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Uber Dihydro-6-methyl- bzw. -6-styryl-4-phenyl-2(1H )-
pyrimidinone (-thione) sowie Hexahydro-5-henzoyl- bzw.
-cinnamoyl-4,7-diphenyl-2(1H)-chinazolinone (-thione)
Uber Hetérocyelen, 27 Mitt.
VOII

G. Zigeuner, H. Brunetti, H. Ziegler und M. Bayer

Aus dem Institut fiir Pharmazeutische Chemie der Universitét in Graz

( Eingegangen am 9. Juni 1970)

Dihydro-6-methyl-4-phenyl-2(1H)-pyrimidinone (-thione)(1)
reagieren als a-Methylalkenylharnstoffe bzw. -thioharnstoffe
mit Sduren zu Hexahydro-4,4"-methylendi-2(1H)-pyrimidinonen
(-thionen) (3), mniit Phenolen zu Tetrahydro-6-hydroxyphenyl-
2-(1H)-pyrimidinonen (-thionen) (2), mit Benzaldehyd zu
6-Styrylverbindungen (1'd, e, ¢) und mit «,p-ungesittigten
Ketonen zu Tetrahydro-2(1H)-chinazolinonen (7). Aus 1,5-Di-
phenyl-1,4-pentadien-3-on und Harnstoffen, Thioharnstoffen
bzw. Ammonrhodanid entstehen Diphenyl-1,3,7,9-tetraazaspiro-
5,5-undecan-2,8-dione (9) bzw. Hexahydrotriphenyl-6-cinnamoyl-
2(1H)-chinazolinthione (10). Hexahydro-6-benzoyl- bzw. -6-cin-
namoyl-2(1H)-chinazolinone (-thione) (10) bilden sich allgemein
bei Einwirkung von o,B-ungesattigten Ketonen auf Dihydro-
4-phenyl-6-styryl-2(1H)-pyrimidinone (-thione) (1 d, e, g).

Heterocycles, XXVII: Dihydro-6-methyl-(or -6-styryl-)-4-
phenyl-2(1H )-pyrimidinones (-thiones); Hexahydro-5-benzoyl-
(or -cinnamoyl- )-4,7-diphenyl-2(1H }-quinazolinones (-thiones)

Dihydro-6-methyl-4-phenyl-2(1H)-pyrimidinones (-thiones)
(1) react as a-methylalkenylureas (-thioureas) with acids to
hexahydro-4.4’-methylenedi-2(1H)-pyrimidihones (-thiones) (3),
with phenols to tetrahydro-6-hydroxyphenyl-2(1H)-pyrimidin-
ones (-thiones) (2), with benzaldehyde to 6-styryl compounds
(1d, e, g) and with «,B-unsaturated ketones to tetrahydro-
2(1H)-quinazolinones (7).

On reacting 1.5-diphenyl-1.4-pentadien-3-one with ureas,
thioureas or ammonium thiocyanate, the products formed are
diphenyl-1.3.7.9-tetraazaspiro-5.5-undecane-2.8-diones (9) and
hexahydrotriphenyl-6-cinnamoyl-2(1H)-quinazolinethiones (10),
resp. Hexahydro-6-benzoyl- (or -6-¢innamoyl-)-2(1H)-quinazo-
linones (-thiones) (16) are formed generally by the action of
o, B-unsaturated ketones on dihydro-4-phenyl-6-styryl-2(1H)-
pyrimidinones (-thiones) (1 d, e, g).
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Dihydro-6-methyl-4-phenyl-2(1 H)-pyrimidinone (1a, b) bzw. das
Thion 1 ¢ zeigen im allgemeinen ein den Verbindungen der 4,4-Dimethyl-
reihe?- 2 analoges Verhalten gegeniiber Séuren, Benzaldehyd bzw.
Phenolen. Bingehende Studien galten der Umsetzung von 1 a—c bzw. der
Dihydro-6-styryl-2(1H)-pyrimidinone 1d, e (des Thions 1g) mit
«,8-ungesittigten Ketonen. Im Verlauf dieser Untersuchungen ist es auch
gelungen, die Struktur ‘der bei der Reaktion' von Dibenzaliceton mit
Thioharnstoff, - NH4CNS' " bzw. N-Methylthioharnstoff entstehenden
Kondensationsprodukte (10 i, j) aufzukliren.

Von den Dihydro-2(1H)-pyrimidinonen-1a, b kann nur 1b nach
einer Troubesynthese® erhalten werden; zur Darstellung von 1a wird
das Thion 1.¢ mit HgO ‘in Essigsdure behandelt bzw. mit Hy0g im
alkalischen Medium zum Hydroperoxid 2 d umgewandelt und dieses
durch Erwidrmen mit, Siuren bzw. KMnO, in Essigsdure in 1 a iiber-
gefiihrt. Zur Synthese von 1c ist die Methode ter Horst—Robbins?
(Umsetzung des 1-Phenyl-1-buten-3-ons mit NH4;CNS) am besten
geeignet. Bei der Umsetzung von 1-Phenyl-1-buten-3-on mit Thioharn-
stoff und Na-Methylat in Methanol entsteht nicht die 6-Hydroxy-
verbindung 2 a5, sondern das Tetrahydro-6-methyl-6-methoxy-4-phenyl-
2(1H)-pyrimidinthion (2 b)é. Na-Athylat in Athanol fithrt 2 b in das
Athoxytetrahydropyrimidinthion 2 ¢ tiiber, welches beim Erwirmen
Athanol unter Bildung von 1c¢ abgibt. Ebenso wie Dihydro-4,4,6-tri-
methyl-2(1H)-pyrimidinone! bzw. das entsprechende Thion? werden
1a, ¢ durch Einwirkung von Mineralsduren, allerdings in langerer
Reaktionszeit, in Dimere, - das 3,3',4,5,6,6’-Hexahydro-4-methyl-6,6'-
diphenyl-4,4’-methylendi-2(1 H)-pyrimidinon (3 a) bzw. -thion (3 b) um-
gewandelt; HoOg im alkalischen Milieu fithrt 3 b in 3 a iiber. Versuche,
1a, ¢ durch Erhitzen mit Na- Athylat inabsol. Athanol bzw. NaNH,
oder K.-tert. Butylat in inerten Losungsmltteln zu dimerisieren, sind
fehlgeschlagen”. Behandlung von 3 a, 3b mit Schwefel in siedendem

1 Q. Zigeuner, E. Fuchs und W. Galatik, Mh. Chem. 97, 43 (1966).

* @. Zigeuner, A. Frank, H. Dujmovits und W. 4dam, Mh. Chem. 101
1415 (1970).

3 W. Traube, Ber. dtsch. chem. Ges. 27, 277 (1900).

¢ W. P. ter Horst, US.-Pat. 2 234 848; Chem. Abstr. 35, 42428 (1941);
Th. E. Robbins, US.-Pat. 2 539 480; Chem. Abstr. 45, 5924 a (1950).

5 R. Zimmermanmn, B. Brdhler und H. Hotze, Angew. Chem. 72, 58 (1960).

6 2b ist ebenso wie 2 d iberraschend stabil; analog gebaute Ver-
bindungen der 4,4-Dimethylreihe sind deutlich labilerZ.

7 Das Dihydro-4,4.6-trimethyl- bzw. -3,4,4,6-tetramethyl-2(1H)-pyrimi-
dinon verhalten sich analog; bei Anwesenheit von etwas wafr. Alkali ent-
stehen die entsprechenden Methylendi-2(1H)-pyrimidinone: G. Zigeuner,
H. Schmidt, E. Pinter und W. Galatik, unverdffentlicht. Das Dihydro-4,4,6-
trimethyl-2(1H)-pyrimidinthion glbt diese Reaktion nur im untergeordneten
Ausmal3 2.
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Xylol gibt unter Spaltung und Dehydrierung 4 a, b. Beim Erhitzen mit
2,6-Dimethylphenol und Mineralsiure findet Retroaldolreaktion von
3 a, 3b unter gleichzeitiger Mitwirkung des Phenols zum Tetrahydro-
6-hydroxyphenyl-2(1H)-pyrimidinon (2f) bzw. -thion (21i) statts.
Tetrahydro-6-hydroxyphenyl-2(1H)-pyrimidinone (-thione) 2 e—i ent-
stehen auch aus 1 -a—c mit 2,4- bzw. 2,6-Dimethylphenol und Salzsiure.

1
a: R=R; = Iﬂ; I{Z = ()Ilg, X =0
b: R=H,Ri=Ra=CH3, X =0
¢: R=R;=H, Ry =CHj3, X =8
d: R =Ry = H, Rz = CH=CH—C¢H;, X = O
e: R = II, Ry = (3113, Rs = (313:::(311}——(36115, X =0
f: R = CH; R; = H, Rg = CH=CH—C¢Hs, X = O
¢: R=R; =H, Rs = CH=CH—CgH;5, X =8
h: R =CH;, R; = H, Re = CH=CH—C¢Hj;, X = 8
i: R=R;y=H, Rg = CHo—CHs—CeHs, X = 8
CHy
2
a: R=H,Ri =0H,X =8
b: R=H, Ry = OCHs, X =8
c: R=H, Ry = OCaH;, X =8
d: R=H,R; = 00H, X =0 .
e: R = H, Ry = CeHzOH(CH:g)z (2,3,5), X =0
f: R = H, Ry = CeH-0H(CHs)s (4,3,5), X = O
g: R = CHs, Ry = OgHo0H(CHz)s (4,3,5), X = O
h: R — H, Ry = CeH.0H(CHs)z (2,3,5), X = 8
i: R = H, Ry = CeH.0H(CHg)s (4,3,5), X = S

8 Analoges ist bei Behandlung der 4,6,6,6”,6’-Pentamethyl-methylendi-
2(1H)-pyrimidinone® (des Thions?) mit Phenolen im sauren Medium zu
beobachten. .

113*
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3 ’ 4
a: X=0 a: R=CHj;, X=0
b: X=8 b: R=CHj;, X=S8

c: R =CH2—CH2—C§H5, X=8

Mit Formaldehyd und den Hydrochloriden primérer bzw. sekundérer
Amine gibt lediglich 1 ¢ definierte Mannickbasen?; 1 a, b werden hier in
komplexe Basengemische iibergefiihrt. Bei Umsetzung von 1a, b mit
Benzaldehyd im alkalischen Medium bilden sich in glatter Reaktion die
Dihydro-4-phenyl-6-styryl-2(1H)-pyrimidinone (1d, e); 1 ¢ wird unter
gleichen Bedingungen nicht angegriffen, reagiert jedoch bei Anwesenheit
von Piperidinacetat bzw. ZnClp zu 18. Hz0z im alkalischen Medium
wandelt 1 ¢ in 1 d um.

Binawirkung von o,B-ungesdittigien Carbonylverbindungen auf 1 a~—c

Dihydro-6-phenyl-2(1H)-pyrimidinone (-thione) werden durch o,B-
ungesattigte Carbonylverbindungen unter dem EinfluB von Siuren bzw.
Basen an der Kernstelle 5 alkyliert0. Analoge Umsetzungen mit 1 a—c
zeigten folgendes Bild:

Acrylnitril im UberschuB gibt mit 1 ¢ in Athanol bei Anwesenheit
von Na-Athylat ein Zwischenprodukt C17H1gN4S von bisher noch unge-
klirter Konstitution; dieses wird durch Erhitzen mit Na-Athylat in
Athanol bzw. mit wiBrig-alkohol. Salzsdure in das 5-(2'-Cyanithyl)-
dihydro-6-methyl-4-phenyl-2(1H)-pyrimidinthion. 5 a, mit wafr. Natron-
lauge in die Carbonsiure 5 b tibergefithrt. 5a geht bei Behandlung
mit konz. Salzsdure in Alkohol in das 1,2,3,4,4a,5-Hexahydro-4-phenyl-
2.-thiono-7(6H)-chinazolinon (6) iiber.

¢ @. Zigeuner, A. Frank und W. Adam, Mh. Chem. 101, 1788 (197.0).

10 @. Zigeuner, M. Bayer, F. Paltauf und H. Fuchs, Mh. Chem. 98, 22
(1967). Hier wurde bereits auf die im folgenden angefiihrten Ringschluf3-
reaktionen der Dihydro-6-methyl-4-phenyl-2(1H)-pyrimidinone bzw. -thione
(1 a—c¢) sowie der Styrylverbindungen (1 d—h) kurz hingewiesen. Die
Chinazolinstrukturen 7, 10, 12 wurden erstmals in der Dissertation M. Bayer,
Univ. Graz (1966), niedergelegt.
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a: R = CHz—OHz—CN, Rl = CHa, X =S8
b: R = CHy—CHx—COOH, Ry = CH3, X =8
¢: R = CHys—CHy—CO—CgH;, Ry = CHg, X = 8
d: R = CHy—CH;—CO-—CgHs, R1 = CH=CH—CgH;, X = O, 8
e: R = CH(CgHj;)—CHs—CO—C¢Hs, Ry = CH=CH—CgH;, X = 0,8
f: R = CH(CGH5)ACH2—CO~—CH=CH—C(;H5, R1=CH=CH—C¢Hs,
X=0,8

a: R:Rl:H
b: R=CHj, Ri=H
c: R=R;=CHj

Mit 3-Dimethylamino-1-phenyl-1-propanon-HCl reagiert 1b unter
Einflu von Na-Athylat, 1 a erst bei Einwirkung von K-tert. Butylat
zum 3,4,5,6-Tetrahydro-4,7-diphenyl- bzw. -3-methyl-4,7-diphenyl-2(1H)-
chinazolinon (7 a, b); 7 b gibt bei katalytischer Hydrierung 8. 1 ¢ verhilt
sich unter gleichen Bedingungen indifferent. Das 1-Phenyl-2-buten-1-on
konnte nur mit 1 b und nur im sauren Medium zum Tetrahydro-2(1H)-
chinazolinon 7 ¢ umgesetzt werden. Bei Einwirkung von 1-Buten-3-on,
1-Phenyl-1-buten-3-on, 1,3-Diphenyl-1-propen-3-on bzw. 1,5-Diphenyl-
1,4-pentadien-3-on in Sduren bzw. im alkalischen Milieu tritt Zersetzung
von 1 a—c ein.

Fiir die Chinazolinstruktur von 7 a, b, ¢, 8 sprechen auch die NMR-
Spektren; allerdings konnte aus ihnen die Stellung der Phenylgruppe in
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Position 7 nicht mit Sicherheit abgeleitet werden, doch deuten Analogie-
schliisse zur Reaktion von 1 ¢ mit Acrylnitril (5 a, 6) darauf hin, da8
auch bei Umsetzung von 1a, b mit 1-Dimethylamino-3-phenyl-3-pro-
panon-HCl bzw. 1-Phenyl-2-buten-1-on Michaeladdition an der Kern-
stelle 5 (5 ¢) und hierauf Aldolreaktion des Carbonyls der Seitenkette mit
dem CHj/6 unter Ringschlull zu den 7-Phenylverbindungen 7 a, b, c,
stattfindet.

In der Umsetzung von'1a, b zu 7 a, b, c sind Parallelen zum Ver-
halten cyeclischer o-Methylenamine  gegeniiber «,3-ungesittigten. Car-
bonylverbmdungen gegeben. Cervinka! erhielt aus dem 1,2-Dimethyl-
1-piperidein mit Acrolein das 1- Methylhexahydrochlnohn Ireland®® aus
dem 1,2-Dimethyl-1-pyrrolin mit 1.Buten-3-on das 2,3,4,5-Tetrahydro-
1,6-dimethylindol.

Reaktion von 1,5-Diphenyl-1,4-peniadien-3-on mit Harnstoffen, Thioharn-
stoffen bzw. NH4CNS

Im sauren Medium setzt sich das 1,5-Diphenyl-1,4-pentadien-3-on
(DPon) mit Harnstoff bzw. N-Methylharnstoff zum 4,10-Diphenyl- bzw.
1,’7-Dimethy1-4,10-dipheny1-1,3,'7,9-tetrazaspiro-5,5-undeéa,n-2,S-dion 9a
bzw. 9 b um. Zu 9 a fithrt auch die Einwirkung von Harnstoff auf 1 d im
sauren Milieu!3. Die Darstellung der entsprechenden Dithione 9 ¢, d auf
analogem Weg ist nicht gelungen; Thioharnstoff reagiert bei Anwesen-
heit von Sduren nicht mit DPon, N-Methylthioharnstoff gibt das
Chinazolinthion 10j.

Setzt man das DPon mit Thioharnstoff im Molverhaltnis 1:3 in
Methanol mit Na-Methylat um, so bildet sich nach 1stdg. Kochen das
Dihydro-4-phenyl-6-styryl-2(1H)-pyrimidinthion 1g¢ in 20proz. Aus-
beute. In Athanol mit Na-Athylat entsteht aus &quimolaren Mengen der
Reaktionspartner nach 8stdg. Erhitzen ein gelbgefirbtes Isomeres, das
4-Phenyl-6-(2'-phenylathyl)-2(1 H)-pyrimidinthion (4 ¢); zum gleichen
Produkt 4 ¢ gelangt man durch Behandlung von 1 g mit Na-Methylat in
siedendem Methanol. Zum Strukturbeweis wurde 1,5-Diphenyl-1-pen-
ten-3-on mit NH,CNS zum Dihydro-4-phenyl-6-(2’-phenylathyl)-2(1H)-
pyrimidinthion 1i umgesetzt und dieses mit Schwefel in siedendem
Xylol zu 4 ¢ dehydriert. Mit N-Methylthioharnstoff reagiert DPon im

11 0. Cervinka, Coll. Czech. Chem. Comm. 25, 1174 (1960).

12 R. E. Ireland, Chem. and Ind. 1958, 979.

12 Uber analoge Reaktionen des 2,6-Dimethyl-2,5-heptadien-4-ons,
2-Methyl-6-phenyl-2,5-hexadien-4-ons bzw. des Dihydro-4,4-dimethyl-6-
styryl-2(1H)-pyrimidinons mit Harnstoffen im sauren Medium vgl. G. Zigeu-
ner, B. Fuchs, H. Brunetti und H. Sterk, Mh. Chem. 97, 36 (1966); G. Zigeuner,
E. Fuchs und W. Galatik?l.
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alkalischen Milieu nicht; mit NH4CNS nach #zr Horst—Robbins? ent-
steht das Hexahydro-2(1H)-chinazolinthion 10 i14.

6-Benzoyl- bzw. 6-Cinnamoylhexahydro-4,56,7 -triphenyl- 2( 1H)-
chinazolinone bzw. -thione (10 a—j)

Aus den im vorstehenden Abschnitt niedergelegten Ergebnissen kann
abgeleitet werden, dafl die Umsetzung von DPon mit Harnstoffen,
Thicharnstoffen bzw. Ammonrhodanid primér zu Dihydro-6-styryl-
2(1H)-pyrimidinonen (-thionen) (1d, f—h) fihrt; 1d bzw. die ent-
sprechende 1-Methylverbindung 1f addieren dann im sauren Medium ein
weiteres Molekiil Harnstoff bzw. N-Methylharnstoff zu den Tetraazaspiro-
[5,5]-undecan-2,8-dionen 9 a, b: Die Dihydro-4-phenyl-6-styryl-2(1H)-
pyrimidinthione 1 g, h reagieren unter den eingehaltenen Beédihgungen
nicht mit weiterem Thioharnstoff, NH,CNS bzw. N-Methylthioharnstoff,
sondern werden entweder isomerisiert (1g zu 4 c) oder addleren ein
zweites Molekiil DPon unter Bildung der Chinazoline 1014, j.

‘j\ R
N
- NH
R eghe
9
a: R=H, X=0
b: R=CHj, X=0
c: R=H, X=
d: R=CHj, X=S8

Weitere, in dieser Hinsicht unternommene Versuche zeigen, daf}
Dihydro-4-phenyl-6-styryl-2(1H)-pyrimidinone (-thione) (1d, e, g) all-
gemein mit = Phenylvinylketonen zu . 6-Acylhexahydro-2(1H)-chin-
azolinonen bzw. -thionen (10 a—g, i) reagieren.

Das 1.Dimethylamino-3-phenyl-3-propanon-HCl sowie das 1,3-Di-
phenyl-1-propen-3-on geben mit 1d, e, ¢ beim Verschmelzen bei 180°

1 Das 2,6-Dimethyl-2,5-heptadien-4-on reagiert mit Thioharnstoff und
NaOCHs3 bzw. NaOCzHs zum Dihydro-4,4-dimethyl-6-(2-methyl-2-methoxy-
propyl)-2(1H)-pyrimidinthion bzw. Tetramethyl-1,3,7,9-tetraza-5,5-spiro-
undecan-2,8-dithion ; im sauren Medium bzw. mit NH4CNS bildet sich nur der
genannte Spirokérper. Methylthiocharnstoff gibt mit Phoron sowohl im
basischen als auch im sauren Milieu das entsprechende Tetrazaspiroundecan :
G. Zigeuner, K. Fuchs, H. Brunetts und H. Sterk'®. Das 2-Methyl-6-phenyl-
2,5-hexadien-4-on gibt mit NH;CNS das Dihydro-4,4-dimethyl-6-styryl-
2(1H }-pyrimidinthion 2.
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10 11
10a: R = Ry = Re = H, Rg = CO—CgH5, X = O
b: R =Ry =H, Ry = CHj3, Rg = CO—CgH;5, X = O
¢: R=R; =Rz=H, Ry = CO—CeHjs X =8
d: R =R; =H, Rs = CsgHj, Rg = CO—CeH5, X = O
e: R=R;=H, Ry = 06H5‘, Rg = CO—CgHj, X = 8
f: R = Ry = H, Rz = C¢Hs, Ry = CO—CH=CH-C¢H;, X = O
g: R = H, Rl = CH3, Rz = 06H5, R3 = CO—CH:CH——CGHE,, X =0
h: R = CH3, Ry = H, Ry = C¢Hj, Ry = CO—CH=CH—CsH;, X =0
i: R =Ry = H, Rs = CgHs, Rg = CO—CH=CH-—CgH5, X = 8
j: R = CH;, Ry = H, Ry = CsHs5, Rg = CO—CH=CH—CgH;, X = 8§

bzw. bei Umsetzung in Athanol mit Na-Athylat (1g) die 6-Benzoyl-
hexahydro-4,7-diphenyl-2(1 H)-chinazolinone 10 a, b (das Thion 10 c)
bzw. das 6-Benzoylhexahydro-4,5,7-triphenyl-2(1H)-chinazolinon 10 d
(das Thion 10 e); mit DPon bilden sich die 6-Cinnamoylhexahydro-
4,5,7-triphenyl-2(1 H)-chinazolinone 10 f, g (das Thion 10 i).

Die 1-Methylverbindung 10 h entsteht bei Behandlung des Tetraaza-
spiroundecandions 9 b mit sied. wiflr.-alkohol. Salzséure; zweifellos
wird hier 9b durch die Sdure unter Methylharnstoffabspaltung zum
Dihydro-l—methy1-4-phenyl-6-styry1-2(1H )-pyrimidinon 1f und dieses
z. T. weiter zu DPon und Methylharnstoff abgebaut; 1 f und DPon geben
dann 10 h. Aus dem Tetraazaspiroundecan 9 a erhilt man bei gleicher
Behandlung unter Eliminierung von Harnstoff und Dimerisierung des
intermedidr entstehenden Styrylpyrimidinons 1 d das Hexahydro-4,5,7-
triphenyl-6-(1,2,3,4-tetrahydro-2-oxo-4-phenyl-6-pyrimidyl)-2(1H)-chin-
azolinon 12 g.

Die Formulierungen 10 b, ¢ sind mit den NMR-Spektren, die die
Struktur 5d bzw. 11 ausschlieBen, gut vertrdglich; die Identitdt des
Chinazolingeriistes von 10 a und 10 ¢ wurde durch Uberfiihrung von
10 c in 10 a mittels Hz0y bewiesen. Infolge der geringen Léslichkeit von
10 d, e zeigen die NMR-Spektren eine mangelhafte Auflosung, die eine
einwandfreie Zuordnung simtlicher Signale nicht erlaubt; doch sprechen
auch hier die Spektren gegen das Vorliegen von 5e bzw. 11 und fiir
10 d, e; Einwirkung von Hs0y auf 10 e gibt 10 d.

Eingehend haben wir uns mit der Struktur und der Reaktivitidt von
10 i beschiftigt. Im IR-Spektrum finden sich die charakteristischen
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Banden der Cinnamoylgruppe sowie der Ringdoppelbindung, im NMR-
Spektrum die Signale der 2 NH.Gruppen sowie der Protonen der C=C-
Doppelbindung des Cinnamoylrestes; Signale, die auf die Strukturen 5 £,
11 schlieBen lassen, fehlen. Das Massenspektrum zeigt, daB 10 i nach
2 Richtungen aufgesprengt wird; einerseits erfolgt Ablésung des Cinna-
moylrestes vom Chinazolinsystem, andererseits Riickspaltung in die
Ausgangsverbindungen 1 g und DPon.

Nach dem Ergebnis der Einwirkung von Hgﬂoz auf 10 f bzw. 10 i sind
auch hier die Chinazolingeriiste identisch; dem in beiden Fillen ent-
stehenden Reaktionsprodukt kommt mit grofer Wahrscheinlichkeit die
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f: X=8, R= d
HyC g CH,
OH
g: X=0, R ~
HN NH

Y

Athylenoxidformel 12 a zu. Bei Umsetzung von 10 i mit Phenylhydrazin,
Hydroxylamin bzw. Thioharnstoff (in Butanol mit Na-Butylat) wird der
Cinnamoylrest in der fiir o,f-ungeséttigte Ketone charakteristischen
Weise angegriffen (12 b, ¢, e); 12 ¢ geht mit Sduren in das Isoxazolin
12 d iber. 2,6-Xylenol wird im sauren. Medium ebenfalls an der C=C-
Doppelbindung der Seitenkette addiert (12 £)15. Die NMR-Spektren von
12 b—f zeigen eine fiir sichere Zuordnungen zu geringe Auflésung; doch
lassen sich aus den IR-Spekfren bestimmte Aussagen ableiten: die
typischen Banden der Cinnamoylgruppe fehlen allgemein; hingegen
finden sich die Bande der Ringdoppelbindung von 12 b, d—f mit ziemlich
konstanter Lage bei 1685—1698 k sowie die durch Wegfallen der Konju-
gation nach kiirzeren Wellen verschobene Bande der (CO-Gruppe der
Seitenkette von 12 f.

Das aus dem Tetraazaspiroundecan 9 b erhaltene N-Methylcinna-
moylchinazolinon 10 h ist mit dem bei Umsetzung des Dihydro-3-
methyl-4-phenyl-6-styryl-2(1H)-pyrimidinons 1 e mit DPor erhaltenen
3-Methylchinazolinon 10 g nicht identisch. Wie aus dem NMR-Spektrum
zu entnehmen ist (NH bei 4,90 ppm in 1), liegt 10 h als Hexahydro-1-
methyl-2(1H)-chinazolinon 10 h vor; aus diesem Befund 148t sich auch
die Struktur von 9 b als 1,7-Dimethyltetraazaundecandion 9 b ableiten.
Ebenfalls als 1-Methylverbindung (NH bei 1,7 ppm in t) ist 10 j anzu-
sehen. v

15. Das Hexahydro-2(1H)-chinazolinthion (-on) addiert im sauren Medium
Phenole zu Octahydro-8a-hydroxyphenyl-2(1H)-chinazolinthionen (-onen):
Q. Zigeuner, V. Eisenreich und W. Immel, Mb. Chem. 101, 1745; Tetrahydro-
spirofcyclohexan-1,4’(1’H)-chinazolin]-2/(3'H )-thione (-one) geben diese Re-
aktion nicht mehr. Offenbar verlieren Hexahydro-2(1H)-chinazolinthione
(-one) mit steigender Substitution die Fdhigkeit zur Phenoladdition.
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Fiir den Verlauf der Reaktion der Dihydro-6-styryl-2(1H)-pyrimi-
dinone bzw. -thione (1 d—h) mit Phenylvinylketonen kann angenommen
werden, daB diese als Vinyloge der Dihydro-6-phenyl- bzw. -4,6-diphenyl-
2014 )-pyrimidinone (-thione)!® durch das ungesittigte Keton primar
an der Kernstelle 5 alkyliert werden (5 d—f) und sekundir einer weiteren
Michaelreaktion zu den Chinazolinonen (-thionen) 10:a—j unterliegen.

Massenspektrum von 101i

Molgew. 526 Molgew. 526
Fragmente Fragmente
2o 71
£
=~ 395
= _ 292
, (5]
m
- =131 CH;—CH—CH—C0-—
) m
%n =103 —CH=CH—CH, - = 234 (CH;—CH=CH—),C0

Fiir diese Deutung spricht das reaktive Verhalten® der Dihydro-
4-phenyl- bzw. -4,4-dimethyl-6-styryl-2(1H)-pyrimidinone bzw. -thione
gegeniiber 1,3-dinucleophilen Agentien, CH-aciden Verbindungen bzw.
Formaldehyd und priméren Aminen. Danach zeigen die Kernstelle 6
sowie die Position 2’ des Styrylrestes elektrophilen, die Kernstelle 5
jedoch nucleophilen Charakter. Fiir die Dimerisierung von Styryl-
verbindungen (1d) zu 12 ¢ muB auf Grund dieser Ergebnisse derselbe
Mechanismus wie fiir die Einwirkung von o,3-ungesittigten Ketonen
aut Styrylverbindungen (1 d—h) angenommen werden.

%6 Uber das Verhalten von 6-Styryl-2(1H )-pyrimidinonen gegeniiber
Harnstoffen sowie {iber die Tatsache der Dimerisierung im sauren Medium
wurde schon berichtet!; desgleichen iiber die Bildung von Hexahydro-2(1H)-
pyrido[4,3—d]pyrimidinonen aus Dihydro-6-styryl-2(1H)-pyrimidinonen,
Formaldehyd und priméren Aminen: G. Zigeuner, W. Adam und W. Galotik,
Mh. Chem. 97, 52 (1966). Uber die genannten Umsetzungen sowie Reaktionen
von 6-Styryl-2(1H)-pyrimidinonen (-thionen) mit o- und p-reaktiven
Phenolen, Phenylnitromethan, Dimedon, 4-OH-Cumarin bzw. Siuren liegt
umfangreiches exper. Material vor, welches in zahlreichen Dissertationen,
die an der Univ. Graz durchgefithrt wurden, niedergelegt wurde und in
néchster Zeit in dieser Zeitschrift publiziert werden soll: B. Fuchs (1959),
B. Bonath (1960), H. Brunetti (1961), G. Duesberg (1961), F. Holzer (1961),
B. Hopmann (1961), H. Reuther (1965), M. Bayer (1966), W. Galatik (1966),
B. Juraszovits (1966), H. Schmidt (1968).
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Hieriiber wird noch ausfiihrlich berichtet werden?l”.

Herrn Dr. H. W. Fehlhaber, Org.-Chem. Institut der Universitit
Bonn, danken wir. fiir die Aufnahme und Interpretation des Massen-
spektrums.

Experimenteller Teil
1. 3,4-Dihydro-6-methyl-4-phenyl-2(1H )-pyrimidinon (1 a)

a) 5 g Dihydro-6-methyl-4-phenyl-2(1H)-pyrimidinthion (1 c), 5 g rotes
HgO und 25 ml Essigsdure werden 15 Min. am sied. Wasserbad erhitzt,
filtriert und das Losungsmittel im Vak. bei 50° entfernt. Man extrahiert den
Riickstand mit Cyclohexan und 148t auskristallisieren. Nadeln aus wenig
Isopropylalkohol, Ausb. 1,2 g, Schmp. 160°.

C11H12N20. Ber. € 70,18, H 6,42, N 14,88.
Gef. C 70,07, H 6,37, N 14,72,

b) 3,4,5,6-Tetrahydro-6-hydroperoxy-6-methyl-4-phenyl-2 (1H )-pyrimidinon
(2 d). Zur Losung von 1,5 g KOH in 25 ml absol. Methanol fiigt man 2g 1 ¢
und tropft unter Rihren 6 ml 30proz. Hz0z so langsam zu, daf die Temp.
nicht tiber 40° steigt. Nach weiterem 2stdg. Rithren wird im Vak. eingedampft,
der Riickstand in Wasser aufgenommen, 2 d abfiliriert und aus Methanol
umkristallisiert. Stdbchen, Ausb. 1 g, Schmp. 159°. '

C11H14N203. Ber. C 59,45, H 6,35, N 12,61.
Gef. C 60,00, H 6,50, N 12,61.

¢) 1g 2d wird in 20 ml Athanol mit 5 ml konz. HCl 12 Stdn. auf 80°
erwirmt und mit 5proz. waBr. NaOH neutralisiert; hier fallen 0,5 g 1 a aus,
Schmp. 160°.

2. 3,4-Dihydro-3,6-dimethyl-4-phenyl-2(1H )-pyrimidinon (1 b) .

12 g 1-Phenyl-1-buten-3-on und 12 g 40proz. wir. Methylaminlésung
werden bis zur klaren Losung geschiittelt, 10 Stdn. bei 0° stehengelassen, bei
10° Badtemp. mit etwa 20 ml! Essigsdure so langsam neutralisiert, daB die
Temp. nicht tber 15° steigt, und mit einer Losung von 8 g KCNO in 20 ml
H50 versetzt. Nach 15stdg. Rithren bei 20° scheiden sich Kristalle von 1 b
neben einer harzigen Schicht ab, von welcher dekantiert wird. Nach 48stdg.
Stehen im Exsiccator verreibt man mit 30 ml CCly, nutscht die schmierige
Masse ab, gibt 10'ml CCls nach und kristallisiert aus 20proz. Athanol um;
4 g feine Nadeln, Schmp. 152°.

C12H;34N20. Ber. C 71,26, H 6,97, N 13,85,

Gef. C 71,51, H 6,88, N 13,77.

3. 3,4-Dihydro-4-methyl-6-phenyl-2(1H })-pyrimidinthion (1 ¢)
Man erhitzt 12g 1-Phenyl-1-buten-3-on mit ‘6 g NH,CONS in 35 ml
Benzol und 2,5 g Cyclohexanol 5—6 Stdn. unter RiickfluB und Wasser-

17 Uber die Dimerisierung von 18 sowie die Identitét des Dimeren
mit 12e vgl. G. Zigeuner, Ch. Knopp und A. Fuchsgruber, 31. Mitt. d.
Reihe, Mh. Chem. 101, 1827 (1970).
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abscheidung, nutscht._den Niederschlag ab, wischt mit Athanol und Ather
und kristallisiert aus Athanol um. Nadeln, Ausb. 9.g, Schmp. 198-—199°.

C11H12NoS. Ber. C 64,67, H 5,92, S 15,70.
Gef. C 65,02, H 5,95, S 15,70.

4. 3,4,5,6-Tetrahydro-6-methoxy-6-methyl-4-phenyl-2 (1H ) -pyrimidinthion (2b)

a) 10 g 1-Phenyl-1-buten-3-on und 5 g Thioharnstoff werden zu einer
Losung von 0,5 g Na in 50 ml absol. Methanol zugegeben, der Ansatz 1 Stde.
unter RiickiluB zum' Sieden erhitzt und abgekihlt, wobei sich 2 b ab-
scheidet. Stdbchen aus Methanol, Ausb. 12 g, Schmp. 216°.

b) Zur Lésung von 1 g Na in 100 m! absol. Methanol werden 4,5g 1 ¢
zugegeben und dér Ansatz 4 Stdn. zum Sieden erhitzt, Ausb. 3'g 2 b.

C12H16N208. Ber. N 11,85, § 13,566. Gef. N 11,83, 8 13,54.

¢) Tetralydro-6-dthoxy-6-methyl-4-phenyl-2 (1H ) -pyrimidinthion (2 ¢). Man
148t eine Lésung von 0,5 g Na in 50 ml absol. Athanol nach Zuugabe von 2 g
2b 5 Stdn. sieden; beim Erkalten scheiden sich 0,5 g 2 ¢ aus. Stibchen aus
Athanol, Schmp. 203°.

Ci13H1sN2OS. Ber. C 62,67, H 7,25. Gef. C 62,39, H 7,04.

Beim Erwirmen im Vak. auf 50° gibt 2 ¢ Athanol unter Bildung von
1 c ab.

5. 3,3,4,5,6,6'-Hexahydro-4-methyl-6,6’- d@phenyl 4,4’ -methylendi-2(1H ) -
pyrimidinon (3 a)

~a) 1g1awird 10 Stdn. in 10 ml 65proz. HaSO4 bei 80° stehengelassen,
in 100 m! H20 gegossen und mit 10proz. WaBr NaOH neutralisiert. Plattchen
aus Athanol, Schmp. 176°.
CaoHo4N4O9. Ber. C 70,19, H 6,43, N 14,88,
Gef. C 70,00, H 6,26, N 14,93.

b) Man figt zur Losung von 2,5 g KOH in 70 ml Methanol 3 g 3 b und
behandelt mit 12 ml 30proz. HoOg wie sub 1 b), Ausb. 1,1 g 3 a, Schmp. 176°.

¢) Erhitzen von 5 g 3 a mit 0,5 g Schwefel in 100 ml Xylol gibt 1 g 4 a,
Schmp. und Mischschmp. 8 206°.

6. 3,3,4,5,6,6’-Hexahydro-4-methyl-6,6’-diphenyl-4,4' -methylends-2(1H )-
pyrimidinthion (3 b)

a) 2 g 1 ¢ geben nach 5tégigem Stehen in 20 ml Athanol mit 10 Tr. konz.
HCl 0,4 g 3 b; Nadeln aus Methanol, Schmp. 267°.

CooHa4N4Se. Ber. € 64,67, H 5,92, N 13,71, S 15,70.
Gef. C 64,45, H 5,71, N 13,71, S 15,57.

b) 6stdg. Frhitzen von 5g 3 b wie sub 5 ¢) gibt 0,5 g 4 b, Schmp. und
Mischgchmp.1® 192°,

18 P. N. Evans, J. prakt. Chem. [2] 48, 508 (1893).
¥ A, v. Merkatz, Ber. dtsch. chem. Ges. 52, 869 (1919).
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7. Tetrahydro-6-methyl-4-phenyl-6-(2- bzw. 4- hydroacy 3,5- dzmethylphenyl )-
2(1H )-pyrimidinone 2 e—g bzw. -thione 2 h, i .
1g1a, ¢ wird mit 5 g 2,4- bzw. 2,6-Dimethylphenol (1 g 1 b, 3 a, b mit
5 g 2,6-Xylenol) in 3 ml konz. und 3 ml gesétt. alkohol. HCI 4 Stdn. auf dem
Wasserbad erhitzt, das tiberschiiss. Xylenol durch Wasserdampfdestillation
entfernt und der amorphe Riickstand mit- Benzol oder Toluol angerieben.

Tabelle 1

Summen- ' Schmp.,
Nr. formels Ber.N Gef. N o

Anmerkung

2e C19H25N202 9,02 9,16 257 . Plattchen aus Butanol

2f C;9H22N205 9,02 8,88 222  Plittchen aus 50proz. Alkohol
28 CgoHaiN2O2 8,63 8,52 288 Nadeln aus n-Butanol

2h  C1oH2oN208 8,58 8,63 245 Nadeln aus Alkohol

2i  CroHzN.08 8,58 8,53 231 ~ Nadeln aus Alkohol

@ CH-Werte vgl. Diss. H. Bruneiti, Univ. Graz 1961.

8. 3,4-D’1§hydro-4-phenyl-6‘-styryl;2( 1H) -pyrimidmon (1d)

a) Aus der Losung von 1g 1a und 2 g Benzaldehyd in 5 ml 20proz.
alkohol. KOH und 5ml 70proz. wilr, Alkohol beginnt 1d nach 1stdg.
Stehen bei 20° auszukristallisieren ; nach 48 Stdn. wird abgenutscht und aus
Alkohol n-Butanol - oder Aceton umkristallisiert. Nadeln, Ausb. 1,2 g,
Schmp. 218°.

C1sHieN20. Ber. C 78,23, H 5,83. Gef. C 78,67, H 5,76.

b) 1 g1 g wird in 10 ml Athanol mit 0,6 g KOH suspendiert, zunichst mit
1,5 ml 30proz. H20z und nach 30 Min. mit weiteren 3,5 ml HoOg tropfenweise
versetzt. Nach Abklingen der Reaktion. fligh man zur Ldsung von restlichem
1 ¢ 5 ml CHClg, rithrt noch 2 Stdn. und engt im Vak bis zur Kristallisation
ein, Ausb. 0,5 g.

9. 3,4-Dihydro-3-methyl-4-phenyl-6-styryl-2( 1H ) -pyrimidinon (1 e)

1 g 1 b gibt nach Behandlung wie sub 8 a) 1,3 g 1 e. Nadeln aus Butanol,
Schmp. 236°.

C19H1gN50O. Ber. C'78,59, H 6,25, N 9,64.
Gef. C 78,70, H 6,26, N 9,58.

10. 3,4-Dihydro-4-phenyl-6-styryl-2 (1H ) -pyrimidinihion (1 g)

a) 2g 1 cin 15 ml Athanol werden mit 5 g Benzaldehyd und je 15 ml
Piperidin und Eisessig 8 Stdn. unter RiickfluB zum Sieden erhitzt, der
Wasserdampfdestillation unterworfen, der dunkle Riickstand mit Benzol in
der Hitze gelést und abgekiihlt, wobei 1 g auskristallisiert. Prismen aus
Alkohol, Ausb. 1 g, Schmp. 182°.

018H16N2S Ber. C 78,93,.H 5,51, N 9,58.
Gef. C 73,97, H 5,96, N 9,45.
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b) Zu 2 g Na in 100 ml absol. Methanol gibt man 25 g Thioharnstoff,
erhitzt zum Sieden und 148t 25 g 1,5-Diphenyl-1,4-pentadien-3-on in 250 ml
Benzol unter Rithren innerhalb-1 Stde. zutropfen. Nach Abkiihlen wird mit
Essigséiiire bis. zum pH 7 versetzt, bei 0° mehrere Stdn. stehengelassen,
Thioharnstoff und Na:Agetat abfiltriert, mit Benzol gewaschen und im Vak.
bei 50° eingedampft. Der Riickstand wird mit Benzol angerieben, abgenutscht
grindlich mit Wasser gewaschen und aus Alkohol oder Bernizol umkristallisiert
Ausb. 6 g, Schmp 182°,

ClngGNzS. Ber. N 9,58, § 10,96.  Gef. N 9,40, Si11,15.

11. 6-(2’-Phenylithyl )-4-phenyl-2 (1H )-pyrimidinthion (4 c)

a) Man 148t 13,4 g 1,5-Diphenyl-1,4-pentadien-3-on, 17 g Thicharnstoff
in 60 ml absol: Methanol mit 1 g Na 8 Stdn. unter RiickfluB sieden; versetzt
mit gesdtt. alkohol. HCI bis pH 7; hier fallt 4 ¢ amorph an. Nach Lésen in
50 ml Eisessig und 8 Stdn. Stehen kristallisiert 4 ¢ aus. Gelbe Nadeln aus
Fssigester, Aceton, Athanol oder Benzol, Ausb. 2,6 g, Schmp. 200°.

C1sH16NsS. Ber. C 73,93, H 5,51, N 9,58, S 10,96.
Gef. C 73,99, H 5,51, N 9,57, § 10,76.

Behandlung mit 2,4- bzw. 2,6-Xylenol wie sub 7. verdndert 4 ¢ nicht.

b) Man erhitzt 2 g 1°g in 20 ml absol. Methanol mit 0,4 g Na 8 Stdn. zum
Sieden und arbeitet wie sub 11 a) auf. Gelbe Nadeln aus Benzol, Ausb. 1,8 g,
Schmp. 200°.

Ci1sH16NoS. Ber. N 9,58, 8§ 10,96. Gef. N 9,70, S 10,97.

¢y 3,4-Dihydro-6-(2 -phenylithyl )-4-phenyl-2 (1H ) -pyrimidinthion (1 i).
4 g 1,5-Diphenyl-3-penten-1-on und 1,3 g NH,CNS geben nach 5tdg. Kochen
in 20 ml Toluol mit 2ml Cyclohexanol 1,2 g 11i, Plittchen aus Toluol,
Schmp. 169°.

C1sH3NoS. Ber. € 73,43, H 6,16, N 9,55, § 10,90.
Gef. C 73,03, H 6,13, N 9,13, 8 10,80.

d) 1 g 11 wird mit 0,15 g Schwefel in 25 ml Xylol 4 Stdn. unter Rckflul
erhitzt. Beim Erkalten kristallisiert 4 ¢ aus. Gelbe Nadeln aus Athanol,
Ausb. 0,6 g, Schmp. 200°.

C1sH16N2S. Ber. C 73,93, H5,51. Gef. C 73,95, H 5,47.

12. 5-(2-Cyandthyl)-3,4-dihydro-6-methyl-4-phenyl-2 (1H }-pyrimidin-
thion (5 a)

a) Zur Losung von 4 g Na in 300 ml absol. Athanol werden 20 g 1 ¢ goge-
ben, innerhalb 30 Min. 20 ml Acrylnitril zugetropft, 4 Stdn. unter Riick{lufl
zum Sieden erhitzt, im Vak. zur Halfte eingedampft und das Zwischen-
produkt (s.S.1770) aus Athanol umkristallisiert. Plattchen, Schmp. 180°,
Ausb. 12 g.

C17H1gN4S. Ber. € 65,77, H 5,84, N 17,96, S 10,33.
Gef. C 65,98, H 5,77, N 17,92, S 10,59.
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b) 2 g des unter 12 a) beschriebenen Kondensates (Schmp. 180°) geben
nach 5stdg. Sieden mit 0,5 g Na in 50 ml absol. Athanol und Umkristalli-
sieren aus Athanol 1 g 5a, Nadeln, Schmp. 253°.

Cr4H5N3S. Ber. C 65,34, H 5,87, N 16,32, S 12,45.
Gef. C'65,56, H 5,64, N 15,93, S 12,28.

¢) Man erhitzt 2g Kondensat (Schmp. 180°) in 50 ml Athanol mit
20ml wiBr. 2n-HCl 3 Stdn. unter Rithren auf 60° und 148t erkalten,
wobei 5 a. auskristallisiert. Nadeln aus- Athanol, Schmp. 253°.

dy  §-(2'-Carboxydithyl )-3,4-dihydro-6-methyl-4-phenyl-2 ( 1H ) -pyrimidin-
thion (5 b). Man erhitzt 2 g des Kondensates C17H1aN4S mit 0,8 g NaOH
15 Stdn. unter RickiluB3 zum Sieden, sauert mit verd. HCIl an und kristalli-
siert 5 b aus Athanol um. Stdbchen, Ausb. 0,9 g, Schmp. 224°.

014H16N2028. Ber. C 60,85, H 5,83, N 10,14‘
© Qef. C 60,66, H 5,89, N 9,99.

e) 1,2,3,4,4a,5-Hexahydro-4-phenyl-2-thiono-7 (6H )-chinazolinon (6). 1g-
5 a wird in 10 ml Athanol und 2 ml konz. HCl unter Durchleiten von HCI
8 Stdn. zum Sieden erhitzt und nach dem Abkiihlen 6 durch Zugabe von
Wasser gefillt. Stibchen aus Athanol, Ausb. 0,2 g, Schmp. 275°.

C14H14N308. Ber. C 65,09, H 5,46, N 10,84, 8 12,41.
Gef. € 65,29, H 5,44, N 10,94, S 11,95.

13. 3,4,5,6-Tetrahydro-4,7-diphenyl-2(1H }-chinazolinon (7 a)

Man 1468t 3,8 g 1 a, 4,2 g 1-Dimethylamino-3-phenyl-3-propanon-HCI und
1 g K-tert. Butylat in 50 m! Isopropylalkohol 8 Stdn. unter Riickflu8 sieden,
nutscht den nach dem Abkiihlen entstehenden amorphen Niederschlag ab
und kristallisiert aus Athanol um. Nadeln, Schmp. 236°, Ausb. 2 g.

020H13N20. Ber. C 79,45, H 6,00, N 9,26.
Gef. C 79,25, H 5,96, N 9,09.

14. 3,4,5,6-Tetrahydro-3-methyl-4,7-diphenyl-2(1H )-chinazolinon (7 b)

Zur Lésung von 0,9 g 1-Dimethylamino-3-phenyl-3-propanon-HCl in
20 ml absol. Athanol mit 0,2 g Na trigt man unter Eiskithlung und Schiitteln
1 g1 b ein, erhitzt 8 Stdn. unter RiickfluB auf dem Wasserbad und 186t einige
Stdn. zur Abscheidung von 7 b stehen. Nadeln aus Isopropylalkohol, Ausb.
0,9 g, Schmp. 243°.

021H20N20. Ber. C 79,72, H6,37, N 8,85.
Gef. C 79,46, H 6,19, N 8,83.

15. Octahydro-3-methyl-4,7-diphenyl-2(1H ) -chinazolinon (8)

1g 7b wird in 50 ml n-Butanol mit 1 g Pd/CaCOs bei 3 at hydriert.
Stdbchen aus n-Butanol, Ausb. 0,5 g, Schmp. 251°.

CmHz;}Nf)O Ber. C 78 72 H 7 55 N 8 74.
Gef. C 78,93, H 7,35, N 8,90.
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16. 3,4,5,6-Tetrahydro-3,5-dimethyl-4,7-diphenyl-2 (1H )-chinazolinon (7 c)

15stdg. Stehen von 1g 1b und 1g 1-Phenyl-2-buten-1-on in 5ml
Athanol mit 0,5 ml ‘gesatt. alkohol, HCI gibt nach Eindampfen zur Trockene,
Durchreiben mit Wasser und Athanol und Umkristallisieren: aus Isopropyl-
alkohol: 0,5 g'7°¢;, Prismen, Schmp. 270°.

CasHooN20. Ber. C 79,97, H 6,71, N 8,48.
Gef. C 80,27, H 6,79, N 8,55.

17, 4,10—Dz’phenyl-1,3,7,9-tetmaéaspiro[ 5,5 Jundecan-2,8-dion (9 a)

a) 5 g 1,5-Diphenyl-1,4-pentadien-3-on, 4 g Harnstoff, 5 ml Alkohol und
0,5 ml konz. HCl werden 48 Stdn. bei 50° erwidrmt, wobei 9 a kristallin
anféllt. Man nutscht 9 a in der Siedehitze ab und kristallisiert aus Dimethyl-
formamid um. Platten; Schunip. 285°, Ausb. 4,7 g.

C19H20N402. Ber. C 67,84, H 5,99, N 16,66.
’ Gef. C 67,96, H 6,‘02, N 16,54.

b) 0,6 g 1 d; 0,4 g Harnstoff, 3 ml Athanol und 0,05 ml konz. HCl wie
sub 17 a). Ausb. 0,3 g 9-a, Schmp. 285°.

¢} Diacetat. Platten aus Toluol, Schmp. 220°.
CosgH24N4104. Ber. N 13,33. Gef. N 13,34.

18. 1,7-Dimethyl-4,10-diphenyl-1,3,7,9-tetraazaspiro[ 5,5 Jundecan-2,8-dion
(9b)
Man 148t 20 g 1,5-Diphenyl-1,4-pentadien-3-on, 20 g Methylharnstoff,
20 ml Athanol und 2 m! konz. HC1 48 Stdn. bei 50° stehen, neutralisiert mit
NaHCOj3, verdiinnt mit Alkohol, gieBt in 1000 ml Wasser und 188t 12 Stdn.
stehen. Umkristallisation aus Athanol gibt 3 g 9 b Schmp. 265°.
Co1HoqN40s. Ber. C 69,22, H 6,63, N 15,83,
Gef. C 68,93, H 6,60, N 15,09.
Diacetat: Prismen aus Essigester, Schmp. 225°.

025H28N404. Ber. N 12,01. Gef. N 12,14.

19. 6-Benzoyl-3,4,5,6,7,8-hexabydro-3-R-4,7-diphenyl-2 (1H ) -chinazolinone
10 a, b bzw. -thion 10 ¢

a)10a: (R = H); 2,8 g 1 d und 2,1 g 1-Dimethylamino-3-phenyl-3-pro-
panon (A) werden 5 Stdn. auf 180° erhitzt. Nadeln aus Athanol, Ausb. 1 g,
Schmp. 244°.

C27H94N20s2. Ber. € 79,39, H 5,92, N 6,86.
Gef. C 79,19, H 5,77, N 6,85.

b) 10b: (R = CH3); 2,2g 1€ und 1,7g A wie 19 a). Nadeln aus TIso-
propylalkohol, Ausb. 1 g, Schmp. 234°.
CstgsNzOz. Ber. C 79,60, H 6,20, N 6,63.
Gef, € 79,45, H 6,43, N 6,65.

c)10.¢c: (R = H); Zu 0,3 g Na in 40 ml absol. Methanol tragt man 1,2 g A
und anschlieBend 2 g 1 g ein und erhitzt 6 Stdn. auf dem Wasserbad. Nach
dem Erkalten scheidet sich 10 ¢ aus, wird mit Methanol und H»O gewaschen,
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mit Benzol angerieben und .aus Alkohol/Benzol 1: 1 umkristallisiert. Stab-
chen, Ausb. 1,4 g, Schmp. 246°.

Co7H24N20S. Ber. N 6,59, §:7,55.. Gef. N 6,52, 87,45,

20. 6-Benzoyl-3,4,5,6,7,8-hexahydro-4,5,7-triphenyl-2 ( 1H ) -chinazolinon
(10 d) bzw. -thion (10 e)

a) 10 d: 5stdg. Erhitzen von 2,7 g 1 dund 2 g 1,3-Diphenyl-1-propen-3-on
auf 180° gibt 2,4 g 10d, Stdbchen aus Isopropyla]kohol Sehmp. 272°.
10 d hilt hartnickig Wasser fest.

CagHagN2Oy 14 H0.. Ber. ¢80,30, H 5,92, N 5,67.
. Gef. C 80,83, H 5,84, N 5,77.

b) 10e: 29g 1g und 2,i g 1,3-Diphenyl-1-propen-3-on wie. 20 a).
Nadeln aus Athanol, Ausb. 2 g, Schmp. 255°

C33H2sN20S. Ber. N 5,59, S 6,40. = Gef. N 5,55, 8 6,52.

21. 6-Cinnamoyl-3,4,5,6,7,8-hexahydro-4,5,7 -triphenyl-1-R-3-Ry-2(1H ) -
chinazolinone 10 f—h bzw. -thione 101, §

a)10f: R = R; = H. 5g 1d und 5 g 1,5-Diphenyl-1,4-pentadien-3-on
(B) wie sub 19a). Anreiben. und Umkristallisieren mit Benzol. Nadeln,
Ausb. 3 g, Schmp. 284°.

035H30N202. Ber. C 88,32, H 5,‘92, N5,49.
Gef. C 88,33, H 5,71, N 5,26.

b)10g: R = H,R; = CHs. 1 g1 eund 1 g B wie sub 19 a). Anreiben mit
Bénzol. Nadeln aus n-Butanol, Ausb. 1,5 g, Schmp. 285°.

CO3H3aN20s. Ber. (82,41, H 6,15, N 5,34.
Gef. C 82,15, H 6,40, N 5,28.

1gle, 1 g B und 0,5 ml gesitt. alkohol. HCl werden in 10 ml absol.
Athanol 24 Stdn. bei 50° stehengelassen, wobei 10 g ausfillt, Ausb. 1,35 g,
Schmp. 285°.

¢)10h: R = CHs, Ry = H. 1 g 9b wird in 10 ml gesétt. alkohol. HCI
4 Stdn. auf 100° erhitzt, der Alkohol durch Wasserdampfdestillation ver-
trieben, der Niederschlag mit Alkohol angerieben und umkristallisiert;
Nadeln, Ausb. 0,25 g, Schmp. 274°.

C3eH32N202. Ber. 082,41, H 6,15, N 5,34.
Gef. C 82,27, H 6,31, N 5,40.

d) 10i: R=R; =H. 8§g B 2,6 g NH4CNS, 40 ml Toluol und 4 ml
Cyeclohexanol geben nach 20stdg. Erhitzen (Wasserabscheider!), 48stdg.
Stehen bei- 0° und Umbkristallisieren. aus n-Butanol 1,9 g 10i. Stdabchen,
Schmp. 274°.

C35H3oN308. Ber. C 79,82, H 5,74, N 5,32, S 6,08.
Gef. C 79,55, H 5,66, N 5,23, S 5,89.

4 g1 gund 3,6 g B wie sub 19 a) (170°). Man 16st in wenig kalternn Benzol
und 148t 48 Stdn. zur Kristallisation stehen. Ausb. 1,9 g, Schmp. 274°.

CssHzoN208. Gef. C 79,56,  H 5,66.
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e) 10j: R = CH;3, R; = H. 2g B, 2,4 g N-Methylthioharnstoff, 3 ml
Athanol und 0,2 ml konz. HCI werden 48 Stdn. bei 50° stehengelassen, mit
NaHCOj; neutralisiert, unter Rithren in 200 ml Wasser gegossen und der
Niederschlag nach 6 Stdn. abgenutscht Anreiben und Umkristallisieren mit
n-Butanol, Nadeln, Ausb. 0,4 g; Schmp. 234°.

C36H33N208.  Ber. ©79,97, H 5,96, N 5,81.
Gef. C 80,25, H 6,06, N 5,67.

22, 3,4,5,6,7,8-Tetrahydro-4,5,7-triphenyl-6-R-2(1H )-chinazolinone 12 a, g
bzw. -thione 12 b—f

12a: R = 2,3-epoxy-I-oxo-3-phenylpropyl. Zu 3g KOH in 10ml
Methanol und 10 ml CHCls gibt man 1 g 101i, tropft unter Riithren 5ml
30proz. H20g2 so langsam zu, daB die Temp. 40° nicht tbersteigt, und 148t
nach. Zugabe von 30 ml CHCl3 noch 3 Stdn. Rithren. Der nach Einengen
erhaltene Kristallbrei wird abgenutscht und mit H20 gewaschen. Stdbchen
aus n-Butanol, Ausb. 0,25 g, Schmp. 231°.

CssH3oN20s. Ber. C 79,82, H 5,74, N 5,31.
Gef. € 79,85, H 5,73, N 5,34.

Man gibt zu-3 g KOH in 50 ml Methanol 2 g 10 f und behandelt mit 5 ml
30proz. HaOs wie oben. Nach Zugabe von 100 ml CHCl3, Aufarbeitung wie
oben, Schmp. 231°,

C3sH3oN203. Gef. C 79,93, H 5,68.

12b: R = 1,5-Diphenyl-2-pyrazolin-3-yl. 2g 10i und 2g Phenyl-
hydrazin werden in 30 ml absol. Athanol 30 Stdn. zum Sieden erhitzt, wobei
12 b auskristallisiert. Nadeln aus n-Butanol oder Chlorbenzol, Ausb. 1,3 g,
Schmp. 243°.

C41H36N4S. Ber. C 79,84, H 5,88, N 9,08.
Gef. C 79,88, H 6,21, N 8,70.

12 ¢: R = 3-Hydroxylamino-1-hydroximino-3-phenylpropyl. 1 g 101i, 2 g
NH,0H-HCI, 5 g KOH und 25 ml absol. Athanol geben nach 24stdg. Sieden,
EingieBen in Wasser, Anreiben mit Essigester und Umkristallisieren aus
n-Butanol. 0,4 g Nadeln, Schmp. 228°.

CasH34N 41028, Ber. C 73,14, H 5,96, N 9,75.
Gef. C 72,94, H 6,08, N 9,53.

12 d: R = 5-Phenyl-2-isoxazolin-3-yl. 1 g 12 ¢, 5 g 2,4- bzw. 2,6-Xylenol
oder p-Kresol und 6 ml gesétt. alkohol. HCl wie sub 7. Platten aus n-Butanol,
Ausb. 0,8 g, Schmp. 283°.

C35H31N308. Ber. C'77,60, H 5,77. Gef. € 77,84, H 5,80.

Zur gleichen Verbindung fithrt 4stdg. Sieden von 1 g 12 ¢ in 12 ml gesétt.
alkohol. HCI.

12e: R = 1,2,3,4-Tetrahydro-4-phenyl-2-thiono-6-pyrimidyl. 1g 101 und
0,15 g Thioharnstoff werden in 10 ml abgol. n-Butanol mit 0,05 g Na 8 Stdn.
auf 130—140° erhitzt, 12 Stdn. stehengelassen, filtriert, mit alkohol. HCI
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neutralisiert und nach Anreiben mit Aceton aus Aceton oder n-Butanol um-
kristallisiert. Nadeln, Ausb. 0,5 g, Schmp. 224°,

CagH3oN4Ss. Ber. C 79,94, H 5,52, N 9,58, S 10,96.
‘ Gef. C 79,93, H 5,41, N 9,45, 8 11,00.

12f: R = I1-Ozo-3-phenyl-3-(4-hydroxy-3,5-dimethylphenyl ) -propyl. 1 g
101, 5 g 2,6-Dimethylphenol und 6 ml geséitt. alkohol. HCI wie sub 7. Nadeln
aus n-Butanol, Ausb. 0,5 g, Schmp. 258°.

C43H40N20~zs. Ber. C 79,60, H 6,21, N4,32, S 4,94.
Gef. C 79,81, H 6,39, N 4,56, S 5,02.

12 8: R = 1,2,3,4-Tetrahydro-2-oxo-4-phenyl-6-pyrimidyl. 0,6 g 9 a und
8'ml alkchol. HCl werden 4 Stdn. zum Sieden erhitzt, der Alkohol durch
Wasserdampidestillation entfernt und der Niederschlag mit Alkohol ange-
rieben. Nadeln aus Formamid oder Nitrobenzol, Ausb. 0,3 g, Schmp. 292 bis
296°. o : ‘

CgeH32N40s. Ber. C 78,24, H 5,83, N 10,14.
Gef. C 77,88, H 5,58, N 10,20.

12 g wird auch bei Einwirkung von alkohol. HCl sowie 2,4- bzw. 2,6-
Xylenol und alkohol. HCI auf 1 d in der Hitze erhalten.

NMR-Spektren

la: NH/1 1,80 ppm; NH/3 3,30 ppm; arom. H 2,6—2,9m ppm; H/4
5,08m ppm; H/5 5,60™m ppm; CHs 8,32t ppm.

1b: NH 2,40Y ppm; arom. H 2,78s ppm; H/4 5,20m ppm; H/5 5,56™ ppm;
N-—CH3 7,275 ppm; CH3 8,24t ppm. -

lc: NH/1 0,52P ppm; NH/3 1,30° ppm; arom. H 2,8 ppm; H/4 5,15 ppm;
H/5 5,36m ppm; CHjz 8,30t ppm.

N H.
1d: NH 1,12 ppm; NH -+ arom. H 2,66® ppm; C=C_ 2,809 3,364
: “H

ppm; H/4, H/5 4,865 ppm,

N

C=C
g
H/4, H/5 4,855 ppm; N— CHj 7,225 ppm.

le: NH/1,33® ppm; arom. H 4 2,4—2,8m ppm, 3,364 ppm;

H.
‘1g: NH/1. 2,120 ppm; NH/3 -+ arom. H 2,5—2,9m ppm No=0

“H

3,364, 3,639 ppm; H/4 4,84 ppm; H/5 4,94™ ppm.

2b: 2 NH 1,10, 1,70 ppm; arom. H 2,65% ppm; H/4 5,400 ppm; OCH3
6,758 ppm; CHy/5 8,0—8,2™m ppm; CHj3 8,625 ppm.

2d: OOH —1,30s ppm; NH, arorm. H 3,08” ppm; H/5 5,381 ppm; CHz
8,60s ppm.

3b: NH 0,57, 1,1b, 1,90 ppm; arom. H 2,7ss ppm; H/5" 4,9m ppm; H/4"
5,2m ppm; H/4 5,4 ppm; CHy 7,4 ppm; CHgz/4 8,855 ppm.

4c: arom. H 2,1, 2,9m ppm; H/5 3,02 ppm; CHo—CHz—Ar 6,74™ ppm.
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5a:

7a:

10b:

10c:

10d:

10h:

101i:

106j:

12a:

12e:

2 NH 1,407, 2,120 ppm; H/4 5,23s:P ppm; CHg%CHZ 7,70—8,00mppm;
CHj 8,168 ppm.

2 NH 0,5, 1,3 ppm; arom. H 2,55 ppm; CH/8 4,49 ppm ; H/4 5,74ppm;
H/4a 7,5m ppm; CHz/6 7,9™ ppm; CHs/5 8,5™ ppm.

2 NH 1,920, 3,02P ppm; arom. H 2,73m ppm; H/8 4,90s ppm; H/4
5,308: ppm. : :

arom. H 2,7s:s ppm; H/4 5,455:* ppm; N—CHsz 7,3 ppm.

NH 1,40° ppm; arom. H  2,20—3,60 ppm; H/4 5,40s ppm; H/6
6,00m ppm; H/7 6,70% ppm; N—CH;3 7,20s ppm; CHg/5,8 7,60 bis
7,90™ ppm.

2 NH 0;45P, 2,10° ppm; arom. H 2,25—3,00m ppm; H/4 5,22P ppm;
H/6, HJ7 6,00, 6,75m ppm; CHz/5, CH2/8 7,56m, 7,9™ ppm.

NH 1,53 ppm; arom. H 2,85 ppm; H/4, H/5 5,50m.5, 5,700 ppm;
H/7 6,35m ppm.

H
arom. H \C:C 2,7—3,1m, 4,154 ppm; NH/3 4,90° ppm;
N P Pp

‘ H
H/4 5,50 ppm; N—CHjz 6,785 ppm.

H
2 NH 0,22b, 1,320 ppm; arom. H 4 \C=C\ 2,50, 2,75, 2,954, 3,00
H

ppm; H/4 5,20 ppm.
=1

NH/3 1,7° ppm; arom. H + N

C=C
\H

2,2—3,5m, 3,84 ppm; H/4

5,0° ppm; N—CH3 6,37 ppm.
2 NH 1,55, 1,68 ppm; arom. H 2,65, 3,00 ppm; H/4,5 5,25 ppm; 2 H
des Athylenoxidringes 5,95, 6,15 ppm.

4 NH 0,05, 0,60°, 1,10° ppm; arom. H 2,565—3,10™ ppm; H/4, 5,5
5,02s:0, 52580, 5 508:P ppm.

IR-Spekiren

10i:

12b:
12d:
12e:
121:

12g:

NH 3350—3200k, O=C—C=C— 1665k, 1598k, C=C (Ring)
1687 k, trans. H an C=C 980 k.

NH 3380—3200 k, C=C (Ring) 1690 k, C=N 1705 k.
C=C (Ring) 1688 k, C=N 1695 k.
breite Bande bei 1670—1690 k 148t auf 2 Ring C=C schlieBen.

NH 3350—3280k, C=C (Ring) 1685 k, C=0 1703 k. Erhchung der
C=0-Frequenz im Vergleich zu 10i spricht far Aufhebung der
Konjugation.

C=C, C=0, 1680—1660k.

In den Spektren von 12 b, d-f fehlen die charakteristischen Banden der
0=0C—C=C-Gruppe.



