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N-haltige Verbindungen, wie S~ureamide, Amidine, Guanidin 
u. a. m., werden auf ihr Verhalten gegeniiber Benzylmalons~ure- 
bis-(2,4-dieblorphenol)-ester (Bzm.-Ester) untersueht. 

Nach den bisherigen Versuchen reagiert Bzm.-Ester beim Verschmelzen 
mit Amin- bzw. ]min-Gruppen tragenden Verbindungen zu N-tIetero- 
cyelen 1-a. Die Voraussetzung dafiir bildet das Vorhandensein zweier 
aktiver H-Atome, die in 1,3-Stellung zueinander stehen. 

Benzamid gibt mit Bzm.-Ester nach 15 Min. bei 300 ~ nicht das zu 
erwartende Hydroxy-oxazinon I, sondern das Hydroxypyrimidin I I  
(15% d. Th.). Ob I I  fiber I entsteht oder ob Benzamid prim/ir in Benz- 
amidin, das als Zwischenprodukt in Frage kommt, umgewandelt wird, 
konnte nieht untersehieden Werden. 
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I: X =  O, P~=C6H5 
I I :  X = NH, g = C6tt 5 
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IV: R = CH2C~H 5 
V: R = CH(CH~)~ 

VI: R = H  

1 E. Ziegler, H. Junek und U. Rofimann, Mh. Chem. 92, 809 (1961). 
E. Ziegler, H. Junelc, E. N61ken, K. Gelfert und R. Salvador, Mh. Chem. 

92, 814 (1961). 
3 E. Ziegler und E. N61ken, Mh. Chem. ')2, 1184 (1961). 
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Es ist bekannt, dab Amidine in Gegenwart von. Alkohola~ 4-6 mit 5'Ialon- 
s/~ttreesvern zu Pyrimidinen des Typs I I  reagieren. Abet aueh dutch alleiniges 
Erhitzen yon Amidinbasen mit Miphatisehen Malonsfiureestern k6nnen 2-Aryl- 
2,4-dihydroxy-pyrimidine 7 synthe~isiert werden. 

Die Struktur von I I  ist dureh die Synthese aus Benzamidin-HC1 
bzw. der freien Base und Bzm.-Ester bei 210--220 ~ (43 bzw. 87~ d. Th.) 
siehergestellt. Analog verlituft die Umsetzung mit Aeetamid bzw. Acet- 
amidin unter Bildung yon I I I .  

Guanidin-carbonat reagiert mit  Bzm.-Ester sehr gut bis zum Pyri- 
mido[1,2-aJpyrimidin-Derivat IV (80~o d. Th.), das ein Monoaeetat gibt. 
Noch besser verl~uft eine analogs Umsetzung mit Isopropylmalons/~ure- 
bis-(2,4-diehlorphenol)-ester zu V (90% d. Th.). Aber weder IV noeh V 
i/il3t sieh mit Hilfe yon A1CI3 zu VI abbauen. 

Das yon W. B l e d  und G. Urla~s s synthetisierte 7-Methyl-l,4-diaza- 
2,3-benzo-cyelohepten-(2)-on-(5) setzt sich mit Bzm.-Ester bei 270 ~ 
zu VI I  (84~o d. Th.) urn, wghrend 8-Amino-ehinolin die Verbindung 
v i i i  (83% d. Th.) gibt. 
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Digthylbarbitursgure geht keine analoge P~ea.ktion ein, sic bewirkt 
aber eine Cyelisierung des Bzm.-Esters zum, 3-Benzyl-4-hydroxy-6,8- 
diehtoreumarin, welches sieh zum bereits bekannt, sn 4-tlydroxy-6,8- 
dichloreumarin 9 entbenzylisren 1/iflt. 

o-Aminophsnol verh/ilt sieh gegeniiber Bzm.-Ester je nach Reaktions- 
temperatur  versehieden. Bei 120 ~ bildet sich N,N'-Bis-(2-hydroxy- 
phenyl)-benzylmatonamid, bei 230 ~ dagegen sehr raseh das ringfSrmig 
gebaute Malons//urederivat IX.  

4 E.  L. Pinned', Bet. dtsch, chem. Ges. 41, 3517 (1908). 
H. R.  Henze,  W . J .  Clegg ~md Uh. W. Smart ,  J.  Org. Chem. 17, 1320 

(1952). 
A.  W. Dox  und .L. Yoder,  J. Amer. Chem. See. 44, 364 (1922). 

7 I .  G. Farbenindus tr ie  Ak t .  Ges., Chem. Zbl. 1930, 438; 1931, 3173. 
s W.  R ied  ~md G. Urlass, Chem. Bet. 86, 1101 (1953). 

R. Anschi~tz, Bet. dtseh, chem. Ges. 36, 463 (1903). 
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Das an der Methylenbrficke nieht substituierte N,N'-Bis-(2-hydroxy- 
phenyl)-malonamid konnten sehon W. Ried und I. Patsehorke ~~ bei der Um- 
setzung yon o-Aminophenol mit  Ma]onylehlorid erhalten. 
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/N/x\  
i :, - o H - c /  I1 i 

IX  X:  B = CH2C~H~ 
XI :  R = H  

o-Amino-thio-phenol  reagiert  g la t t  bis zum 1,I-Bis-[benzthiazo]yl-(2)]- 

2-phenyl~than  X (91% d. Th.), w/~hrend eine analoge Umse tzuug  mit  

Malonsguredi// thylester zum OrundkSrper  X I  1~ m~igig (19% d. Th.) 

verl/iuft. 

Die vorliegende Arbeit  wurde mi t  Unters t t i t zung  der I.  R. Geigy AG 

(Basel) durehgefiihrt ,  fiir die wir danken.  

Experimenteller Tell 

1. 2- Phenyl<f,6.dihydroxy-5-benzyl-pyrimidin ( I I )  

a) Aus Benzamid: 2,4 g Benzamid und  4,8 g Bzm.-Ester werden vorerst 
50 3fin. auf 275 ~ und dann noeh ca. 15 Min. auf 300 o erhitzt. Nach Anreiben 
des kristallinen Rohproduktes mit  Benzol wird aus Nitrobenzol kristallisiert. 
Pl~ttehen yore Sehmp. 345 ~ u. Zers. Ausb. 0,15 g (15% d. Th.). 

b) Aus Benzamidin-HCl: 0,8 g Benzamidin-HC1 und 2,4 g Bzm.-Ester 
werden 25 Min. auf 220 ~ erhitzt. Aufarbeitung wie nnter 1. a). Ausb. 0,6 g 
(43% 4. Th,). 

e) Aus Benzamidin-Base: Aus 0,3 g Benzamidin und 1,2 g Bzm.-Ester 
entstehen 0,6 g (8700 d. Th.) vom Sehmp. 345 ~ 

C172114N20-). Bet. C 73,36, I t  5,07, N 10,07. 
Gef. C 73,27, H 5,03, N 9,78. 

2. 2-Methytd,6-dihyd~vxy-5-6enzyt-pyrirnidiu ( I I I  ) 

a) Aus Acetamid: 0,7 g und 2,4 g Bzm.-Ester werden dutch 20 Min. auf 
235 ~ erhitzt. Nach Behandeln des kristallinen Rohproduktes mit  kaltem 
Athanol wird aus Nitrobenzol kristMlisiert. St/ibchen yore Sehmp. 330 ~ u. 
Zers. Ausb. 0,25 g (23% d. Th.). 

b) Aus Acetamidin-HCI: Aus 0,5 g Acetamidin �9 HC1 und 2,4 g Bzm.-Ester 
entstehen nach 40 Min. bei 240 ~ 0,4 g (40% d. Th.) an I I I .  

ClzI-IlzNzO2. Ber. C 66,65, I-[ 5,59. Gef. C 66,59, H 5,38. 

lo W. Ried und I. Patschorl~e, Ann. Chem. 599, 44 (1956). 
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Die Verb indung  I I I  gibt  bei der A eetyl ierung mi t  Aee~anhydrid  ein 2~[ono- 
acetat ve to  Sehmp. t93 ~ Aus Benzol oder CC14 feine Nadeln.  

Cx4H14N2Oa. Ber. C 65,10, I-[ 5,46. Gel. C 65,07, H. 5,33. 

3. Pyrimido[1,2-a]purimidi~'~-Derivat (I V) 

0,45 g Gnanid in-earbonat  nnd 5,28 g Bzm. -Es te r  werden dureh 15Min. 
auf 200 ~ erhitzt .  Naeh  anffing]ieher CO:)-Entwickhmg ents teh t  eine ]dare 
Schmetze, aus (ler sieh wfihrend der Reak t ion  Kris ta l le  auszuseheiden be- 
ginnen. N a e h  Behande ln  mi t  ka l t em Aceton kristal]isiert  m a n  aus Xylol ,  
Phenylaee ta t  bzw. Nit robenzol .  Nadeln bzw. P la t t en  veto Schmp. 289 ~ 
Ausb. 1,5 g {80% d. Th.). 

C_91H17Na04. Ber. C67,19,  H 4 , 5 6 ,  N l 1 , 1 9 .  
(lef. C 67,46, H 4,30, N t l ,20.  

l)as Mo~oa.cetat sehmiIzt  bei 200 ~ nnd lfiftt sieh aus ]4_thanol in ,~ternehen 
gewinnen. 

C23H19N305. Ber. C 66,17, 14 4,59, N 10,07. 
Oef. C 66,27, H 4,56, N 10,18. 

4. [sopropylmalo~s~2ure-b is- ( 2,4-dichlorphe~ol )-ester 

Ein  Gemiseh von  22 g Isopropylmalons~,ure,  49 g 2,4-Diehlorphenol und 
28 ml  POC13 wird 3 Stdn. a.uf 100 ~ erhigzt, dann mi t  I-t~O verse tz t  und mi t  
verd. N a O H  gewasehen. Das kristal l in anfal lende Prod~Lkt l~,Bt sieh aus ~'4tha- 
nol reinigen. Balken vom Sehmp. 84 ~ Ausb. 60 g (92o/o d. Tb.). 

ClsH14C1404. Bet.  C 49,57, H 3,24, C1 32,52. 
Gel. C49,81,  H3 ,12 ,  C132,47. 

5. Pyrimido[l,2-a]pyrimidir~-Derivat (V) 

0,9 g @uanidin-earbonat  m~d 10,5 g Isopropylmalons~ure-bis-(2,4-dichlor-  
phenol)-ester werden 15 Min. auf 170 ~ erhitzt .  Naeh  Anre iben  der kris tal l inen 
Masse mi t  Aeeton  verble iben 2,5 g (90% d. Th.) an V. Aus PhenvIace ta t  bzw. 
Nitrobenzo! Quader  ve to  Schmp. 350 ~ (u. Zers.). 

C13I-I17N304. Ber. C 55,90, H 6,14, N 15,05. 
()ef. C 56.06, H 5,89, N 15,03. 

6. l~erbS~duJtg (V I I )  

Ein Gemiseh yon 0,88 g 7-3Iethyl-l,4-diaza-2,3-beI~zocych)het)ten-(2)-on- 
(5) s und 2,9 g Bzm. -Es te r  wird 30 Min. auf  270 ~ erbitzt.. Naeh  Behande ln  des 
P~ohprodnktes mi t  Benzol verble iben 1,4 g (84~ d. Th.) a~ VII .  Aus Eisessig, 
Bu tano l  oder Ni t robenzol  farblose Kris ta l le  v o m  Sehmp. 243 ~ 

C20HlsN2Oa. Ber. C 71,84, K 5,43, N 8,38. 
(}ef. C 7 t ,8 t ,  14 5,43, N 8,59. 

7. Verbi~du~g ( V I I I )  
1,9 g 8-Amino-ehinolin und 6,9 g Bzm.-Est.er werden 30 Min. attf 260 ~ 

erhi tz t  und  da.nn (tie Sehmelze mi t  Aeeton  angerieben.  Aus Nit.robenzol 
Nade ln  ve to  Sehmp. 284--286 ~ Ausb. 3,55 g (83,2~ d. Tb.). 

C19H14X202. Ber. C 75,48, I-[ 4,67, N 9,27. 
Gel. C 75,44, H 4 , 8 1 ,  N9 ,41 .  



712 E. Ziegler u .a . :  Synthesen yen Heterecyeleit 

8. 3-Benzyl-4-hydroxy-6,8-dichIorcu-marin 

4,8 g Bzm.-Ester werden in Gegenwart yon 1,8 g Di~thylbarbitursi~ure 
durch 4 Stdn. auf 300 ~ erhitzt. Naeh Anreiben mit Benzol nnd Behandeln 
mit  heiBera H20 verbleiben 1,6 g (50% d. Th.). Aus Eisessig, Chlorbenzol 
oder Xylol Nadeln yore Sehmp. 235--236 ~ 

C16FI10C1203. Ber. C 59,83, H 3,13. Gel. C 60,04, H 3,19. 

9. 4-Hydroxy-6,8-dgchlorcumarin 9 

1,5g 3-Benzyl-4-hydroxy-6,8-dichiorcum~rin ~md 2,5g AICl3 werden 
5 Min. ~uf 160 ~ erhitzt. N~eh Zerse~zen tier Sehmelze mit ItC1 und Umf~llen 
aus N a O t t ~ C 1  kristallisiert man aals Nitrobenzol. Ba.lken vom Sehmp. 
320~ Ausbeute 0,5g (47% d. Th.). 

C9tt4C1,_Oa. Ber. C 46,78, H 1,74. Gef. C 46,92, H 1,98. 

10. N,N'-Bis- ( 2-hydroxy-phenyl )-benzylmalonamid 

Naeh einer l~eaktionszeit yon 2 Stdn. bei 120 ~ bildet sieh aus o-Amino- 
phenol und Bzm.-Ester das Dianilid in einer Ausb. yon 70% d. Th. Aus retd.  
A%hanol Plfi.ttchen vom Sehmp. 216 ~ 

Ce-~H20N.~O4. Bet. C 70,20, I5 5,36, N 7,44. 
Gel. C 70,29, H 5,42, N 7,56. 

11. 6-Benzyl-J.aza-r (5,7) ( IX)  

Wird o-Aminophenol (1,1 g) mit  Bzm.-Ester (5,8 g) 5 Min. auf 230 ~ erhi~zt 
and dann die Sehmelze mit  Aeeton oder Nthanol aagerieben, so verbleibt als 
[s (f,3 g, 50% d. Th.) sehr reines IX.  Aus Dioxan, Toluo! oder Chlor- 
benzol Nadelb~iseheln vom Sehmp. 235 ~ 

ClaHlaNOa. Ber. C 71,90, H 4,90, N 5,24. 
Gef. C72,16, H4,81,  N5,26. 

12. 1,l-Bis[benzthiazolyl-(2) ]-2-phenyl(tthan (X ) 

2 g o~Amino-thiophenol und 9,25 g Bzm.-Ester werden in einem KSlbchen 
in ein auf 230 ~ vorgeheiztes Met~llb~d getaucht und 5 Min. bei dieser Tempe- 
ratur belassen. Naeh Anreiben mit  Aceton gewinnt man X aus Athanol. 
Gelbe Kristalle vom Sehmp. 128 ~ Ausb. 5 g (91~ d. Th.). 

C22HI6Ng, S2. BeE C 70,93, H 4,34, N 7,52, S 17,21. 
Gel. C 70,92, H 4,30, N 7,44, S 17,t9. 


