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236. uber einen neuen Zugang zu Imidazolen, sowie deren Verwendung 
zur Synthese von Purinen und 4,6-Dihydro-l J-dimethyl-8- 

phenylimidazo[4,5-e] -1,4-diazepin-5(1H) -on 
von Albrecht Edenhofer 

Chemische Forschungsabteilung der F. HoffwmwLa Rock 62 Co. AG., 4002 Basel, Schweiz 
Werrn Professor K. Mahlcr zum 90. Geburtstdg gewidmet 

(2O.VIII. 75) 

A novel route to imldaz,oles and their use for the syntheeis of purines and 4,6-dG 
hydro-l,?-dlmethyl-8-pheny~dazo[4,5-e]-l,4-d~zepln-~l~-on. Summary. Recently 
it has been shown [Z]  that pyrimidines are avaihble from Thor+e-Ziegler cyclization of the ap- 
propriate dinitriles. As an extension of this work, a novel route to imidazoles has been developed. 
It has bean demonstrated that thcse imidawle derivatives are valuable intermediates for the 
synthesis of purines by application of standard procedures. Tho use of these imidazoles has enabled 
the preparation of some derivatives not accessible by other methods. 

Durch Thorpe-Z~~~~"Cyclisierung von Dinitden sind viele 5-,6- und 7-gliedrige 
P-Cyan-efiamine und deren Folgeprodukte zughglich [l], In der vorausgegangenen 
Mitteilung [2] wurde gezeigt, dass der Aufbau des Pyrirnidinringes ausgehend von 
W-Cyano-N-(2-cyanoathy1)-acetarnidin rniiglich ist. In Fortfiihrung dieser Untersu- 
chungen konnte erwartet werden, dass sich die bisher unbekannten N'-Cyano-N- 
cyanomethylderivate des Acetamidins zur Herstellung vdn Imidazolen eignen wiir- 
den. Ein Hinweis dafiir bildete die leichte Cyclisierung von N-Cyanimino-dithiokoh- 
lensaureestern zu Imidazolen, uber die von Gomp$er et ad. [3] berichtet wurde. 

A. Spthese von Imidazolen. N'-Cyano-N-(cyanomethyl)-N-methylacet- 
amidin (1 a) ist durch Reaktion von N-Cyanoacetimidoegter (2) nit Methylamino- 
acetonitril-hydrochlorid (3 a) in Atlianol in Gegenwart einer molaren Menge Triathyl- 
amin leicht zuganglich. 

2 3a la  
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Werden die Hydrochloride von Aminoacetonitril, Sarkosinathylester oder Glyzin- 
iithylester 3 W d  eingesetzt, so werden in analoger Weise die Dekivate Ib-Id er- 
halten. 

H3 

lb - ld  

Aus den NMR.-Spektren geht hervor, dass die Verbindungen 1 a und 1 c in zwei 
geornetrischen Formen auftreten. Bei diesen sind die Signale der Methylprotonen 
au fgespalt en, 

NC\, 

H , C A C X  

2p 

CH, AH3 

Die Cyclisierung von 1 a-1 d mittels Natriumath ykdt firhrt bei Raumtemperatur 
rnit Ausbeuten von 41-88% zu den Imidazolen 4a-4d. 

x -.- 
a CH, CN 
b l H  CN 

ZIT3 C02C,H5 
CO,C,H, 

NaOEt 
EtOH 

la-ld -- H3C 

R 

4a -4d  
Von diesen slnd 4a und 4b neu, wahrend 4d nach Cook et al. [4] bisher nur nach 

Sehwrra 7 hergestellt werden konnte und spiiter durch Badtv & D o w w  [5] durch Methy- 
lie* in 4c tibergeftihrt wurde: 

Schema I 

CN HONO 

NH 

CH& 4d - 4~ 
i. H 3 C 4 s r n * p ,  

- HSCH,Ph 
Die 1R.-Spektren der Verbindungen 4a und 4b weisen die fur p-Enaminonitrile 

charakteristischen Banden bei 2188 bzw. 2212 cm-1 auf [6]. Die Esterfrequenzen von 
4c und 4d sind durch Wasserstoffbriickenbindung sehr erniedrigt und liegen bei 
1660 cm-1. 

138 
bEt 
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B. Synthese von 7,s-Dimethylpurinen. - 4(5)-Amino-5(4)-carbon&ure.deri- 
vate von Imidazolen dienen in zunehmendem Masse als Prekursoren fur die Syn- 
these von Purinen [7]. Ein erneutes Interesse wird diesem Weg von Seiten der 
Nuklemidforschung entgegengebracht, da auf diese Weise Puringlykoside unter mil- 
den Bedingungen hergestellt werden kiinnen. Ausserdem erliffnet diese Methode die 
Moglichkeit, Derivate herzustellen, die auf andere Weise nicht zuganglich sind. Urn 
das Potential der Maglichkeiten an einigen Beispielen zu demonstrieren, wurden unter 
Anwendung von bekannten Verfahren [7] die in Schema 2 aufgefuhrten substituierten 
Purine hergestellt. Aus 4a entstehen die bisher unbekannten 7,8-Dimethylverbin- 
dungen des Adenins (5), des Isoguanins (6) und Dithioxanthins (7), wobei 6 gemiiss 
Massen-Spektrum durch eine 
vats 6a verunreinigt war, 

HCONH, 

i-- 

nicht entfernbare, geringe Menge des Harnstoffderi- 

Q 

H 

L -J2 6a 

Bei Einsatz des p-Enaminoesters 4c erhdt man, wie am dem Schema 3 hervorgeht, 
die bekannten, aber auf anderem, vielstufigen Weg hergestellten 7,8-Di- bzw. 1,7,8- 
Trimethylxanthine (9 und 10) [S] [S], das bisher unbekannte 7,8-Dimethyl-hypo- 
.xanthin (8) und l-hithyl-7,8-dimethyl-2-thioxanthin (1 1). 

Die intermediaren Harnstoffderivate IOa und 11 a wuden isoliert und charakte- 
risiert. 

C. 6-Phenylpurine. - Die neue Synthese lkst sich dahingehend erweitern, dass 
sich 2 mit w-Methylamino- bzw. o-Aminoacetophenon-hydrochlorid (12s und 12 b) 
zu den Phenacylamidinen 13a und 13b umsetzt, welche sich ihrerseits leicht zu den 
Imidazolphenylketonen 14a und 14 b cyclisieren lassen (Schema 4). 

Mit Hilfe der schon erwahntcn Standardmethoden konnen daraus gembs Schema 4 
die 6-Phenylpurine 15, 16a und 16b hergestellt werden. 
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8 

Schema 3 

10a 10 

12a R-CH, 
12b R-H 

13a R- CH, 
13 bR- H 

14a R- CH, 
14bR- H 
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.%hema 5 

16 a R- CH, 
16 bH- H 

Erst kiirzlich wurde von Coonzbs ct al. fiber die Synthese und antiinflammatori- 
sche Aktivitat von l-Alkyl-4-aryI-Z( 1H)-chinazolinoncn berichtet [9]. Das unter dem 
Namen Proqz~aaon bekannt gewordene Derivat gehofi zu den interessantesten 
dieser Kdhe. 

V 
I 

H3C T Proquazon 

Vom gIeichen Arbeitskreis ist auch eine Mitteilung iibpr Pyrid0[2,3-aJpyritnidin- 
analoge erfolgt [lo]. Es war daher naheliegend, die Synth6se des entsprechenden Pu- 
rinderivats in Angiff zu nehmen. Sckma 6 zeigt dic Sequenz, die dabei angewendet 
wurde. 

Schema 6 

Y Y 
14a -- Na2C03 4 

17 18 
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Die lfberfuhrung des Aminoketons 14a in 17 erfolgte auf bekannte Weise [9] 
durch mehrtiigiges Erhitzen mit 2-Propyljodid in Gegenwart von Nartiumcarbonat. 
Nacbfolgende Schmelze von 17 rnit Urethan in Anwesenhcit katalytischer Mengen 
Zinkkhlorid ergab das gewunschte Purin 18. 

D. Synthese von 1,2 -Dhethyl-S-phenyl- 4,6- dihydro- hidam[ 4,5 - e J - 1,4- 
di-epin-5(lH)-on (20). - Mit Rucksicht auf die interessanten psychopharma- 
kologischen Eigenschaften der 5-Arylbenzo[e]-lI 4-diazepin-2-one 19 wurde in den 
vergangenen Jabren von den verschiedensten Arbeitskreisen eine grosse Anzahl ver- 
wandter Verbindungen hergestellt . 

19 20 

Erst kiirzlich wurde von De W d d  et al. 1,111 iiber die Herstellung von Pyra- 
zolo[4,3-e]diazepinen be1 ichtet. Von diesen befindet sich die Verbindung CI-683 in 
klinischer Priifung. Das Isoxazolo[S,Ce]-l,4-diazepin 21 wurde von Jazllzifi synthe- 
tisiert [lZ]. 

CI -683 21 

In diesem Zusammenhang schien es wiinschenswert, die Verbindung 20, die ein 
neues heterocyclisches Ringsystem darstellt , mit Hilfe des nunmehr leicht zugang- 
lichen Imidazophenylketons 14a herzustellen. Dieses wurde auf konventionellem 
Weg [13] uia Brornacetylderivat 22 und Ringschluss mit Ammoniak in die gewiinsclite 
Verbindung 20 ubergefuhrt. 

BrCOCH,Br 14a -- 
C,H, 

22 

Der Autor dankt Frl. Dr. M. Grosjean, den Herren Urs. L. Cho+avd, W. Arnold und Herrn 
w. Meister fur die Aufnahme und Interpretation dcr TJV.,-1R.-, NMR.- und Massenspektren, 
H e m  Dr. A.  Dirscherl far die Mikroanalysen und Frl. Ch. Weber und Herrn J .  Laveida fur ge- 
schicktc experimentellc Mithilfe. 
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Experimenteller Teil 
AlEgemsinss. Dic Smp. wurden in offenen Kapillarrohrchsn mi$ dem Apparat m h  TottoP be- 

stimrnt und sind nicht korrigiert. Die NMR.-Spektren wurdcn mit p e m  Va~ian A-60 mit Tetra- 
methylsilan (TMS) als interner Standard aufgenommen. Dic d-werte sind in ppm (TMS = 0) 
angegeben und dic Abkarzungen haben folgende Bedeutung: s = S$gulett, d = Dublett, t = Tri- 
plett, q = Quadruplett, m = Multiplett, br. = brcit. - 1K.-Spektr n: vEiincm-1. UV.-Spktren 
(Athanol) Amax in nrn (6). Massenspektrcn (MS.) (mle, % relative i tensitat). 

N'-Cyarro-~-(cyanometlryZ)-~-me~~ylacelumidirr (la). 9,8 g (b.1 mol) N-Cyanoacetimido- 
methyletcr 2 [14] werden untcr Rahren in 80 ml abs. khan01 gelosd Man addkrt 10.65 g (0,l mol) 
Methylaminoacetonitril-hydrochlorid (30) und tropft unter fortgesetztem Riihren und Knhlen 
bei m a .  10" 10,O g Triathylamin zu. Nach 2 Std. HULuen bei RT, wird i.RV. zur Trockene ein- 
gcdampft. der festc Rackstand in Wasser suspendiert, filtriert und nach dern Trocknen aus 
Athano1 umkristallisicrt. Aus dem waserigcn E'iltrat kann durcb Extraktion mit xthylacetat 
tine weitere Fraktion crhalten werden. Ausbeute : 9.25 g (68%) beige Nadeln. 

N-(N-CyunoacetimidoyZ)-sar~osinlt~~lester (lc). Der Ansatz wird wie im vorausgehenden Bci- 
spiel beschrieben durchgefiihrt . Die Aufarbeitung erfolgt in dcr Weise, dass das abgeschiedcnc 
Tfii4khylarninhydrochlorid durch Filtration abgetrennt und das Wahprodukt dutch Chromato- 
graphic an Kieselgel rnit Mcthylcnchlorid als Eluierungamittel geroinigt wird. 

Dic analytischen und spektroskopischen Eigenschaften dicsct und der auf analoge Weise 
hcrgcstellten Verbindungen lb-ld, 13a und 13b sind in Tabellc 1 und 2 enthalten. 

4-A m i n d ,  2-dim~:t~yZimidaeo~-5-curbon~tr~~ (4a). Zu einer Lirsung von 1.15 g Natrium (0,05 mol) 
in 50 ml abs. Athano1 addiert man bci RT. untcr Riihren eine Losung von 6,s g (0,05 mol) la  in 
100 ml abs. Athanol. Der Rcaktionsverlauf kann durch DC. (MercR Kiesclgcl F 254 DC-Fertig- 
platten, Laufmittel : Essigsaureathylester/Methylcellosolve 17 : 2, sichtbar irn kurzwelligen UV.) 
ermittelt wcrden. Nach etwa 1 Std. ist kein Edukt mchr vorhandcn. Unter fortgesetztem Riihren 
und Kiihlen rnit Eiswasser wird alkoholische Salzsiiure bis zur kosgosaurcn Reaktion zugesetzt, 
vom ausgefallenen Hydrochlorid und Kochsalz abfiltriert und d w  Filtrat i. RV. zur Tsockene 
cingedampft. Der Riickstand wird rnit dem Nutschkuchen vereinigt, in wenig Wasser gelbst, mit 
konz. Ammoniak stark basisch gestcllt und erschopfend rnit Methylenchlorid extrahiert. Das aus 
der organischen Phase erhMliche rohe la wird aus Wasscr umkristallisiert. Ausbeute: 5.4 g (79%). 
Bei Einsatn von Ib-ld. sowie 13a uncl 13b werden in analogcr Wcisc die Verbindungen 4 M d  
sowie I4a und 14b erhalten, deren analytischc und spcktroskopischc Daten in den Tabellen 3 
und 4 zusatnmengestellt sind. 

7.8-Dimethykdenirr (5). 2,l g (15 mmol) 4s werden mit 25 ml Formamid 3 Std. bci 190" 
Badtemp. erhitzt. Das Ilberschnssige Formamid wird i. RV. bei 1 T o n  verdampft und der Rack- 
stand aus &thanol/Wasser umkristallisiert. Ausbeute : 1,68 g (69%). 

In  analoger Weise wird bci Einsatz von 4c 7.8-nimethylhypoxanthin 8 erhalten. Die analy- 
tischen und spektroskopischcs Eigcnschaftcn von 5 und 8 sind in den Tabcllen 5 und 6 cnthaltcn. 

7,&Dimethylxuwtkin (9). 560 mg (3 mrnol) 4c und 550 rng Harnstoff werden im offencn Rohr 
1,5 Std. auf 190" erhitzt. Wahrend der Reaktion crstarrt die zunkhst fluysige Schmelze. Nach 
dem Abkiihlen wird in wenig warmer 1~ Nakronlauge gelGst, filtriert und das Rohprodukt mit 
1~ Salz&ure ausgefallt. Zur weiteren Reinigung wird 9 aus 3 N Ammoniak/Essigs%ure umgefalt und 
grllndlich mit Wasscr gewaschen. Ausbeute: 270 mg (50%). 

Aus 4 1  wird in analoger Weise das 7,8-Dirnethylisoguanin (6) erhaltcn. Dic analytischcn und 
spektroekopischen Datcn von 9 und 6 sind in dcn Tabcllen 7 und 8 aufgefuhrt. 

7,8-DimefhyL6-~henyl~u~iin-ilydvochlovid (15). 650 mg (3 mmol) 14a und 20 ml Formamid 
werden 2 Std. a d  160" mhitzt und das iibcnchiissigc Formamid i.RV. bef 1 Ton verdampft. Der 
oligc Riickstand wird in Essigsaureathylester gelost und mit alkoholischcr Salzs%ure bis ZUT 
kongosauren Reaktion versetzt, wobei das Salz kristallisiert. Man erhalt 480 mg (71%). Smp. 

234-235" (Zers.). - UV.: 205 (29600), 240 (6730), 280 (13650). - IR.: 2586, 2534, 2392 (-NH). 
1693 (--C-N-). 1602, 1588, 1580, 1556, 1544. 1.523, 1489 (Aromat, Heteroaromat), 763, 702 
(monosubst. Uenzol). - NMR. ((CD8)BSO) : 2,87 (s, 3 k1, ckls) ; 3,61 (s. 3 Hn CHaN) ; 7.74 (m, N 5 H, 

4- 
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HELVETICA CHIMICA ACTA - Vol. 58. Fasc. 7 (1975) - Nr. 236 2205 

&Ha); 9,13 (.c, 1 H, CH); 9.87 (6, > 1 H, HCI). - MS.: 224 (M+, 48), 223 (M - H, loo), 209 
(M - c&, 9), 182 (209 - HCN, 16), 77 (GHsf, 14). 

CuHld4 * HCl Ber. C 59,89 H 5,03 N 21,49 CI 13,60% 
(260,73) Gef. ,, 59,64 ,, 5,lO ,, 21.43 ,, 1331% 

7,8-Dirne~yl-6-phe~yzpzn-2(3H)-on (16a). 430 mg (2 mmul) 14a und 500 rng tiarnstoft 
werden in offencn Rohr 1,s Std. auf 190" erhitzt. Nach dem Abkiihlcn wird die glasig erstarrte 
Mas= aus khanol  unter Zugaba von Methanol umkristallisicrt. Ausbcute: 420 mg (88%). 

Aus 14b wird in analoger Weise 16b erhaltcn. 
Die analytischen usd spektroskopischen Eigenschaitcn von 16a und 16b sind in dcn Tabellcn 

9 und 10 enthalten. 
7,8-DimsthyyCZ,6-ditlrioxanthin (7). 680 mg (5 mmol) 4a werden rnit 10 ml Schwcfelkohlenstoif 

und 10 nil Pytidin 2 Std. unter RUckfluss erhitzt, wobei sich cin inttnsiv gelb gefiirbter Nieder- 
schlag abschcidet, Nach dem AbkUhlen wird rnit Methanol veraetzt und filtriert. Zur Keinigung 
wird rnit 1~ Natronlauge/3~ EssigAurc umgefiallt und rnit vie1 Wasser gewaschen. Ausbeute 
880 mg (92%). Smp. > 360" (Subl., 2.). - UV. ( 1 ~  NaOH): 239 (20000), 277 (20600), 333 (10600). - 
IR.: 3084, 2770 (NH tautomer), 1589 (CS-NH), 1525 (Heteroaromat). - NMR. (NaOD-DsO): 

C7HeN4Se (212.29) Ber. C 39,61 H 3,80 N 26.39% Gel. C 39.69 H 3,87 N 26,49% 
4-(3-Methykveido)-7,2-dimethyZ~midaaol-cavbo~s~ure~thyle.~tmv (10 a). 915 mg (5 mmol) 4 C. 

10 ml Fyridin und 1,5 g Methylhcyanat wcrden 2 Std. unter Rtickfluss crhitzt, i.V. zur Trockene 
oingedampft und dcr 6lige Riickstand mit Athylacetai/Cyclohexan zur Kristallisation gebracht. 
Ausbeute: 880 mg (73%). 

In analoger Weise wird tai Eimatz von khylisothiocyanat 11s erhalten. In  Tabellc 11 und 12 
sind die analytischen und spektroskopischen Eigenschaften beschriebcn. 

7,7,8-T*imethyZxanthin (10). 600 mg (2,5 mmol) 10a werden rnit 5 m l 3 ~  Natronlaugc tibergcis- 
sen und 30 Min. auf dem Dampfbad crhitzt. Nach dem Abkiihlen wird mit Eisessig schwach an- 
gesituert, abfiltriert, rnit Wasser und Athano1 gewaschcn und gctrocknet. Ausbeute: 470 mg 
(97%). Reinigung durch Urnfkllen aus IN Natronlaugc/3~ Essigsiiuro. Smp. 333-334' (Zers.). 
Literatur [5] : 344' (Zers.). 

In analoger Weise wird l-~thyl-7,8-dimethyl-2-thioxanihin (1 I) hergestellt. Analytische untl 
spektroskopische Daten von 10 und 11 sind in Tabellcn 13 und 14 enthalten. 

Q(Z-Pvo~ylamitao)-l, Z-dimctliylimidrxaoC5-y~-~~e~yi-keton-hy~r~c~~~~d (17). 2,15 g (10 mmol) 
14a, 50 ml 2-F'ropyljodid und 4 g wasserfreies Natriumcarbonat werdcn unter RPhren 4 Tagc 
unter Rackflus erhitzt, filtricrt und das Filtrat i. RV. zur Trockene eingedampft. Die Reinigung 
des Rohprodukts erfolgt durch Chromatographie an Kiesclgel mit Renzol/Petrolathcr 1 : 1 als 
mobile Phase. Man erhBlt 2,l g (81%) Base 17, die nach Umkristallisation aus Cyclohexafl] 
petrolather bei 90-91" schmilzt. Die Uberfahrung in das Iiydrochlorid trfolgt durch Zugabe vnn 
alkoholischer Salzskiure in ~ ~ a n o l / E s s i g s ~ u r e ~ t h ~ l e s t ~ r .  Smp. 210-212" (Zers.). - UV. : 227 (9640). 

250 (10500), 348 (13200). - IR.: 3320 (-NH), 2416 (-NH), 1646 (Keton konj. -LO), 1595, 
1579, 1538,1511,1444 (Aromat, Heteroaromat), 742. 704 (monosubst. Bcnzol). - NMR. (CDCls) : 
1,22 ( d , ]  = 6 , 6  H, 2 CHa); 2,84 (s, 3 H, CHa); 3.00 (s. 3 R, CHaN); -3.35 (br., 1 H, CH); -6,2 
(br., 1 H, NH); 7,55 (s. 5 aromat H). - MS. : 257 (M+, 56), 242 (M - CHs, 100). 214 (242-C0,12), 

2,40 (6, 3 H, CHa), 4,12 (5, 3 H, CHsN). -MS.: 212 (M+, loo), 179 (M - SH, 27). 

+ 

+ 
105 (GHsCO, 43). 77 (&HI+, 29). 
CdI&sO * HCl(293,aO) Bcr, C 61,32 H 686 N 14.30% Gel. C 60,96 H 6,94 N 13,86% 

3-H(Z-Pvopy2)-7, B-dimethyl-6-pbenylpur~n-Z(3H)-orr (18). Kin Gemisch van 1,35 g (5,2 mmol) 17, 
1,35 g Urethan und 100 mg Zinkchlorid wird 2 Std. auf 3 90" (Olbadtemperatur) erhitzt. Dann 
addiert man erneut 1,35 g Urethan und 100 mg Zinkchlorid und erhitzt weitere 1.5 Std. auf 190''. 
Nach dem Abktihlen wird die erstarrte Masse zwirchcn Wasser und Methylenchlorid verteilt und 
filtriert. Aus dcr organischen Phase erhalt man 1,l g Rohprodukt, das 2mal aus Essigsaureiithyl- 
ester umkristallisiert wird. Ausbeute : 0,6 g (40%), Smp. 228-229'. Anstellc der Reinigung durch 
Urnhistallisation kann das Rohprodukt durch Chromatographie an neutralem Alox (Aktivitats- 
stufe I) mit Methylenchlorid aIs Eluierungsmittel gereinigt werdcn. - UV.: 210 (18200), 258 



V
er

bi
nd

un
g 

Sm
p.

 
L

lls
un

gs
- 

Au
sb
eu
te
 

B
u

tt
o-

 
M

ol
- 

M
ik

ro
an

al
ys

e 

C
 

H
 

N
 

C
 

H
 

N
 

Ib
a 
7.
S-
Di
me
th
yl
-6
-p
he
ny
l-
 
30
9-
31
0 

Z 
AI

M
 

88
 

c
I
a

la
4

0
 

24
0,
s 

t
x

,
~

 5,
a3

 
'2
3,
32
 

w,
79
 
4.
97
 

z3
,3
1 

pu
ri

n-
Z

(3
H

)-
on

 

pu
ri

n-
2(

3H
)-

on
 

A
cO

H
 

C
~

S
H

~
~

N
~

O
 

22
6,

24
 

63
.7
2 

4.
46
 

24
.7

7 
63
,3
0 

4,
49

 
24

.7
2 

16
 b

 8
-M
et
hy
ld
-p
he
ny
l-
 

42
02

 
N

H
al

 
54

 

") 
A

bk
iir

zu
ng

en
, s
. 

Ta
b.

 1
 u

nd
 3

. 
D

am
: M

 =
 M
et
ha
no
l.
 

Ta
bc

llz
 1

0 

re
r-

 
UV

. 
IR

. 
bi

nd
un

g 
N
M
R
.
 a)
 

MS
. 

Ib
a 

25
8 
(8
90
0)
 3
56
0,
34
18
,3
33
2,
 32
54
,2
76
0 

(D
)Z

.Z
St

s, 
3H

. C
H

S)
 ; 3
,3
1 

24
O

(M
f 

5
5

))
 23

9{
M

-H
, 
loo]
.. 

34
0 

(7
90

0)
 

{-
N

H
 

ge
bd

.).
 1
63
4(
Am
id
 4
0
)
.
 fs
, 
3n
. 

€H
d'

+J
) ; 1

,6
0

(5
,3

 a
R

F
I
ii

i 
m

(f
d -

 C
H

s,
 3
) ;
 19
8(
22
5 
- 

H
C

N
, 3
) ;
 10
4(
8)
 

16
05
,1
4W
(-
C-
N-
, 

A
ro

m
at

. 
He
te
ro
ar
om
at
).
 7
47
,7
19
 

(m
on

os
ub

t - B
en

zo
l) 

16
b 

22
1 
(2
1 2

00
) ~

3O
O

O
,2

1O
O

(-N
H

 ta
ut

om
er

), 
(N

aO
D

)2
,5

5(
s,

 3H
. C

H
s)

 ;
 

22
6(
M+
, l
oo
),
 22

5(
M

-H
, 

55
). 
19

8(
M-

C0
, 

I)
, 

18
4(
5)
, 1
57
(1
1)
. 
14
9I
I6
).
 1

23
(M

-&
H

&
N

. 
27
) 

-7
,6

(m
, 

3 
ar

om
at

. H
) ;
 

25
3 

(1
07

00
) 1
65
2 
(A
mi
d-
Cs
O)
, 1

60
7 

35
2 

(1
02

00
) 1
49
9 

(A
ro

m
at

, H
et

er
oa

ro
m

at
) 

-8
,2

(n
r, 

2 
ar

om
at

. H
)
 : 

9,
95

(s
, 
-1
H.
 N
H
)
 

W
-N

-}
. 

a)
 

A
bk

lir
zu

ng
en

. s
. 

T
ab

. 2
. 



V
er

bi
nd

un
g 

Sm
p.

 
U

su
ng

s-
 

A
us

be
ut

e 
B

ru
tt

o-
 

M
ol

- 
Y

ik
ro

an
al

 ys
e 

O
C

 
m

it
te

l.)
 

yo
 

fo
rm

el
 

ge
w

. 
B

er
. %

 
G

ef
. O

h
 

C
 

H
 

N
 

C
 

H
 

N
 

1O
a 

4-
(3

-M
et

hy
Iu

re
id

o)
-1

.2
- 

12
6-

12
7 

A
A

jC
 

73
 

C
Io

H
lsN

40
a 

24
0.

26
 

49
.9

9 
6.

71
 

23
.3

2 
50

.1
7 

6.
58

 
22

,9
0 

di
m

et
hy

lim
id

az
ol

- 
ca

rb
on

sf
L

ur
eZ

lth
yl

es
te

r 

1,
O

-d
im

et
hy

lim
id

ae
d-

 
ca

rb
on

si
iu

re
at

hy
le

st
er

 

il
a

 b
(3

-ir
th

yl
-2

-U
lio

ur
ei

do
)-

 
15
8-
16
2 

A
-- 

75
 

C
~

~
H

~
S

N
~

O
~

S
 

27
0,

35
 
4
6
,
s
 

6,
29

 
21
,8
6 

46
.7

1 
6

2
3

 
21

.8
7 

a)
 

A
bk

tir
zu

ng
en

, s
. 
Ta
b.
 1 

un
d 

3.
 

T
ab

di
e 

12
 

V
er

- 
U
V
.
 

IR
. 

N
M
R
.
 a) 

MS
. 

bi
nd

un
g 

10
a 

27
7 

(1
98

00
) 

33
52

,3
2%

(-
N

H
), 

16
90

 
(C

h)
l,4

O
(f

. J
 =

 7
,3
H.
 C
H

aC
H

a)
; 

24
0(

M+
, 1
7)
. 
M
9
 (
M
-
 C
H

sK
H

2,
32

), 
(E

st
er

--
C

=O
), 

16
51

(A
m

id
-C

-O
), 

2,
37

(s
, 3

H
, C

H
aC

) 2
,9

Z(
d,

 J
 =

 5
,3

H,
 ~

~
~

(M
-C

H
S

N
C

O
, 

lo
o)

, 1
64

(2
09

- 
C

zH
sO

, 3
2)
, 

15
91

, f
51

9(
H

et
er

oa
ro

m
at

), 
C

H
aN

H
) 3

,7
7(

~
. 3H

. C
H

a)
 

15
5(

18
3-

C
~H

4,
28

),
 13

7(
18

3-
C

aH
aO

H
, 5

7)
. 

15
64

(A
m

id
-I

I)
, 1

25
4I

E
st

er
) 

4,
36

(q
, J

 =
 7

,2
H

, O
C

H
s)

 7
,8

5(
s,

 lH
, 

ll
l(

15
5-

 C
O

a,
 6

7)
 

N
H

) 8
,5

5(
d,

 br.
, 

J 
=

 2J
H

. N
H
,
 C&
) 

(C
h)

1,
36

(t
, J
 =

 7
,3
H,
 C
H

aC
H

t)
; 1

,4
8 
27
0(
M+
, W

),
23

6(
M

- 
Hs
S,
 10
0)
. 
25

5(
M-

 C
sE

W
H

a,
 

(t
, J

 =
 7

,3
H

. C
H

&
H

s)
; 2

,4
2(

s,
 3
H.
 

Q
,l

(s
, 1

H
. K

H
C

S)
; 1

0,
3(

1,
 b

r.
, l

H
, 

N
H

C
H

d 

ll
a

 
22

3 
{1
21
00
) 

34
00

,3
21

6(
-N

H
), 

17
02

(E
st

er
- 

25
4 

(2
23

50
) 

C
=

O
),

 15
82

(T
hi

oa
m

id
). 1

50
2 

29
7 

(2
27

50
) 

(H
et

er
ua

ro
rn

at
), 1

25
5,

12
08

(E
st

er
) C

H
SN

) ;
4,

4O
(q

,,J
 =

 7,
2H
, O

C
H

8)
 ;
 

35
),
 1
83
{M
- 

&
&

xc
S,

 88
) 

c 0 r
 2 n 

h
 

w
 

cn
 s Y
 

! 3 l.2 w
 

h
 

") 
hb

ki
ir

zu
ng

en
. s
. 
Ta
b.
 2

. 
hs

 
hs

 s 



T
eb

el
le

 7
3 

b
 

N
 
0
 

so
 

V
er

bi
nd

un
g 

Sm
p.

 
U

su
ng

s-
 

A
us

be
ut

e 
B

ru
tt

o-
 

M
ol

- 
M

i k
m

an
 al
 ys

e 
"C

 
m

it
te

l*
) 

"/o
 

fo
rm

el
 

ge
w

. 
Be
r.
 ;i 

G
ef

. :& 

P 
C 

H
 

N
 

C
 

H
 

pi
 

3 

A
cO

H
(W

 
> z 

10
 1

.7
,8

-T
ri

m
et

hy
lx

an
th

in
 [5

] 
33

3-
33

4 
2
 ?

Ja
O

H
+

 
97

 
C

B
H

iD
N

4
0

2
 

19
4,

19
 

49
,4

8 
5.

19
 

28
,8

51
 

49
J4

 
5.

21
 

28
,6

6 
$ n
 

11
 l
-A
th
yl
-7
,8
-d
im
et
hy
l-
Z-
 
30
0-
30
1 

2
 

N
H

s+
 

98
 

C
gH

12
N

40
S 

22
4,

28
 

48
,2

0 
5,
39
 

24
,9

8 
18
,1
8 

5,
37

 
24

,8
1 

g 
th

io
xa

nt
hi

n 
A

cO
H

/W
 

8 z +I 
8

)
 

A
bk

iir
zu

ng
en

, s
. 
T

ab
. 1

 u
nd
 3

. 
I 

Ta
be

lE
e 
75
 

10
 

27
1 

(1
07

50
) 

31
64

, 3
08

6,
 2

78
8,

26
86

(-
N

H
).

 
17

10
,1

68
1 

(D
)2

,3
8(

~.
 3H

, C
H

3)
 ; 

3
,1

8
(~

, 3H
, C

H
sN

) ;
 

19
4(

M+
, lo

o}
, 1

37
(2

7)
, 6

81
77

) 
. 5 E

3
 

Ij:
 

(A
rn

id
-C

=O
), 

15
84

, 1
50

0(
H

et
er

oa
ro

m
at

) 
3,

82
(s

, 3
H

, C
H

3)
 

11
 

23
6 

(1
39

00
) 

30
84

, 2
77

0(
-N

H
 

ta
ut

om
er

),
 

(N
aO

D
)1

,3
6(

1,
 J 
=

 7
, 3

H
, C

H
3C

H
z)

 ; 
22

4(
M

+,
 lo

o)
, 1

%
(M

- 
C

O
, 

* 
29

4 
(2

10
00

) 
15
89
(T
hi
oa
mi
d)
, 1

52
5(

H
et

er
oa

ro
m

at
) 

2,
4O

(s
, 

3H
. 

C
H

s)
 ; 3

,7
3{

s,
 3

H
, C

H
3K

) ;
 

25
),

 lS
O

(1
1.

3-
 C

S,
 1

9)
, 1

37
(2

3)
 

4,
62

(q
, 3

 =
 7

2%
 C

H
z)

 

8
) 

A
bk

iir
zu

ng
en

, s
. 

T
ab

. 
1 
un

d 
3.

 



HELVETICA CHIMICA ACTA - Vol. 58, Fasc. 7 (1975) - Nr. 236 2209 

(10200), 338 (11200).-IH.: 1646,1631 (Amid -C=O), 1601,1587,1580,1564,1499,1492 (Aromat, 
Hcteroaromat), 732, 705 (monoeubst. Eenzol), - NMR. (CDCIa): 1,68 (d, J = 7, 6 H. 2 CH8); 
2,52 (S, 3 H, CHa); 3,32 (5, 3 HI CHsN); 5,40 (m, 1 H, CH); 7,52 (s, 5 aromat H). - MS.; 282 
(M+, 25), 267 (A4 - CHa, 8), 240 (M - CHa=CH-CHs, 49), 239 (281 -CHr=CH-CHs, 100). 

C1&8N4O (282.35) Ber. C 68,07 If 6,43 N 19,840/, Ccf. C 67,96 H 6,39 N 39,81% 
N-(B-Bmxoyl-l, 2-di~lhylimidarol-4-yZ)-2-trromacetamid (22). 2.15 g (10 mmol) 14a werclen in 

60 ml a h .  Benzol gelost und unter Rtihren bei RT. tropfenwck 0,8 ml Bromacctylbromid addiert. 
wobei ein volurninoscr Niederschlag entsteht. Man erhitzt 1 Std. unter Ruckfluss, wobei nahczu 
alles mit gelblicher Farbe in Wung geht. Das Liisungsmittcl wird i.RV. verdampft und dcr 
RUckstand zwischen Methylenchlorid und gesattigter Natriumhydrogencarbonatlosung verteilt. 
Die organischc Phase wird mit Wasser gcwaschen. Nach dcm Eindampfen verblciben 3.3 g Roh- 
produkt 13, das aus Essigaaureathylester umkristallisiert wird. Ausbeute: 2,6 g (77%). Smp. 
248-250" (Zers.). - UV.: 249 (11700). 290 (7100). - IR.: 3140 (-NH), 1695 (Amid -C=U), 1635 
(Keton konj. -C=O), 1595, 1577, 1509 (Aromat. Heteroaromat), 1541 (40-NH- offen), 
727, 706 (monosubst. Bentol). - NMR. (CDCla) : 2,45 (s, 3 H, CHa), 3,68 (s, 5 H, CHI, CHaN); 
7,55 (m, 5 aromat. €3); 8,% (br., 1 H, NH). - MS.: 335 (M+. 38). 243 ( M  - CHnBr, 60), 214 (100). 

105 (CaH&O, 50), 77 (Cd&*, 37). 
+ 

C14H14BrNsOa (336,19) Ber. Br 23,77% Gei. Br. 23,83% 
1, 2-DimcthyZ-8-phsnyl-4,6-dihy~r~midaaolo[#, 5-e]-7,4-diazefiin-5(7 H)-on (20). 3,3613 (10mmol) 

19 -den in 200 ml 1,2-Dichlorathan geltist und unter Riihrcn und Ktihlen (Eis/Kochsalz) bei 
max. 10" 15 Min. ein starker Strom trockener Ammoniak cingcleitet. Der Ansatz bleibt iiber 
Nacht bei RT. stehen. 'Die organischc Phase wird a m  nachstcn Tag mehrmals mit W a w r  ge- 
waschcn, i. RV. zur Trockene eingedampft und dcr f e t e  Riickstand (2,7 g) aus khanol  umkristal- 
lisiert. Ausbeutc: 1,45 g (57%). - Smp. 334-335n (Zars.). - IJV.: 207 (20300), 228 (19700), 311 
(5500). - IR.: 3214, 3114 (=NH), 1687 (Amid --C=O), 1591, 1575, 1547, 1494, 1481 (Aromat, 
Hetwoaromat), 734,698 (monosubst. Bcnzol). - NMR. ((CDa)sSO+ 1~ NaOD) : 2,32 (s, 3 H, CHs) ; 
2.92 (s, 3H, N-CHa); H 3,8 (br., 2H. C&); 7.47 (s, 5 aromat. H). - MS.: 254 (M*, 63), 253 (M- 
H, loo), 225 (253 -C0,40). 

Cl4H14N40  mi^ 0,25 C*H&H) Her. C 65,52 H 588 N 21,08% 
(254 29) Gef. ,, 65,27 ,, 5,60 ,, 20.97% 
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