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Nach dem Trocknen der Atherlosung mit Natriumsulfat und dem Ahdestillieren des
Athers erhiilt man die Tricarbonsiure als zihes Ol. Die Ausb. an roher Siure betragt
529, d. Theorie. Zur Reinigung und Identifizierung wird die Siéure in den Trimethyl-
ester iibergefiihrt.

3-Methyl-heptan-tricarbonsiure-(1.2.7)-trimethylester: Darstellung und
Aufarbeitung des Esters wie im ersten Beispiel beschrieben. Ausb. 769, d. Theorie: Sdp.,
172-178°%; reiner Ester: Sdp. 176°.

C1H, 06 (288.3) Ber. C58.31 H8.39 Gef. C58.62 H 8.60

Heptan-dicarbonsiure-(1.7)-propionsaure-(3) (XI): Durchfithrung der Re-
duktion und Verseifung wie im ersten Beispiel. Reduktionsansatz: 20 g gepulvertes Na-
triumhydroxyd in 150 ccm Didthylenglykol, 12.5 cem 85-proz. Hydrazinhydrat und
35.8 g (0.1 Mol) des Esters X. Im Gegensatz zu den vorhergehenden Anséitzen wurde
hier 15 Stdn. bei 195° erhitzt. Nach dem Erkalten erstarrt der gesamte Kolbeninhalt.
Durch Zugabe von 150 ccm Wasser erreicht man eine homogene Lésung. Nach dem
Ansiuern mit konz. Salzsiure schiittelt man die Lisung mehrfach mit Ather aus und
trocknet den Atherextrakt mit Natriumsulfat. Nach dem Abdestillieren erstarrt der
Riickstand nur teilweise kristallin. Ausb. an Rohprodukt 19.5g (75% d.Th.). Zur
Reinigung und Identifizierung wird die S&ure in den Trimethylester iibergefiihrt.

Heptan-dicarbonséure-(1.7)-propionséure-(3)-trimethylester: 30g der
rohen Saure XI werden in 100 ccm wasserfreiem Methanol unter Zugabe von 10 ccm
konz. Schwefelsdure auf dem Wasserbade 5 Stdn. unter RiickfluBl erhitzt. Darauf destil-
liert man den gréBten Teil des Alkohols i. Vak. ab. Der siurehaltige Riickstand wird auf
fein zerstoBenes Eis gegossen und mit Natriumhydrogencarbonat neutralisiert. Der Ester
wird nun in Ather aufgenommen und mit Natriumsulfat getrocknet. Nach dem Abdestil-
lieren des Athers unterwirft man den Riickstand der Vak.-Destillation. Ausb.11l.5g
(38% d.Th.); Sdp., 159°.

CyH:40s (302.4) Ber. C59.57 H8.67 Gef. C59.69 H8.62

15. Rudolf Tschesche und Helmut Schiafer: Uber Pteridine, X.
Mitteil.V: Uber einige neue Reaktionen an 7-alkyl-substitunierten Pteridinen

[Aus der Biochemischen Ahteilung des Chemischen Staatsinstituts der
Universitdt Hamburg]

(Eingegangen am 4. November 1954)

Es wird die Unbesténdigkeit einer Acetonyl-Seitenkette in 7-Stel-
lung am Pteridinkern festgestellt: Sauren wie Laugen liefern unter
Essigsiure-Abspaltung 7-Methyl-xanthopterin. Dieses wie andere
Pteridin-Derivate mit einer CH,- oder CH;-Gruppe an C? geben mit
konz. Schwefelsaure, gegebenenfalls unter Verkiirzung der Seitenkette,
7-Sulfoalkyl-pteridine, die zum Nachweis einer derartigen Gruppie-
rung am Pteridinkern herangezogen werden konnen. Es wird ferner
die Herstellung eines Pteridins mit angegliederten Furanring in 6:7-
Stellung beschrieben.

R. Tschesche und F. Korte?) haben 1951 iiber mehrere Synthesen des
Erythropterins (I) berichtet, doch waren die Ausbeuten zu unzureichend,
um auf diesem Wege diesen durch seine Endiol-Gruppierung interessanten
Naturstoff in geniigender Menge fiir biologische Versuche zu beschaffen. Die
Synthesen gingen vom 4.6-Dioxy-2-amino-7-acetonyl-pteridin (II) aus, das

1) IX. Mitteil.: R. Tschesche u. F. Korte, Chem. Ber. 87, 1713 [1954].
?) Chem. Ber. 84, 77 [1951].
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aus 6-Oxy-2.4.5-triamino-pyrimidin mit Acetonoxalester in guter Ausbeute
zugiinglich war. Es schien méglich, diese Schwierigkeiten zu umgehen, wenn
man von vornherein von einem in 3-Stellung geeignet substituierten Aceton-
oxalester ausging, so daB sich eine nachtriigliche Einfithrung der zum Pteridin-
kern y-stindigen Oxygruppe eriibrigte. Wir haben daher 3-Methoxy-, 8-
Benzoyloxy- und 3-Phthalimido-acetonoxalester hergestellt und in bekannter
Weise zum entsprechenden Pteridinderivat (I11, IV und V) kondensiert. Leider
erwies es sich als nicht méglich, den die Oxygruppe in y-Stellung schiitzenden
Substituenten abzuspalten oder zu ersetzen, ohne dal weitergehende Veriin-
derungen an der Seitenkette in 7-Stellung erfolgten. Es ergab sich damit die
Notwendigkeit, zunidchst einmal zu kliren, welcher Natur diese unerwiinschten
Reaktionen waren.
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Erhitzt man 4.6-Dioxy-2-amino-7-acetonyl-pteridin (II) mit 5 » HCl 1 Stde.
unter RiickfluB, so geht es unter Essigsiure-Abspaltung in 7-Methyl-xan-
thopterin (Chrysopterin) (VIb) iiber. Daneben scheint auch etwas Xantho-
pterin (VIa) gebildet zu werden, das sich unter den Bedingungen der Reaktion
mit 7-Methyl-xanthopterin zu Pterorhodin (VII) vereinigt®). Bei der Behand-
lung von (II) in Form des Diacetates mit 2 » NaOH bei Zimmertemperatur
entsteht ebenfalls sehr schnell 7-Methyl-xanthopterin. Verwendet man das
nicht acetylierte Produkt, so tritt, wenn auch etwas langsamer, durch Alkali
die gleiche Spaltung ein. Der Abbau einer lingeren Seitenkette am Pteridin-
kern in 6-substituierten Verbindungen ist schon von Matsuura und Mitarbb.4)
am 6-Acetonyl-isoxanthopterin beobachtet worden, das in 6-Methyl-isoxan-
thopterin iibergeht.
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3) P. B. Russell, R. Purrmann, W. Schmitt u. G. H. Hitchings, J. Amer.
chem. Soc. 71, 3412 [1949]; R. Tschesche u. F. Korte, Chem. Ber. 85, 139 [1952].

4) 8. Matsuura, S. Nawa, H. Kakizawa u. Y. Hirata, J. Amer. chem. Soc. 75,
4446 [1953].
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Behandelt man 4.6-Dioxy-2-amino-7-acetonyl-pteridin (II) mit konz.
Schwefelsdure bei 1109, so bildet sich wieder unter Essigsiaureabspaltung 7-
Methyl-xanthopterin, das aber sofort in eine Sulfonsiure iibergefiihrt wird.

Fiir diese gut kristallisierende Ver-

bindung diirfte die Formel VIII
eines 7-Sulfomethyl-xantho- 420 Y
pterins zutreffen. Das UV-Spek- 380— \ LTS
trum zeigt gegeniiber Chrysopterin 1 i \ /7 ‘\\
nur eine geringe Rotverschiebung | . ! ,/’ \
(Abbild. 1). Die Sulfonsdure ist eine &~ | ; / \
starke Saure., der pg-Wert einer 200 | I 4
0,00292 » Losung in Wasser betrigt ' '\ / \
2,93 bei 25°. Gegen Hydrolyse ist R —
die Verbindung im sauren wie im 20 60 300 Al 5)0 400 60
) ——=

alkalischen Bereich stabil. Sie bleibt
beim 10stdg. Kochen mit 20-proz.
Schwefelsiure unverindert und
selbst in siedender 50-proz. Siure wird nur langsam Methylxanthopterin
zuriickgebildet. Mit diesen Eigenschaften diirfte die Formel VIII gut in Ein-
klang stehen.

Die Bildung dieser Substanz, die im iibrigen papierchromatographisch auf
Grund ihrer starken griinen Fluorescenz leicht zu ermitteln ist, schien eine Mog-
lichkeit zu eréffnen, 7-alkyl-substituierte Pteridine nachzuweisen. Folgende
Pteridin-Derivate vom Typ VI wurden der Schwefelsidurereaktion unterworfen:

VI, R = -CH,-CO-CH, liefert 7-Sulfomethyl-xanthopterin (VIII)
-CH,-CO,C,H,

Abbild. 1. UV-Spektrum von
7-Sulfomethyl-xanthopterin

b 3
-CH,-CO-CH,0C0-C¢H, .. ,, . .
€O

-CH.;'CO ’CHz'iY’\ :CQH‘ s ” ”»
Co

CH,-CH) .oovvnnn.. .

Ist R = —H (Xanthopterin), = —CO,H (Xanthopterin-carbonsdure),
= —~CHOH :CO-CH, oder = —~CHBr-CO-CH,, so entsteht keine Sulfonsiure.
Die beiden letztgenannten Verbindungen werden unter den Bedingungen der
Reaktion zu Xanthopterin-carbonsidure abgebaut.

Isoxanthopterin-Derivate mit R in 6-Stellung geben ebenfalls keine Sulfon-
siure. Es wurden untersucht die Verbindungen mit R = —H, = —CO,H,
= —CH, und = —CH,-CO,H. Verwendet man Pteridin-Derivate ohne OH in
6-Stellung und mit R = CH; oder = —(CH(OH));- CH,OH an (7, so entsteht
eine blau fluorescierende Sulfonsiure. Intermedidr diirfte aus der zuletzt ge-
nannten Substanz unter Wasserabspaltung eine Verbindung mit —CH,+-CO— in
7-Stellung gebildet werden, die dann in eine Sulfonsiure entsprechend der-
jenigen der 7-Methylverbindung iibergehen muB. Auch die Pyridino-pyrazin-
Verbindung IX 5) scheint die Schwefelsiaure-Reaktion zu geben; es entsteht eine

7-Sulfoéthyl-xanthopterin

5) F. Korte, Chem. Ber. 85, 1012 [1952].
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stark gelbgriin fluorescierende Sulfonsiure, von der vermutet werden darf, daBl
sie dem oben genannten 7-Sulfomethyl-xanthopterin analog gebaut ist.

Beim 7-Sulfodthyl-xanthopterin ist zu vermuten, daB die Sulfonséure-
gruppe ebenfalls an dem zum Pteridinkern «-standigen C-Atom steht (X). Die

OH
//\ N OH N//\'/ /OH
BN N 5 HN Lk
Y ‘1\/ CH, Y \N/ CH-SO.H
 CH,
1X x

Reakiionsfahigkeit der CH;— bzw. CH,-Gruppe in 7-Alkyl-pteridinen ist keines-
wegs auBergewohnlich. Sje entspricht der von «-Picolinen und a-Methyl-chinoli-
nen und gibt sich auch bei der schon erwihnten Pterorhodin-Bildung zu erken-
nen. Fiir die Substitution durch den Sulfonsiurerest diirfte die Anlagerung von

{*S0,-0H] an die Form ‘\N CH’ eine mogliche Deutung sein®). Wir ha-
H
ben noch gepriift, wie sich Athylxanthopterin hinsichtlich der Pterorhodin-
Bildung verhiilt. Beim Erhitzen mit Xanthopterin in saurer Lésung bildet
sich Methyl.pterorhodin als ein ebenfalls violettroter Farbstoff, dem wir
die Formel XI geben mochten. Bemerkenswert ist, dal das langwellige Ma-
ximum dieser Verbindung gegeniiber Pterorhodin eine geringere Extinktion
aufweist (Abbild. 2). Weder Pterorhodin, noch sein Methylderivat lassen sich
mit Schwefelsiure zu Pteridinsulfonsiuren abbauen. Die Oxydation des Me-
thyl-pterorhodins mit Perhydrol in starker Schwefelsiure fithrt zu Leukopterin.
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Abbild. 2. UV-Spektren von Pterorhodin (Kurve 1) und Methyl-pterorhodin (Kurve 2)

""8) F. Klages, Lehrbuch d. Org. Chemie, IL Bd., 302. Verlag W. de Gruyter, Berlin
1954.
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Es zeigt sich also, daB alle bisher untersuchten Pteridine, die eine
CH,- oder CH;-Gruppe an C? besitzen oder eine solche bei der Was-
serabspaltung bilden kénnen, in Sulfonsiuren iibergehen. Diese
Reaktion diirfte zum Nachweis solcher Gruppierungen brauchbar
sein.

OH H

00é i \n/
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N N v ¥
cH,
XI

Fiir die ungiinstigen Ausbeuten bei den Synthesen des Erythropterins nach Tsche-
sche und Korte?) kénnte aber auch noch eine andere Ursache vorliegen. Korte hat
auf die Moglichkeit hingewiesen, daB das 4.6-Dioxy-2-amino-7-acetonyl-pteridin (II) 2.TI.
auch in einer cyclischen Form vorliegen konnte (XII). Diese Cyclohalbacetal-Form sollte
bei der Behandlung mit methanolischer Salzsiure einen Methylather XIII geben, der
aber nicht beobachtet werden konnte.

Es gelang zuniichst nicht, die 7-Acetonyl-Verbindung IT mit Phosphorsédure
bei Zimmertemperatur oder bei 100° unter Wasserabspaltung zu cyclisieren.
Ebenso versuchten wir Phosphorpentoxyd in Xylol sowie Metaphosphor-
siure’) ohne Erfolg. Entweder wurde das Ausgangsmaterial zuriickgewonnen
oder es trat Abbau zu 7-Methyl-xanthopterin ein. SchlieBlich wendeten wir
fir den Ringschlu8 Polyphosphorsiure nach F. Uhllg’) an, wobei bei
125° in ca. 80- -proz. Ausbeute das 4-Oxy-2-amino-5-methyl-[furano-
2'.3':6.7-pteridin] (XIV) erhalten werden konnte. Wie zu erwarten, ist
die Furano-Verbindung nicht sehr stabil, mit #/10 HC] liefert sie die als Aus-
gangsmaterial verwendete Acetonyl-Verbindung wieder zuriick, neben schon
etwas Methylxanthopterin. Nimmt
man 4 n HCl, so tritt nur noch dieses 440

Pteridin-Derivat auf. Beim Erhitzen i\-’ ,\‘\ —

mit konz. Schwefelsdure entsteht als 400 \'\_ VAN S

Hauptprodukt 7-Sulfomethyl-xanth. I \'V - W pa

opterin (VILI). Der Furanring wird 7% T~ 7/

also sehrleicht wieder geoffnet, sogar =~ [ i

mit siedendem Wasser ist die Ring- | . | . . . . | .

offnung zu erzielen. In » NaOH ist 220 60 300 Al io 400 60
mu) —*

bei Zimmertemperatur jedoch wih-

Abbild. 3. UV-Spektren von 7-Acetonyl-

xanthopterin (Kurve 1) und 4-Oxy-2-

amino-5’-methyl- [furano-2".3":6.7 - pteri-
din] (Kurve 3)

rend mehrerer Stunden keine Verin-
derung erkennbar. Das UV-Spek-
trum der Furano-Verbindung XIV
zeigt eine starke Blauverschiebung
des langwelligen Maximums gegeniiber der 7-Acetonyl-Verbindung (Abbild. 3).
Dieser hypsochrome Effekt des Ringschlusses ist durch die Blockierung der

7) -C.- \ﬂ ygand, Organisch-Chemische Experimentierkunst, J. A. Barth-Verlag,
Leipzig 1948, S. 4486. 2) Angew. Chem. 88, 435 [1954].
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—

Oxygruppe in 6-Stellung zu erwarten. Gegeniiber dem Xanthopterin und
seinen Abkdmmlingen mit gelber bis gelbgriiner Fluorescenz zeigt das Furano-
derivat im UV-Licht eine himmelblaue Fluorescenzfarbe.
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Damit ist zum ersten Male die Angliederung eines Furanringes an das
Pteridinsystem in 6:7-Stellung gelungen. Dieser Reaktion diirfte aus ver-
schiedenen Griinden Bedeutung zukommen: Einmal eréffnen sich damit wei-
tere Moglichkeiten zu einer Erythropterin.-Synthese, ferner gestattet sie die
spektralen Eigenschaften solcher hydrierten und nicht hydrierten Furano-
pteridin-Derivate zu studieren, die in bezug auf die von R. Tschesche®) dis-
kutierte Konstitution des Harnfarbstoffes Urothion (XV) von besonderem
Interesse sind.

Rg-Werte von Pteridinen
Auf Papier Schleicher & Schiill 2043a, entwickelt bei 20° mit A: 3-proz. Ammonium-
chlorid-Losung und B: Butanol/Eisessig/ Wasser (4:1:1), C: Farbe der Fluorescenz von

Aund B

Pteridin A B C
Xanthopterin .............. ..o, 0.39 0.19 griin
7-Methyl-xanthopterin ...................... 0.33 0.23 griin
7-Athyl-xanthopterin ....................... 0.41 0.45 griin
7-Acetonyl-xanthopterin .................... 0.15 0.32 gelb
7-[y-Methoxy]-acetonyl-xanthopterin ......... 0.20 0.20 gelb
7-[v-Benzoyloxy]-acetonyl-xanthopterin ....... 0.04 0.07 gelb
7-[y-Phthalimido]-acetonyl-xanthopterin ...... 0.16 0.13 gelb
Xanthopterin-acetat ...................00n 0.49 0.35 blau
7-Acetonyl-xanthopterin-diacetat ............. 0.30 0.47 griin
Xanthopterin-carbonséure ................... 0.30 0.02 griin
7-Sulfomethyl-xanthopterin .................. 0.68 0.02 griin
7-Sulfoathyl-xanthopterin ................... 0.80 0.03 griin
Teukopterin ...... ...t 0.26 0.05 blau
4-Oxy-2-amino-5'-methyl-[furano-2’.3’:8.7-pteri-

din] (XIV) oottt 0.25 0.40 himmelblau

Pterorhodin ..........cooviiiiiiiiinnninn, - L rot
Methyl-pterorhodin .............c.ccoivennn, - L rot

*) Dle Hauptmenge der anfgetragenen Substanz blieb heim Entwickeln an der Startlinie.
%) Angew. Chem. 66, 476 [1954].
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Wir danken der Deutschen Forschungsgemeinschaft auch an dieser Stelle fiir
die finanzielle Unterstiitzung dieser Arbeit.

Beschreibung der Versuche

Papierchromatographie: Nach den Angaben von R. Tschesche und F. Kortel®)
wurde 1 mg des zu untersuchenden Pteridins in 10 ccm 3nNH, gelést und von dieser
Léosung 3 Tropfen zu je 5 cmm auf das Papier Schleicher & Schiill Nr. 2043a aufgetragen.
Entwickelt wurde absteigend mit 3-proz. Ammoniumchlorid-Lésung oder mit Buatanol/
Eisessig/Wasser (8:4:1 und 4:1:1).

Bei alkaliempfindlichen Pteridinen erwies es sich als giinstiger, 1 mg in 1 ccm Form-
amid warm zu losen, mit 9 ccm Wasser zu verdiinnen und dann die Lésung mit wenigen
Tropfen Ammoniak schwach alkalisch zu machen. Diese ILdsung wurde zum Auftragen
auf das genannte Papier benutzt.

3-Methoxy-acetonoxalester: Zu einer Natriuméathylat-Suspension, hergestellt aus
2.7 g Natrium und 5.3 g wasserfreiem Athanol in 100 cem wasserfreiem Ather, wurde
unter Riihren zunichst 17 g Oxalsidure-didthylester gegeben. AnschlieBend wurden
bei 0° 10¢g Methoxyaceton“) in 50 ccm Ather zutropfen gelassen. Innerhalb von
20 Stdn. hatte sich ein gelbes Natriumsalz abgeschieden, das abfiltriert wurde, Es wurde
in iiblicher Weise durch verd. Schwefelsiure zerlegt und der 8-Methoxy-acetonoxal-
ester in Ather aufgenommen. Bei der Destillation entstand eine farblose Fliissigkeit
(Sdp., 118—120°, Sdp.,,; 1429), die sich an der Luft rasch gelb farbte. Ausb.3.2 g (16%
d. Th.).

CgH,,0; (188.2) Ber. C51.06 H6.43 Gef. C50.70 H 6.34

7-[y-Methoxy-acetonyl]-xanthopterin (III): Zu einer heiflen Losung von 1.5 g
6-Oxy-2.4.5-triamino-pyrimidin-hydrochlorid in 100 cem Wasser wurde
1g 3-Methoxy-acetonoxalsdure-didthylester in 20 ccm Athanol gegeben und das
Gemisch 1 Stde. unter Riihren auf 95° erwarmt. Beim Erkalten fiel eine gelbe Substanz
aus. Der Niederschlag wurde abfiltriert, mit Wasser und Methanol gewaschen und
getrocknet. Ausb. 0.5g (369, d.Th.).

Zur Reinigung wurde die Verbindung in der 40fachen Menge Formamid heiB gelost,
die Losung filtriert und zu der heifen Ldsung 20 ccm Wasser hinzugefiigt.

CyoH1 0Ny (265.2) Ber. C45.29 H4.18 N 26.31 Gef. C45.05 H4.12 N 27.00

Acetolbenzoat: 137 g Bromaceton (1 Mol) wurden in 450 cem Toluol gelost. Nach
Zugabe von 240 g trockenem Kaliumbenzoat (1.5 Mol) wurde das Gemisch im Olbad
3 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Nach dem Abkiihlen wurde der unlésliche Anteil ab-
filtriert und noch 2mal mit je 50 ccm Toluol gewaschen. Die Aufarbeitung der Lisung
ergab eine farblose Fliissigkeit vom 8dp.,, 143°, die im Kiihlschrank farblose Kristalle
vom Schmp. 24° lieferte. Ausb. 123 g (749, d.Th.).

8-Benzoyloxy-acetonoxalsidure-diathylester: Zu 4.6 g pulv. Natrium unter
400.ccm wasserfreiem Ather wurde unter Riihren bei Zunmertemperatur eine Losung
von 35.6g Acetolbenzoat und 30g Oxalsdure-diathylester in 50 ccm waaser-
freiem Ather tropfenwelse zugegeben. Nach Zugabe der ersten 20 ccm soll die Reaktion
in Gang kommen, im anderen Falle ist schwach zu erwarmen. Der griflere Teil des Ester-
gemisches wurde dann bei 0° zutropfen gelassen. Nach 3stdg. Stehenlassen bei Zimmer-
temperatur wurde das abgeschiedene Natriumsalz abfiltriert und gut mit Ather ausge-
waschen. Die Zerlegung des Salzes erfolgte in iiblicher Weise durch verd. Saure und
Aufnehmen des Esters in Ather. Ausb. an Rohprodukt 14 g. Der Ester lieB sich nicht
ohne Zersetzung destillieren, so daB fiir die weitere Umsetzung das Rohprodukt verwendet
wurde.

7-[y-Benzoyloxy-acetonyl-]- xanthoptenn(IV) 10g 6-Oxy-2.4.5-triamino-
pynmldm -hydrochlorid wurden in 400 ccm Wasser und 200 cem Athanol geltst und

10) Chem. Ber. 84, 641 [1951].
1) D. Gauthier, Ann. Chimie [8], 16, 318 [1909].
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zu der siedenden Lésung 12.5g 8-Benzoyloxy-acetonoxalsdure-didthylester in
200 ccm Athanol hinzugegeben. Anschliefend wurde 1 Stde. auf dem siedenden Wasser-
bad erhitzt Beim Abkiihlen schieden sich gelbe Kristalle aus, die mit Wasser und Me-
thanol gut ausgewaschen wurden. Ausb. 3.3 g. Zur Reinigung wurde die Substanz in
wenig Didthylenglykol warm geldst und durch Zusatz von Methanol umkristallisiert.
CoH;;05N; (355.3) Ber. C54.08 H3.69 N19.71 Gef. C54.51 H 3.92 N 18.97

3-Phtalimido-acetonoxalsdure-didthylester: 2.3 g Natrium (pulv.) wurden
unter Ather mit 4.6 g Athanol umgesetzt. Zu der Natriuméathylat-Suspension in 100 ccm
Ather wurde unter lebhaftem Riihren eine Losung von 20.3g N-Acetonyl-phtal-
imid!?) und 15g Oxalsdure-didthylester in 100 ccm wasserfreiem Tetrahydrofuran
innerhalb von 1 Sfde. zutropfen gelassen. Die Temperatur wurde durch ein Wasserbad
auf 20-259 gehalten. Das ausgeschiedene gelbe Natriumsalz wurde abfiltriert und in
iiblicher Weise durch verd. Séure zerlegt. Durch Umkristallisieren aus Athanol wurde
der reine Ester vom Schmp. 110—111° in schwach gelblichen Nadeln erhalten. Ausb.
4.7¢ (169 d.Th.).

CsH 306N (303.3) Ber. C59.40 H4.32 N4.62 Gef. C59.28 H4.47 N 4.83

7-[y-Phtalimido-acetonyl-]-xanthopterin(V):2.39g8-Oxy-2.4.5-triamino-
pyrimidin-sulfat wurden in 600 ccm n/,HCl heiB gelost und zu der Lisung 3.03 g
3-Phtalimido-acetonoxalsiure-didthylester in 100 ccm Athanol hinzugegeben.
Das Reaktionsgemisch wurde zum Sieden erhitzt, wobei nach etwa 10 Min. sich die
ersten Kristalle des Xanthopterin-Derivates auszuscheiden begannen. Nach 30 Min.
wurde das Erhitzen unterbrochen und die Lésung abgekiihlt. Die mit Wasser und Me-
thanol gewaschenen Kristalle erwiesen sich als schon ziemlich rein. Ausb. 1.85g (499,
d.Th.). Eine weitere Reinigung ist durch Umkristallisieren aus Diathylenglykol/Methanol
moglich.

C;H,,0;N; (380.3) Ber. C53.69 H3.18 N 22.10 Gef. C54.39 H 3.81 N 21.56

Saure Hydrolyse des 7-Acetonyl-xanthopterins (II): 2g 7-Acetonyl-xan-
thopterin in 50 ccm 52 HCl wurden 1 Stde. unter RiickfluB gekocht. Danach wurde
mit 50 ccm Wasser versetzt, die Losung abgekiihlt und der abgeschiedene rotbraune
Niederschlag abfiltriert. Er wurde 3mal durch Auflésen in 100 ccm Natronlauge und
EingieBen in das gleiche Volumen heiBer 4n HCl gereinigt. Man erhielt 23 mg einer rot-
violetten Substanz, die sich in ihren Loslichkeits-Eigenschaften und im UV-Spektrum
als identisch mit Pterorhodin (VII) erwies.

Das Filtrat des Pterorhodins wurde hei8 mit 22NaOH auf py 6 gebracht. Es ent-
stand ein gelber Niederschlag, der aus 3-proz. Essigsiure umkristallisiert wurde. Ausb,
1.3 g (78% d.Th.). Das erhaltene Kristallisat entsprach im UV-Spektrum, im Rg-Wert
in 3-proz. Ammoniumchlorid-Lésung und in Butanol/Eisessig/Wasser (4:1:1) und hin-
sichtlich der Bildung von Pterorhodin mit Xanthopterin dem 7-Methyl-xanthopte-
rin (V1b).

Zum Nachweis der abgespaltenen Essigsiure wurde das Filtrat des Roh-Methyi-
xanthopterins i. Vak. zur Trockne eingedampft, das Salzgemisch mit der gleichen Menge
Calciumcarbonat gut verricben und trocken destilliert. Die entweichenden Dampfe
farbten einen mit einer frisch bereiteten gesitt. Losung von o-Nitro-benzaldehyd in 272
NaOH getrinkten Papierstreifen blau (Indigobildung durch entstandenes Aceton)!3).

Alkalische Verseifung von 7-Acetonyl-xanthopterin-diacetat: Die Losung
von 10 mg 7-Acetonyl-xanthopterin-diacetat in 10 ccom 22NaOH wurde 2 Stdn.
bei Zimmertemperatur stehengelassen. Danach lieB sich im Papierchromatogramm durch
den Rp-Wert 7-Acetonyl-xanthopterin (0.15, gelb) und 7-Methyl-xanthopterin
(0.32, griin) (3-proz. Ammoniumchlorid-Losung) nachweisen,

360 mg 7-Acetonyl-xanthopterin-diacetat wurden in 20 ccm nNaOH 96 Stdn.
bei Zimmertemperatur stehengelassen. Die gelbe Lisung wurde mit heiBler nf,, HCI

12) 8. Gabriel u. J. Colman, Ber. dtsch. chem. Ges. 85, 3805 [1902].
13) F. Feigl, J. V. Sanchez u. R. Zappert, Mikrochemie 17, 165 [1935].
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neutralisiert und ein gelber Niederschlag erhalten, der auf Grund seines UV-Spektrums
und der gefundenen Rg-Werte sich als reines 7-Methyl-xanthopterin erwies. Ausb.
150 mg.

7-Sulfomethyl-xanthopterin (VIII): 3.5g 7-Acetonyl-xanthopterin wur-
den in 15 ccm konz. Schwefelsiure 2 Stdn. auf 110° erhitzt. Das Reaktionsgemisch
wurde dann in 140 com Wasser mit 45 g Bariumcarbonat eingeriihrt. Nachdem die
Schwefelsiure neutralisiert worden war, wurden 20 ccm 2nNaOH zugegeben, die Lisung
erwarmt und filtriert. Der unlésliche Anteil wurde noch 2 mal mit je 150 ccm n/;, NaOH
warm extrahiert. Die vereinigten Filtrate wurden mit 20 ccm konz. Salzsdure angesiuert
und ein ausfallender Niederschlag durch Filtration entfernt. Das Filtrat wurde i.Vak.
bis zur beginnenden Kristallisation eingedampft. Das rohe 7-Sulfomethyl-xantho-
pterin fiel zunéchst als dunkel gefarbte kristalline Substanz an. Ausb.1.45g (369,
d. Th.).

Zur Reinigung wurde 1 g der Sulfonsiure in 30 ccm n/,, NaOH warm geldst und nach
Behandeln mit wenig Carboraffin wurde die Losung in 30 ccm siedende 42 HCI filtriert.
Aus der Losung kristallisierte die Sulfonsiure nunmehr in hellgelben Nadeln.

C,H,0;N;S (273.2) Ber. C30.77 H 2.58 N 25.64 S11.73
Gef. C30.53 H2.64 N25.12 S11.75

Hydrolyse der Sulfonsaure VIII: 10 mg VIII wurden in 5 ccm 20-proz. Schwefel-
gaure 10 Stdn. unter Riickflud gekocht. Das Papierchromatogramm zeigte danach neben
unverdnderter Sulfonséure nur Spuren von 7-Methyl-xanthopterin an.

10 mg der Sulfonsdure VIII wurden in 5 ccm 50-proz. Schwefelsiure 2 Stdn. unter
RiickfluB gekocht. Danach war eine wesentlich starkere Bildung von 7-Methyl-xan-
thopterin im Papierchromatogramm feststellbar. Aus der Fluorescenzintensitat wurde
die Menge auf ca. 509, geschatzt.

7-[«-Sulfo-athyl]-xanthopterin (X): 2.05g Athylxanthopterin®) wurden in
12 cem konz. Schwefelsdure in entsprechender Weise wie bei der Methyl-Verbindung um-
gesetzt. Die Ausb. betrug hier nur 0.51 g (18%, d.Th.). Das 7-Sulfoathyl-xantho-
pterin ist in Wasser bedeutend leichter l6slich als die Sulfomethylverbindung.

CHaO:N;S (287.2) Ber. C33.44 H 3.16 N 24.37 S11.16
Gef. C34.25 H 3.65 N 23.27 S10.99
Die Verbindung fluoresciert in verd. alkalischer Losung stark griin.

Schwefelsdure-Reaktion mit kleinen Mengen von Pteridinen: 10 mg des zu
untersuchenden Pteridinderivates wurden in 0.5 cem konz. Schwefelsaure 2 Stdn. auf
1109 erhitzt. AnschlieBend wurde mit 10 com Wasser verdiinnt, mit Ammoniak alkalisch
gemacht und von dieser Losung 3 Tropfen auf das Papier Schleicher & Schiill Nr. 2043a
aufgetragen. Es wurde wie iiblich mit 3-proz. Ammoniumchlorid-Lésung entwickelt. Zum
Vergleich wurde das nicht umgesetzte Pteridin auf dem gleichen Papierstreifen chroma-
tographiert.

Abbaudes 7-[xz-Brom-acetonyl]-xanthopterins zu Xanthopterin-carbon-
sédure: 410 mg 7-(x-Brom-acetonyl]-xanthopterin, gelost in 2 ccm konz. Schwefel-
sdure, wurden 2 Stdn. auf 110° erhitzt. Es entwickelte sich Bromwasserstoff. Anschlie-
Bend wurde'die Reaktionsmischung mit 15 ccm Wasser verdiinnt und ein brauner Nieder-
schlag erhalten. Er wurde mit 50 ccm 5-proz. Natriumcarbonatlésung heif extrahiert
und die Losung in 100 com heiBe n HCl eingegossen. Es kristallisierte eine gelbe Sub-
stanz aus, die sich in allen Eigenschaften mit Xanthopterin-carbonséure als iden-
tisch erwies.

Aus 150 mg 7-[x-Oxy-acetonyl]-xanthopterin wurden in gleicher Weise 10 mg
Xanthopterin-carbonsdure erhalten.

Methyl-pterorhodin (XI): 200 mg Xanthopterin und 220 mg 7-Athyl-xan-
thopterin wurden in 250 ccm n/, HCI heiB gelést und unter Durchleiten von Luft 5 Stdn.
auf 90° erwarmt. Die Losung farbte sich dabei rot-orange. Beim Abkiihlen fiel ein roter
Niederschlag aus, der mit » HCl und Methanol ausgewaschen wurde. Ausb. 125 mg
(299 d.Th.).
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Gereinigt wurde das Methyl-pterorhodin durch Losen in » NaOH und Ausfillen
mit 22 HCl in der Hitze. Es stellt ein amorphes rotes Pulver dar, das in konz. Schwefel-
siiure oder Natronlauge nicht so tief gefirbte Losungen wie Pterorhodin selbst liefert.

CaH ;04N (384.3) Ber. C43.76 H3.15 N 36.45 Gef. C43.10 H 3.43 N 36.30

Oxydativer Abbau des Methyl-pterorhodins zu Leukopterin: 60 mg Me-
thyl-pterorhodin wurden in 0.5 ccm konz. Schwefelsiure gelost und eine gekiihlte
lisung von 0.1 ccm Perhydrol in 1.5 cem konz. Schwefelsiure hinzugegeben. Nach
1 Stde. wurde die noch immer rétlich gefirbte Losung auf 100 g zerstoflenes Eis gegossen.
Beim Stehenlassen der entstandenen Losung iiber Nacht fiel ein brauner, amorpher
Niederschlag aus. Er wurde abzentrifugiert, in 5 ccm n/, NaOH geldst und die Lésung
in der Hitze mit n HCl gefdllt. Es kristallisierten 4 mg einer fast farblosen Substanz
aus, die sich in allen Eigenschaften mit Leukopterin als identisch erwies.

4-Oxy-2-amino-5-methyl-[furano-2°.3":6.7-pteridin] (XIV): 4.7g 7-Ace-
tonyl-xanthopterin wurden mit 50 g Polyphosphorsiure®) unter Riihren 30 Min. im
Olbad auf 125° erhitzt. Das Reaktionsgemisch wurde in 500 ccm eines Eis-Wasser-Ge-
misches eingeriihrt, wobei ein amorpher hellbrauner Niederschlag ausfiel. Er wurde ab-
zentrifugiert, mit Wasser und Methanol gewaschen; Ausb. an Rohprodukt 3.40 g (789%,
d. Th.).

Das Furanoderivat ist sehr schwer 16slich in Wasser, Athanol, Butanol, Eisessig, Ni-
trobenzol, Dimethylformamid, Dimethylanilin und Athylenglykol. Die Loslichkeit ist etwas
grofer in warmem Glykol, aus dem es sich aber nicht umkristallisieren 1a8t.

Zur Reinigung wurden 1.3 g des Rohproduktes in 25 cem 7/, NaOH in der Kalte ge-
lost. Die Losung wurde mit 25 ccm 42 NaOH versetzt, wobei 0.55 g schwerlosliches Na-
triumsalz des Furanopteridins in hellgelben Nadeln ausfiel. Es wurde mit kalter 2n NaOH
und mit Athanol gewaschen, sodann in 150 ccm Wasser von 40° gelost und die freie Fu-
rano-Verbindung durch Einleiten eines Kohlendioxyd-Stromes als blaBgelber Nieder-
schlag gefallt.

CoH,O,N; (217.2) Ber. C49.77 H 3.25 N 32.25 Gef. C49.98 H3.71 N 31.90

Abbau mit konz. Salzsdure zum 7-Methyl-xanthopterin (VIb): 65 mg des
4-0xy-2-amino-5-methyl-[furano-2".3":6.7-pteridins] wurden in 7 cem 42HCl
1 Stde. unter RiickfluB gekocht. Dann wurde heiB filtriert und das Filtrat in 80 ccm
heile 10-proz. Natriumacetat-Losung eingegossen. Nach dem Abkiiblen kristallisierten
20 mg einer gelben Substanz, die sich mit 7-Methyl-xanthopterin als identisch
erwies.

Offnung des Furan-Ringes zum 7-Acetonyl-xanthopterin: 280 mg des Fu-
ranopteridins wurden in 100 ccm n/,, HCl 30 Min. unter RiickfluB gekocht. Aus der heifl
filtrierten Losung kristallisierte beim Abkiihlen eine gelbe Substanz (140 mg), die sichin allen
Eigenschaften als 7-Acetonyl-xanthopterin erwies. Im Papierchromatogramm lieB
sich als Verunreinigung schon eine kleine Menge 7-Methyl-xanthopterin nachweisen.



