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(EirtgegaJ~gen arn 14. Oktober 1968) 

Hexahydro - 8a - methylpyrimido [4, 5--dJpyrimidin - 2,7 (1H~ 
3N)-dione reagieren mit o-reaktiven Phenolen zu Hexahydro- 
10a-met.hyl-2H[ i]benzopyra.no[2, 3--d]pyrimidin-2-onen. 

Heterocycles, X VI I :  Hexahydro-8a-m~thylpyrin, igo[4,5--~]- 
pyrimidine-2,7 (1H, 3H )-diones 

Hexahydro- 10a-methyl-2H[1]benzopyrano[2,3--djpyrimidin- 
2-ones have been synthesized by t.he reaction of hexahydro-8a- 
methylpyrimido[4.5~d]pyrimidine-2.7(1H, 3H)-diones with phe- 
nols having reactive o-positions. 

Hex~hydro-4-R-5-R(Ar) -pyr imido[4 ,5- -d]pyr imidin-2:7  (1H, 3H)-dione 
(1) entst.ehen nach Zigeuner und 5IK~rbeitern 1-3 bei der Umsetzung vol~ 
Acetaldehyd und seinen Homologen mit H~rnstoffen bzw. Einwirkung yon 
~liphatischen sowie uromatisehen Aldehyden auf Tetrahydro-6-ureido- 
2(1H)-pyrimidinone im sauren Medium. Weitere Verbindungen dieser 
Reihe, das Hexahydro-Sa-methyl- bzw. 3,6,Sa4rimethyl-pyrimido- 
[4~5~]pyr imid in -2 ,7 (1H,  3H)-dion (2, 3), bilden sich bei Reaktion des 
1-Hydroxy-2-hydroxymethyl-3-but~nons bzw. des 2-Hydroxymet.byL1- 
buten-3-ons mit Hurnstoff bzw. Methylharnstoff in saurer L6sung. 

Im  sanren Medium reagieren die Hex~hydropyrimido[4~5~]pyrimi- 
din-2,7(1H, 3H)-dione (2, 3) mit 2,4-Dimethylphenol unter Ersa~z eines 

1 G. Zigeuner, E. A .  Gardziella und G. Bach, Mh. Chem. 92, 31 (1961). 
" G. Zigeuner, _'VI. Wilhelmi und B. Bonath, Mh. Chem. 92, 42 (1961). 
3 G. Zigeuner und W. Nischk, Mh. Chem. 92, 79 (1961). 
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Harnstoff- bzw. I~Iethylharnstoffrestes zu laugenunl6slichen Verbindungen, 
die sich, wie die NMI~-Spektren zeigen, wider Erwarten als Hexahydro- 
7,9,10a4rimethyl- bzw. -3,7,9,10a-tetramethyl-2H[1]benzopyrano[2,3-~:J]- 
pyrimidin-2-on (4, 5) erwiesen. Gegentiber 2,4-Xylenol in siedender, w/~13rig- 
alkoholiseher Salzs/iure ebenfalls best/~ndige N,0-Aeetale, die 5',6'-Di- 
hydrospiro[chroman-2,4'(l'H)-pyrimidin]-2'(3'H)-one b z w . - t h i o n e  (6), 
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wurden durch Umsetzung yon 6-~-Dialkylamino/~thylidentetrahydro- 
2(1H)-pyrimidinonen bzw, -thionen mit  2,4-Dimethylphenol erhalten 4. 

Wie sehon besehrieben wurde ~, 2, entstehen aus Hexahydro-4-R-5- 
R(Ar)-pyrimido[4,5--d]pyrimidin-2,7(1H, 3H)-dionen (1) mit  2,4-Dime- 
thylphenol im sauren Medium ebenfalls laugenunl6sliehe KSrper, die als 
Hexahydro-2H[1]benzopyrano[4,3--d]pyrimidin-2-one (7a) angesehen 

G. Zigeuner und R. Swoboda, Mh. Chem. 97, t422 (1966). 
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wurden, weil sie gegeniiber 2,4-Xylenol in w/igrig-Mkoholiseher SMzsgnre 
stabil waren. 

Auf Grund unserer neuen Befunde mug  aueh ffir diese bisher als 
I texahydro-2H[1]benzopyrano[4 ,3- -dJpyr imidin-2-one  (7a) formulier ten 
Verbindungen die S t ruktur  yon  I-Iexahydro-2H [1]benzopyrano[2,3--<J]- 
pyrimidin-2-onen (7b) in Bet raeht  gezogen werden, l~ber dieses Problem 
sind weitere Untersuchungen  im Gange. 

/CH3 
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2,6-Xylenol ffihrt 2 bzw. 3 bei Anwesenhei~ von Minerals/~uren in das 
Te t rahydro-  5- (4-hydroxy-  3,5- dimethylbenzyl)-  4-(4- h y d r o x y -  3,5- di-me- 
thylphenyl)-4-methyl-  bzw. - l ,4-dimethylpyrimidin-2(1H)-on (8, 9) fiber. 

Fiir dis S t ruktur  yon  8 und 9 spricht u. a., dab 9 in ein Triacetat  um- 
gewandelt  werden kann, welches K M n 0 4  nicht  entf/~rbt. 

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l  

1. Hexahydro-8a-methyl-pyrimido[4,5--d]pyrimidi~.2,7(1H, 3H)-dion (2) 

5 g 1-Hydroxy~2-hydroxymethyl-3-butanon bzw. 2-Hych'oxymet.hyl-1- 
buten-3-on ~, 5,9 g Harnstoff und 10 Tropfen konz. HC1 werden in 5 ml 
70proz. ~thanol  24 Stdn. bei 59 ~ stehengelassen, die anfallenden Kristalle 
mit 70proz. Alkohol gewasehen und aus Wasser umkrista.Ilisiert. Ausb. 3 g, 
farblose P1/ittchen vom Schmp. 275 ~ 

C7I-I12N402. Ber. C 45,64, I-I 6,57, N 30,42. 
Gel. C 45,72, H 6,60, N 30,36. 

Diacetat. Nadeln ~us Dioxan; Schmp. 238 ~ 

CllH16N404. Ber. C 49,24, H 6,01. Gef. C 49,20, I-I 5,98. 

Verseifung des Diacetates mit 5proz. /ithanol. NaOH gibt wieder 2. 

a A.  Wohl und A.  Prill,  Ann. Chem. 440, 143 (1924). 
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2. Hexahydro.3,6,Sa-trimethyl-pyrimido[4,5--d]pyrimidin-2,7(1H, 3H)-dio'~ (3) 

5'Ian I~I~V 1 g l-Hydroxy-2-hydroxymethyl-3-butanon bzw. 2-Hydroxy- 
methyl- l-buten-3-on und 1,5 g Methylharnstoff in 5 ml 70proz. Alkohol mit  
5 Tropfelr konz. HC1 24 Stdn. bei 50 ~ stehen, neutr~lisiert mit  NattCO3, 
wobei 3 kristallin anf~llt. Balken arts Aceton/~ethanol  (4: 1), Sehmp. 191~ 
Ausb. 0,6 g. 3 h~i.lt hartn~ckig 1 Mol Kristallwasser lest. 

CgH16NaO2 �9 HuO. Ber. C 46,94, t t  7,78, N 24,33. 
Gel. C 47,30, H 7,81, N 24,10. 

Dutch 5stdg. Trocknung im Hoehvak. bei 130 ~ wird 3 wasserfrei erhalten. 

C9H16N40~. Ber. C 50,93, H 7,60, N 26,39. 
Gel. C 50,47, t-I 7,54, N 26,52. 

3 isb hygroskopiseh- 

3. 1,3,4,4a,5,10a-Hexahydro- 7,9,10a-trimethyl-2H- [1]benzopyrano [ 2,3--:l ]- 
pyrimidin-2-on (4) 

1 g 2 und 10 g 2,4-Xylenol werden in 3 ml ges~tt. ~th~nol. ~-IC1 und 3 ml 
konz. HC1 4 Stdn. am Wasserbad unter Riickflui] erhitzt; nach Entfernen 
des tiberschiissigen Xylenols (mittels W~sserdampfdestill~tion) wird mit  
NaHCO3 neutralisiert. 4 f~illt nach ]~ngerem Stehen kristMlin an und wird 
naeh Durchreiben mit  Aceton aus Chlorbenzol bzw. Essigs~ure/Wasser urn- 
krist~llisiert. Farblose Pl~ttchen, Schmp. 285~ Ausb. 0,6 g. 4 ist unlSslieh 
in NaOH; KS~nO4 in Essigs~iure wird nicht entf~rbt. 

C14HlsN202. Ber. C 68,27, I-~ 7,37, N 11,36. 
Gef. C 68,57, t t  7,45, N 11,37. 

Acetat. N~deln aus Cyclohexan yore Schmp. 179% 

C16H~0N203. Ber. N 9,72. Gel. N 9,99. 

Verseifung des Acetates gibt 4. 

4. 1,3,4,4a,5,10a-Hexahydro-3,7,9,10a-tetramethyl-2H-[1]benzopyrano[ 2,3--d ]- 
pyrimidin-2-o~ (5) 

i g 3 und  10 g 2,4-Xylenol geben, wie sub 3) behandelt, 0,8 g 5. Nadeln 
aus Butanol vom Schmp. 240 ~ 5 ist laugenunlSslich, KMnO4 in Essigs~ure 
wird nicht entf~rbt. 

C15t-I20N2Ou. Ber. C 69,20, H 7,76. Gef. C 69,17, I-I 7,81. 

Acetat. N~deln aus Cyclohexan, Schmp. 177 ~ 

C~TI-I~2:N2Os. Ber. N 9,26. Gel. N 9,60. 

Verseifung des Acetates gibt 5. 

5. Tetrahydro-5. ( 4-hydroxy-3,5-dimethylbenzyl ) -g- ( ~-hydroxy-3,5- 
dimethylphenyl)-4-methylpyrimidin-2(1H)-on (8) 

1 g 2, 10 g 2,6-Xylenol, 15 ml gesi~tt. ~thanol. HC1 und 5 ml konzl, tIC1 
werden 4 Stdn. am Wasserbad erhitzt und wie sub 3) aufgearbeitet. Nadeln 
~ s  Essigs~i.ure/~V~sser, Schmp. 315~ Ausb. 1,7 g. 

C22H2sN20~. Ber. C 71,72, I-I 7,66, :N 7,60. 
Gel. C 71,50, H 7,60, :N 7,46. 



t-[. 2/1969] Uber He~erocyc]en 707 

6. Tetrahydro-5- ( 4-hydroxy-3,5-dimethylbe~zyl ) -g- ( 4.hydroxy-3 ,5- 
dimethylphenyl)-l,4-dimethylpyrimidin-2(1H)-on (9) 

.-~Ian setzt 1 g 3 mit 10 g "2,6-Xylenol, wie sub 3) beschrieben, urn. Nach 
Anreiben mi~ Aceton f~,llt 9 aus h~ethanol in Nadeln vom Schmp. 268 ~ a-a. 
Ausb. 0,5 g, 

C23H30N203. Ber. C 72,24, H 7,90. Gel. C 72,17, H 7,99. 

2"riacetat. Pl~ttchen aus Dioxa.n, Schmp. 163 ~ 

C29H36~-206. Ber. C 68~48, ~ 7,1r Gef. C 68,10, H 6,91. 

KMnO4 in Essigs~ure wird nicht entf~rbt., Verseifung gibt 9. 

7. N zViJ~-~qpektren 

2: N H  2,45s, 2,70bppm, 2 CH2 6,50--6~58mppm, CH 7,55r~ppm, CI-[3 
8,18s ppm. 

3: NH 3,70s. b ppm, 2 CH~ + H~O 6,60--7,05m+s ppm, NCH~ 7,24s plom, 
CH %83m ppm, Ct~I3 s~ 8,64s ppm. 

4: NH 2,60 b ppm, arom. H 3,12b, 3,255 ppm, 2 arom. CH~ 7,78s, 7,84s ppm, 
CHzCHCH2 6,5--7,8m ppm, CH3 ~_~ 8,37s ppm. 

5: atom. H 3,22b, 3,33b ppm, N H  4,55~ ppm, NCH2 ~- I-1 v. CH2 6,70-- 
7,05m ppm, NCH~ 7,12s ppm, CH, i H v. CH2, 2 atom. CH3 7,40--7,90 ra+2s ppm. 


