H CH,-CH,-CO-R (e)
CH,

() R'-OC-H,C-H,C~ CHy

(1), R=~NH,, R’ = —OH
(2), R=-NH;, R’ = ~NH-CH,~CH(OH)—CH;
(3), R = —NH;, R’ = —O—~CH(CH3)~CH,~NH,

hydrolysicrt. Als Ausgangsmaterial eignet sich auch Vitamin
Bj2, das durch FluBsédure rasch zu Cobinamid (2) abgebaut
wird. Bei alkalischem pH-Wert ( 0,05 M Na,HPOQO, als Reak-
tionsmedium) entsteht aus (3) wieder (2).

Cobyrsdure qus Cobinamid:

Eine Lésung von 1 g Cyano-cobinamid (24 Std. bei 80°C
liber P,Os getrocknet) in einer Mischung aus 15 ml wasser-
freier FluBsiure und 5 ml absolutem Methano! 146t man
3 Tage bei 30 °C stehen. Das Losungsmittel wird im Vakuum
abdestilliert, der Riickstand in 200 ml 0,1-proz. wiiliriger
Blausédureldsung aufgenommen und auf eine Sdule aus CM-
Cellulose 131 (40 mm Durchmesser, 100 mm Lénge) gegeben.
Die Hauptmenge des nicht umgewandelten Cyano-cobin-
amids l4uft durch die Sdule. Den Rest eluiert man mit 2-proz.
Essigsdure und gleich anschlieBend den Aminoisopropyl-
Ester (3) der Cobyrsiure mit einer Mischung aus gleichen
Teilen 2-proz. Essigsiure und 2-proz. Ammoniumacetat-
Losung. Er wird durch Phenolextraktion[4] gereinigt, in
100 ml Wasser aufgenommen und bei 0 bis 2 °C unter Rithren
durch langsames Zutropfen von 5 ml Essigsiureanhydrid
acetyliert. Nach einer Stunde wischt man zweimal mit je
10 ml Chloroform und reinigt das Corrinoid durch Phenol-
extraktion. Zur Esterspaltung wird es in 200 ml 1 M wilriger
Piperidin-Losung 2 Std. bei 0 °C stehengelassen. Man wischt
dreimal mit je 30 ml Isopropylidther/n-Butanol (2:1) und
stellt den pH-Wert mit verdiinnter Salzsiure auf 5,5 ein.
Nach einer weiteren Phenolextraktion und einer Cellulose-
Saulenchromatographie mit sek. Butanol/Wasser (10:3) er-
hilt man die Cobyrsiure in reiner Form. Ausbeute: 20—22 %,
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Eine neue Synthese S-substituierter Pyrimidine
Von Prof. Dr. E. C.Taylor und Dr. §. G. Berger

Department of Chemistry, Princeton University,
Princeton, New Jersey (USA)

Kocht man 2-Amino-3-cyanthiophene (7)1 3—4 Std. mit

iberschiissigem Tridthylorthoformiat unter Riickflu3, entfernt
nichi umgesetztes Reagens und gibt zum Riickstand wasser~
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freies dthanolisches Ammoniak im UberschuB, so fallen die
Formamidine (2) aus. Die Ausbeuten betragen etwa 90 %,
Kurzes Erhitzen dieser Verbindungen mit Dimethylform-
amid und einer Spur Natriummethylat auf 80—100 °C liefert
die Thieno{2,3-d]pyrimidine (3), die man nach Entfernen des
Losungsmittels im Vakuum und nach Zusatz von Wasser
zum Riickstand durch Filtration isoliert. Beim Behandeln mit
einem vier- bis zehnfachen UberschuB an Raney-Nickel
(W-7) in siedendem Athanol oder in 80—120°C heiem Di-
methylformamid entstehen die bisher nicht bekannten 5-sub-
stituierten 4-Aminopyrimidine (4), die man nach Eindampfen
isoliert.

R! CN R CN
| | — | I]
R* S H, R g =CH-NH,
(1) (2)

NHy NI,
3 1
’ f\N Ty
J
P o
N R* g N)
(4) (3)
Ausb.
R! + R2 Fp[°C
plect [%] [a]
(3a) —(CHz)4— 148—149 77
(3b) RI=R2:=CHj 270—-272 85
(3c) 3,4-Dihydronaphtholl,2] 257—258,5 74
(3d) Naphtho[l,2] 312—-313 81
{3e) 4-Aminopyrimido[5, 61 324325 (Zers.) 33
{a] Bezogen auf (/).
Ausb.
R3 Fpl°C
pl*cl [%1 1b]
(4a) Cyclohexenyl 156—158,5 40
(4b) Isopropyl 140—141,5 51
(4d) 2-Naphthyl 180,5—182,5 15
(de) 4-Amino-5-pyrimidyl 356 (Zers.) 17

[b] Bezogen auf (3).

Die aus 2-Tetralon aufgebaute Verbindung (3¢) wurde nach
Diacetylierung (Acetanhydrid/Pyridin) mit N-Bromsuccin-
imid in CCly bromiert und anschlieBend durch gieichzei-
tige Dehydrobromierung und Hydrolyse der Diacetylgrup-
picrung mit kochender alkoholischer NaOH zu (3d) aro-
matisiert.

Die Entschwefelung von (3b) in Athanol ergab ein Gemisch
aus dem S5-Isopropyl- und dem 5-Isopropenyl-Derivat
(65:35), das iiber Raney-Nickel (W-2) zu einheitlichem (4b)
hydriert wurde.

Ausgangsmaterial fiir die Synthese des 4-Amino-5-(4-amino-
5-pyrimidinyl)-pyrimidins (4e) war das 2,5-Diamino-3,4-di-
cyanthiophen (21, aus dem durch doppelte Cyclisierung (3e)
erzeugt wurde. Entschwefelung mit Raney-Nickel (W-7) in
Dimethylformamid ergab dann (4e).
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