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Durch Acylierung von 1.3-disubstituierten 5-Nitroso-4-alkylamino-uracilen (1--3) werden
die entsprechend substituierten 5-Acyloxyimino-4-alkylimino-Derivate (4—19, 21) erhalten.
Sie stellen aktivierte Ester dar, die fir Acylgruppeniibertragungen verwendet werden konnen.

Studies in the Pyrimidine Series, XXIVD

1.3-Disubstituted 5-Acyloxyimino-4-alkyliminouracils, a New Group of ,,Activated Esters*2

Acylation of 1,3-disubstituted 5-nitroso-4-alkylaminouracils (1—3) leads to the corre-
sponding S-acyloxyimino-4-alkylimino derivatives (419, 21). The compounds represent
activated esters and can be used for the transfer of acyl groups.

Im Rahmen unserer Untersuchungen iiber die Acylierung von 5-Nitroso-4-amino-
pyrimidinen?) interessierten uns auch die entsprechend substituierten Uracil-Derivate.
Es zeigte sich, daB dic intensiv farbigen 5-nitroso-4-alkylamino-!.3-disubstituierten
Uracile (1--3) mit Carbonsiureanhydriden bei Temperaturen zwischen 20 und 80°
unter Monoacylierung zu farblosen Produkten reagieren. Die Entfidrbung, das
Fehlen einer nucleophilen Aminogruppe im Ausgangsprodukt (vinyloges Amid-
system) und die UV-Spektren der acylierten Derivate, die keinen Uracil-Chromophor
mehr, sondern lediglich Endabsorption bei 220 mu aufweisen, lassen klar erkennen,
daB die Acylierungen nicht an der 4-Amino-, sondern an der 5-Nitrosogruppe unter
Bildung von 1.3-disubstituierten 3-Acyloxyimino-4-alkylimino-uracilen (4—19)
stattgefunden haben. Dieselben Produkte werden erhalten, wenn man an Stelle von
Anhydriden aliphatische, cycloaliphatische, aromatische oder heterocyclische Carbon-

*) Neue Anschrift: Fachbereich Chemie, Univ. Konstanz.
**) Teil der Dissertat. F. E. Kempter, Univ. Stuttgart 1967.

1 XXM, Mitteil.: J. Mirza, W. Pfleiderer, A. D. Brewer und H. C. S. Woed, 1. chem. Soc.
[London] C, im Druck.

2) Vorlduf. Mitteil.: W. Pfleiderer und F. E. Kempter, Angew. Chem. 79, 234 (1967); Angew.
Chem. internat. Edit. 6, 258 (1967).

3) F. E. Kempter, H. Rokos und W. Pfleiderer, Chem. Ber. 103, 885 (1970), vorstehend.
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siuren in Gegenwart von Dicyclohexylcarbodiimid in indifferenten Losungsmitteln,
wie etwa Tetrahydrofuran, einsetzt oder die Reaktion mit Acylchloriden und Tri-
dthylamin ebenfalls in Tetrahydrofuran bei Raumtemp. durchfiihrt.
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Acyliert man das 3-Nitroso-4-methylamino-l-methyl-uracil (20) durch Er-
wirmen mit Acetanhydrid, so findet wiederum Reaktion an der Nitrosogruppe
statt. Eine Strukturanalogie zu 4 liegt allerdings in diesem Falle nicht vor, da das
Reaktionsprodukt eine ungewdhnlich langwellige Absorptionsbande bei 302 mp
anfweist (4: 227 mp.) und demzufolge in der tautomeren Form 21 zu formulieren ist.

Bei ersten orientierenden Versuchen, die neuartigen Reaktionsprodukte fiir Peptid-
synthesen einzusetzen, zeigte sich, daB auch N-substituierte Aminosduren, wie
N-Benzyloxycarbonyl-pL-phenylalanin oder das N-Phthaloyl-DL-phenylalanin, nach
der Carbodiimid-Methode zu den entsprechenden Derivaten 18 und 19 eingesetzt
werden kdnnen.

Die 5-Acyloxyimino-Verbindungen 4--19 leiten sich von einer Isonitrosoform
— einem Oxim - ab und miissen demzufolge in die Xlasse der ,,aktivierten Ester*
eingereiht werden. Thre hochliegenden C==O-Frequenzen zwischen 1740 und 1810/cm
(Tab.) und ihr Reaktionsverhalten unterstreichen den reaktiven Charakter und
stellen die neuartigen Uracil-Derivate den Estern des N-Hydroxy-phthalimids4!,

4) G. H. C. Nefkens und G. I. Tesser, J. Amer. chem. Soc. 83, 1263 (1961); G. H. L. Nefkens,
G. I. Tesser und R. I. F. Nivard, Recueil Trav. chim. Pays-Bas 81, 683 (1962).
58+
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N-Hydroxy-succinimidss’, den Oximen®), Hydroxamsiduren”?) sowie den Mono-8! und
disubstituierten Hydroxylaminen?® an die Seite.

Weitere Vertreter der heterocyclischen Reihe mit denselben entscheidenden Struk-
turelementen liegen ferner in den Carbonsiureestern des 2-Hydroxy-10) und 4-Hydro-
xy-pyridins 1) und des |-Hydroxy-pyridons-(2)12) sowie den entsprechenden Ver-
bindungen der Chinolinreihe13.14) vor,

CO-Frequenzen der dargestellten ,,aktivierten Ester* 4---19 und 21

vC=0 [em™I] vC— O [cm 1] vC-—O [cm 1]
4 1794 10 1749 16 1769
5 1772 11 1780 17 1809
6 1730 12 1768 18 1706
7 1807 13 1785 19 1803
8 1772 14 1753 21 1775
9 1786 15 1790

Nucleophile Partner werden durch die dargestellten aktivierten Ester schon unter
mildesten Bedingungen acyliert. So reagiert 5 mit piL-1-Phenyl-dthylamin in Tetra-
hydrofuran bei Raumtemp. zum N-[{1-Phenyl-dthyl]-benzamid (22) unter Riick-
bildung von 1. Das schwicher nucleophile Anilin reagiert zum Benzanilid (23),
wihrend Phenylhydrazin Benzoesidure-phenylhydrazid (24) ergibt.
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Die Umsetzungen des 2.6-Dioxo-S-isonicotinoyloxyimino-4-methylimino-1.3-di-
methyl-hexahydropyrimidins (13) mit Anilin und Phenylhydrazin zum Isonicotin-

S) G. W. Anderson, 1. E. Zimmermann und F. M. Callahan, J. Amer. chem. Soc. 85, 3039
(1963).

6) G. Losse, A. Barth und K. Schatz, Liebigs Ann. Chem. 677, 185 (1964).

7 I. K. Sutherland und D. A. Widdowson, J. chem. Soc. [London] 1964, 4651.

8) S. Bittner, Y. Knobler und M. Frankel, Tetrahedron Letters [London] 1965, 95.

9 S. M. Beaumont, B. O. Handford, I. H. Jones und G. T. Young, Chem. Commun. 1965, 53.

10) F, Cramer, Dtsch. Bundes-Pat. 1203777 (1966), C. A. 64, 6625 (1966).

11) E. Taschner, B. Rzeszotarska und L. Lubiewska, Liebigs Ann. Chem. 690, 177 (1965).

12) I.. A. Paguette, J. Amer. chem. Soc. 87, 5186 (1965).

13) C. Kaneko, J. pharmac. Soc. Japan [Yakugaku Zasshi} 79, 428 (1959).

14) 4. Okfa und E. Ochiai, Chem. pharmac. Bull. [Tokyo} 10, 1260 (1962).
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sdure-anilid (25) und Isonicotinsdure-[2-phenyl-hydrazid] (26) unterstreichen die
allgemeine Verwendbarkeit der neuartigen Uracil-Derivate fiir Acyliibertragungen.

In wibBriger Lésung hydrolysieren die Acyloxyimino-Verbindungen schon bei
Raumtemp. rasch. Die Reaktion mit Alkoholen liuft dagegen bei ca. 20° nur sehr
langsam und unvollstiandig ab. Bei erhGhter Temperatur tritt als Konkurrcnzreaktion
die aus der 5-Nitroso-4-alkylamino-1.3-dimecthyl-uracil-Reihe!S bekannte Imidazol-
ringbildung cin; aus 4 entsteht Theophyllin (27).

1% 9 H
HsC P\ N-OCOCH; ¢ .01 HsCuy | N>
o’/l’\N NCH, 78 OJ\N &
(IZH;, éHa
4 27

Dieselbe Reaktion findet auch beim trockenen Erhitzen der ,,aktivierten Esters
statt und ist der Grund dafir, dafl sich die Schmelzpunkte dieser Verbindungen
mitunter nicht exakt bestimmen lassen.

Fiir die groBziigige finanzielle Unterstutzung dicser Arbeit danken wir Herrn Prof. Dr.
H. Bredereck recht herzlich.

Beschreibung der Versuche

2.6-Dioxo-5-acetoxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin (4)

a) 2.0 g 5-Nitroso-4-methylamino-1.3-dimethyl-uracil (1)18) werden in 3 ccm Acetanhydrid
und 7 ccm absol. Tetrahydrofuran auf 40° bis zur Entfirbung erhitzt. Man behandelt mit
Aktivkohle, filtriert, versetzt dann mit 20 ccm absol. Ather und stellt iiber Nacht in den
Kiihlschrank. Die farblosen Kristalle (1.9 g) werden gesammelt und durch Ldsen in wenig
Chloroform und Zugeben von abso!. Ather umkristallisiert. Ausb. 1.5 g farblose Kristalle
vom Schmp. 116 -117°, ab 120° erneutes Erstarren.

b) 2.0g 1 und 2.1 g Dicyclohexylcarbodiimid in 50 ccm Tetrahydrofuran werden mit
0.65 g Essigsiure 24 Stdn. bei Raumtemp. geriihrt. Man saugt vom Dicyclohexylharnstoff ab,
zieht das Ldsungsmitte] ab und behandelt den Riickstand mit 20 ccm Ather. Dic Kristalle
(2 g vom Schmp. 114 —115°) werden gesammelt, mit 20 g Seesand vermischt und im kleinen
Soxhlet 2 Tage mit Ather extrahiert. Die abgeschicdenen Kristalle werden abgesaugt und im
Exsiccator getrocknet. Ausb. 1,7 g farblose Kristalle vom Schmp. 116- 117°, ab 120° Erstar-
ren.

UV (CH30H): Amax 227 mu (log € 3.93).

CoHpN4O4 (240.2) Ber. C45.00 H 5.04 N 23.33 Gef. C44.75 H 4.86 N 23.63

2.6-Dioxo-5-benzoyloxyimino-4-methylimino-1 . 3-dimethyl-hexahydropyrimidin (5)

a) 2.0 g1 und 2.1 g Dicyclohexylearbodiimid werden in 50 ccm Tetrahydrofuran mit 1.22 g
Benzoesiure iiber Nacht bei Raumtemp. geriihrt. Das Filtrat wird zur Trockne eingecngt
und der Riickstand mit 15 ccm absol. Ather behandelt. Der Niederschlag gibt aus 250 ccm

Isopropylalkohol und 25 ccm Tetrahydrofuran 2.2 g farblose Kristalle, ab 120° Sintern
unter Ringschluf.

15V H. Goldner, G. Dietz und E. Carstens, Liebigs Ann. Chem. 691, 142 (1966).
16) W. Pfleiderer und K.-H. Schiindehiitte, Liebigs Ann. Chem. 612, 158 (1958).
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b) Zu 6.0g ¥ und 3.3 g Tridthylamin in 80 ccm absol. Teirahydrofuran werden unter
Riihren 4.2 g Benzoylchlorid in 20 ccm Tetrahydrofuran getropft. Vom gebildcten Trifthyl-
aminhydrochlorid wird nach Entfirbung der Lésung abgesaugt, dann zur Trockne eingeengt,
mit Ather behandelt und der Niederschiag durch Losen in 30 ccm Chloroform und Zugeben
von 70ccm absol. Ather zur warmen Losung umkristallisiert. Ausb. 6.8 g farblose Kristalle,
ab 120° Sintern unter RingschluB.

Ci4H14N4O4 (302.3) Ber. C55.62 H4.67 N 18.57 Gef. C55.55 H4.78 N 18.70

2.6-Dioxo-5-pivaloyloxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin (6): 2.0g 1
und 2.1 g Dicyclohexylcarbodiimid in 50 ccm absol. Ather werden mit 1.03 g Pivalinsdure
24 Stdn. bei Raumtemp. gerithrt. Nach Einengen des Filtrats auf ca. 10 ccm wird unter
Anreiben in flilssigem Stickstoff gekiihit und der Niederschlag (1.9 g) aus wenig Ather um-
kristallisiert. Ausb. 1.3 g farblose Kristalle vom Schmp. 83 —84°.

C12H3N4O4 (282.3) Ber. C51.05 H 6.43 N 19.85 Gef. C51.12 H6.15 N 20.10

2.6-Dioxo-5-chloracetoxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin (7). 2.0g 1
und 2.1 g Dicyclohexylcarbodiimid in 30 ccm Tetrahydrofuran und 20 ccm absol. Ather
werden mit 2.1 g Chloressigsdure 30 Min. bei Raumtemp. gerithrt. Nach Absaugen und
Einengen aus wenig Ather 1.4 g farblose Kristalle vom Schmp. 116 —117°,

CgH;1CIN4O4 (274.7) Ber. C39.40 H 4.04 C112.91 N 2042
Gef. C39.73 H4.30 CI13.38 N 20.18

2.6-Dioxo-5-cinnamoyloxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin (8): 1.0 g 1
und 1.05 g Dicyclohexylcarbodiimid in 30 ccm absol. Tetrahydrofuran werden mit 0.75 g
Zimtsdure Giber Nacht bei Raumtemp. gerithrt. Absaugen, Einengen, Behandeln des Riick-
stands mit 10 ccm Ather, Absaugen (1.4 g) und Umkristallisieren aus Diisopropylather/Tetra-
hydrofuran gibt 1.0 g farblose Kristalle vom Schmp. ab 120°.

CisH16N4O4 (328.3) Ber. C58.33 H4.91 N 17.07 Gef. C58.77 H4.96 N 17.07

2.6-Dioxo-5-cyclohexylcarbonyloxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin (9):
1.00g 1 und 1.05 g Dicyclohexylcarbodiimidin 40 ccm absol. Tetrahydrofuran werden mit 0.65¢g
Cyclohexancarbonsdure 24 Stdn. bei Raumtemp. gerithrt. Das Filtrat wird eingeengt, die
Losung des Riickstands in 10 cem absol. Ather mehrere Tage im Tiefkiihlschrank aufbewahrt,
der Niederschlag abgesaugt (1.1 g) und erneut aus Ather umkristallisiert. Ausb. 0.75 g
farblose Kristalle vom Schmp. 99—101°,

Ci14H2oN2O4 (308.5) Ber. C54.53 H6.54 N 18.17 Gef. C54.63 H6.70 N 18.09

2.6-Dioxo-5-pyruvoyloxyimino-4-methylimino-| 3-dimethyl-hexahydropyrimidin (10): 2.0 g 1
und 2.1 g Dicyclohexylcarbodiimid in 50 ccm Tetrahydrofuran werden mit 0.9 g frisch dest.
Brenztraubensdure 40 Tage bei Raumtemp. bis zur Entfarbung gerithrt. Das Filtrat wird zur
Trockne eingeengt, der Riickstand mit Ather behandelt, der Niederschlag abgesaugt (1.8 g)
und dreimal aus Chloroform/Ather umkristallisiert. Ausb. 0.3 g farblose Kristalle vom Schmp.
176° (Zers.).

CioH12N4O5 (268.2) Ber. C44.78 H4.51 N 20.89 Gef. C44.79 H4.41 N 21.16
2.6-Dioxo-5-[furoyl-(2)-oxyimino]-4- methylimino- 1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin  (11);
2.0g 1 und 2.1 g Dicyclohexylcarbodiimid in 150 ccm absol. Tetrahydrofuran werden mit

1.15 g Furan-carbonsdure-(2) 48 Stdn. bei Raumtemp. geriihrt. Aufarbeitung wie vorstehend.
Aus 50 ccm Essigester 1.7 g farblose Kristalle vom Schmp. 148 —150°.

CaH2NgO5 (292.2) Ber. C49.31 H4.14 N 19.17 Gef. C49.05 H4.13 N 19.12
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2.6-Dioxo-5-nicotinoyloxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin (12): 1.5¢g
1 werden in 100 ccm Tetrahydrofuran mit 0.95 g Nicotinsdure und 1.57 g Dicyclohexyl-
carbodiimid versetzt. Nach 24 Stdn. Rithren bei Raumtemp. wird analog 10 aufgearbeitet.
Nach Lsen in 5 ccm Chloroform und Zugabe von 50 ccm absol. Ather 1.4 g farblose Kristalle
vom Schmp. ab 120°.

Ci3H(3Ns504 (303.3) Ber. C51.48 H4.31 N23.10 Gef. C51.31 H4.30 N 23.13

2.6-Dioxo-5-isonicotinoyloxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin 13): Wie
vorstehend mit 0.95 g Isonicotinsdure. UmkKristallisation des Rohproduktes (2.1 g) durch
Losen in 20 ccm Chloroform und Zugabe von 30 ccm absol. Ather zur warmen Losung.
Ausb. 1.55 g farblose Kristalle vom Schmp. ab 120°.

Ci3H3Ns04 (303.3) Ber. C51.48 H4.31 N23.10 Gef. C51.46 H4.19 N 23.56

2.6-Dioxo-5-/ thenoyl-(2)-oxyimino |-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin ~ (14):
1.0g 1 wird in 50 ccm Tetrahydrofuran mit 1.05 g Dicyclohexylcarbodiimid und 0.65 g
Thiophen-carbonsdure-(2) versetzt. Nach 36 Stdn. Riithren bei Raumtemp. wird das Filtrat
cingeengt, der Riickstand mit Ather behandelt und der Niederschlag (1.4 g) in 10 ccm Chloro-
form geldst. Schnelle Zugabe von 40 ccm Ather gibt 1.0 g gelbliche Kristalle vom Schmp. ab
120°.

CoH[2N404S (308.3) Ber. C46,75 H3.92 N 18.17 $10.38
Gef, C4692 H3.77 N17.93 §10.73

2.6-Dioxo-5-acetoxyimino-4-isopropylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin (15): 2.26 g
5-Nitroso-4-isopropylamino-1.3-dimethyl-uracil (2)17 und 2.1 g Dicyclohexylcarbodiimid in
50 ccm absol. Ather werden mit 0.66 g Essigsdure versetzt und bis zur Entfarbung bei Raum-
temp. geriihrt. Das Filtrat wird eingeengt, die Losung des Riickstands in 10 ccm Ather im
CO,/Methanol-Bad gekiihlt, der Niederschlag abgesaugt und erneut aus wenig Ather um-
kristallisiert. Ausb. 1.10 g farblose Kristalle vom Schmp. 63°.

C H¢N4O4 (268.3) Ber. C49.25 H 6.01 N 20.89 Gef. C48.81 H6.17 N 21.25

2.6-Dioxo-5-[ furoyl-(2)-oxyiminoj-4-isopropylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidin  (16):
1.13g 2, 1.05g Dicyclohexylcarbodiimid und 0.57 g Furan-carbonsiure-(2) werden wie
vorstehend in 30 ccm Tetrahydrofuran umgesetzt. Losen in 3 ccm Chloroform, Zugabe von
6 ccm Ather und starkes Kiihlen liefert 0.90 g farblose Kristalle vom Schmp. 88°.

Ci4HsN4Os (320.3) Ber. C52.49 H5.04 N 17.49 Gef. C52.63 H5.03 N17.24

2.6-Dioxo-5-acetoxyimino-d-methylimino-1.3-diphenyl-hexahydropyrimidin (17): 1.0g 5-Nitro-
so-4-methylamino-1.3-diphenyl-uracil (3)18) wird in 4 ccm Acetanhydrid bis zur vollstindigen
Losung auf 80° erhitzt. Nach Abkiihlen setzt man etwas Ather zu, bewahrt {iber Nacht im
Kiihlschrank auf, saugt ab (0.8 g) und kristallisiert aus 10 ccm Methyldthylketon um. Ausb.
0.6 g farblose Kristalle vom Schmp. [72°.

Ci9H16N4O4 (364.3) Ber. C62.63 H4.43 N 1538 Gef. C62.93 H4.79 N 15.58

2.6-Dioxo-5-/ N-benzyloxycarbonyl- pi-phenylalanyloxyimino]-4- methylimino-1.3-dimethyl-
hexahydropyrimidin (18): 1.0 g 1 und 1.05 g Dicyclohexylcarbodiimid in 40 ccm Tetrahydro-
furan werden mit 1.5 g N-Benzyloxycarbonyl-pr-phenylalanin 8 Tage bei Raumtemp. geriihrt.
Nach Stehenlassen im Tiefkiihlschrank tiber Nacht wird das Filtrat zur Trockne eingeengt,

I H. Goldner, G. Dietz und E. Carstens, Licbigs Ann. Chem. 692, 134 (1966).
18) H. Fuchs, Dissertat., Univ. Stuttgart 1967.
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der Riickstand in 10 ccm Chloroform aufgenommen und warm mit 30 ccm Ather versetzt.
Nach 2 Tagen im Tiefkithlschrank wird abgesaugt und im Vakuumcxsiccator getrocknet.
Ausb. 2.0 g farblose Kristalle vom Schmp. 194 —195°,

C24H25NsOg (479.5) Ber. C60.12 H 5.26 N 14.61 Gef. C60.02 H 530 N 14.61

2.6-Dioxo-5-f N-phthaloyl- pr-phenylalanyloxyimino j-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydro-
pyrimidin (19): Wie vorstehend mit 1.5 g N-Phthaloyl-pr-phenylalanin nach 3 Tagen Riihren
bei Raumtemp., aus 10 ccmm Chloroform und 50 cem Ather 1.95 g farblose Kristalle vom
Schmp. 133 —-134°,

Ca4Hy NsOg (475.4) Ber. C60.62 H4.45 N 1473 Gef. C60.14 H4.45 N 14.65

4-Methylamino-2.6-dioxo-5-acetoxyimino-l-methyl-1.2.5.6-tetrahydro-pyrimidin (21): 0.90 g
S-Nitroso-4-methylamino-1-methyl-uracil (20)19) werden in 25 cem Acetanhydrid 24 Stdn.
unter Rithren auf 60° erhitzt. Man versetzt mit Aktivkohle, filtricrt und engt zur Trockne ein.
Der Riickstand wird mit Ather behandelt und bleibt mehrere Tage im Kiihlschrank stehen.
Nach Absaugen und zwcimaligem Umbkristallisiercn aus Chloroform/Ather Ausb. 0.65 g
gelbliche Kristalle vom Schmp. ab 160° (Zers.).

UV (CHCI3): Amax 302 mu (log = 4.2).
CgHigN4O4 (226.2) Ber. C42.48 H4.46 N 24.77 Gef. C42.10 H4.45 N 24.71

DL-Benzoesdure-[ I-phenyl-dthylamid] (22): 1.5 g 8 werden in 40 ccm Tetrahydrofuran mit
0.6 g pL-1-Phenyl-ithylamin iiber Nacht bei Raumtemp. geriihrt. Nach 2 Stdn. Reaktions-
dauer setzt man 80 ccm Ather zu, saugt nach beendeter Reaktion die gebildete Nitroso-
verbindung 1 ab (0.9 g), engt zur Trockne ein und erwdrmt den Riickstand zur Entfernung von
restlichem 1 mit wenig Wasser. Absaugen und Umbkristallisieren des Riickstands aus
Petroldther/wenig Essigester ergibt 0.8 g farblose Kristalle vom Schmp. 120.5° (Lit. 20); 121°),

Benzoesdure-anilid (23): Aus 2.0g 5 und 0.55 g Anilin in 40 ccm Tetrahydrofuran wie
vorstehend in 2 Tagen. Aus SOproz. Athanol 1.0 g farblose Kristalle vom Schmp. 161 —162°
(Lit.2D; 162°).

Benzoesdure-; 2-phenyl-hydrazid; (24): Wie bei 22 aus 3.0 g 5 und 1.1 g frisch dest. Phenyl-
hydrazin in 40 ccm Tetrahydrofuran durch 1tigige Reaktionsdauer. Aus 50proz. Athanol
1.2 g farblose Kristalle vom Schmp. 168 --169° (Lit. 22); 168°).

Isonicotinsdure-anilid (25): 1.50 g 13 und 0.50 g frisch dest. Anifin werden bei Raumtemp.
in 50 ccm Tetrahydrofuran geriithrt. Nach 6 Stdn. setzt man 50 ccm absol. Ather zu, rithrt
dann insgesamt 3 Tage und saugt nach beendeter Reaktion 1 ab. Einengen und Umkristallisieren
des Riickstands aus wiBr. Athanol mit Aktivkohle liefert 0.75 g farblose Kristalle vom Schmp.
172 173" (Lit.23): 170—172°).

Isonicotinsdure-{ 2-phenyl-hydrazidj (26): Wie vorstehend aus 1.5 g 13 und 0.35 g Phenyl-
hydrazin in 50 ccm Tetrahydrofuran durch 1tigige Reaktionszeit. Aus Wasser Ausb. 0.65 g
farblose Kristalle vom Schmp. 182-—184° (Lit.24): 185—186°).

19) G. Niibel und W. Pfleiderer, Chem. Ber. 95, 1605 (1962).

20) M. Kanr und I. Tafel, Ber. dtsch. chem. Ges. 27, 2308 (1894).

21) H. Franzen, Ber. dtsch. chem. Ges. 42, 2465 (1909).

22) E. Fischer, Liebigs Ann. Chem. 190, 130 (1877).

23} D. E. Miller, G. L. Ilover, 1. R. Dunn und I. W. Gates, J. org. Chemistry 22, 664 (1954).

) W. L. Yale, K. Losse, 1. Martin, M. Holsing, F. M. Perry uod I. Bernstein, J. Amer. chem.
Soc. 75, 1933 (1953).
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Hydrolyse des 2.6-Dioxo-5-acetoxyimino-4-methylimino-1.3-dimethyl-hexahydropyrimidins
(4) zu1: 0.60 g 4 werden in 10 ccm Tetrahydrofuran und 10 cem Wasser aufgeschiammt und
5 Stdn. bei Raumtemp. gerithct. Mao engt ohne Erwidrmen im Rotationsverdampfer zur
Trockne ein und kristallisiert den Riickstand aus Methanol/Ather um. Ausb. 0.42 g violett-
rote Kristalle vom Schmp. 147 —148° (Zers.) (Lit.16): 148 —150°, Zers.).

Theophyllin (27): 1.0 g 4 wird in 20 ccm absol. Athanol 4 Stdn. unter Riickfluf gekocht.
Nach Einengen zur Trockne und Umkristallisieren des Riickstands aus wenig Wasser mit
Aktivkohle Ausb. 0.5 g farblose Kristalle vom Schmp. 268 -270° (Lit.25: 269°).

25) H. Bredereck, I. Hennig, W. Pfleiderer und G. Weber, Chem. Ber. 86, 333 (1953).
[404/69]



