kugelformig verwachsen sind. Vie1 schwerer liislich iat daa 
zuvor erwlihnte Ammoniumsalz. I n  der ammoniakalischen Losung 
erzeugt Silbernitrat einen farblosen, amorphen Niederschlag. Hat man 
einen Ueberschuss von Silberlosung fiir die Fiillung angewandt, 80 
schwlirzt sich derselbe beim Kochen. Von Salzsiiure uod chlarssurem 
Kaliuni wird das Chlorxanthin rilsch gelast, und die Fliissigkeit giebt 
beim Verdampfen sehr stark die Murexidreaction , enthtilt niithio 
zweifellos Alloxan. Durch concentrirte Jodwasserstoffsiiure und Jod- 
phosphonium wird das Chlorxanthin in der Wiirme zu Xanthin re- 
ducirt. 

V e r w a n d 1 u n g d e s C h 1 o r  x a n t  h i n s i n  1C h l o r  c a f f e i' n. 
Dieselbe gelingt verhliltnissrnassig leicht in alkalischer Lasung 

mit Jodmethyl. 2 g Chlorxanthin wurden in 33.5 ccm Normal-Ksli- 
h u g e  (3 Mol.) gelijst und nach Zusatz von 5 g Jodmethyl im ge- 
acblossenen Rohr 2 Stunden bei 800 geschiittelt. Wahreud der Ope- 
tation schied sich das Chlorcaffei'n in  Nadeln aue. Die Fliissigkeit 
reagirte zum Schluss schwach sauer. Nach dem Erkalteii wurde das 
Product filtrirt und mit kalter, ganz verdiinnter Natronlallge ausgelaugt, 
wobei eine kleine Mexige eines Productes entfernt wird, welcbes beim 
Ansluerii wieder ausfallt, aus heissem Wasser in feinen Nadeln kry- 

Berichte d. D cbom Rasollncbah Jnhv.  XX X. 147 



stallisirt und gegen 3 0 0 0  ohne Gaeentwickelung sohrnilzt. Seine 
Menge reichte nicht fiir die Analyse aua. Die Auebeute an 80 ge- 
reinigtem Chlorcaffein betrug 1.2 g. Dasselbe besass nach dem Um- 
krystallisiren aus heissem Wasser den richtigen Scbmelzpiinkt. Zur 
d u g e n  Identificirung wurde es einerseits in  Aethoxy- uud Hydroxy- 
CaffeiTn, andererseits durch Reduction in Caffein iibergefiihrt , welche 
alle drei den richtigen Schmelzpunkt hatten. 

Synthese des Adenins. 
Starkes wassriges Ammoniak wirkt uiiter deuselben Redingungerr 

\vie Alkali auf das Trichlorpurin. Auch hier wird das  in Stellung G 
befindliche Halogen abgelost , aber  nicht durch Ssuerstoff, aondern 
durch Amid ersetzt. Das Product ist also ein 6-Amino-2.8-dichlor- 
purin, 

N=C.NHrr 
c1.b ~ . N H  

‘I YC. c1’  
N-C.N 

1 I1 \ 

welches wegeu seiner Beziehungen zum Adenin auch Dichloradenii, 
genannt werden karin. Aus dieser Chlorverbindung liisst sich das 
Halogen in mannigfacher Art  ablcsen. Durch Rednction mit Jod-  
wasserstoff entsteht daraus ganz glatt das  mit dern natiirlichen Adenin 
identisclie 6-Aminopurin. Beim Erwiirmen mit rauchender Salzsiiure 
auf 120 0 verliert das 6-Amino-2.8-dichlorpurin ebenkalls sein ge- 
sammtes Halogen, tauscht dafiir aber  Hydroxyl ein und es entsteht 
das  6-Amino-2.8-dioxypurin, 

N-=C. NHz 
co C . N H  
I I1 > C O ’  

HN--- C . NH 
Diese Verbindung ist isomer mit dern friiher beschriebenen 

2-Amino-6.8-dioxpurin1) und ihre Kenntniss ist, wie ich spiiter aus- 
einander setzen werde, fur die Reurtbeilung der Constitution d e s  
Adenins eehr werthvoll gewesen. 

Bei blossem Kochen mit Salzsiiure rerliert das  6-Aminodichlor- 
piirin nur eiii Chloratom, und noch leichter erreicht man den gleichen 
Zweck durch Erhitzen mit Natriumiithylat. In  letzterem Falle exrt- 

1) Diem Berichte 80, 570. 
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steht das 6-Amino-2-tithoxy-8-chlorpurin, welches durch Jodwasserstoff 
in 8-Amino-2-oxypurir1, 

N -  C.NH2 
60 C . N H  

' :I p' 
HN--C. N 

verwandelt wird. 
Endlich babe ich noch die Methylirung des Dichloradenins unter- 

sucht und festgestellt, d.ws dieselbe in1 Wesentlichen ebenso verlguft 

Diese Base ist isomer mit dern Guanin. 

wie beim Adenin und als Hauptproduct das 9-Metbylderivat 

6 -Amino-  2.8- d ic h l  o r  p u r  in  ( D i c  h l o r  a d  en i n ) ,  
N=C.NH2 

C1.h C . N H  
iI ,I , c .  c1' 

N - C . N  

liefert. 

Daa reine getrocknete Trichlorpurin wird niit der I0-fachen Menge 
wbsrigen Ammoniaks, welches bei Zimmertemperatur geshttigt ist, 
im geschlossenen Geftiss 6 Stunden auf 1000 erhitzt. Ziiniichst geht 
die Verbindung als Ammoniaksalz in Losung and wird dann fast 
quantitativ in die Aminoverbindung verwandelt. Lgisst man die 
Losung erkalten und lgingere Zeit stehen, so scbeidet sich das Am- 
moniumsalz der letzteren theilweise in schonen, farblosen Prismeii 
sb. Zur Isolirung des Aminodichlorpurins ist es aher zweckmassiger, 
die ammoniakalische Lbsung direct auf dem Wasserbade zur Trockne 
zu verdampfen. Dsbei wird das Ammoniaksalz zerlegt, und das 
Aminodichlorpurin fallt schon wahrend der Operation krystallinisch 
aus. Der trockne Riickstand wird mit warmem Wasser behandelt, 
um das Chlorammonium zu entferneii und die schwer Iosliche Amino- 
verbindung abfiltrirt. Die Ausbeute betriigt etwa 95 pCt. der Theorie. 

Zur viilligen Reinigung wird das Product in ungefiihr 200 Theilen 
eiedendem Alkohol gelost und die etwas eingedampfte Flassigkeit ab- 
gekiihlt. Dabei scheiden sich mikroskopisch kleine, meist sternfiirmig 
vereinigte Nadeln ab, welche f i r  die Analyse bei 130° getrocknet 
wurden. 

Analyse: Ber. fiir C5I4N5Clz. 
Procante: C 23.41, II 1.47, N 34.31, Cl 34.81. 

Gef. n )) 29.51, 8 -  1.57, 2 34.16, n 34.86. 
Die Verbindung hat keinen Schmelzpunkt. Im Capillarrohr fiirbt 

sie sich iiber 3000 allmiihlich braun. Von heissem Wasser verlangt 
sie mehr, ale 2000 Theile zur LBsung und krystallisirt darans beim 
Erkalten eehr bald in mikroskopisch kleinen , meist sternf6rmig ve r  

147' 



einigten Nadelo. Von heissem Alkohol sind ungefiihr 200 Theile er- 
foderlich und in heissem Aceton ist sie noeh schwerdr l6slich. Die 
B-icitiit ist nur gering. In Folge dessen wird sie von sehr verdiinnten 
Mineralduren uur schwierig aufgenornmen. In reichlicber Menge aber 
lost sie sich in  heisser 15-procentiger Salzsaure oder 25-procentiger 
Salpetersaure resp. Schwefelsiiure. Hat man nur kurze Zeit gekocbt, 
so scheiden sich beim Erkalten die betreffenden Salze meist io Nadeln 
ab. Am schonsten ist von ibnen das Nitrat, welcbes in der Regel 
aus feinen Nadeln gebildete Sterne oder Biischel zeigt. Beim llngeren 
Kochen mit den verdiinnten Sauren tritt dagegen Zersetzung ein, 
welche spater genauer bescbrieben wird. 

Salpeterslure vom spec. Gewicht 1.4 aerstiirt die Verbindung 
beim Kochen ziemlich rasch. - 

Die Alkalisalze sind in Wasser leicht, in  starker Laugt. aber 
schwer liislich. Die Kaliumverbindung krystallisirt aus warmer Lauge 
in gus5erst feinen, biegsamen, die Natriumverbindung in etwas atiirkeren 
farblosen Nadeln. Das schon erwahnte Ammoniaksalz wird beiin 
Einkochen der wiissrigen Losung zerlegt. 

In warmem Barytwasser lost sich die Base ebenfalls leicht. Ver- 
setzt man die warme amrnoniakalische Losung mit einer ebenfalls 
ammoniakalischen Losung eines Zinksalzes, so fiillt bald eine krystal- 
linische Zinkverbindung aus. Silberriitrat erzeugt in der ammonia- 
kalischen Losung einen farblosen, amorpben und in der Hitze be- 
standigen NiederschlG, welcher in iiberschussigem Ammoniak schwer 
liislich ist. Aus der warmen salpetersauren Losung wird durch Silber- 
nitrat eine kornige, undeutlich krystallinische Masse gefiillt. Dieselbe 
lost sich in lieisser starkerer Salpetersaure wieder auf, aber in l'olge 
einer partiellen ZerstBrung der Base erfolgt in dieser Fliissigkeit bald 
die Abscheidung von Cblorsilber. 

Ver w a n  d l  u n g d e s  6 -A min o - 2.8 - dic  h 1 o r p  u r i n s i n  Ad e nin. 
Triigt man das gepulverte Aminodichlorpurin in die 10-fache 

Menge Jodwasserstoff (spec. Gewicht 1.96) ein, so erwiirmt sich die 
Masse gelinde, es geht ein erheblicher Theil der Aminoverbindung in 
Losung, und die alsbald eintretende Reaction giebt sich durch starke 
Braunung der Fliissigkeit knnd. Man fiigt deshalb gepulvertes Jod- 
phosphonium i n  Ueberschuss zir und schuttelt das Gelnisch 2 Stunden 
lang bei Zimmertemperatur. Dann ist die Reduction zum allergrijssteii 
Theil beendet und das jodwasserstoffsaure Adenin zumeist als schwach 
gefarbte Krystallmasse ausgeschicden. Man erhitzt jetzt zum Kochen, 
bis eiue klare und fast farblose Losung entsteht; sollte dabei noch 
Jodabscheidung statthden , so fehlt es an Jodphosphonium. Beim 
Erkalten der Losung scheiden sich grosse farblose Prismen ab, welehe 
nuf Gluawolle filtrirt und niit wenig starker Jodwssserstoffsanre 



gewaschen werden. Dieselben lassen sich im Vacuum iiber Natron- 
kalk trocknen und sind wahrscheinlich eine Verbindung ron  1 Mol. 
Adenin mit 2 Mol. Jodwasserstoff. Durch Wasser werden sie sofort 
triibe und geben eine stark anure LSsung. Auch die Ausbeute epricht 
fiir diese Formel, denn sie betrug 170 pCt. des angewandten Amino- 
dicblorpurins oder fur die Formel  CaHsNs . 2 H J  88 pCt. der Theorie. 
Beim Verdampfen der  jodwasserstoffsauren Mutterlauge erhi'ilt man 
noch eine zweite Krystalliaation des Adeninjodhydrats, sodass die 
Gesammtausbeute fast theoretisch ist. 

Aus der  warmezi, concentrirten, wassrjgen Liisung des S d z e s  wird 
durch Ammoniak die Base sofort als farblose krystallinische Masse 
geftillt. Den Rest gewinnt man durch Verdsmpfen der Mutterlange 
und Auslxugen des Riickstandes mit kaltem Wasser. Zur Analyse wurde 
dieselbe einmal aus Wasser umkrystallisirt und bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. f8r CsHsN5. 
Procente: C 44.44, H 3.71. 

Gef. )) )) 44.45, w 3.92. 
Dae Sulfat beaass die von K o s s e l  nngegebene Zusammensetzung 

0.4184 g lufttrocknes Salz verloren bei 120° 0.0372 g Ha0. 
Analyse: Ber. fir (CsHsN&H2SOa + 2H20. 

Procente: H.10 8.94. 
Gef. )) * 8.89. 

( C ~ H S N ~ ) ~ H S S O ~  + 2HoO. 

0.2182 g getrocknetes Salz gaben 0.137G g BaSOt. 
Aniilyee: Ber. fbr ( C S H ~ N & H ~  SO,. 

Procente: HrSO, 26.62. 
Gef. * 26.52. 

Die bei 1 8 0  dnrch mehrstiindiges heftiges Schutteln des fein gepul- 
rerten Salzes mit einer ungeniigenden Menge Wasser hergestellte Lasung 
enthielt 1 Theil trocknes Snlz in 156 Theileii Wasser, wiihrend K o s e 1 
die Liislichkeit bei Zinimertemperatur 1 : 153 angiebt. Obschon diese 
Daten scbou fiir die Ideiitificirung genugen wiirden, habe ich doch noch 
daa Aynthetische Adenin mit einer Probe der natiirlichen Base, welche 
ich der  Giite des Hrn. K o s s e l  verdanke, verglicben und keinen Unter- 
schied gefunden. Aus der conccntrirten wtissrigen Lasung schieden 
sich beide Priiparate beim Abkiiblen in den schon von K r i i g e r  
beobachteten, mikroskopiscben, vierseitigen Pyramiden ab, welche wasser- 
frei waren. (Das syntbetische Product verlor bei 130° nur 1.8, daa 
natiirliche 1.2 pCt. an Gewicht.) Als ferner die Sulfate in der hundert. 
f a h e n  Menge Salzslure vom spec. Gewicht 1.07 gelost und mit iibeFt 
achaesigem, fein gekijrntem Zink auf dem Wasserbade erbitzt wurden, 
trat nach einiger Zeit eine schooe Porpurfiirbung auf, welcbe ap%ter 

1) Krtiger ,  Zeitschr. f. physiol. Chem. 16, 164. 
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wieder verechwand. Die farblose LBsung gab dann nacb dem Ver- 
diinnen rnit Wasser und Ueberaiittigen rnit Natronlauge langsam die  
von K o s  s el') als charakteristisch angeGhrte Rothfgrbung , welche 
nachher in braunroth iiberging. Endlich rerhielten sich beide Prii- 
parate vollig gleich beim Erhitzen. K o s s e l  giebt an, dass das Adenin 
bei 278 nicht schmelze und sich bei hiiherer Temperiitur sublimiren 
lasse. Erhitzt man aber  rasch im Capillarrohr im Paraffinbnde, so tritt 
zwischen 360O und 3650 eine plotzlkhe Schmelzung und starke Gag- 
entwickelung ein , nacbdem vorher eine gaiiz leichte Rraunung statt- 
gefunden hat. 

V e r l i a l t e n  d e s  A m i n o d i c h l o r p u r i n s  g e g e n  S i i u r e n  u n d  
A 1 k a  I ien.  

Beim Erhitzen rnit rauchender Salzsaure auf 1250 verliert das  
Aminodichlorpurin alles Halogen und verwandelt sich nach der  
Gleichung 

N>--=C.NHa 
ClC - =--- 

I I 

. -  i' , I CCl 
N C.1 

N= - C . N H e  
I 

in (j-Amino-2.8-dioxypiirin. 
Bei gemiissigter Einwirkung der  Salesffare wird dagegen niir ein 

Chloratom gegen Sauerstoff ausgetauscht. Das findet statt beim ein- 
stiindigen Erhitzen des Aniinodichlorpurins rnit der zwanzigfacheii 
Meoge 36-procentiger Salzsiiure auf 1000 oder noch besser beim a/,- 
rtiindigen Kochen init der zwanzigfachen Menge 20-procentiger Sltlz- 
tHure am Riickflusskiihler. Zm letzteren Falle entsteht schon nach 
etwa einer halben Stunde eine klare Lo>ung, und beim spateren Ver- 
dampfeii derselben auf den1 Wasserbade bleibt ein krystallinischer 
Ruckstand, aus welchem man die neue Verbindung durch heisse, etwa 
2-procentige Salzsaure auslaugen kaon. Die Substanz wurde nicht 
in reinem Zustand isolirt; da  sie aber  bei der Reduction rnit Jod- 
wasserstoff das  unten beschriebene 6-Amino-2-oxypnrin giebt, so ist 
sie zweifellos der Hauptmenge nach ~bAmino-2-oxy-8-chlorpurin. Vie1 
schwerer wird das  A minodichlorpurin von wiissrigen Alkalien ange- 
griffen. Es lost sich darin, verandert sich aber  beim Erwiirmen auf 
dem Wasserbad nur ausserordentlich langsam. Erst beim 1 '/Y stiin- 
digen Erhitzen rnit 33-procentiger Kalilauge auf 130°, wobei das  
zuniichst auskrystallisirte Kaliumsalz vzillig mieder in Losnng geht, war  
eine vollstlndige Zersetzung eingetreten, und beim Ausfiillen der al- 
kalischen LBsung mit Essigsiiure resultirte ein Product, welches rnit 

- 
1) Kossel, Zeitsclir. f. physiol. Chem. 12, 252. 



dem zuvor e r r t i h n h  die grijaste Aehnlichkeit besaea und bei der 
Reduction mit Jodwaaserstoff allem Anschein nach daeselbe Amino- 
axypurin lieferte. Ich habe diese beiden Vorgiinge nicht genauer 
studirt, weil sich in der Wechselwirkung zwischen Aminodichlorpurin 
and NatriumHthylat ein vie1 besserer Weg fur die Losliisung des einen 
Chloratoms darbot. Die Reaction fiihrt zu dem 6-Amino-2-aetboxy- 
8-chlorpurin nacb der Gleichung, 

N-C . NHa N=====C. NHa 
I I 1 

C1.C C-NH ~ ~ ~ 0 . c  &NH 
I1 11 ,i C . C1 i- NaOCrHb = 11 ,,C.CI+NaCl, 

uod diese Verbindung rerliert bei der Behandlung mit Jodwasserstoff 
sowohl das Halogen wie das Aethyl, indem ebenfalls 6-Amino-2- 
axypurin entsteht. 

N -6-N’ N -- -C-N 

6 -  Amino-2.8-dioxypuri11, 
HN==C. NH9 HN-C: NH 

ho ~ . N H  60 ~ . N H  . 
I II >co Oder I II >co 

HN--C. NH HN-C.NH 
Die Verbindung entsteht sowohl aus dern 6-Amino-2.8-dichlor- 

purin, wie auch aus dem in der vorhergehenden Mittheilung beschrie- 
beneii G-An1ino~8-oxy-2-chlorpurin durch Erhitzen mit starker Salz- 
aiure auf 120-1250. In  beiden FBllen ist der Verlauf der Reaction 
uod ebenso die Ausbeute fast gleich. Da das Aminooxychlorpurin vie1 
leichter zugbglich ist, als das Am$odichlorpurin, so wird man das- 
selbe ala Ausgangematerial f i r  die praktische Darstellung des Amino- 
dioxypurins vorziehsn. Ich will deshalb auch nur fiir dieses die 
Operation genauer nchildern. 

4 g 6-Amino-8-oxy-2-chlorpurin werden mit 45 g Salzs&ure vom 
apec. Gewicht 1.19 im geschloseenen Robr im Oelbad 3 Stunden auf 1209 
erbitzt (Dieselbe Wirkung erzielt man durch 8-stundiges Erbitcen 
aaf 1000, muss aber dann wegen der geringen Liislichkeit des Am@- 
k6rpers die doppelte Menge Snlzsiiure anwenden.) Die Losung ist 
m m  Schluss echwach braunlich gefiirbt und scheidet beim Erkalten 
Krystalle ab. Sie wird direct auf dem Wasserbade etwa suf 

Dnbei fiillt das Hydrochlorat dee Amino- 
dioxypurins i n  ziemlich derben , etwaa grau gefiirbten Prismen sue. 
Man liisat erkalten, filtrirt und wbcht  mit Salzsffure. Die Verarbei- 
wag der Mutterlauge iet wenig lohnend. Die Auebeate an Bohpro- 
duct betrug 3.6 g. Zur Rainigung wird daaselbe fein gepdvert, mit 
1 Liter Waeser, zum Sieden erhitzt und d a m  durch Zusatz von 400ccm 

Volumen verdampft. 



Ammoniak vom 8pec. (3effieht 0.93 unter weiterem Erwllrrnen v5llig ge- 
liiet. Nachhdem die echwachgelbe Fliiesigkeit mit Thierkohle entfPrbt 
ist, wird aie zur Entferniiog des Ammoniaks eingekocht. Dabei 
scheidet eich das  Aminodioxypurin ale farbloses, krystallinisches Pulver  
ab. Die Ausbeute betrug 2.1 g oder 60 pCt. der Theorie. F i i r  
die Analyse wurde das  Product bei 1200 getrocknet. 

Procente: C 35.9, II 3.0, N 41.9. 
Gef. )) I. B 35.6, )) 3.1, >) 41.6. 

11. 35.7, * 0.14. 

Fiir Analyse I1 diente ein Product, welches aus 6-Amino-2.8- 
diclilorpurin erhalten war. 

Das Aminodioxypurin bleibt beim Erhitzen bia 3600 fast unver- 
andert und verkohlt bei h6herer Ternperatur, ohne zu schmelzen. In 
heissem Wasser ist es sehr schwer liislich. Aus der ammoniakali- 
schen Losung fallt es beim Einkochen manchmal in mikroskopiscla 
kleinen, vierseitigen Blattchen aus. 

Es lost sich in verdiinnten Alkalien ziemlich leiclit und wird 
daraus durch Mineralsiiuren gefdlt, aber  dieses Product enthalt, eelbst 
wenrr es in der Hitze nnd mit iiberschiissiger Saure bereitet ist,  i n  
der Regel eine nicht unbetrachtliche Menge von Alkali. Aus diesem 
Grunde ist es riithsam, bei der Reinigung der Substanz die Anwen- 
dung von Alkalien als Losiingsmittel zu vermeiden. 

In  Wasser fast unloslich ist das  Haryumsalz. Dasselbe entsteht, 
wenn man die feingepulverte Substanz rnit iiberschiissigern Baryt- 
wasser erwarmt, ohne dass dabei eine vallige Liisung eintritt. Ee 
bildet sehr feine, farblose Nadeln. Versetzt man die ammoniakalische 
Lasung des Aminodioxypurins mit Sir bernitrat, so enteteht ein amorpher  
Niederschlag, der beim Erwarmeii schwarz wird. 

Beim langeren Kochen rnit starkem Alkali wird das  Aminodioxy- 
purin unter Entwickelung von Ammoniak zersetzt. 

I n  starker Salzsffure lost sich die Verbindung zutnal in  d e r  
Wiirme ziemlich leicht, und nus der concentrirten Lasung scheidet 
sich dae oben schon erwiihnte Hydrochlorat beim Erkaiten ab. Voo 
reinem Wasser wird das Salz zerlegt, in Folge dessen bewirkt Waeeer  
auch in der salzsaiireii Liisung eine partielle FILllung. Nichtsdesto- 
neniger wird das Aminodioxypurin voii heisser, stark verdiinnter 
Salzsiinre in erheblicher Menge aufgenommen, liisst sich daraus a b e r  
durch Neutralisation mit Ammoniak ziemlich vollstiindig fallen. 

Infolgedessen wird die Ver- 
bindling auch von heisser verdiinnter Schwefelslure ziemlich schwer 
aufp;enornzpen, und beim Erkalten fhllt das  Sala in farblosen, undeut- 
licben Krystdlen aus. 

Analyse: Ber. fiir CJ HJNS 0s. 

Recht schwer liislich ist das  dulfat. 
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Yon starker SalpetereHure wird die Verbindung in der Warme 
resch zeretiirt. 

Das vorliegende Aminodioxypurin unterscheidet sich von dem 
FrEher beschriebenen, isomeren 2-Amino-6.8-dioxypurin *) einerseits 
durch die vie1 griissere Loalichkeit in warmem Ammonirrk, wovon es 
linter gleichen Bedingungen kaum 11.5 der fiir jenes nothigen Mengo 
verlmgt, andererseits durch das Verhalten gegen Chlor und Waseer. 
Sie wird namlich unter den bei der isomeren Verbindung genauer 
beecbriebenep Bedingungen von Salzsiiure und Natriumchlorst sehr 
ramh gelost und zersetzt, l i e f e r t  d a b e i  a b e r  k e i n e  n a c h w e i s -  
b a r e  Mertge yon Guan id in .  

6-Amino-2-aethoxy-8-chlorpurin, C2HbO.C C .  NH 
N---;C. NHa 
I I 

j /  1 g c m  
N---C. N 

I Theil 6-Amino-2.8-dichlorpurin wird rnit 20 Theilen abeolutem 
Alkohol, in welchem 1 Theil Natriuin aufgeliist ist, erwlirmt und die 
r w h  entstehende, klare Lasung im gescblossenen Rohr 3 Stunden auf 
1300 erhitzt, wobei eine reichliche Abscheidung von Chlornatrium er- 
folgt. Man verdampft den Alkohol, verdunnt rnit Wasser und iiber- 
skttigt mit Essigsaure. Dabei fgllt die Aethoxyverbindung als flockige, 
schwach gelb geftirlte Masse aus, welche filtrirt und rnit kaltem 
Wasser gewaschen wird. Die Ausbeute betragt etmn 85 pCt. des an- 
gewandten Materials. Zur Reinigung wurde das Product in der 
75-fachen Gewichtsmenge heissen Alkohols gel6st. Beim Erkslten 
sohieden sicli kleine farblose Nadeln ab, welche meist zu kugel- odet 
fiicherfiirmigen Aggregaten vereinigt waren und welche fiir die Ana- 
lgee hei 120° getrocknet wurden. 

Anslyss : Ber. ftjr Cr He Ns C10. 
Procente: C 39.34, H 3.75, N 38.78, C1 16.62. 

Gef. x Y 39.60, n 3.88, * 32.86, s 16.35. 
Das Aminoiithoxychlorpurin hat keinen scharfen Scbmelzpunkt. 

Im Capillarrobr farbt es sich iiber 2500 und sintert zwischen 265" ond 
270O (corr. 275-2800). 

N-C. NHa 
I I 

6-Amino-B-oxypurin,  O C  C .  NH . 
I /I I! // 'CH 

NH-C . N 
Die Base entsteht sehr leicbt aus der vorhergehenden Verbia'dnng 

durch Behandlung mit Jodwasserstoff, wobei zu gleicher Zeit das 
Aethyl abgespnlten und das Chlor durch Waaserstoff ersetzt wird. 

k) Dkme Berichte 80, 570. 
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Z u r  Ansfiihrung der  Reaction wird die Aethoxyverbindung mit der 
10-fachen Menge farbloser Jodwasserstoffsiiure (vom spec. Gewicht 1.96) 
iibergossen , ein Ueberscbuss von gepulvertem Jodphosphonium euge- 
fiigt nod in gelinder Wiirme (30-400) fleissig geschiittelt. Die Re- 
action geht rasch von statten, und die Aethoxyverbindung wird dabei 
vollig geliist. Zum Schluss erwarmt man zum Sieden, um die Aethyl- 
verbindung viillig zu zerlegen und verdampft dann die Flcssigkeit, 
welche beim Erkalten krystallisirt, ohne Filtration der Krystalle auf 
dem Wasserbnde zur Trockne. Lost man den schwach gefarbten 
Riickstand in wenig heissem Wasser, so scheidet sich beim Abkiiblen 
das Jodhydrat des Aminooxypurins in schonen, farblosen Prismen ab. 
Aus der heissell, w t s r i g e n  Liisung dieser Krystalle fallt Ammoniak 
die  Base sofort als amorphe, farblose Masse. Zur volligen Reinigung 
diente das  schon krystallisirende und schwer liisliche Sulfat. Um das- 
selbe zu erhalten, lijst man die mit Wasser sorgfaltig gewaschene 
Base ungefiihr in  der 70-fachen Menge kochender 10-procentiger 
Schwefelsaure. Beim Erkalten krystallisirt das  Salz in hiibschen, 
glanzenden, schief abgeschnittenen Prismen. Die Ausbeute an der 
reinen Verbindung betriigt, trotz der cornplicirten Reinigung, ungefahr 
50 pCt. der Theorie. 

Die aus dem reinen Sulfat durch Auflosen i n  warmer verdiinnter 
Salzslure  wid Fgllen lnit Ammoniak als farbloser, nicht deutlich 
krystallisirender Niederschlag erhaltene Base wurde fiir die Analyse 
bei 120° getrocknet. 

Analyse: Bcr. fiir CjH5N50. 

Procente: C 39.73, H 3.31, N 46.35. 
Gef. )) A 39.53, n 3.47, )) 46.10. 

Beim Erhitzen verkohlt die Base, ohne zu schmelzen. I n  heissern 
Wasser  ist sie ausserordentlich schwer und in  Alkohol fast unloslicli. 
Von heissem, verdinntem, wassrigern Ammoniak wird sie in riel 
graseerer Menge gelost. Silbernitrat erzeugt in dieser Losung einen 
farblosen, amorphen Niederschlag, welcher auch beim Kochen unver- 
ffndert bleibt, falls kein Ueberschuw von Silbernitrat ziigegen ist. Im 
entgegengesetzten Falle fiirbt sich der Niederschlag beim Kochen erst 
gelb und dann allmiihlich dunkel, aber vie1 laugsamer und auch lange 
nicht so stark, als  bei dem isomeren 6-Amino-8-oxypurin. Von den 
Salzen der Base ist am schonsten das  zuvor schon erwahnte Sulfat. 
Nach der Aualyse enthiilt dasselbe 1 Mol. Krystallwasser, einerlei ob 
es im Exsiccator oder bei 1200 getrocknet ist. 

Analyse: Ber. fhr  (C5H5NgO)aHsS04+H90. 
Procente: HzSO, 23.45, C 28.71, H 3.35. 

Gef. * )) 23.60, 23.75, D 28.72, 28.65, D 3.61, 3.47. 
Dae Xrystallwaseer ist aber  so feat gebunden, dass m u  seine 

Von reinem, heissem Waseer wixd directe Bestimmung nicht gelang. 
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dae Sulfat griisstentheils unter Abscheidung der Base zerlegt. I n  
heieser, rauchender Salzsiiure lijet sich das 6-Amino-2-oxypurin ziem- 
lich leicht. Schwerer wird es von verdilnnter Salzsaure aufgenommen, 
und beim Erkalten krystallisiren dann kleiue Nadeln oder Prismen, 
welche hiiufig sternfiirmig vereinigt sind. Warme Salpetersiiure liist 
wn so schwieriger, je verdiinnter sie ist. In der Stiure vom spec. 
Gewicht 1.2 ist z. B. die Base schon recht schwer liislich, und beim Er- 
kdten fallit daraus ahbald ein feines nrikrokrystallinisches Pulver. 
Die gennge Liislichkeit der Salze erschwert das Studium der Ver- 
wandlungen. Darum ist es mir bisher nicht gelungen, die zu erwar- 
tende Bildung von Xanthin aus dem 6-Amino-:! oxypurin durch sal- 
petrige Siiure festzustellen. 

Von dem isomeren G-Amino-8-oxypurin unterscheidet sich die 
vorliegende Base durch die vie1 geringer e L8slichkeit in Wasser, die 
ebenfalls geringere Laslichkeit ihrer Salze, sowie die griissere Be- 
sttindigkeit der Silberverbindung. 

Mit dem Guanin zeigt das 6-Amino-2-oxypurin so grosse Aehn- 
licbkeit, dass es bei oberflachlicher Betrachtung leicht damit verwech- 
aelt wird. Zur Unterscheidung kann einerseits da3 Sulfat dienen, 
welches nur 1 Mol. Krystallwasser enthiilt und auch dieses bei 120° 
nicht verliert. Noch entscheidender ist die Zersetzung durch Cblor- 
wasser, welche zugleich in iinzweideutiger Weise die Structurver- 
ecbiedenheit beider Basen beweist. Das 6-Amino- 2 - oxypurin liefert 
niimlich hierbei keine nochweisbare Menge von Guanidin , wie fol- 
gender Versuch zeigt. 0.5g der fein gepulverten Base wurden mit 
lOccm Salzsaure vom spec. Gewicht 1 . 1 0  iibergossen und in die Mischuog 
irn Laufe von 11/* Stunden 0.25 g Natriumchlorat bei Zimmertem- 
peratur eingetragen. Durch starkes Schiitteln gelang es so, die Bsee 
g3nz in L6sung zu bringen. Die noch freies Chlor enthaltende Fliisaig- 
keit blieb noch einige Stunden stehen und wurde d a m  im Vacuum 
verdampft. Der Riickstand, in  wenig Wasser geliist und mit Natron- 
lnuge genau neutralisirt, gab mit 1/1,,-Normallijsung von Natriiimpikrat 
zuniichst keinen Niederschlag und erst nach kurzer Zeit gelbe Kry- 
stalle, welche aber nur Ammoniurnpikrnt waren. Guanidin war d e o  
nicht ilufzufinden. 

Oxydationsproduct des Adenins aufzufassen ist, so hake ich es nicht 
fiir unwahrscheinlich, days man dasselbe ale Product des thierischen 
Organismus finden wird. Ja  es scheint mir sogar mijglich, dass ea 
schon bier und da isolirt, aber fiir Guanin angeseben worden ist. 
Ich mads es deshalb fiir nothwendig erkliiren, in Zukunft das Guanin 
bei physiologisch-chemischen Arbeiten dorch die Analyse des Sulfat8, 
inebesondere durch die Bestimmung seines Krystallwassergehaltes 
nachznweisen. 

Da das 6-Amino-P-oxypurin nach seiner Constitution auch 
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S t r u c t u r  d e s  A d e n i n s .  
Nachdem ich fIir das Adenin schon liingere Zeit wegen der be- 

quemeren Darstellung der experimentellen Resultate die Formel des  
6-Aminopurins gebraucht habe, scheint es  rnir jetzt an der Zeit zu 
sein, die thatslchlichen Griinde zusarnmen 2u stellen, welche die An- 
nahme derselben rechtfertigen. In erster Linie steht hier das Ver- 
hiiltniss des  Adenins zu dem 6-Aminodioxypurin. Beide enthalten d ie  
Aminogruppen in  derselben Stellung, denn sie sind durch das  Dichlor- 
adenin mit einander verkniipft. Fiir das erwahiite Aminodioxypurin 
lhst sich nun die Stellung d e r  Aminogruppe in folgender Art  fest- 
stellen. Die Verbindung entsteht auch aus dem 8-Oxy-2.6-dichlor- 
purin, mithin ist die Stellung 8 fiir die Aminogruppe aiisgeschlossen. 
Das vorliegende Aminodioxypurin ist aber ferner total verschieden 
von der isomeren Verbinduug, welche einerseits aus dem Bromguanin, 
anderemeits aus der Aminopseudoharnsilure gewonnen wurde und 
welche unzweifelhaft die Aminogruppe in der Stellung 2 enthiilt I). 

lhd l ich  liefert das  6-Aminodioxypurin bei der Oxydation mit Chlor 
kein Guanidin. 

Ein weiterer Grund fur die Formel des Adenins ergiebt sich atis 
der gleich zu beschreibenden Synthese des Guanine. Letzteres ent- 
steht, wenn man Dichlorhypoxanthin erst durch Amrnoniak in Amino- 
oxychlorpurin verwandelt und dann reducirt. Da im Hypoxanthin 
bezw. Dichlorhypoxanthin der Sauerstoff diesclbe Stellung hat ,  wie 
das Amid im Adenin, so folgt aus dem Obigen ohne weiteres, dass  
Adenin und Guanin das  Amid in verschiedener Stellung enthdten 
miissen. 

Wenn ich noch hinzuflige, daes auch alle sonstigen Beobachtungen 
in der Purinreihe mit diesem Schluss ubereinstimmen, so wird man 
die von mir angenommene Formel  des Adenins, soweit die Stellong 
des Amids in  Betracht kommt, als geniigend begriindet ansehen 
d iirfen. 

Schwieriger ist die Frage zu entscheiden, o b  die bisher benutzte 
Formel des Adenins die Structur des Purinkerns richtig darstellt. Die  
Griinde, warum ich die Aminoformel der tautomeren Iminoform,. 

HN-C : N H  
~d C . N H  

1; 11 >CH’ 
N- C : N  

vorziehe, habe ich friiher angegeben 2). 

1) Diem Berichte 80, 750. 3 Dicse Berichte 30, 556. 
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Grossere Berechtigung hat aber die zweite tautomere Form: 
N - C . N H a  

HC 6 . N  
4 ,  \, 

;CH 
/ 

N C . N H  

Der Verlauf der Metbylirung sowohl bei der Base selbst wie bei 
ihrem Chlorderivat wiirde sogar mehr fur diese sprechen, denn als 
f Iauptproduct entsteht dabei dns 9-Methyladenin, 

N - - C . N H 2  
H b  b . N  

0 
‘CH ’ 

N C . N . C H 3  

wahrend die gleicbzeitige Bildung des isomeren 7-Metbylderivats bb- 
her nicbt sicher festgestellt ist. Hieraus aber den Schluss ziehen zu 
wollen, dass die letztere Formel des Adenins allein berechtigt sei, 
scheint mir nicht zuliiesig zu sein, da bekanntlich der Verlauf der 
Methylirnng fiir die Entscheidung solcher Fragen zu unsicher iak 
Auch will ich hier erwkihnen, dass es mir auf anderem Wege gelnngen 
ist, das 7-Metbyladeniq 

I! / 

N - C  . NHa 
H 6  6.N.CHs 

,CH ’ 1 1 1 /  

N C . N  

dareustellen. Die Wahl zwischen den beiden Adeninformeln bleibt 
also geradeso wie beim Trichlorpurin und analogen KBrpern offen. 
Aus Bequemlichkeit werde ich aber auch hier nur die zuerst gebrauchte 
Formel weiter benutzen. 

Met h y l i  r u n g d e s Dic h 1 o r a d  e n i n  8. 

Liist man das Dichloradenin in der fiir 1 Mol. berechneten Menge 
Normal-Kalilauge, fiigt 1 Mol. Jodmethyl hinzu und erhitzt unter 
fortwgbrender Bewegung der Fliissigkeit 2 Stunden auf 70°, so scheidet 
sich das Methylderivat schon in der Wiirme in feinen Nadeln ab, 
welche schliesslich die braunlich geftirbte Fliissigkeit breirrrtig erfullen. 
Nach dem Erkalten fiigt man Natronlauge bis zur alkalischen Reac- 
tion hinzu und filtrirt nach einigem Stehen die farblose Masse: Die 
Ausbeute betrug 90 pCt. des angewandten Dichloradenins. Far die 
Analyse wurde das Product aus heissem Alkobol umkryetallisirt und 
bei 1 20° getrocknet. Es hat die Zusammensetzuog eines Monomethyl- 
dichloradenins. 



Analyse: Ber. far C&&Cl.rN& 
Procente: C 33.03, H 2.29, C1 32.56, N 32.11. 

Gef. * a 33.21, 2.50, * 32.61, 3 32.06. 
Die Substanz kijnnte nach den Pusseren Eigenschaften als eiii 

einheitliches Product angesehen werden, und es ist mir auch nicht 
gelungen, sie durch Krystallisatiou in  zwei Isomere zu trennen. Trotz- 
dem halte ich es fiir zweifellos, dass sie ein Gemisch ist; denn bei 
der Reduction mit Jodwasserstoff entstehen daraus verschiedene Korper, 
rind zudem besitzen die auf anderem Wege in  reinem Zustande ge- 
wonnenen Methyldichloradenine etwas andere Eigenschaften. Das 
analysirte Product schmolz nicht ganz constant unter Zersetzung gegen 
2460 (corr. 253O). Es Iiiste sich in ungefahr 50 Theilen heissem Al- 
kohol. In heissem Wasser ist es  schwerer loslich und fiillt daraus 
beim Erkalten in langen , schmalen, schief abgeschnittenen Blattchen, 
welche makroskopisch wie Nadeln aussehen. Auch in Salzsaure ist 
ee vie1 leichter liislich, ale das  Dichloradenin. Aus der  concentrirten 
Losung scheidet, sich das  Hydrochlorat in breiten Blgttchen ah. Das 
Aurochlorat f i l l t  aus  der heissen, salzsauren Losung beim Erkaltcn 
in feinen, gelben, meist zu kugeligen Aggregaten verrinigten Nadelii, 
I n  Alkalien ist die Substanz zurn Unterschied vom Dichloradenin UII- 

liislich, woraris mir zri folgen scheint, dass sie keine Tmidgruppe rnehr 
enthalt. 

!)-Me t h y l a d  e n i n .  
Triigt man die vorhergehende Substanz fein gepulvert in  d i e  

fijnffache Menge Jodwasserstoff vom spec. Gewicht 1.96 ein, fiigt iiber- 
schiissiges, gepulvertes Jodphosphonirim hinzu und schiittelt andauernd, 
so vollendet sich die Reduction ohne Zufuhr von Warme irr ungefihr 
:’/, Stunden, und die farblose Fliissigkeit hinterllsst dnnn beim Ver- 
dampfen auf dern Wasserbade ein schiiii krystallieirtes Jodhydrat. 
Dasselbe wird in wenig heisseni Wasser geltist, die Fliissigkeit mit 
Ammoniak iibersittigt iind das  uberschiissige Ammoniak verjagt. 
Nach dem Erkalten w i d  dns aiiskrystallisirte Methyladenin abfiltrirt 
und aus heissein Wasser  linter Zrisatz von Thierkohle umkrystallisirt. 

Es wird so in  grossen, schon ausgebildeten, schief abgeschnittenen 
Prismen gewonnen, welche kein Krystallwasser enthalten. 

Analyse: Ber. fiir CaH7Ns. 
Procente: C 48.32, H 4.69, N 46.98. 

Gef. * n 48.11, 4.82, a 46.86. 
Die Bnae ist identizch mit einer Verbindung, welche K r i i g e r  

diirch directe Methplirung des Adenins dargestellt ha t  I), wie ich durch 
den directen Vergleich mit einem Prliparate , welchee er mir gijtigst 

9 Zeitschr. f. pbysiol. Chem. 18, 434. 
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zur Verfcgung etellte, feetstellen konnte. Den Angaben von K r i i g e r  
habe ich Folgendee hinzuzufigen: 

Die Base lBst sich in nahezu 14 Theilen heissem Waseer, in 
kaltem ist sie ziemlich echwer liislich. Vie1 schwerer lost sie eicb 
in Allrohol. Aur warmem Wasser krystallisirt sie in ziemlich groeeen, 
schief abgeschnittenen, prismatischen Formen, oder beim rasohen Ab- 
kiihlen in feinen Nadeln. I n  Alkalien und Ammoniak ist sie nicht 
liislicher, als in Wasser. Sie echmilzt bei 308-3100 (corr.) ohne Zer- 
setzung. Kr i ige r  bat die Verbindung mit SHuren gespalten und feet- 
geetellt, dam das Methyl in Form von Methylamin abgeliist wid.  
Ich habe dieaen Versuch noch verrollstiindigt, indem ich das bei der 
Reaction entstehende Glycocoll isolirte. Die Analyse des G l y c ~ o l l -  
kupfers gab folgende Zahlen: 

Aualyee: Ber. f i r  (Cp&NOJrCu + 8.10. 
Procente: H.10 7.86, Cu 27.51. 

Man darf daraus den Schluss ziehen, das9 die Verbindung d a s  
Gef. n D 7.72, ?7.55. 

9-Methyladenin mit der Structur 
N =  C . NH2 

!I / /  )CH 
N -C . N . CH3 

HC 6 . N  

ist. In Uebereiiistimmung damit steht die .Syntheee derselben Base 
aus dem 9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin, welche ich spiiter beschreiben 
werde. Die Ausbeute an diesem Methyladenin, welche bei der Re- 
duction deb lohen Methyldichloradenins erhalten wird, betrug nur 50pCt- 
der Tbeorie. Bei der Fiillung des 9-Methyladenins aim der jodwasser- 
6toffsauren Lijsung durch Arnmoniak bleibt in der Flii'ssigkeit eine 
mdere Base, welche vielleicht das isomere 7-Methyladenin iet, welche 
ich nber Bisher nicht rein erhalten habe. 

Nach diesen Resultaten hake ich es fiir wahrscheitilicb, dass 
auch bei der Methylirung des Xanthins, Theophyllins u. s. w. neben 
den bisher beobachteten 7-Methylproducten, Theobromin und CaffeTn, 
die isomeren 0-Metbylderivate entstehen. Ich werde auf diesen Punkt. 
sptiter zuriickkommen. 

Sgnthese des Gnanins. 
Von den verschiedenen Wegen, welche zur Auefiihrung dieser 

Synthese eingeschlagen wurden, hat bisber nur folgender zum Ziele 
gefiihrt. Daa 6-Oxy-2.8-dichlorpurin (Dichlorhypoxanthin) wird zueret 
durch Erhitzen mit dkoholiechem Ammooiak in dae Chlorguanin 
verwandelt, und letzteree mit Jodwaaserstoff reducirt.' So einfach die 
Methode im Pnocip ist, BO geetaltet sie eich in der praktiechen Ails- 
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fiihrung doch etwae complicirter, weil die Wirkung dee Ammoniaks 
auf  das Oxydichlorpurin kein einheitlicher Vorgang ist, sondern neben 
Chlorguanin noch andere, vielleicht isomere Producte von ahnlichen 
Eigenschaften liefert. 

Fiir die Ausfiihrung der Syntheee wird 1 Theil fein gepulvertes 
-6-Oxy-2.8-dichlorpnrin niit 10 Theilen einer bei 0 0 gesiittigten alko- 
bolischen Aminoniaklosung im verschlossenen Gefass sorgfaltig nm- 
geschiittelt, wobei aber keine vollst6ndige LZisung eintritt, und dann 
5 Stunden auf 150° erhitzt. Nach dem Erkalten ist wieder eine 
weisse, volunrinose Masse abgeschieden. Der  Rohreninhalt wird jetzt 
auf dem Wasserbade rerdampft und der Riickstand mit kaltem Waseer 
ausgelaugt. Das unlosliche Product lijst sich leicht in Alkali und 
Ammoniak urid auch in heissen, verdiinnten Mineralsauren. Da aus 
diesen Losungen immer nur  nmorphe Massen ausfielen, welche offen- 
bare  Gemenge waren, so h& ich schliesslich auf die Reinigung des 
dar in  enthaltenen Cb1orgu:uiiirs verzichtet und das  Rohproduct direct 
in  Guanin Gbergefiihrt. 

Zu dem Zwecke wurde dasselhe, fein gepulvert, mit der 10-fachen 
Menge Jodwasserstoff vom spec. Gewicht 1.96 ubergossen und unter 
allmahlichem Zusatz von Jodphosphonium ungefahr Stunde auf 
dern Wasserbade erhitzt, bis keine Abscheidung von J o d  mehr be- 
nierkbar war. Da hierbei noch ein erheblicher Theil ungelost blieb, 
90 wurde zum Schluss iiber freiem Feuer gekocht, bis mit steigendem 
Siedepunkte der Fliissigkejt das feste Product mit Ausnahme von 
einigen scbmutzigen Flocken in Losnng gegangen war. Beim Erkalten 
schied sich ein krystalliuisches Jodhydrat ab, welches nach sorgfliltiger 
Abkuhlung nuf Glaswolle abgesaugt uud mit wenig starkem Jod- 
wasserstoff gewascheu wurde. I n  der Mutterlauge blieb nur wenig 
gelost. Aus der wassrigen Liisung des Jodhydrats fie1 durch Am- 
rnoniak die Base als farbloser, dichter Niederschlag. 

Die Ausbeute an rohem Guanin betrug 50 pCt. des angewmdten 
Oxydiclilorpurins oder ungefahr 70 pCt. der 'L'heorie. Aber die Base 
ist trotz des scbonen Aussehens des Jodhydrats keineswegs rein. Sie 
enthalt einen stickstoffreicheren Korper ,  welcher gegen Oxydations- 
niittel emptindlicher ist, und dessen vollige Entfernung gleichfdls 
Schwierigkeiten macht. 

Zur  Reinigung wurde sie zuniichst in  der 7-fachen Menge 14-pro- 
eentiger Salzsaure heiss gelbst und das beim Erkalten nbgeschiedene 
S a l z  noch 3-ma1 aus der gleichen Menge Salzsaure umkrystallisirt, 
wobei ungeflihr */6 des Rohproducts in  den Mutterlaugen blieb. Das 
so gewonnene Hydrochlorat zeigte ganz den ausseren Habitus nnd 
auch die Lbslichkeit des salzsauren Guanins. Die daraus gewonnene 
Base  wurde dann in das noch charakteristischere Sulfat verwandelt, 
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yelches ebeafalls die Merkmale nnd auch die Zusammensetzung des 
Guaninsulfats hatte. 

1. 0.4934 g verloren bei I200 0.0387 g HaO. 
2. 0.5275 g verloren 0.0425 g Hs0. 
Analyse: Ber. fiir (C~HsNsO):,Hns04 + 2Hs0. 

Procente: HsO 8.25. 
Get. 7.84, 8.06. 

Der Brystallwassergebalt ist besonders zu beachten, weil darin 
ein charakteristischer Unterschied des Guanins von den bisber be- 
kannten beiden Isomeren lie@. 

0.2403 g trockne Substanz gaben 0.1384 g BaS01. 
Analyse: Ber. fiir (C~H~NSO)~H~SOI.  

Procente: IIs SO, 24.50. 
Gef. )) m 24.22. 

Die Analyse der aus dem Sulfat dnrgestellten und bei 120°.ge- 

Analyse: Ber. fiir CgH5NsO. 
trockneten Base ergab : 

Procente: C 39.73, R 3.31, N 46.35. 
Gef. n )) 39.35, )) 3.59, )) 46.97. 

Der etwas zu hoch gefundene Stickstoff deutet noch immer auf 
eine kleine Verunreinigung des PrBparates hin. Zur weiteren Identi- 
ficirung dea kiinstlichen Guanine diente seine Verwandlung in Xanthin 
und in Guanidin. Erstere wurde mit salpetriger Siiure auf die von 
mir friiher beschriebene Weise l )  ausgefiibrt. 

Die Analyse des so erhaltenen Productes ergab: 
Analyse: Ber. fiir CS&N~O~.  

Procente: C 39.47, H 2.63. 
Gef. * 39.31, m 2.72, 

und das Priiparat zeigte auch alle Merkmale des natiirlichen Xanthins. 
Fiir die Umwandlung in Guanidin wurde im Wesentlichen das 

Verfahren von S t r  e c  k e  r benutzt , aber die Oxydation mit Salzsiiure 
und Natrinmcblorat in vie1 kiirzerer Zeit durchgeftihrt. Zur Isolirung 
dea Gumidins diente, wie in friiheren Fiillen, daa von E m i c h  
empfohlene Pikrat. Dasselbe zeigte die chmakteristische Krystnlb 
form und auch den Stickstoffgehalt diesea Salzee. 

Andyse: Ber. fiir CHSN3. G&NSOT. 
Procente: N 29.20. 

Gef. m rn 29.07. 
Same Menge betrug 37 pCt. der Theorie. 
Nach diesen Resultaten kann die Identitiit des kiinstlicben Guanine 

mit der natiirlichen Base nicht mehr bezweifelt werden. 

1) AM. d. Chem. 216, 309. 
Bsnchte 4. D. cbsm. Q e o t l l ~ c b a ~  J a h q  XXX. 148 
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Die voratehenden Versuche, welche ich bald durch Mittheilungen 
iiber andere Verwandlungen des Trichlorpurina erglinzen werde, haben 
einen gr6sseren Aufwand von Miihe erfordert, ale man nach der Be- 
schreibung denhen mag, und ich ware nicht im Stande gewesen, sie 
in der verhkiltnissmiissig kurzen Zeit von 7 Monaten zu Ende zu 
fiihren , wenn mir nicht die aussergewiihnliche Geschicklichkeit und 
Thatkraft meines Assistenten, Hrn. Dr. P a u l  H u n a a l z ,  zu Hiilfe ge- 
kommen wlre. Es ist mir deshalb eine mgenehme Pflicht, ihm dafur 
iiflentlich meineu herzlichen Dank zu sagen. 

404. M. Oesterreiah: Ueber Reduotions- und Oxydationa- 
Versuche am u-p-Dimethyloxazol, eowie uber deesen Conden- 

sation mit Aceteldehyd. 
(Eingegangen am 1. October.) 

Vorliegende Arbeit geht vom n-p-Dimethyloxazol von S c  hu f t an  1) 
ails. Zunachst gelang es mir, eine reiclilichere und vor Allem be- 
cluemere Darstellungsweise zu finden, welche diesen KBrper in groaserer 
Menge darzustellen erlaubt. Dieser Korper liefert bei der Oxydation 
eiiie M o n o c a r b o n s a u r e  von der Formel: 

HC,-- 0 
C O 0 H . d '  ,'C. C€L , 

dereii Carboxylgruppe ich die Stellung LC zuschreibe, wed aiialog den 
Condeiisationen nach L a d e n  b urg iiur die in a-Stellung substituirten 
Keriie in Reaction treten. 

Da irn Verlaufe der Untersuchung sich eine bemerlienewerthe 
Bestandigkeit des Oxazolringes gegeniiber den Thiazolringen wahr- 
riehrnen lieas, versuchte ich, ob eine Hydrirung des Ringes rniiglich 
sei; bekanntlich wfrd der Thiazolring bei dieser Gelegenheit gespalten. 
Ich ertrielt so das O x a z o l i d i n ,  die Bildung eines Oxazolina wnrde 
durch die Darstellung der Harnatoff- und Benzoyl-Derivate anege- 
schlossen, welche mindestens ein Atom Wasserstoff am Stickstoff er- 
fordern. 

Zum Schluss wurde versucht, die a-stiindige Methylgruppe dea 
u-p-Dimethyloxaz~ls mit Aldehyd zu condensiren, um 80 zu einem 
Oxyisopropyloxazol resp. zu einem Allylmethyloxazol zu gelangen. 
Dern entgegen ieolirte jch in sehr geringer Ausbeute, bei ungemein 
schwieriger Reaction, eine B a s e  C4 H, N, deren Formel durch Analyae 

N' 

9 Dim Berichtc 28, S070. 


