
Tetrahedron Letters No.37, pp. 4311-4316, 1966. Pergaaen Frena Ltd. 
Printed in Great Britain. 

DIN SYNTHESE VON TRANS-DIMEREN URACILNN*! 

G.Dorhidfer') und E.Fehr 

Institut fiir Organische Chemie der Universitiit 

Wiirsburg 

(Received 4 July 1966) 

Bei der Einwirkung von UV-Strshlung auf Nukleinsauren 

und auf gefrorene w&Drige Ldsungen von Pyrimidinen (z.B. 

Thymin, Uracil) entstehen u. a. dimere Pyrimidine 2) . Die Bil- 

dung dieser Verbindungen wird als Hauptursache des W-Streh- 

3) lenschadens von Mikroorganismen diskutiert . 

Die Struktur I (cis-(5-5/6-6)-Thymin/Thymin) 4) des bei 

der UV-Bestrahlung von Thymin entstehenden Produkts wurde von 

R.Anet5) durch NMR-spektroskopische Untersuchung und von 

G.M.Blackburn und R.J.H.Davies 6) durch Abbau bewiesen. Das 

Vprliegen der cis-(5-5/6-6)-Struktur IIc in dem durch W-Be- 

strahlung entstehenden dimeren Uracil konnte von uns 7) nach- 

gewiesen werden. Die Existenz von vier isomeren dimeren Thy- 

minen wurde kiirzlich von D.Weinblum und H.E.Johns ') be- 

schrieben. Im folgenden berichten wir iiber die "rein chemi- 

sche" Synthese von trans-dimeren Uracilen, die von uns aus- 

gefiihrt wurde, urn das Vorliegen eines Cyclobutan-Systems 

such synthetisch zu beweisen, und urn zu iiberpriifen, ob und 

in welcher Weise die trans-Verkniipfung der Pyrimidinringe - 
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verglichen mit den photochemisch entstehenden cis-dimeren 

Ul%Cil - die Eigenschaften vertidert. 

Zur Darstellung wurde Pumarslure-dimethylester photo- 

chemisch zum trans-Cyclobutan-tetracarbonsaureester III 

dimerisiert, dessen trans-Struktur von G.W.Griffin, 

A.P.Vellturo und LPuNkawa 9) bewiesen worden ist. III wurde 

in die Tetracarbonslure IV und durch Behendlung mit Acet- 

anhydrid in da8 Anhydrid V (Schmp. 300') iiberfiihrt. V geht 

beim Erwarmen mit Ammoniak in das erwartete Produkt der Zu- 

ssmmensetzung CeHloI?206 (Schmp.}300°) Uber (Dimethylester 

C,0H,4N206, Schmp.)300°, dargestellt durch Methylieren mit 

Diazomethan), fiir das StNktur Via und VIb in Betraoht ge- 

zogen werden miissen. 

Die Prage, ob dem von uns erhaltenen Produkt die Struk- 

tur Via oder VIb zukommt, oder ob ein Gemisch von Via und VIb 

vorliegt, konnte nicht eindeutig gekllrt werden 10). - Vermut- 

lich liegt ein Gemisch von Via und VIb vor. Dementsprechend 

mu0 angenommen werden, da13 die au8 Via/b entstehende Sub- 

stanz ein Gemisch der Amino-carbonsluren VIIa und VIIb ist. 

Wir nehmen deshalb such an, daS das von uns erhaltene dimere 

Produkt, obwohl es chromatographisch einheitlich ist 11) , ein 

Gemisch der beiden trans-Dimeren IIa und IIb darstellt. 

Via/b liefert beim Hofmannschen Abbau vermutlich das 

Gemisch der Diamino-cyclobutan-dicarbon8auren VIIa/b, das 

beim Tosylieren ein Tosylat vom Schmp. 226-228' gibt. Das 

sehr hygroskopische Produkt VIIa/b geht beim Kochen mit 

Kaliumcyanat in IIa/b i_iber. 
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Das bei der Kaliumcyanat-Reaktion erhaltene Produkt ist 

thermisch wesentlich instabiler als das.photochemisch'dar- 

gegtellte Dimere 11~. Es l&St sich z.B. - im Gegensatz zu 

IIC - nicht unzersetzt aus Wasser umkristallisieien. Bei 

der Bestrahlung mit kurzwelligem W-Licht geht es wie IIc 

in Uracil iiber. Papier- und diinnschicht-chromatographisch ist 

es einheitlich. Es zeigt im Papierchromatogramm (n-Propanol/ 

Wasser 7:3) jedoch den gleichen Rf-Wert wie 11~; ein Befund, 

der beweist, aaI3 sich die Einheitlichkeit aes dimeren Be- 

strshlungsproduktes des Uracils papierchromatographisch nicht 

nachweisen 1iiBt. Die Trennung gelingt jedoch aurch Diinn- 

schicht-Chromatographie an Kieselgel (n-Propanol/Wasser 7~3); 

11~: Rf: 0.50-0.53; von uns erhaltenes dimeres Produkt: 

Rf: 0.60-0.63). Der alkalische Abbau mit 10n Natronlauge 

(60 Stan. auf 50') fiihrt wieder zu den Diamino-dicarbons;iuren 

VIIa/b, die iJber aas Tosylat identifiziert wurden. 

Wir danken der Deutschen Forschungsgemeinschaft und 

dem Fonas der Chemie fiir die grooziigige Farderung dieser 

Untersuchungen. 

*) VII. Mitteilung in asr Reihe "Die Einwirkung von Strahlung 

auf Nukleins&ure-Bestanndteilell. 

VI. Mitteilung: E.Fahr, H.Gattner, G.DarhEfer, R.Kleber, 

K.H.Danges, B.L&che, H.Popp und E.Boebinger, Ber. Phys, 

Mea. Ges., Wiirzburg, im Druck. 

V. Mitteiluhg: E.Fe.hr, R.Kleber und E.Boebinger, 

Z. Naturforsch. G, 219 (1966) 
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I :R=CH3 

IIc: R=H 

UI:R=CH3 
IV:R=H 

V 

I 
I 

Via: WON”* 

VIIa:R=NH2 

VIb: R=CONHZ 

VIIb: R=NHZ 

IIb 
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Teil der in Arbeit befindlichen Dieaertation, Univeraitlit 
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R.Beukere und W.Berende, Biochim. et B~OD~YB. Aota Q, 

551 (1960). 

Siehe aazu die Zueammenfaseung von 

a) D.Shugar in "The Nucleic Acida", Bd.3, Academic Preea 

Inc. New York 1960. 

b) A.Wacker in J.N.Davideon und W.E.Cohn, Vrogreas In 
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Da eine systematiache Nomenklatur dieter neuartigen Sub- 

atanzklasae nur umatandlich mtiglich iat, achlagen wir, be- 

aondera im Hinblick auf die chemiache Bearbeitung dieaer 

Verbindungen, folgende Bezeiohnungaweiae vor: Die Stellung 

der Pyrimidin-Ringe zum Cyclobuten-Ringaystem wird durch 

cis bzw. trana, die Bindung der Pyrimidin-Ringe aurch An- 

gabe der aich verkniipfenden C-Atone (5;5/6-6) bzw. (5-61 

6-5) angegeben (z.B. 11~: cis-(5-5/6-6)-Uracil/Uracil; 

IIb: trans-(5-6/6-5)-Uracil/Uracil). Diese Bezeicbnunga- 

weise erlaubt such eine eindeutige Beschreibung der aoge- 

nannten Mischdimermz.B.: cia-(5-5/6-6)-Thymin/Uracil. 

R.Anet, Tetrahedron Letters V&, 3713. 

G.M.Blackburn und R*J.H.Davies, Chem.Comm. m, 215. 

K.H.Donges und E.Fahr, Z.Naturf. 2'& 87 (1966) 

D.Weinblum und H.E.Johns, Biochim. et Bioohys. Acta, 

3, 450 (1966). 

G.W.Griffin, A.F.Yellturo und K.Furukawa, J.Amer.chem. 

S>. 2, 2725 (1961). 
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10) Eine Auftrennung gelang nicht. 

11) Wie erwPhnt lassen sich aas photochemisch erhdtene cis- 

Dimere IIc und das von une synthetisierte trans-dimere 

Produkt IIa/b nicht papierchromatographisch voneinander 

trennen, obwohl hier aer Unterschied in aer sterischen 

Anordnung der Atome optimal ist. Es mu13 deshalb angenom- 

men werden, da@ die beiden trans-Dimeren IIa und IIb, 

die sich nur mehr wenig unteracheiden, nicht ohne welte- 

res zu trennen sina. 


