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Durch Umsatz von 2- und 4-quart/~rsubstituierten Pyrimidin- 
salzen mit KMiumeyanid werden neue Cyanopyrimidine er- 
halten. Die Umwandlung dieser Cyanoverbindungen in Carbon- 
amide, Thioearbonamide, Carbons~uren, Ester und Ketone 
wird besehrieben. Durch Umlagerung von 2,6-Dimethoxy-4- 
eyano-pyrimidin und nachfolgende Verseifung wird das N,N- 
Dimethylorots~ureamid erhalten. 

I n  einer vorhergehenden Mitteilung 2 wurde yon  uns fiber die Hetero-  
arylierung des in anioniseher Fo rm (als Alkalisalz) vorliegenden Amino- 
benzolsnlfonamid mit  Pyr imidylres ten beriehtet.  Die dazu verwendeten 
Salze yon  quart~rsubst i tuierten Pyr imidinen sollten, dem in der genannten  

C H ~ \ +  

R (-) + CHa--N--Pyr imid in- ->  ~- -Pyr imid in  + (CI-I3)aN 
/ 

CH~ 

Mittefiung besehriebenen I-Ietero~rylierungsprinzip folgend, such geeignet 
sein, mi t  Alk~lisalzen der Blaus~ure (Cyanidion) in gleieher Weise unter 
Bildung yon  cyansubst i tuier ten Pyr imidinen in l~eaktion zu treten. 

1 Herrn Prof. Dr. H. Bretschneider verdanke ieh Anregungen und wert- 
volle Diskussionen zu dieser Arbeit. Die Arbeit wurde yon den 0sterr. Stick- 
stoffwerken, Linz, in dankenswerter Weise gefSrdert. Teile dieser VerSffent- 
liehung sind Gegenstand einer 5sterr. Patentanmeldung (A 342554 yore 
18. 6. 1954). 

Mh. Chem. 87, 136 (1956). 
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Die in diesem Falle erfolgende Heteroary]ierung eines Kohlenstoff- 
atoms (zum Unterschied yon der Heteroarylierung des N1-Stiekstoff- 
atoms bei Sulfonamiden) erfolgt tats~iehlich mit guter Ausbeute. 

Die beste Ausfiihrungsform ftir die Herste]lung der neuen Cyano- 
pya-imidine besteht in einem Umsatz yon quart~rsubstituiertem Pyrimidin- 
salz mit fiberschiissigem Kaliumeyanid in L6sung von Aeetamid und 
Benzol oder Aeetamid allein Ms L5sungsvermittler bei zirka 80 bis 90 ~ 
Der Ablauf der t~eaktion kalm am entweiehenden Trimethylamin verlolgt 
werden (Vers. 1, 2, 3). 

Auf diese Weise wurde aus 2-Trimethylammonium-4,6-dimethyl- 
pyrimidinehlorid a das 2-Cyano-4,6-dimethyl-pyrimidin (I) (Vers. 1), aus 
4-Trimethylammonimn-2,6-dimethyl-pyrimidinehlorid 3 das 4-Cya.no-2,6- 
dimethyl-pyrimidin (II) (Vers. 2) und aus 4-Trimethylammonium-2,6- 
dimethoxy-pyrimidinohlorid 3 das 4-Cyano-2,6-dimethoxy-pyrimidin (III) 
(Vers. 3) gewonnen. 

Das Cyanopyrimidin (III) wurde auBerdem noeh durch Eintragen yon 
4-Trimethylammonium-2,6-dimethoxy-pyrimidinchlorid in eine konz. 
w~grige KMiumeyanidl6sung und Stehealassen bei 20 ~ in sehleehterer 
Ausbeu~e gewonnen (Vers. 3 a). Umsetzungen der obengenannten Quart/~r- 
salze mit Kaliumeyanid bei 60 ~ in Methanol oder Wa.sser fiihrten zu 
vollst'~ndiger Verharzung des Ansatzes. 

Zahlreiehe Versuche, diese neuen Cyanopyrimidine aus den dazu- 
geh6rigen Chlorpyrimidinen dutch Austausch des Halogens gegen den 
Cyanrest zu gewinnen (z. B. mit Kaliumeyanid in Acetamidsehmelze 
oder in alkohol. LSsung bzw. mit Kupfer(I)-eyanid in Chinolin) blieben 
erfolglos. So konnte unter milden Reaktionsbedingungen meist das 
Startmaterial regeneriert werden, wghrend eine Versch/~rfung der 13e- 
dingungen stets zu vollstgndiger Verharzung fiihrte. 

Die neuen Nitrile (I, II, III) sind eharakteristiseh (amidartig) rieehende, 
ziemlieh fl/iehtige, im VM~. destillierbgre Verbindnngen, welehe in 
organisehen Solventien leieht und in w,%rmem Wasser ziemlich leieht 
15slieh sind. Bemerkenswert ist ihre abnorm leichte Verseifbarkeit. So 
wurde schon dutch Erhitzen der entspreehenden Cyanopyrimidh~e mit 
Wasser (und etwas Ammoniak) das 2-Carbonamido-4,6-dimethyl-pyrimidin 
(IV) (Vers. 4), das 4-Carbonamido-2,6-dimethyl-pyrimidin (V) (Vers. 6) 
und das 4-Carbonamido-2,6-dimethoxy-pyrimidir, (VI) (Vers. 7) in guter 
Ausbeute erhalten. Die Amide (IV, V, VI) sind in Wasser ziemlieh 
leieht 16slich, w/~hrend sie yon Ather und Benzol nur sehr sehwer gel6st 
werden. Beim Erwgrmen der Amide mit retd.  Na.tronlauge tr i t t  
Ammoniakentwieklung auf (Bildnng der Alkalisalze der Carbons'~uren, 
siehe unten), ws die saute Hydrolyse im Falle des 2-Carbonamido- 

z l~{h. Chem. 87, 131 (1956), 
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4,6-dimethy]-pyrimidin unter Decarboxylierung zum 4,6-Dimethyl- 
pyrimidin 4 (XV) fiihrt (Vers. 5). 

Die Cyanopyrimidine (I, II, III)  wurden augerdem dutch die mit 
bemerkenswerter Leichtigkeit vor sich gehende Anl~gerung yon Schwefel- 
wasserstoff (in Gegenwart  yon katalyt.  Mengen Di~thylamin) in die 
entsprechenden, gelb gef~irbten Thiocarbonamide (VII, VIII, IX) ver- 
wandelt (Vers. 8, 9, 10). 

Die alkalische ttydrolyse der neuen Cyanoverbindungen (I, II, III) 
mit der berechneten Menge verd. Natronlauge fiihrt unter Ammoniak- 
entwieklung zu den entsprechenden Carboxypyrimidinen, und zwar zur 
4,6-Dimethy]-pyrimidin-carbons~ure-(2) 5 (X) (Vers. 11), zur 2,6-Di- 
methyl-pyrimidin-carbons~ure-(4) (XII) (Vers. 12) und zur 2,6-Dimethoxy- 
pyrimidin-carbonsgure-(4) (XIII) (Vers. 13). Die C~rbonsguren reagieren 
in w~griger LSsung stark sauer (kongosauer) und decarboxylieren bei 
ihrem Zersetzungspunkt (Vers. 11). 

Beim Umsatz des Cyanopyrimidins (I) mit 1 Mol Wasser in Gegenwgrt 
yon methylalkohol. Sa]zs~iure konnte der entsprechende 4,6-Dimethyl- 
pyrimidin-carbonsauremethylester-(1) (XI) (Vers. 14) erhalten werden. 
Trotz der re]ativ milden Bedingungen dieser l~eaktion tr i t t  aber bereits 
Deearboxylierung der wohl intermedigr gebildeten Carbonsgure (X) zum 
4,6-Dimethylpyrimidin (XV) in grSBerem AusmaB ein. 

Durch Umsatz des 2-Cyano-4,6-dimethyl-pyrimidins (I) mit Phenyl- 
magnesiumbromid konnte die a]lerdings mit schlechter Ausbeute er- 
folgende DarsteUung eines Pyrimidylketons (Phenylpyrimidylketon, XIV) 
gezeigt werden (Vers. 15). 

D i m e t h y l o r o t s ~ t u r e a m i d  

Das 4-Cyano-2,6-dimethoxy-pyrimidin (III) wurde in Gegenwart 
yon /iberschiiss. Methyljodid bei 120 ~ in das vermutliche 1,3-Dimethyl- 
2,6-dioxo-4-cyano-tetrahydro-pyrimidin umgel~gert. (Eine entsprechende 
Umlagerung wurde bereits am 4-Chlor-2,6-dimethoxy-pyrimidin s aus- 
gefiihrt.) Das nicht analysierte Umlagerungsprodukt wird dureh Ver- 
seifung mit Wasser in das zu (VI) isomere 1,3-Dimethyl-2,6-dioxo-4- 
earbonamido-tetrahydro-pyrimidin (XVI) (Dimethylorots~ureamid) iiber- 
gefiihrt (Vers. 16). 

Umsetzungen yon Quart~rsalzen, allerdings anderer Struktur, mit 
Alkalieyaniden wurden bereits vielfaeh, allerdings mit weehselndem 
Erfolg, ausgefiihrt 7, s. 

S. Gabriel und J .  Colman, Ber. dtseh, chem. Ges. 8~, 1531 (1899). 
a S. Gabriel und  J .  Colman, Ber. dtsch, chem. Ges. 82, 1532 (1899). 
6 H.  J .  Fischer und  T.  B.  Johnson, J. Amer. Chem. Soe. 54~, 727 (1932). 

J .  H.  Brewster und E.  L.  Eliel,  Carbon-Carbon Alkylations with Amines 
and Ammonium Salts. Org. React. 7, S. 99. J. Wiley. 1953. 



H. 4/1956] Keteroarylierungen mit quart/~rsubst. Pyrimidinsalzen 529 

Die unseres Ermessens naheliegendste Hypothese fiir das auffallend 
leiehte Eintreten der Reaktion zwisehen quarts PyrimidinsMz und 
Alkalicyanid (und aueh Sulfanflamidnatrium 2) besteht darin, daG infolge 
der Elektronenavidits der Kernstickstoffatome des Pyrimidylrestes 
relativ starke Positivierung der Kern-C.Atome 2 und 4 bzw. 6 anzunehmen 
ist. Befindet sich an den genannten Stellen des Pyrimidinkernes eine 
stark elektronenaffine (positiv geladene) Trimethylammoniumgruppierung, 
so wird die Bindung yon diesem Substituenten zum entspreehenden 
Kern-C-Atom (2 bzw. 4) derart gesehw/~eht, daft nucleophile Verdr~ngungs- 
reaktionen mit stark nueleophilen Anionen 9 mSglieh werden, um so mehr, 
Ms das entstehende fl/iehtige Trimethylamin ftir eine giinstige Gleieh- 
gewichtsversehiebung sorgt. 

Wird der stark elektronenavide Pyrimidinkern im Quartgrsalz dureh 
den Phenylrest ersetzt, so trite, wie der Umsatz yon Phenyltrimethyl- 
ammoniumchlorid mit KMiumcygnid in Aeetamid zeigt, keine der Bildung 
yon Pyrimidinnitrfl vergleichbare l~eaktion zu Benzonitril ein (Vers. 17). 

Befindet sich an den genannten Stellungen (2 oder 4 bzw. 6) des 
Pyrimidinrestes ein weniger elektronen~ffiner Substituent, wie z. B. 
Chlor, so ist die l~eaktivit~t dieser C--Cl-Bindung zn gering, um unter 
ghnlichen milden Reaktionsbedingungen, wie sie bei Anwesenheit einer 
quartgren Ammoniumgruppe Ms Substituent geniigen, einen Umsatz 
mit Cyanidion zu erzielen. 

Die oben besehriebene Ileaktionsfreudigkeit der mSglieherweise unter 
schiir/eren I~eaktionsbedingungen wohl entstehenden Cyanopyrimidine 
kSnnte als Erklgrung fiir das mehrfaeh beobachtete Versagen der Re~ktion 
zwischen Chlorpyrimidin und Alkalieyanid hera.ngezogen werden. 

Die abnormal grebe Re~ktivitg~t (leiehte Verseifbarkeit und Additions- 
f~higkeit) der Nitrile (I, II,  III)  d/irfte yon einer veto Pyrimidinkern 
ausgehenden, durch elektromeren Elektronenabzug bedingten starken 
Polarisierung der Cyangruppe (Positivierung des Cyan-C-Atoms) hervor- 
gerufen werden. 

Die leichte Deearboxylierbarkeit der Carbonsguren entsprieht den 
Beobaehtungen an 2-substituierten Pyridin- bzw. Chinolinearbons/turen. 
Sie wird Ms ,,Dec~rboxylierung erster ArC "~~ ~uf die elektronische Ver- 
armung des C 2- bzw. C4-A~oms zurtiekgefiihrt und f~gt sieh somit in 
den lgahmen der oben geguGerten Vorstellungen. 

s H. Hellmann, G. HaIlmann und F. s Chem. Ber. 86, 1347 (1953). 
- -  H. Hellmann, J. LOschmann und F. Lingens, ibid. 87, 1690 (1954). 

Vgl. die folgende Mitteilung. 
lo H. Schen]cel und A.  Klein, tIelv. Chim. Aeta 25, 1211 (1945). - -  Vgl. 

aueh H. Heneclca, Houben-Weyl, Methoden der organisehen Chemie, Bd. VIII, 
S. 484. 
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F o r m e l f i b e r s i c h t  

R3\ 

/ 
R~ 

C y a n o p y r i m i d i n e  : 

(I) R1 = CN; 1~2, I ~  = CHs 
(II) IZ~ = CN; 12~1, g 3  = CHg 

( I I I )  1~  = ON;  ! a .  !% = 0CH~ 

C a r b o n a m i d o p y r i m i d i n e  : 

(IV) 1~ 1 = CONI-Ie; 1~,  R 3 = C t t  3 
(V) R 2 = CONH~;  g l ,  R 3 = C H  3 

(VI) R 2 = CONtI~ ;  R1, R a = O C t t  a 

T h i o c a r b o n a m i d o p y r i m i d i n e  : 

( v i i )  ~1  = CSNH~;  R~, 1% = c ~ a  
( v i i i )  g 2 = CSNI-t2; P"v IR,3 = CI-I~ 

( IX)  1~  = CSNI-I2; gz ,  l%a = OCI-I3 

P y r i m i d i n c a r b o n s / i u r e n  und E s t e r :  

(X) R 1 = C O O H ;  R, ,  R3 = CH8 
(XI) R 1 = COOCH~; g~, g 3 = C H  3 

(XII) R~ = COOH; RI, ga = CI~Is 
(XIII) R 2 = COOII; R l, R 3 = OCI-I 3 

(XIV) R~ = - - C  -S---~ R~, R~ CI-I s 

II \ = /  ; 
0 

(XV) R 1 = I-I; g2,  ]%~ = CH~ 

0 -CHa 
\ / 
%--N 

( x v ] )  / \ C I - I a - - N \  / / ' - - C O N H  ~ 

O 

ExperimenteUer Teil 
Versuch 2[ ( I ) :  20 g reines ,  f rock.  K M i m n e y a n i d  werden  mi~ 35 g r e i n e m  

A e e t a m i d  au f  z i rka  130 o e r h i t z t  u n d  die e n t s t a n d e n e  (n ich t  homogene)  Sehmelza  
n a e h  d e m  A b k i i h l e n  au f  80 bis  90 ~ m i t  20 g 2 - T r i m e t h y ] a m m o n i u m - 4 , 6 -  
d i m e t h y l - p y r i m i d i n c h l o r i d  3 in m e h r e r e n  P o r t i o n e n  verse tz t .  Dabe i  t r i t t  
s t a r k e  T r i m e t h y l a m h a e n t w i e k l u n g  auf.  N a c h  der  Z u g a b e  des g e s a m t e n  
Quarti~rsa]zes w i rd  n o e h  his  z u m  A u f h 6 r e n  der  s i c h t b a r e n  G a s e n t w i e k l u n g  
au f  z i rka  80 bis  90 ~ wet te r  e rh i t z t .  N a e h  d e m  A b k t i h l e n  w i rd  die e r s t a r r t e  
Schmelze  ze r r i eben  u n d  im Sehe i de t r i eh t e r  mi~ 100 ecru W a s s e r  u n d  100 ccm 
)~ther  b e h a n d e l t ,  wobe i  fas t  alles in  L 6 s u n g  geht .  Die  w~tBr. L 6 s u n g  wi rd  
n o c h m a l s  m i t  X t h e r  ausgezogen  u n d  die v e r e i n i g t e n  ~ther .  L 6 s u n g e n  mi~ 
3 • 20 ecm k a l t e m  Wasse r  gewaschen.  N a c h  d e m  T r o c k n e n  u n d  Abdes t i l l i e r en  
des ~ . thers  h i n t e r b l e i b e n  12 g (90% d. Th.)  61iges 2 -Cyano-4 ,6 -d ime thy l -  
p y r i m i d i n  (I), welches be im A b k i i h l e n  ba ld  kr i s ta l l i s ie r t  (Sehmp.  70 his  85~ 
Durch Uml6sen aus Petrol~ither erh~ilt man 9,5 g reine Verbind~mg 
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(Sehmp.  85~ Z~tr Analyse  wird aus Wasser  umkris ta l l i s ier t  (Sehmp.  un-  
ve r / inder t  85~ 

CvI-ITN ~ (133,15). Bet .  N 31,56. Gef. N 31,55. 

Aueh  die in Vers. 3 besehriebene Var ian te  der Reak t ion  ergibt  ausgezeich- 
ne te  Ausbeu ten  (90%) an diesem Cyanopyr imidin .  

Versuch 2 ( f I ) :  7 ,0g  I4:alinmeyanid und  11 g Ace t amid  werden  in der  
im Vers. 1 angegebenen Weise mi t  7,2 g 4 -Tr imethy lammonium-2 ,6 -d imethy l -  
10yrimidinehlorid 3 zur l%eaktion gebraeht .  Naeh  dem Zerreiben der e rs ta r r ten  
dunke l ro ten  Sebmelze wird  diese in der angegebenen Weise zwischen 50 ccm 
:4ther und  30 ecru Wasser  ver te i l t  und  die w/igr. LSsung 3real mi t  je 20 ecru 
~ t h e r  naehgeschfi t te l t .  Die  vere in ig ten  ~_therlTsungen werden 2real mi t  
je 10 ccm Eiswasser gewaschen,  ge t roekne t  und  abdest i l l ier t .  Es  hinter-  
b le iben 3,7 g 01 (77% d. Th.), welches ba ld  kristal l isiert .  Aus Pe t ro l~ ther  
umgelSst ,  sehmflzt  das so erhal tene  4-Cyano-2 ,6-d imethyLpyr imidin  (II) 
bei 50 his 52 ~ . 

Zur  Analyse  wird noeh  2mal aus Pe~ro l~he r  umgelTst  (Sehmp. 54 his 55~176 

CTHTN 3 (133,15). Ber. N 31,56. Gef. N 30,89. 

Das Ni t r i l  (II) ist  im Gegensatz  zu (I) in Wasser  z iemlieh leieh?~ 16slich. 

Versuch 3 ( I f I ) :  8 g Aee tamid ,  5 g reines Ka l i umeyan id  und 5 g 4-Tri-  
me~hyl -ammonium-2 ,6-d imethoxy-pyr imid inehlor ida  werden  gu t  ve rmiseh t  
und  in einer l~fiekflul3apparatur mi t  l~iihrer m i t  50 ecru Benzol  bedeckS. 
D a n n  wird  un te r  g u t e m  l%fihren 2 Stdn.  a m  Wasserbad  rfiekfluBerhitzt .  
Es  bfldet  sieh un te r  T r ime thy laminen twiek lung  eine halbflfissige rTtliehe 
Schicht  under der benzol.  Phase.  N a e h  dem Abki ih len  wird dekant ier t .  
Der  feste I~fiekstand wird m i t  zus/it.zliehen 20 ecru Benzol  ver r ieben  und  die 
vereinigten,  le ieht  ge~b gef~rbten Benzol lSsungen 2real mi t  20 ecru Wasser  
durchgesehfi t te l t .  N a c h  dem Trocknen  m i t  Na2SO ~ wird das LTsungsmit te l  
abdestillier~ (Normaldruek) .  I )er  R / i cks tand  ers ta r r t  sofort  be im Abkfihlen 
(Schmlo. 95 bis 100~ l%ohausbeute an  sehwaeh gef~rbtem 4-Cyano-2,6- 
d ime thoxy-pyr imid in  (III)  3,1 g (88% d. Th., Sehmp. i00 bis 103~ 

Die Verb indung  wird zur l~einigung in 20 ecru heil3em Alkohol  gelTst, 
m i t  Tierkohle  gekocht  und  fi l tr iert .  Be im nachfolgenden Versetzen mi t  
100 ecru ~rasser  erh~lt  m a n  re inweige Nade ln  ve to  Sehmp. 106 his 108 ~ 

C7I-I702N 3 (165,15). Ber.  C 50,90, I t  4,27, N 25,44, OCt t  3 37,58. 

Gel. C 50,80, H 4,38, N 25,57, OCI-I~ 37,34. 

Versuch 3a ( I I I ) :  5 g Ka l iumcyan id  werden  zu einer LTsung yon 2 g 
4~-Tr imethylammonium-2,6-dimethoxy-pyr imidinehlor id  3 in 5 ecru Wasser  
gegeben und  14 Stdn. bei 20 ~ aufbewahr t .  Die zun~iehst farblose Misehung 
verffirbt  sieh l angsam fiber v io le t t  naeh  dunkelbraun.  ~ a e h  der angegebenen 
Zeit  wird fil~riert und  m i t  15 ecru ka l t em %Vasser gewasehen.  I)er  blau- 
gef~rbge l%(ieks~and (0,75 g, Sehmp.  105 ~ wird wie oben angegeben mn-  
gelSst, hIan erh~lt  0,7 g (50% d. Th.) ( I I I )  v e t o  Sehmp. 106 bis 108 ~ 
(identifiziert).  

Versuch ~ ( IV):  1,0 g 2-Cyano-4,6-dime~bhyl-pyrimidin wird mit. 10 eem 
Wasser  und  0,3 eem konz. A m m o n i a k  a m  siedenden Wasserbad  3 Stch~. 

~ Alle Sehmelzpunkte  wurden  im Mikrosehmelzpunktsappara t  naeh  
Kofler ausgeffihrt  und  sind korrigiert .  
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erhitzt. Naeh dieser Zeit ist bis auf geringe t~este alles in L6sung. Der er- 
kaltete Ansatz wird filtriert (sis unl6slieher Riickstand bleiben 0,08 g emer 
nieht ident. Verbindung veto Zersp. 340 ~ trod im Vak. bei 40 bis 60 ~ zur 
Troekene eingeengt. I)er I~iickstand wird mit  2 • l0 ccm Ather digeriert, 
Die ~therl6sung hin~erl~13t noeh 0,15 g Startmaterial  (1:). Der 5=thertml6.~- 
Iiehe ~ i c k s t a n d  (0,85 g, Schmp, 175 bis i83 ~ 75% d. Th.) stellt des ge- 
w~nsehte 2-Carbonamido-4,6-dime~hyl-pyrimidin (IV) vor. Zur geinigung 
wird des I~ohprodukt am bestcn mit  Benzol im :Extraktionsa.pparat behanclelt. 
Dabei kristallisiert des reine Amid bereits in der Hitze aus dem benzol. 
Extrakt .  Des Analysenprodukt (2real aus Benzol umgelSst) sehmilzt bei 190 
bis 191 ~ 

C~I-tgON 3 (151,16). Bet. N 27,80. Gel. N 27,86. 

Die Verbindung ist in Wasser yon 20 ~ zu ~-~ 20~o 15slieh. Aueh die LSs- 
lichkei~ in Alkohol ist gut. Sehwer 16slieh ist die Verbmdung in 2~ther und 
kal tem Benzol. Dureh Behandeln mit  siedendem Xylol geht sic unter Wasser- 
abspaltung in das Nitril  (I) (Startmaterial) tiber. Sic rcagiert neutral  trod 
gibt beim Erw/~rmen mit  NaOt t  Ammoniakentwicklung. 

Versuch 5 ( X V ) :  0,5 g Carbonamid (IV) werden mit  10 ccm 5 n HC1 
15 Min. zum Sieden erhitzt. Babel kann starke CO~-Entwicklung nachge- 
wiesen werden. Naeh dcm Abkiihlen wird 3real mit  Essigester extrahiert.  
(Der Essigester hinterliiBt sehr wenig nicht identifizierbaren Riickstand.) 
Die salzsaure L6sung wird mit  konz. Ammoniak alkalisiert und 2real aus- 
ge/~thert. Die getrocknete ~therl6sung hinterl~gt 0,2 g eines 01es [4,6-Di- 
methylpyrimidin (XV)], welches mit  alkohol. Pikrinsiiurel6sung ein bei 142 ~ 
sehmelzendes Pikrat  gibt. Des Pikrat  wurde mit  dem wie beschrieben ~ 
hergestellte~ identifiziert. 

Versuch 6 (V)  : 1,0 g 4-Cyano-2,6-dimethyl-pyrimidin (II) wird mit  4 cem 
Wasser, en~haltend 1 Tropfen konz. Ammoniak, 5 Stdn. am siedenden Wasser- 
bad erhitzt. ])arm wird im Vak. der Trockenrest hergestellt und dieser mit  
20 cam )~her  digeriert. Es hinterbleiben 0,8 g 4-Carbonamido-2,6-dhnethyl- 
pyrimidin (V) veto Sehmp, 175 bis 182 ~ (70% d, Th.). 

Zur Analyse wird 2real aus Wasser umkris~allisiert (Sehmp. 185~ 

CTI-I,ON ~ (151,16). Ber. N 27,80. Gel. N 27,97. 

Die Verbindtmg reagiert neutral und gibt beim leichten Erwi~rmen mit  
verd, NaOI-I AmmoniM, en~wieklmlg. Sic ist in Wasser sehwerer 16slieh als 
das isomere Carbonamid (IV) und ebenfalls fast unl6slich in Ather, 

Versuch 7 ( V I ) :  0,5 g 4-Cyano-2,6-dimethoxy-loyrimiclin (III) mad 5 ecru 
Wasser, enthMtend 2 Tropfen konz. Amrnoniak, werden 14 Stdn. am siedenden 
Wasserbad erhitzt. Nach dieser Zcit wird die entstandenc L6sung im Vak. 
zur Troekene eingeengt und die zuriigkbleibenden Kristalle mit  10 ccm 
Ather digcriert. Es hinterbleibt als unl6slicher Riickstand des gewiinsehte 
4-Carbonamido-2,6-dimethoxy-pyrimidin (VI) (Schmp. 175 bis 183 ~ 0,4 g, 
70% d. Th.). 

Zur Analyse wird aus Wasser umgclSst (Schmp. 186~ 

CTI-I90~N a (183,16). Ber. N 22,94. Gel. N 22,85. 

Die Verbindung (VI) ist in kaltem Wasser ziemlich schwer 16slich und 
zeigt ~ihnliche Eigenschaften wie (IV) und (V). 
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Versuch 8 ( V I I )  : Die L6sung yon 2,66 g 2-Cyano-4,6-dimethyl-pyrimidin 
in 25 ecru Ather wird nach Zusatz yon 2 Tropfen Di/~thylamin mit  I-I2S bei 
0 ~ ges~ttigt und  in einem Druekgef/~l~ 48 Stdn. bei 20 bis 25 ~ aufbewahrt. 
Die ausgesehiedenen gelben Kristalte des gewiinschten 2-Thioearbonamido- 
4,6-dimethyl-pyril~aidins (VII) werden dureh Fil trat ion isoliert. Die /ither. 
MutterIauge ergibt naeh dem Abdamlofen eine zus~itzliehe geringe Menge 
dieser Verbindung. Die Ausbeute betr/igt 3,2 g, das sind 95% d. Th. Sehmp. 
178 bis 180 ~ 

Zur Analyse wird 2ram aus Wasser umgelSst (Schmp. 180~ 

C~I-IgN3S (t67,22). Ber. S 19,17. Gel. S 19,01. 

Versuch 9 ( F I I I ) :  Die LSsung vo~ 2,66 g 4-Cyano~2,6-dimetbyl-pyrimidin 
in 25 cem 24ther wird naeh Zusatz yon 2 Tropfen Di~tthylamin mit  H2S 
bei 0 ~ ges/ittigt und in einem Druekgef~il? 48 Stdn. bei 20 bis 25 ~ aufbewahrt. 
Die ausgesehiedenen gelben Kristalle des ge~4insehten 4-Thiocarbonamido- 
2,6-dimethyl-pyrimidins (VIII) werden dureh Fil trat ion isoliert. Die /~ther. 
Mutterlauge ergibt nach dem Abdampfen eine zus/~tzliehe geringe Menge 
dieser Verbindung. Die Ausbeute betr/~gt 3,1 g, das sind 92~o d. Th. Schmp. 
157 ~ (aus Wasser). 

Zur Analyse wird aus Wasser umkristallisiert. 

C~H~N3S (167,22). Bet. S 19,17. Oef. S 18,97. 

Versuch 10 ( I X ) :  Eine ~ther. L6sung yon 1,65 g 4-Cyano-2,6-dimethoxy- 
pyrimidin wird naeh Versetzen mit I Tropfen Di~ithylamin bei 0 ~ mit H2S 
ges~ittigt. Naeh 48stiind. Aufbewahren in einem Druekgef~13 bei 20 bis 25 ~ 
werden die ausgesehiedenen gelben Kristalle isoliert. Dureh Verdampfen 
der ~iutterlauge erh~ilt man noeh eine zus~tzliehe Menge. Die Ausbeute an 
4-Thioearbonamido-2,6-dimethoxy-pyrimidin (IX) betr~gt 1,8 g, das sind 
90% d. Th. 

Zur Analyse wkd aus V~asser umgelSs~, Sehrnp. 149 ~ 

C7]:I902N~S (199,22). Ber. S 16,09. Gel. S 16,07. 

Versuch 11 ( X ) :  0,65g 2-Cyano-4,6-dimethyI-pyrimidin werden mit  
5,5 ccm 1 n NaOIt  1 Std. auf 60 ~ erw~rmt (NII3-Entwieklung). Naeh dieser 
Zeit wh'd bei 30 bis 40 ~ ungef~hr die tt/~lfte des Wassers im Vak. abdestilliert 
und mit 0,5 ecru konz. Salzs~iure kongosatu-e Reaktion eingesteilt. Beim 
Ktihlen auf 0 ~ kristallisieren 0,5 g 4,6-Dimethyl-pyrimidin-earbons~ure-(2) (X) 
(Zersp. 145 bis 146 ~ 75% d. Th.). 

Diese Carbons~iure erwies sieh naeh Misehprobe als ident mit  der naeh 
Gabriel 5 dargestellten. Sie ist in V~asser ziemlieh leieht 16slich und reagiert 
kongosauer. Beim Erhitzen einer Substanzprobe auf zirka 160 ~ entweicht 
CO 2 (naehgewiesen). Das zurtickbleibende helle 01 gibt mit  alkohol. Pikrin- 
s~iure das bereits in Vers. 5 beschriebene Pikrat  des 4,6-Dimethylpyr- 
imidins (XV). 

Versuch 12 ( X I I )  : In  gleieher Weise wie in Vers. 11 ergaben 0,65 g 4-Cya.no- 
2,6-dimethyl-pyrimidin (II) 0,3g (45% d. Th.) 2,6-Dimethyl-pyrimidin- 
earbons~ure-(4) (XII) veto Zersp. 198 bis 200 ~ Das aus Wasser umgetSste 
Analysenprodukt enth~,It nach den gefundenen Werten 1 Mol Kristallwasser 
und reagiert kongosauer. 

CvHsO~N ~ �9 H20 (152,15). Ber. N 18,41. Oef. X 18,26. 
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Versuch 13 ( X I I 1 ) :  0,8 g 4-Cyano-2,6-dimethoxy-pyrimidin werden mit, 
5,5 cem 1 n NaOtt  1 Std. auf 70 ~ erhitzt, die entstandene L6sung mit 0,5 ecru 
konz. Salzs/~ure anges~uert und  die bei 0 ~ ausgesehiedenen Kristalle isoliert. 
Man erh~lt so (0,35 g, 42% d. Th.) 2,6-Dimethoxy-pyrimidin-carbons~ure-(r 
(XlII )  yore Zersp. 160 bis 164 ~ Durch Uml6sen aus Wasser erh6ht sieh der 
Zersp. der 1 Mol Kristallwasser enthaltenden Verbindung auf 165 ~ 

CTI-IsO4N ~ �9 H20 (184,15). Bet. N 13,86. Gel. N 14,04. 

Versuch 14 (X1) :  4 g 2-Cyano-4,6-dimethyl-pyrimidm (I) werden in 15 ecm 
absol. NIethanol, enthal tend 0,5 g Wasser, unter  FeuchtigkeitsaussehluB mit~ 
tIC1-Gas gesgttigt. Der Ansatz wh~d sodarm 2 Stdn. riiekfluBerhitzt. ]:)arm_ 
wird der Methylalkohol bei 30 bis 40 ~ im Vak. abgezogen, der t~iickstand 
mit  ~ the r  (zirka 20 cem) iiberschiehtet und  festes Natr iumbicarbonat  bis 
zum Aufh6ren der CO~-Entwicklmag zugegeben. Die ~_therl6sung wird ab- 
dekantiert  und die zuriickbleibende halbfeste Masse noch 3mal mit  je 10 cem 
~ther  ausgezogen. Die getroeknete Ntherl6sung hinterl.~gt 3,0 g eines 01es, 
welches im Vak. rektifiziert wird. Die 1. Fraktion (50~ Hg, 1,5g) 
gibt mit  alkohol. Pikrins~urel6sung ein bei 140 ~ schmelzendes Pikrat, we]ehe~ 
mit  dem Pikrat  des 4,6-Dimethylpyrimidins (XV), Schmp. 142 ~ (Vers. 5) 
durch Mischprobe identifiziert wurde. Die 2. Frakt ion ( 1 4 2 ~  ]-Ig, 
0,7 g) stellt das gewiinschte 2-Carbomethoxy-r (XI} 
V o r ~  

Zur Analyse wtLrde es der Kugelrohrdestillation unterzogen. 

CsH1002N e (166,17). Ber. OCH3 18,67. Gef. OCJct~ 18,43. 

Die Verbindung (XI) wird durch Eindampfen mit  verd. Ammoniak in 
das 2-Carbonamido-r (IV, Vers. 4) 5bergefiihrt (identi- 
fiziert dureh Mischprobe). 

Versuch 15 ( X I V ) :  Zu einer ~ther. PhenylmagnesiumbromidlSsung, be- 
reitet a u s  1,6 g Brombenzol, 0,24 g Mg und  10 ccm ~ther,  werden un te r  
Kiihlen und Riihren 1,32 g 2-Cyano-4,6-dimethyl-pyrimidin (I) in 20ecru 
absol. ~ther  gegeben. Nach 2 Stdn. Stehen bei 20 ~ wird noch 3 Stdn. zum 
Sieden erhitzt. Nach weiterem 24stiind. Stehen bei 20 ~ wird filtriert und  
der Filterriickstand mit  absol. _~ther ausgewaschen. Durch Abdestillieren 
der ~ther. Mutterlaugen erhglt man 0,4 g Startmaterial (I). 

Der gewaschene Filterr6ekstand wird mit  20% Ammonehloridl6sung 
(15 ccm) versetzt, mit  ~ ther  iibersehichtet und  3 Stdn. im Wasserbad er- 
w/irmt. Nach dieser Zeit wird die /%her. Sehicht abgetrennt,  getrocknet 
und abdesgilliert. Es hinterbleibt ein braungef~rbtes 01 (1,2 g), welches tier 
Kugelrohrdestillation bei 0,1 mm t tg  unterworfen wird. Naeh einem Vor- 
lauf (Sdp.0.~ 110 ~ geht bei 140 ~ das gewiinsehte 4,6-Dimethyl-pyrimidyl- 
phenylketon (XIV) tiber (0,5 g, Sehmp. ~ 60~ Zur :Reinigung wird das 
I~ohprodukt in verd. Salzs~nre gel6st, mit  verd. Natronlauge wieder aus- 
gef~llt und  aus Petrol~ther umgel6st. Sehmp. 85 bis 86 ~ 

C13I~0N 2 (212,242). Ber. N 13,20. Gef. N 13,03. 

0,1 g Keton (XIV) werden in 15 ecru 2 n NaOI~ suspendiert und  am 
siedenden Wusserbad mit  einer ges~ittigten KMnO4-LSsxmg solange tropfen- 
weise versetzt, bis eine bleibende Violettf/irbung eintritt. Dann wird der 
Ansatz mit  SO~ iibers~ttigt and  die fast farblose LSsung filtriert. Als Filter- 
riiekstand verbleiben 0,025 g Benzoes~ure (identifizierg). 
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Versuch16 (XVZ):  2 g 4-Cyano-2,6-dimethoxy-pyrimidin (III) und 5 ccm 
Methyljodid werden in einer Druekflasche 16 Stdn. auf 120 ~ erhitzt. Naeh 
dem Abdestillieren des Methyljodids hinterbleiben als Rfickstand 2 g ver- 
mutliches 1,3-Dimethyl-2,6-dioxo-4-eyano-tetrahydropyrimidin. Aus Alkohol 
l~gt sieh die Verbindung unter groBen Verlusten umlSsen (Schmp. 160 
bis 163~ 

2 g des l~ohproduktes werden mit 20 eem YVasser und 3 eem konz. Ammo- 
niak 2 Stdn. am siedenden Wasserbad erhitzt, wobei alles in L6sung geht. 
Naeh dieser Zeit wird etwas Tierkohle zugesetzt und filtriert. Beim Abkfihlen 
kristallisieren 1,4 g rohes, 1,3-Dirnethyl-2,6-dioxo-4-earbonamido-tetrahydro- 
pyrimidin (XVI, Dimethylorotsgureamid) veto Sehmp. 230 ~ (63% d. Th.). 
Die Verbindung wird zur Analyse 2real aus Wasser umgel6st (Schmp. 230 
his 231~ 

CTHgO3N ~ (183,16). Ber. C 45,90, I-I 4,95, N 22,94, OCI-I 3 0. 
Gel. C 45,92, H 5,20, N 23,15, OCH~ 0. 

Die Verbindung ist in Alkohot und t~eit]em Wasser gut  ur~d in kaltem 
Wasser mii~ig t6slieh. 

Versuch 17:3,5 g Phenyltr imethylammoninmehlorid,  2 g Kaliumcyanid 
und  5 g Acetamid werden gut vermiseht und 14 Stdn. auf 150 bis 160 ~ (Bad- 
temp.) erhitzt. Die Schmelze wird nach dieser Zei~ abgekfihl~, mit  30 ecru 
Wasser versetzt  und 3mal mit  20 ecru ~ither extrahiert.  Die vereinig~en 
f4therextrakte werden 3mal mig je 10 ecru 2 n I-IC1 riickgeschfittelt. Die 
~itherl6sung hinterl~Bt nach dem Trocknen und Abdampfen 20 mg eines 
roten I~Iarzes. Die salzsaure L6sung wird alkalisier~, mig ~4ther ausgeschiittelt 
und der ~ the r  verdampft.  Es hinterbleiben 3,2 g Dime~hylanilin (95% d. Th.). 


