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hiber die Urnsetaungen heterocyclischer o-Diamino-Verbindungen 
rnit Acetyllbrenztrraubenslureeseer 

Aus dem lnstitnt fur Organische Chemie der Universitat Stuttgart 

(Eingegangen am 3. Juli 1969) 

rn 
Die Kondensation von 2.5-Diamino-4-nicthylamino-6-oxo-l.6-dihydro-pyrimidiii (4) mit 
Acetylbrenztraubensaureester liefert bci pH 1 uberraschcnderweise 82 s:; 8.9-Dimethyl- 
guanin (16) und 15 6.8-Dimethyl-isoxanthoptcrin ( I I ) ,  wahrend bei pH 5 erwartungsgernalj 
8-Methyl-6-acetonyl-isoxanthopterin (10) resultiert. Nach Tsotopenversuchcn rnit 4-14C-mar- 
kiertem Acetylbrenztraubensiiureester findet sich dieses Atom i n  der 8-Position dcs Purin- 
Derivates wieder. Analoge Umsetzungen mit eincr Rcihe von 4(5)-Amino-5(4)-alkyl(dryl)- 
amino-pyrimidinen (5 -9) bzw. entsprechend substituicrten o-Diamino-pyridincn (25,26) und 
mit N-Methyl-o-phenylendiamin werden beschrieben. pl(,-Werte und UV-Spektren der 
synthetisierten Produkte wurden bestimmt. 

4.5-Diamino-pyrimidine finden als Ausgangskomponenten in1 Rahnien der Isay- 
Reaktion2) zur Synthese von Pteridinen auf breiter Basis Verwendung. Ihr unsymme- 
trischer Molekulbau zeichnet dafiir verantwortlich, daB bei Kondensationen rnit 
ebenfalls unsymmetrischen 1.2-Dicarbonyl-Verbindungen normalerweise Isomeren- 
gemische gebildet werden31. Durch pH-Variation kann dabei eiiie dirigierende Wir- 
kung in Richtung auf die bevorzugte Bildung des einen oder anderen lsomeren erzielt 
werden41, wie dies u. a. auch an der Umsetzung des 2.4.5-Triamino-6-0~0-1.6-dihydro- 
pyrimidins (1) n i t  Acetylbrenztraubensaureester5) gezeigt wurde. Wahrend im neu- 
tralen pH-Bereich (6 -7.5) bevorzugt das 6-Acetonyl-isoxanthopterin (2) gebildet 
wird, fuhrt dieselbe Reaktion im sauren Medium vorwiegend zum 7-Acetonyl-xantho- 
pterin (3), das seinerseits in der tautomeren Form 3a existierts). 

* )  Alexander von Humboldt-Stipendiat 1967/68. Department of Medical Chemistry, 
Australian National University. Canberra, Australien. 

* *) Neue Anschrift : Fachbereich Chernie, Universitat Konstanz. 
1 )  VII. Mitteil.: W. Pfleiderer und M. Shnnshal, Liebigs Ann. Chem. 726, 201 (1969). 
2 )  A. Albert, Quart. Rev. (chem. Soc. London) 6, Nr. 3, 225 (1952). 
3 )  Zusammenf.: W. Pjeiderer, Angcw. Chem. 75, 993 (1963); Angew. Chem. internat. Edit. 

4) G .  B. Elion, G. H.  Hirclzings und P. B. Russell, J .  Amer. chem. Soc. 72, 78 (1950). 
5) F. Korte und R.W~d/rrce in ,,Pteridine Chemistry" (Herdusgeber W. Pflriderer und E. C. 

6 )  L. Merlini, 'W. von Plrilipsborn und M. Viscontini, Helv. chim. Acta 46, 2597 (1 963). 

3, 114 (1964). 
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Der klare Verlauf dieser Reaktion veranlaBte uns, die analogen Umsetzungen init 
5(4)-Amino-4(5)-alkyl(aryl)am1no-pyrimidinen zu untersuchen, da hierbei, selbst bei 
Variation des pH, formal jeweils nur ein lsomeres entstehen kann. Das 2.5-Diamino- 
4-methylamino-6-oxo-1.6-dihydro-pyrimid1n (4) lieferte bei pH 5 niit Acetylbrenz- 
traubensaureester erwartungsgcma13 das 2-Amino-4.7-dioxo-8-methyl-6-acetonyl- 
3.4.7.8-tetrahydro-pteridin (10). 

- R It' R" 

N H 2  H CH3 10 
NH2 H C&, 11 
OH H CHzCHaOH 12 
NH2 Bz*) H 13 
OH Bz+) H 14 
H H CH3 15 

- H. H' 11'' 

NHz CHzCOCH3 CH3 16 
N H z  CH3 CH3 17 
NH2 CH2COCH3 CSH5 18 
OH CH3 CllzCIlzOH 19 
OH CH2COCH3 CH2CH20H 
H CHzCOCH3 CH3 

1% lt' 

NH2 CH3 
NIlz  H 
NH2 C6H5 
OH CHzCHzOH 

'.)Bz = Benzyl 

20 

Fiihrt man dieselbe Kondensation jedoch bci pH 1 aus, so wird neben 15% 6.8- 
Dimethyl-isoxanthopterin (ll), welches sehr wahrscheinlich aus der Verseifung von 
10 resultiert, als Hauptprodukt in 82proz. Ausbeute ein Purin-Derivat gebildet, das 



4034 Brrrlin und Pfleiderer Jahrg. 102 

aufgrund UV-spektroskopischer und chromatographischer Vergleiclie als 8.9-Dime- 
thyl-guanin (16) 3 ) identifiziert werden konnte. Eine weitere Erhiihung der Saurekon- 
zentration blieb ohne EinfluB auf den Kondensationsverlauf. 

Die Uberpriifung des Kondensationsversuches zwischen 1 und Acetylbrenztrauben- 
Giureesters) bei pH 1 lehrte, daR neben 3 in untergeordnetem MaBe auch eine kleine 
Menge 8-Methyl-guanin (17) gebildet wird. Die analoge Reaktion mit 2.5-Diamino- 
4-anilino-6-oxo-l.6-dihydro-pyrimidin (5) ergab 61 % Pteridin 12 und 17 % Guanin 18. 
Es gelang in diesem Falle auch ein Zwischenprodukt bei Raumtemp. zu isolieren, das 
aufgrund der Elementaranalyse als Schiffsche Base 23 zu formulieren ist, zumal es 
beim Erhitzen mit verd. Saure wieder 12 und 18 lieferte. 

23 

Mit 5-Amino-4-[2-hydroxy-athylamino]-uracil (6) wurde ein entsprechendes Reak- 
tionsverhalten beobachtet und neben 4% Pteridin 13 590/, Xanthin 19 isoliert. Im 
schwach sauren pH-Bereich verlauft die Kondensation erwartungsgemaB einheitlich 
zum Acetonylpteridin 14. 

Auch beim Vertauschen der primaren und sekundaren Aminfunktionen des Pyri- 
midinderivates blieb der Reaktionstyp erhalten, und es bildete sich bei pH J bevor- 
zugt wieder das Purin-Derivat. 2.4-Diamino-5-benzylamino-6-0x0- I .&dihydro-pyri- 
midin (7) fiihrte zu 65% Guanin 21 und 2% Xanthopterin 20, wahrend mit 4-Amino- 
5-benzylamino-uracil (8) das Xanthin 22 in 64proz. Ausbeute als einziges isolierbares 
Produkt erhalten wurde. Kondensationsversuche niit 7 und 8 bei pH 5 verliefen wenig 
iibersichtlich und lieBen chromatographisch neben Ausgangsmaterial komplexe Sub- 
stanzgemische, welche nicht aufgetrennt wurden, erkennen. 

Eine Verallgemeinerung der ImidazolringrchlulSreaktion mittels Acetylbrenz- 
traubensaureester konnte ebenfalls nicht festgestellt werden, denn schon das 5-Amino- 
4-methylamino-6-oxo-1.6-dihydro-pyrimidin (9) ergab nur Pteridin 15, und auch die 
beiden isomeren 3-Amino-2-methylamino- (25) bzw. 2-Amino-3-methylamino-pyri- 
dine (26) reagierten lediglich zu den isomeren 2- bzw. 3-Acetonyl-pyrido[2.3-b]- 
pyrazinen 28 und 24, genauso wie mit N-Methyl-o-phenylendiamin (27) nur das 
Chinoxalin 29 resultierte. 

24 CH3 
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Diese Befunde lassen erkennen, dalj allem Anschein nach zwei Elektronendonator- 
substituenten in Stellung 2 und 6 des Pyrimidinsystenls Voraussetzung fur die 5-Ring- 
bildung ist. Etwas Licht in den Mechanismus der Purinbildung brachte die Umset- 
zung von 4 mit 4-14C-markiertem Acetyl brenztraubensaureester, die aktives 8.9-Di- 
methyl-guanin (16) sowie inaktives 11 lieferte. Dadurch ist eindeutig nachgewiesen, 
dalj das C-&Atom des Purin-Derivates aus der C-4-Position des Diketosaureesters 
stammt. Da bei den Kondensationen im sauren Medium die basische 5-Aminogruppe 
der 4.5-Diainino-pyrimidin-Derivate vollstandig protoniert ist, darf man annehmen, 
daB die 4-Ammofunktion im ersten Schritt in einer Konkurrenzreaktion sowohl die 
x- als auch die y-Carbonylgruppe nucleophil angreift, wobei letzteres Zwischenpro- 
dukt 30 infolge des in 31 begunstigten Austritts des Brenztraubensaurerestes die 
grooere Stabilisierungstendenz aufweist. 

30 

0 

CHB 
16 

31 

Herrscht jedoch der nucleophile Angriff der 5-Aminogruppe vor, so ist die a-Car- 
bonylfunktion mit der vorgezeichneten Moglichkeit zur Pyrazinringbildung der 
bevorzugte Reaktionsort. 

Die Kenntnis des Reaktionsverlaufes regte schliealich dazu an, 4 auch mit Acetyl- 
aceton bzw. Acetessigester bei pH 1 umzusetzen. Wahrend Acetylaceton wiederum 
16 in 82proz. Ausbeute lieferte, konnte mit Acetessigester keine Purinbildung fest- 
gestellt werden. 

Eine genaue Charakterisierung der synthetisierten Verbindungen wurde durch die 
Bestinmung verschiedener physikalischer Konstanten, Yon denen die auf spektro- 
photonietrischeni Wege7) ermittelten pK-Werte sowie die UV-Absorptionsmaxima 
und Extinktionswerte in Tab. 1 zusammengefaBt sind, vorgenommen. 

Wir danken Herrn Prof. Dr. H .  Bredereck fur die groBzugige finanzielle Unterstutzung 
dieser Arbeil und Herrn Doz. Dr. 0. Muller und Mitarbb. vom Isotopenlaboratorium der 
Chemischen Institute der Universitat Stuttgart fur ihre wertvolle Unterstutzung bei den Iso- 
topenexperimcnten recht herzlich. 

Ferner gilt unser Dank Mr. D. Lzght und Miss M. Basell, Australian National University, 
Canberra, und Fraulein C. Herrmunrz, Universitat Stuttgart, fur die Bestimmung der pK-  
Werte sowie Mr. I. Pavelic und Mr. J .  Lazdovshis, A. N. U., Canberra, fur die Aufnahrne der 
UV-Spektren. 

7) A. Albert und E. P. Srrjeant, Ionization Constants, Methuen, London 1962. 
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Reschreibung der Versuche 

Die Priifung dcr synthctisicrten Substanzen auf Rcinhcit wurdc papierchromatographisch 
auf Schleichcr & Schiill-Papicr 2043 b Mgl in den Systcmcn a) 3proz. Ammoniumchlorid- 
Liisung, b) n-Butanol/S n Essigsliire (2 : I )  und c )  n-Propano1:lproz. Ammoniak (2 :  I )  vor- 
genommcn. Die Trocknung fur die Elenientaranalysc crfolgtc bei 1 OD", sofern nicht andcrs 
angegcbcn. Zur Auswcrtung dcr Isotopenversuchc wurdc dcr Fiussigkeitsrintillationsz%hlcr 
der Firma Packard, Tri-Carb-Modell 3003, vcrwandt. Die CV-Spektren wurden mit dcm 
selbstrcgistricrenden Spcktrophotomctcr Spcctracord, Modcll 4000, dcr Firma Perkin-Elmcr 
aufgcnommcn und die Amax- und E-Werte rnit eincm Optica CF 4-Instrument von Hand iibcr- 
priift. 

7-Acerot~~l-xnntl1opterirr (3) rind 8-Metl~~l-grianirt (1 7) : 0.66 g 2.~..~-7rirrmino-6-u.~o-l. 6 - 
dihydro-pyritnidirlirt (1) 8) in 20 ccm Wasser werden durch tropfcnwcisc Zugabe von 10 n HCI 
auf p l l  I gebracht und rnit 1.3 g Acc~~ylhrenztruirhcnsci'ure-uf~~.vlester~~ 30 Min. in siedendein 
Wasserbad erhitzt. Bcim Abkuhlen und Stehenlassen iiber Nacht schcidct sich ein gelber 
Nicderschlag ah (0.70 g, 63 7;). Die Idcntitat mit authent. 35) wurdc chromatographisch 
gesichcrt. Das Filtrat wirdauf pH 5 abgcstumpft, wobei 17 abgeschiedcn wird (0.137 g, 17%). 
1% wird mehrfach aus wLRr. Dimethylformamid und Wasser mit Aktivkohlc umkristallisiert. 
Trockncn bci 140". Die Substanr. erwies sich auch chromatographisch identisch mit authcnt. 
1710). 

ChH7K50 (165.2) Bcr. C 43.63 1-1 4.27 Gcf. C 43.48 H 4.30 

6.8-Dime~hyl-isoxallthoplrrin (1 I )  irnd 8.9-Dimethyl-guanin (16) 
a) Die Liisung von I .  1 g 2.5-Uiu1~ri t1o-4- t? ie t~~~l~~mit1o-6-oxu-~.~-d ihy~ro-p~~rim~din-~l i~y~lru-  

chlurid (4.2 HCI) 11) in 20 ccm Wasscr wird mit 10 n IICl auf pH 1 gcbracht uiid nach Zugabe 
von 0.8 g AcPfj~lhrenzfraubowiiure-iifhL.IEster~) 30 Min. im siedcndcn Wasserbad erhitzt. 
Nach Kuhlen wird der abgcschicdcnc, papierchromatographisch mit authcnt. 11 11) identische 
h'iederschlag (0.15 g, 15  ;d) aus vcrd. Natronlauge mit verd. Essigsiiurc umgefLlli sowie 
anschliefiend aus vicl Wasscr umkristallisiert. 

CsHoN.02 (207.2) Bcr. C 46.37 H 4.38 Gef. C 46.36 H 4.44 

Bcim Abstumpfen des Keaktioiisfiltratcs auf pF1 5.1 schcidet sich 16 ab (0.71 g, 8273, aus 
Wasscr mit Aktivkohle farblose Kristallc, identisch mit authent. 161, nach Chromatographie- 
und NMR-Vergleich. 

C7HYN50 (179.2) Ber, C: 46.92 I1 5.06 N 30.09 Gcf. C 47.10 I 1  4.96 N 39.15 

b) 0.1 g 4 und 0.1 ccm ~4-~~C7Acef~~lhrenzrraabensu~re-ar~~~~les ler  (dargestcllt aus 1.16 g 
% 100 !J-C [2-14C]Acetoa) werden wie vorstehend umgactit .  Die Reaktionsprodukte I1  und 
16 wurden durch Papierchromatographic im System b) und Papicrelcktrophorese bei pII 2.7 
und 250 V getrennt. Nach Auswcrtung der Chromatogramme ist 11 iiiaktiv und 16 radioaktiv 
markicrt. Unikristallisation des Hauptproduktcs licfcrt 8.9-DimrthyZ-iN-j4CC;'nuawir~ (8-IT-16). 

8.9-Uimerliyl-grianin (16): Die Liisung von 0.50g 4 in 8 ccin Wasser wird rnit 1 0 n  HCI auf 
pH I eingestellt und nach Zugabc von 0.5 ccm Acerylacetom 30 Min. im siedenderi Wasserbad 
erhitzt. Man lLRt abkiihlen, stumpft auf pH 5 ab und kristallisiert dcn abgeschiedenen Nieder- 
schlag aus Wasser mit Aktivkohle um: 0.32 g (82 7:) farblosc Kristallc, chromatographisch 
in 4 Systeinen mit authent. 161) identisch. 

8) W. ffleiderer, Chcm. Ber. 90, 2272 (1957). 
9) C.  S .  Mrrrvd und E. E. Drtyer, Org. Syntheses, Coll. Vol. I, 238 (1948). 
10) 11. C. Kuppel uiid R. K. Rubins, J .  org. Chemistry 23, 1457 (1958). 
11) W. PJeiderer und A4. Ruh-ivied, Chem. Ber. 94, 1 (1961). 
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8-Methyl-6-acetonyl-isoxnntlzopferin (10): 1.0 g 4 und 3 g Natriumacetat werden in 40 ccm 
Wasser mit 1 ccm Acetylbrenztraubensaiwe-athylesterg) 2 Stdn. bei Raumtemp. aufbewahrt. 
AnschlieBend werden erneut 0.4 ccm Ester zugesetzt nnd 30 Min. im siedenden Wasserbad 
erhitzt. Der Niederschlag wird aus Wasser umkristallisiert. Ausb. 0.79 g (50%) gelbe Kristalle 
vom Schmp. > 300". 

C10HllNj03 (249.2) Ber. C 48.19 H 4.45 N 28.10 Gef. C 47.99 H 4.39 N 28.30 

8-Phenyl-6-acetonyl-isoxanthopterin (12) und 8-Metlzyl-9-plzenyl-guanin (18) 

a) 0.3 g 2.5-L)iamino-4-anilino-6-oxo-1.6-dihydro-pyrimidin-hydrochlorid (5. HCI) 12) und 
0.25 ccm Acetylbrenztraubensiure-arhylester 9)  werden in 10 ccm Wasser 30 Min. im siedenden 
Wasserbad erhitzt. Der gelbe Niederschlag wird aus Dimethylformamid/Wasser umkristalli- 
siert. Ausb. 0.223 g (61 76) gelbe Kristalle von 12, Schmp. > 330". 

C15H13N503 (311.3) Ber. C 57.87 H 4.21 N 22.50 Gef. C 57.67 H 4.18 N 22.25 

Ndch Abstumpfen des Reaktionsfiltrates (pH 1-1.5) auf pH 4.8 scheidet sich 18 ab, aus 
Dimethylformamid/Wasser 0.048 g (17 %) farblosc Kristalle vom Schmp. >- 350". 

C12HllN50 (241.3) Ber. C 59.74 H 4.60 N 29.03 Gef. C 59.39 H 4.49 N 28.78 

b) 0.1 g Schiflsche Base 23 werden in 5 ccm Wasser nach Zugabe von 3 Tropfen 10 n HCI 
40 Min. auf 100" erhitzt. Die Isolierung wie vorstehend ergab 0.067 g (77 %) 12 und 0.009 g 
(13%) 18. 

6-Me~hyl-8-[2-hydroxy-at~yl]-2.4.7-triuxo-1.2.3.4.7.8-hexnhydro-pteridin (13) und 8-Me- 
thyl-9-~2-hydroxy-athyll-xnnthin (19) : 0.60 g 5-Amino-4-!2-hydroxy-iithyhmino j-uracil-hydro- 
chlorid (6 * HCI) 13) und 0.6 ccm Acetylbrenztraubensiiure-iithylester 9) werden in 6 ccm Wasser 
30 Min. im siedenden Wasserbad erhitzt. Man kiihlt iiber Nacht und kristallisiert den Nieder- 
schlag aus Wasser um. Ausb. 0.026 g (4%) farblose Kristalle vom Schmp. > 350" (Lit.14): 
> 350"), chromatographisch identisch mit authent. 13. 

Das Reaktionsfiltrat wird auf pH 5 eingestellt, wobei sich 19 abscheidet. Aus 45 ccm Wasser 
0.336 g (59%) farblose Kristalle vom Schmp. 333-336" (Zers.). 

CsH10N403 (210.2) Ber. C 45.71 H 4.80 N 26.66 Gef. C 45.56 H 4.87 N 26.87 

8-[2-Hydroxy-athyll-6-aceton.vl-2.4.7-trioxo-1.2.3.4.7.8-hexahydro-pteridin (14) : 0.20 g 6 
und 0.3 g Natriumacetat werden in 3 ccm Wasser mit 0.3 ccm Acetylbrenztraubensiure-ithyl- 
ester9) 30 Min. auf dem siedenden Wasserbad erhitzt. Nach Abkiihlen wird der Niederschlag 
aus 3 ccm Wasser, welches wenige Tropfen 2 n HCI enthiilt, umkristallisicrt und 5 Stdn. bei 
110" getrocknet. Ausb. 0.168 g (56%) gelbe Kristalle vom Schmp. 231 -235". 

C11H1~N405 (280.2) Ber. C47.14 H 4.32 N 19.99 Gef. C46.69 H 4.18 N 19.73 

8-Methyl-6-acetonyl-4.7-dioxo-3.4.7.8-tetrahydro-pteridin (15) : Die Losung von 0.10 g 
5-Amino-4-methylamino-6-oxo-I.6-dihydro-pyrimidin (9) 15) in 3 ccm Wasser wird mit HC1 auf 
pH 1 eingestellt, mit 0.2 ccm Acetylbrenzrraubensaure-uthylester9) versetzt und nach 10 Min. 
Stehenlassen bei Raumtemp. noch 30 Min. auf dem siedenden Wasserbad erhitzt. Man IaiRt 
abkiihlen und saugt ab (0.0866 g). Aus waBr. Dimethylformamid nach 6 Stdn. Trocknen bei 
110' Ausb. 0.0714 g (42%) gelbe Kristalle vom Schmp. 304-306". 

C10H10N403 (234.2) Bcr. C 51.28 H 4.30 N 23.92 Gef. C 51.50 H 4.53 N 23.94 

12) H. C. Koppel, D. E. O'Brien und R. K.  Robins, J. Amer. chem. SOC. 81, 3046 (1959). 
13) W. P'eiderer und G. Niibel, Liebigs Ann. Chem. 631, 168 (1960). 
14) W. P'eiderer und G. Niibel, Chem. Ber. 93, 1406 (1960). 
15) D. J .  Brown, J. appl. Chem. 5, 358 (1955). 
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2.4-Uiu~~~itio-S-henz~~lid~~n~~n~~no-6-uxu-1 .6-dihvdro-pyrimidiin: 30 g 1- Dihydrochlorid werden 
in cineni Gemisch von 500 ccm Wasser und 250 ccm Mcthanol gelast. Man sctzt 18 ccm 
frisch dest. Benzaldehyd zu und crwiirmt 30 Min. auf 60'. Dann wird mit konz. Animoniak 
pH 4-5 eingestellt, der Nicderschlag warm abgesaugt und rnit Wasscr sowie Methanol 
gewaschcn. Ausb. 26.5 g (86%) gelblichc Kristalle vom Schmp. > 350'. 

CI1H1INSO (229.2) Ber. C 57.63 H 4.84 N 30.56 Cef. C 57.75 H4.76 Y 30.02 

2.4-Diumino-5-benz~luino-6-oxo-1.6-dihy~ro-p~vrimidin (7) 16) : 55 g 2.4-Dicimino-5-benzy- 
lidenamino-6-oxo-I.6-dihydro-pyrimidin werden in eincm Gemisch von 600 ccm Wasser und 
300 ccm Methanol portionsweisc unter starkem Riihren mit 900 g 2proL. Nutriumumulgum 
vcrsctzt. Nach 4 Stdn. wird vom Quecksilber dekanticrt, filtricrt, auf 5 0  erwsrmt und niit 
Eisessig neutralisicrt. Dcr Nicderschlag wird noch warm abgcsaugt und mit Wasser, Mcthanol 
und Ather gewaschcn. Ausb. 46 g (83 7;) nahezu farblosc Kristalle vom Schmp. 245-248" 
(Zers.). Wird der angegchenc Schmp. nicht sofort erreicht, so wird aus verd. Natronlaugc/ 
Essigsaure in der Warme umgefallt. 

C1IH13NSO (231.2) Ber. C 57.14 H 5.67 N 30.29 Gef. C 57.35 H 5.66 N 30.35 

5-Bei1~yl-7-uc.etonyl-xanllaopterin (20) mid S-Mei/iyl-7-henzyZ-guanin (21) : Die Suspension 
von 0.50 g 7 in 10 ccm W er wird mit 10 n IICl auf pH I cingcstcllt und nach Zugabe von 
1 ccm Acet~lbrenztrciuheii.~uure-a~liylester~! 30 Min. auf dcm sicdenden Wasserbad erhitzt. 
Nach Abkuhlen wird auf pH 5 abgestumpft und der Niederschlag (0.49 g) aus Dimethylform- 
amid umkristallisiert. Ausb. 0.36 g (65 7;) farblose Kristalle (21) vom Schmp. >300". 

CI3Hl3Nj0 (255.3) Ber. C 61.16 I1 5.13 N 27.44 Gef. C 61.05 H 5.23 N 27.30 

1% Muttcrlauge der DMF-Umkristallisation wird mit vie1 M'asser verdunnt, wobei sich 
etwas 20 abscheidct. Man kristallisiert erneut aus Dimethylformamid/Wasser urn. Ausb. 
0.016 g (2 %) gclbc Kristalle vom Schmp. > 300". 

C I ~ H J ~ N ~ O ~  (325.3) Ber. C 59.07 I €  4.65 N 21.53 Gef. C 59.48 H 4.67 N 21.24 

S-Merhyl-7-benzyl-xanthin (22) : 0.050 g 4-Atnino-5-benzylumino-rtracil (8) 17) werden in 
4 ccm 0.1 n HCZ mit 0.1 ccm AcetyZhrenztraubensiiure-~fh,vlester 91 30 Min. im siedendcn 
Wasserbad crhitzt. Man laBt abkuhlen, stumpft auf yH 5 ab und kristdllisicrt den Nieder- 
schlag aus Dimcthylformamid:Wasser um. Ausb. 0.035 g (64 %) farblose Kristalle vom 
Schmp. 325--327". 

Cl3€112N402 (256.3) Ber. C 60.93 I1 4.72 N 21.87 Gef. C 60.66 H 4.66 N 21.92 

a-[2- Aniina-4-unilino-6-oxo-1.6-dihydro-pyrimidinyl- (5) -imino~-ucetyZhreiirtruuhensuure- 
atfa3.lester (23): 0.30 g 5-Tlydrochloridlz) und 0.35 ccm Acei~~lbrenztraubensiiure-athyle~ter9) 
werden in 15 ccm Wasser 1 Stde. bei 20" gcschiittelt. Es schcidct sich ein Niederschlag ab, der 
nach Waschen mit Wasser im Vakuumexsiccator getrocknet wird. Ausb. 0.303 g (72%) 
gelbe Kristalle vom Schtnp. > 300". 

CI7H19N504 (357.4) Ber. C 57.13 H 5.36 IK 19.60 Gef. C 57.04 H 4.93 N 19.91 

1-ikfethyl-3-acetonyI-2-oxo- I .2-dihydro-pyridol2.3-b]p.vraz~n (24) : 0.10 g Z-Amino-3-methyl- 
amino-pyridin (26) 18) und 0.2 ccm AcetyIbrenztraubensaure-at~iyle.~ter 9) werden in 2 ccm 
0.1 n HCZ insgesamt 90 Min. im sicdenden Wasserbad erhitzt. Nach 30 und 60 Min. setzt 

16) T. Sugimoto und S. Muisuuru, Res. Bull. (Japan) 12, 24 (1968). 
17) W. Truube, Liebigs Ann. Chem. 432, 2Y2 (1923). 
18) E. Plazek, A. Murciniltow und Ch. Strummer, Roczniki Chem. 15, 365 (1935). C .  A. 30, 

1377 (1936). 
258. 
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man jeweils nochmals 0.2 ccm Ester zu. Nach Abkiihlen wird bis pH 7 neutralisiert, das Pro- 
dukt gesammelt und aus 3Occm Wasser umkristallisiert. Ausb. 0.063 g (35 %) gclbe Kristalle 
vom Schmp. 226 227". 

CllHllN302 (217.2) Ber. C 60.82 H 5.10 N 19.35 Gef. C 60.71 H 5.02 N 19.49 

4-Methyl-2-uceton.yl-3-oxo-3.4-dihydro-pyrido~ 2.3-bjpyrazin (28) : 0.50 g .?-A~1inn-2-methy~- 
amino-pyridin (25) 19) und 0.5 ccni Acetylbrenztruubensaure-athylester9) werdcn in 10 ccm 
0.1 n HCl 30 Min. im siedenden WasSerbad erhitzt. Man IdRt abkuhlen und kristallisiert 
den Niederschlag aus 200 ccm Wasser urn. Ausb. 0.48 g (56%) gelbe Kristalle vom Schmp. 
185 -186". 

CllHllN302 (217.2) Ber. C 60.82 H 5.10 N 19.35 Gef. C 60.59 H 5.08 N 19.32 

l-Methyl-3-acetunyl-2-oxo-l.2-dihydro-chinoxulin (29) 7-09 21) : 0.10 g N- Methyl-o-pfzenylen- 
diumin (27) 22) und 0.1 ccm Acetylbrenztraubensuure-uth.vlester 9 )  werden in 5 ccm Wasser 
nach Zugabe von 10 n HCl bis pH 1.5 30 Min. im siedenden Wasserbad erhitzt. Nach Abkiih- 
len wird der gelbe Niederschlag aus 200 ccm Wasser umkristallisiert. Ausb. 0.055 g (31 %) 
vom Schmp. 194.5-196" (Lit. : 186.7"20) bzw. 200"21)). 

Cj~H12N202 (216.2) Ber. C 66.65 H 5.59 N 12.96 Gef. C 66.37 H 5.61 N 12.74 

1 9 )  0. v. Schickh, A. Binz und A .  Schulz, Ber. dtsch. chem. Ges. 69, 2593 (1936). 
20) S.  Fututta und A .  Stener, Cazz. chim. ital. 88, 89 (1958). 
21) G. Tennant, J. chem. Soc. [London] 1964, 1986. 
7-2) M. A .  Phillips, J.  chem. Soc. [London] 1929, 2820. 
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