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IMit 1 Ahbildung 

(Eingegangen am 28. September 1967) 

Erstmalig dargesgellt und charakterisiert wurden 2-Chlor- 
4 -amino - 5 -methylpyrimidin, 2 -Trimethylammonium-4 -dimethyL 
amino - 5 -methylpyrimidin, 2 -Cyan- 4 -dimethylamino - 5 -methyl- 
pyrimidin, 2-Amido-4-dimethylamino-5-methylpyl'imidin und 
2-Carboxy-4-dimethylamino-5-methylpyrimidin. Das 2-Cyan-4- 
dimethylamino-5-methylpyrimidin ist nicht zum Amin reduzier- 
bar, wofiir eine theoretische Erkl~rung gegeben wird. 

Aus best immten Griinden war es uns yon Interesse, das 2-Cy~n- 
4-amino-5-methylpyrimidin (1) darzustellen. Zu seiner Synthese gingen 
wir yore 2,4-Dichlor-5-methylpyrimidin (2) aus, welches durch Ammoniak  
zu einem Gemisch der Isomeren 2,Chlor-4-amino-5-methylpyrimidin (3) 
und  2-Amino-4-chlor-5-methylpyrimidin (4) umgesetzt  wurde. Die %so- 
merent rennung wird im Versuchsteil beschrieben. Da die Darstellung yon  
1 aus 3 nicht  m5glich ist, wie bereits yon  K16tzer 1 in zahlreichen Ver- 
suchen mit  i~hnlich gebauten 2-Chlorpyrimidinen gezeigt werden konnte,  
versuchten wit einen anderen Weg 2. Dieser besteht  4arin, dal~ man  3 mit  
Tr imethylamin versetzt  und das entstehende 2-Trimethylammonium-4-  
amino-5-methylpyrimidin (5) nlit Kal iumcyanid  zu 1 umsetzt .  Abet  auch 
4ieses Verfahren fiihrte nicht  zum Zie], da 5 t rotz weitgehender Variierung 
tier Versuchsbedingungen nicht  hergestellt werden konnte.  

Es wurde nun versucht,  yon  einem Produk t  auszugehen, das sich yon 
3 nur  4adurch unterscheidet,  dab es start  der s tark polaren Aminogruppe 
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1: ~ = CN, it '  = NH2 
2: It = R'  = C1 
3: l=t = C1, I t '  = NHu 

X 

4: It = NH~, I t '  = C1 
5: R = N(CH3)3C1, R' = NH~ 

in Stellung 4 die weniger stark polare Dimetl~yl~minogruppe besitzt. 
Dieses bereits in der Literatur besehriebene 3 Produkt (6) ist in Benzol 
15slich und li~Bt sich mit Trimethylamin zum 2-Trimethylummonium- 
4-dimethylamino-5-methylpyrimidin (7) umsetzen; dieses reagierte sehlieB- 
lieh mit KCN zum 2-Cyano-4-dimethylamino-5-methylpyrimidin (8). 

R \  N /N(CH3)~ 

x I 

0: ~ := C1 9: It = CH~NH2 
+ 

7: R ~ N(CH~)3C1- 10: R ~ CONH2 
8 :  ] : t  ~ C~ T I1: R = C 0 0 ~  

Das 2-Cyan-4-dimethylamino-5-methylpyrimidin (8) sollte nun zum 
2-Aminomethyl-4-dimethyIamino-5-methylpyrimidin (9) reduziert werden. 
Reduktionen yon 2-Cyanpyrimidinen zu 2-Aminomethylpyrimidinen sind 
bisher in der Literatur nicht beschrieben. ~ a n  versuehte zwei Methoden, 
ni~mlich die Reduktion mit Lithiumaluminiumhydrid und die Hydrierung 
mit Wasserstoff und Raney-~icke l .  Trotz weitgehender Variierung der 
Versuchsbedingungen war das gewfinschte Produkt nicht zu erhalten; es 
entstanden vielmehr die bisher unbekannten Verbindungen 2-Amido-4- 
dimethylamino-5-methylpyrimidin (10) und 2-Carboxy-4-dimethylamino- 
5-methylpyrimidin (ll), die dureh Hydrolyse der ~itrilgruppe gebildet 
worden sind. Der Befund ist nicht iiberraschend, da 2-Cyanpyrimidine sehr 
leieht hydrolysiert werden 2. 

Die Struktur der entstandenen Produkte wurde mit Hilfe yon IR- 
Spektren, Massenspektrum und Analyse bewiesen. Das IR-Spektrum yon 
I0 zeigte vor allem die fiir Amide charakteristisehen Banden bei 3520, 
3400, 1710 und 1550 cm -1. Das zur weiteren Charakterisierung yon 10 
aufgenommene ~assenspektrum bestS~tigte ebenfalls die angegebene 
Formel. Dies folgt eindeutig aus der ~ s s e n z a h l  180 fiir das Molekular- 
gewicht sowie aus den ~assenzahlen fiir die Molekiilbruchstiicke 165 

H. C. Koppel, R. H. Springer, R. K.  Robins und C. U. Cheng, J. org. 
Chem. 27, 181 (1962). 
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(Abspaltung von Ctt3), 163 (Abspaltung yon OH) und 151 (Abspaltung yon 
NCH3). Die Entstehung eines 1Violekiilbruchstfickes mit der Massenzahl 
163 1/~{~ sich dadurch erklgren, dal~ eine Keto~Enol-Tautomer ie  vorliegt 
und v-on der Enolform die OtI-Gruppe abgespalten wird. Auch das Mas- 
senspektrum yon 11 bestgtigte die angegebene Formel. 

Das Verhalgen des Nitrils bei Reduktionen soll nun auf Grund der 
elektronisehen Struktur dieser Verbindungen erklgrt werden. Zu diesem 
Zweek wurden die r:-Elektronenverteilungen in den drei isomeren Cyan- 
pyrimidinen mit Hilfe der einfaehen LCAO~O -Meth o c l e  y o n  Hi~clcel 

(H~IO-Methode) berechnet. Die ~olekiildiagramme dieser drei Verbindun- 
gen wurden mit denen yon Benzonitril un4 aliphatisehen Nitrilen ver- 
g]iehen; die Parameterwahl erfolgte wie yon Polans~y und Grassberger 4 

beziehungsweise yon A. und B. Pul lman a angegeben. 
Die Nitrilgruppe besitzt zwei 7~-Elektronensysteme, deren Knoten- 

flgchen zueinander senkrecht stehen und die daher orthogonal zueinander 
sind. Im Falle aromatiseher Nitrile iiberlappt eines dieser beiden ortho- 
gonalen 7c-Elektronensysteme (~x-System) mit den Molekiilorbitalen des 
aromatischen Systems zu einem Gesamt-r~-Elektronensystem. Infolge der 
Orthogonalitgt bleibt das zweite r~-Elektronensystem (~y-System) in 
erster Ngherung yore iibrigen ~olektilrest unbeeinflulBt, wenn dieser keine 
oder nur in eine Riehtung orientierte konjugationsfghige ~-Elektronen 
enth~lt. Bei a]iphatischen I~Titrilen sincl die Laclungsverteilungen in beiden 
=-Elektronensystemen (=x- und ~y-System) gleich. Im Rahmen der 
ttMO-Methode ist das ,~y-System aller Iqitrile identiseh mit dem der 
aliphatischen Nitrile. In Abb. 1 wird als Beispiel das 1Kolekiildiagramm 
von 2-Cyanpyrimidin mit ~-Elektronennettoladungen (qi) und ~-Bindungs- 
ordnungen gezeigt. 

0,6637 

_ z,~ ~ 0,3364 ~ 0,9375 N o,ooo,\ 
*OJOl8  - 0,1545 

Die fiir den Versuch einer Erkl/~rung yon Eigenschaften der Nitrile 
auf elektronischer Basis notwendigen Rechendaten sind in Tab. 1 zu- 
sammengefalBt, qc und q~ sind ~-Elektronen-:Nettoladungen am Kohlen- 
stoff- bzw. Stickstoffatom der Nitrilgruppe; pcz~ stellt die Bindungs- 
ordnung der ~x-Bindung dar. Die Gesamt-7~Elektronenladung der Nitril- 
gruppe (qc ~ q~) ist in der vierten Spalte, der 7:x-Elektronenanteil des 

4 0 .  E. Polansky und M. Grassberger, Mh. Chem. 94, 647 (1963). 
5 A.  und B. Pullman, ,,Results of Quantum iVIech. CMcul. of the Elec- 

tronic Structure of Bioehemic~ls ~ Vol. I, p. VI, Paris 1960. 
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e lekt r i sehen Momentes  der CN-:Bindung (~z,%, c~) in der  f i inften Spa l te  yon 

Tab.  1 angefi ihr t .  

Tabelle t. = - E l e k t r o n e n v e r t e i h n g  in don  N i t r i l g r u p p e r ~  e i n i g e r  
t y p i s e h e r  N i t r i l e  

Verbindung qc qI~ qeN qc + ql; I~,~ x, cN (n) * 

R - - C ~ N  + 0,0831 - -  0,0831 0,9966 0 0,46 

i - - ~ - - C = N  + 0,0723 - -  0,0997 0,9339 - -  0,0274 0,48 

/ /  - \ \ - - C = N  + 0,0728 - -  0,1009 0,9339 --- 0,0281 0,48 

/ i , ,  

I~ \ ~ , - - C = N  + 0,0689 - -  0,0698 0,9370 - -  0,0009 0,39 

- N  
" ~ C = N  + 0,0675 - -  0,0662 0,9375 + 0,0013 0,37 

\ N /  - - -  

* Der Tvx-Anteil dos elektrischen 5{omentes der CN-Gruppe win-de nghe- 
rungsweise dureh Wahl  des Koordinatensystems im Zentrum der CN-Bindung 

q c -  qN bereehnet:  ~ , oN = 4,8 1,16 :D. C--N-Bindungsabs tand:  1.16 ~ .  

Nach  Spal te  5 in Tab.  1 lassen sich in bezug auf das  ~:x-Elektronen- 
m o m e n t  deut l ieh  zwei versehiedene Gruppen  yon  Ni t r i l en  un te rsehe iden:  
Miphat ische Nitr i le ,  Benzoni t r i l  nnd  5 -Cyanpyr imid in  besi tzen ein viol 
h6heres ~ x - g i n d u n g s m o m e n t  als 2- und  4-Cyunpyr imidine .  Dies k a n n  
zusammen  mi t  der  untersehiedl iehen ~ -E lek t ronend ieh te  ~m Kohlenstoff -  
a t om (qc), die in 2- u n d  4 -Cyanpyr imid in  am ger ingsten ist, als Grund  
dafi i r  gewer te t  werden,  dab  eine R e d u k t i o n  mi t  L i t h i u m a l u m i n i u m h y d r i d ,  
e ingelei te t  du tch  einen nueleophi len Angriff ,  bei diesen beiden Ni t r i len  
wesent l ieh sehleehter  ver lguf t  als bei den anderen  Ni t r i len  (z. B. 5-Cyan- 
pyr imidin) .  Tatsgehl ieh  is t  eine R e d u k t i o n  yon  2 -Cyanpyr imid in  auf 
diesem Weg his j e t z t  noeh n ieh t  gelungen. 

Experimenteller Teil 

2-Chlor-4-amino-5-methy~pyrimidi~ (3) 

1,26 g 2 und 5 ml bei 0 - -5~  mit  NKa ges~tt, absot. ~A_thanol l~tBt man 
24 Stdn. bei etwa 20~ stehen. Der nach Zusat.z verd. NHa-L6sung aus- 
fallende Niedersehlag wird in 6 ml sied. Benzol gelbst, aus dem beim Ab- 
kiihlen 4 ausffillt, wahrend 3 in L6sung bleibt.  
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4 wird aus t t h a n o l  um]~.istallisiert; Schmp. 184--185 ~ C, Ausb. 0,33 g 
(30% d. Th.). 

3, der Abdampfriickstand des Benzols, kristallisier~ aus t t h a n o l ;  Schmpo 
247 ~ C, Ausb. 0,59 g (53% d. Th.). 

CsH6C1N3. Ber. C 42,25, H 4,23, CI 24,20, N 29,00. 
Gel. C 42,45, H 4,24, C1 24,35, N 28,80. 

3 reagierte weder in Toluol- noch in Tetrahydrofuranl6sung mit Tri- 
methyla.min. 

2-Trimethylammonium-4-dimethylamino-5-methylpyrimidin (7) 

2,4 g 0 i, 11 ml Benzol und 20 g Trimethylamin werden 8 Tage in einom 
Autoklaven bei Raumtemp. steheng'elassen. ])abel ausfallende Kristalle 
werden aus t t h a n o l  t i b e r  und schlieBlich aus Dimethylformamid um- 
kristallisiert; Sehmp. 194--195 ~ C, Ausb. 1,08 g. Nach weiterem tagelangem 
Stehen erh6ht sie sich auf 1,56 g (65~o d. Th.). 

Ci0I-IigCllkS4. Bet. C 53,20, :I-I 8,26, N 24,00, C1 15,00. 
Gel. C 53,05, I-I 8,10, N 23,95, C1 15,12. 

2-Cyan-4-dimethylamino-5-methylpyrimidin (8) 

6 g KCN und 9 g Acetamid werden auf etwa 145 ~ C erhitzt, die Sehmelze 
bei 80--90~ mit  6 g 7 por~ionsweise versetzt und his zum Aufh6ren der 
Trimethylamin-Entwicklung bei dieser Temp. belassen (30--60 Min.). M a n  
behandelt mit  einem Gemiseh v0n Wasser und t t h e r  and  schiittel~ die w~BrJge 
Phase ersehSpfend mit  )i_ther aus. Der ttherriicksLand kristallisiert aus Petrol- 
~ther und schmilzt bei 143 ~ C; Ausb. 3,24 g (54~o d. Th.). 

CsI-I101q4. Ber. 0 59,20, I~ 6,17, N 34,30. 
Gef. C 59,15, H 6,03, N 34,39. 

u  zu r  R e d u k ~ i o n  y o n  2-Cya, n - 4 - d i m e t h y l a m i n o - 5 - m e ~ h y l -  
p y r i m i d i n  

1. l~Vlit Lithiumaluminiumhydrid 

Aus einem Soxhletextraktor lieB man 0,28 g 8 unter tVhereinwirkung 
(60 ml) etwa 20 Stdn. auf 0,2 g LiA1H4 wirken und zersetzte dann des iiber. 
sehiiss. LiA1H4 mit feuchtem t t h e r .  I~'ach Filtrieren und Abdampfen des 
tithers wurde der Riickstand in absol, t t h a n o l  aufgenommen, neuerlich 
filtriert und mit  fl~ther gef~llt. Die kristalline F~llung wurde in Wasser gelSsL 
und mit  Ct{Cla ausgeschiittelt. Der Chloroformriiekstand schmilzt nach Sub- 
limieren bei 10 -a Tort (170--180 ~ C) bei 204--205 ~ C; Ausb. 0,04 g 10. 

CsI~i2N40. Ber. C 53,40, t{ 6,67, N 31,00. 
Gel. C 53,60, t I  6,54, N 30,92. 

Nach der Chloroformausschiittehng wm'de die w~Brige L6sung schwach 
salzsauer eingeengt und nach Zusatz yon l~H3 zur Trockene gebraeht. Der 
Abdampfriickstand (11) kristallisierte aus t t h a n o l  t t h e r  und schmolz unter 
Zersetzung bei 155--160 ~ C; Ausb. 0,12 g. 

CsHiiI~uO~. Ber. C 53,02, ~:I 6,75, N 23,21. 
Gel. C 52,95, t t  6,68, ~T 23,30. 
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Bei Verwendung yon Tetr~hydrofurun als L6sungsmittel konnten ebon- 
i~lls nut  10 und 11 erh~lten werden. 

2. Katalytische Hydrierung 

1 g 8, gel6st in 7 g bei 0 ~ C mit  NH8 ges~tt. Methanol, nahmen im Auto- 
klaven boi Gegenwart von 1 g Rctney.Ni in 48 Stdn. bei Raumtemp.  kelnon 
Wasserstoff auf. Nach der Aufarbeitung wie ulxter 1. erhidt  man 0,1 g 9. 

Ffir die Aufnahme cler MasseIlspektren danken wir Herrn Dr. H. Egger. 


