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122. Hermann Stetter und Walter Bockmann: Darstellung eines
neuen Ringsystems mit Urotropin-Struktur

[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Bonn]
(Eingegangen am 23. Juli 1951)

Ausgehend von Pentaglycerin wurde das 1.1.1-Tri-[aminomethyl]-
ithan dargestellt. Durch seine Kondensation mit Formaldehyd wurde
das 1-Methyl-3.5.7-triaza-tricyelo-[3.3.1.1%7]-decan erhalten. Das
dieser Verbindung zugrunde liegende Ringsystem besitzt Urotropin-
Struktur und leitet sich vom Urotropin durch Ersatz eines Ringstick-
stoffatoms durch Kohlenstoff ab. Das neue Ringsystem zeigt eine
wesentlich héhere Stabilitdt als das Urotropin.

Das Ziel der vorliegenden Arbeit war die Darstellung eines Ringsystems
mit Urotropin-Struktur, das sich vom Urotropin durch Ersatz eines:Ring.
stickstoffatoms durch ein Kohlenstoffatom unterscheiden sollte. Ein derartiges
Ringsystem ist als Kondensationsprodukt aus Aldehyd und Amin aufzufassen.
Wihrend im Urotropin eine Verbindung aus Formaldehyd und Ammoniak
vorliegt, stellt das gesuchte Ringsystem eine Verbindung aus 1.3-Diamino-2-
aminomethyl-propan und Formaldehyd dar. Es war zu erwarten, da8 sich
dieses Ringsystem bei der Kondensation der genannten Komponenten bilden
wiirde.

Auf die Darstellung des Grundkérpers des gesuchten Ringsystems wurde
vorlidufig verzichtet und als Ausgangsmaterial das leicht zugingliche Penta-
glycerin (I) gewihlt. Hier war bei der Kondensation des zugehérigen Triamins
mit Formaldehyd ein methylsubstituiertes Ringsystem zu erwarten (VII).
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Bei der Darstellung des Pentaglycerine nach der von H. Hosaeus') angegebenen
Methode aus Propionaldehyd und Formaldehyd wurden nur geringe Ausbeuten an un-
reinem Material erhalten. Dadurch, daB die Kondensation bei 70—75° in grdBerer Ver-
diinnung durchgefiihrt und die wiBrige Losung nach Entfernung des Kalks i.Vak. bei
45-55° eingeengt wurde, konnte das Pentaglycerin nach dem Umkristallisieren aus Dioxan
mit 502, Ausbeute in groBer Reinheit erhalten werden. Durch diese Verbesserung der
Darstellung ist das Pentaglycerin zu einem leicht in groBerer Menge zugiinglichem Ans-
gangsmaterial geworden.-

Durch Umsetzung mit Phosphortribromid wurde das Pentaglycerin in das
1.1.1-Tri-[brommethyl]-athan (II) iibergefithrt. Die entsprechende Jodver-

1) A.976, 76 [1893].
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bindung (IIT) haben W. Friedrich und W. Briin2) als Spaltprodukt aus Di.
pentaerythrit mit Jodwasserstoffsiure beschrieben. Im Gegensatz zu der bei
154° schmelzenden Jodverbindung stellt die Bromverbindung eine Fliissigkeit
vom Sdp.,, 115° dar.

Um die Konstitution der Bromverbindung sicherzustellen, wurde sie mit
Natriumjodid in die zugehorige Jodverbindung iiberfihrt. Diese erwies sioch
als nicht identisch mit der in der Literatur beschriebenen. Sie stellte eine
destillierbare, kristallisierte Verbindung vom Schmp. 32° dar. Die Analysen-
ergebnisse stimmten mit den theoretisch errechneten Werten iiberein.

Um das so erhaltene Ergebnis noch weiter zu sichern, wurde der Tritosylester des
Pentaglycerins (IV) dargestellt und ebenfalls mit Natriumjodid in Aceton umgesetzt. Die
auf diesem Wege erhaltene Jodverbindung erwies sich als identisch mit der aus der Brom-
verbindung erhaltenen.

Damit kann es als gesichert gelten, daB es sich bei den von uns dargestellten Verbin-
dungen um das 1.1.1-Tri-[brommethyl}-Athan(II) bzw. das 1.1.1-Tri-[jodmethyl}-dthan
(11I) handelt. Friedrioch und Briin?) geben als einzigen Konstitutionsbeweis fiir die
von ihnen erhaltene Jodverbindung an, daB durch Verseifung mit Hydrazinhydrat Penta-
glycerin erhalten und durch Misch-Schmelzpunkt als solches identifiziert worden sei. DaB
der Misch-Schmelzpunkt in diessrn Falle nicht als Identititabeweis herangezogen werden
kann, zeigten cigene Misch-Schmelzpunkts-Bestimmungen mit Pentaglycerin und Penta-
erythrit, die keinerlei Schmelzpunkt-Erniedrigungen ergaben. In der von Friedrich und
Briin beschriebenen Verbindung kann also nicht das 1.1.1-Tti-[jodmethyl]}-than vor-
gelegen haben.

Fir die Darstellung des 1.1.1-Tri-[aminomethyl}-athans (VI) wurde das
Gabrielsche Verfahren gewihlt. Bei Verwendung der Tribromverbindung
wurde mit Phthalimidkalium in 24-proz. Ausbeute die entsprechende Tri-
phthalimido-Verbindung (V) erhalten. Giinstigere Ergebnisse lieferte die Um-
setzung des Pentaglycerin-tritosylesters (IV) mit Phthalimidkalium nach der
Methode von E. J. Sakellarios?). Hierbei betrug die Ausbeute 50%, d. Theo-
rie. Die Spaltung der Triphthalimido-Verbindung wurde mit 25.pros. Kali-
lauge bei Zimmertemperatur durchgefiihrt, das 1.1.1.Tri-laminomethyl]-athan
(VI) als salzsaures Salz isoliert. Durch Umsetzung dieses Hydrochlorides mit
festem Kaliumhydroxyd in Benzol wurde das Triamin nach Destillation als
wasserklare, glige Fliissigkeit erhalten. Das Triamin stellt eine starke, an der
Luft rauchende Base dar, die begierig Kohlendioxyd und Wasser absorbiert.

Bringt man das Triamin mit der berechneten Menge Paraformaldehyd in
Benzol zusammen, so tritt spontan unter Erwirmung eine Reaktion ein, wo-
bei Waaser abgeschieden wird. Das Wasser kann durch azeotrope Destillation
entfernt werden. Nach dem Abdampfen des Benzols bleibt eine schén kri-
stallisierte Verbindung vom Schmp. 175% deren Analysenwerte genau mit den
fiir 1-Methyl-3.5.7-triaza-tricyclo-[3.3.1.1%7].decan (VII) berechneten Werten
iibereinstimmen.

In ihren Lislichkeiten verhilt sich die neue Verbindung ahnlich wie Uro-
tropin. Sie ist sublimierbar, wenn auch weniger fliichtig als das Urotropin.

Ein wesentlicher Untersohied gegeniiber dem Urotropin besteht in der Sta-
bilitit beider Verbindungen. Wihrend Urotropin bereits in wiBriger Losung

1) B.68, 2690 [1930]. ?) Helv. chim. Acta 29, 1675 [1948].
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oberhalb 50°-teilweise in Formaldehyd und Ammoniak zerfillt und gegeniiber
Siuren sehr empfindlich ist, 148t sich 1-Methyl-3.5.7-triaza-tricyclo-[3.3.1.13:7].
decan ohne Zersetzung mit konz. Salzsiure auf dem Wasserbad eindampfen.
Diese ungewohnliche Stabilitiit der an sich sehr siureempfindlichen Aldehyd-
Ammoniak-Bindung erinnert an die Stabilitit des Paraldehyd-Ringes im Tri-
morpholin?), dem ebenfalls Urotropin-Struktur zukommt. Auch hier kann die
sonst siureempfindliche Paraldehydbindung durch starke wiiBBrige Séduren nicht
wieder gelist werden.

Beim Eindampfen der neuen Verbindung mit wiBr. Salzsiure wurde ein Hydrochlorid
erhalten, dessen Analysenwerte auf die Formel eines Monohydrochlorids stimmten. Ar-
beitet man bei der Salzbildung unter AusschluB von Wasser, 8o erhilt man ein sehr hygro-
skopisches Hydrochlorid mit 2 Moll. HCl auf 1 Mol. Base.

Beschreibung der Versuche

Darstellung von Pentaglycerin (I): Eine Lésung von 60 g Propionaldehyd
und 250 g 40-proz. Formalin (Molverhiltnis 1:3) wird in einem 4 [-Rundkolben mit
3000 ccm dest. Wasser versetzt. Unter stindigem Rihren werden nach und nach 200 g
Calciumhydroxyd zugesetzt, wobei sich der Kolbeninhalt auf 35—40° erwiarmt. Nach der
Zugabe des Kalkes wird das Reaktionsgemisch auf dem Wasserbade langsam erwirmt.
Bei 75° Innentemperatur erfolgt dann plotzlich ein Farbumschlag nach Gelb. Die Tem-
peratur darf 75° nicht iiberschreiten. Das Gemisch wird dann noch 2 Stdn. unter sténdi-
gem Rihren bei etwa 70° gehalten. Nach dem Abkiiblen und Stehenlassen iiber Nacht
wird der fiberschiiss. Kalk abfiltriert. Das Filtrat wird darauf bei 65—70° durch Fillen
mit Oxalsiiure (etwa 70 g) von Kalk befreit. Dabei muB sorgfaltig darauf geachtet wer-
den, daB keine Giberschiiss. Oxalsiure in der Losung bleibt. Das ausgeschiedene Oxalat
wird abfiltriert und das Filtrat i. Vak. bei 45—55° zum Sirup eingeengt. Nach 1—-2 Tagen
kann das krist. Pentaglycerin abgesaugt werden. Das Rohprodult wird aus der 10fachen
Menge absol. Dioxan umkristallisiert. Ausb. 62 g (50% d.Th.); Schmp. 195-~1989.

Dieses Produkt eignet sich firr die Weiterverarbeitung. Nach weiterem 3 maligem
Umkristallisieren aus Dioxan wird des Pentaglycerin analysenrein erhalten; Schmp.
200.5°. '

1.1.1-Tri-[brommethyl]-dthan (II): 6 g (0.05 Mol) Pentaglycerin werden in
einem Zweihalskolben mit Kihler und Tropftrichter auf dem Wasserbad erhitzt und all-
mahlich 20 g (0.075 Mol) Phosphortribromid zugegeben. Nach Beendigung der Zugabe
wird im Olbad die Temperatur langsam auf 170° gesteigert und 20 Stdn. bei 170—180°
gehalten. Nach dem Abkiihlen wird das iiberschiiss. Phosphortribromid mit Eiswasser
zersetzt und der Kolbeninhalt mit Wasserdampf destilliert. Das Destillat wird mit 150 ccm

"Benzol ausgeschiittelt und die benzolische Losung mit Calciumchlorid getrocknet. Die
Vekoum-Destillation ergibt eine konstant siedende Fraktion vom Sdp.,; 115%; Ausb.
7.5 g (50% d.Th.). :

C,H,Br, (308.9) Ber. C19.41 H 291 Br 77.69

Gef. C 19.20, 19.44 H 2.96, 3.01 Br 77.35
1.1.1-Tri-[jod methyl]-dthan (III) dus 1.1.1-Tri-[brommethyl]-Athan (II): 6g

(0.02Mol) 1.1.1-Tri-[brommethyl}-ithan werden in 60 com frisch dest., absol.
Methyl-athyl-keton gelost und 15 g (0.1 Mol) Natriumjodid zugegeben. Das Natrium-

jodid wurde vérher bei 100° i. Vak. fiber Diphosphorpentoxyd getrocknet. Das Gemisch
wird 86 Stdn. unter RifckfluB auf dem siedenden Wasserbade erhitzt. Nach dem Er-
kalten wird von dem unidslichen Riickstand abfiltriert und das Lésungsmittel i. Vak. ab-
destilliert. Der Riickstand wird dreimal mit je 15 ccm Benzol extrahiert. Die vereinigten

Extrakte werden mit Calciumchlorid getrocknet und i.Vak. destilliert. Das 1.1.1-Tri-

[jodmethyl]-4than siedet unter geringer Zersetzung bei 168—170°/10 Torr. Zur Ana-

%) L. Wolff u. R. Marburg, A. 368, 184 [1908].
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lyse wird das Destillat, das nach Ausschiitteln mit Natriumthiosulfat-Lésung erstarrt, an
einer Tonplatte getrocknet und aus der 10fachen Menge Methanol umkristallisiert. WeiBle
Nadeln; 18slich in Benzol, Ather und Alkobol. Schmp. 32°; Ausb. 5.5 g (60% d.Th.).
C,H,J, (449.9) Ber. C13.36 H 2.00 J 84.60
Gef. C13.52,13.63 H 2.13, 2.12 J'84.41

Pentaglycerin-tri-p-toluolsulfonsdureester (IV): 6g (!/, Mol) Pentagly-
cerin werden kalt in moglichst wenig absol. Pyridin gelést und auf 0° abgekihlt. Diese
Lésung gibt man in einen Zweihalskolben mit Tropftrichter und Riihrer. Unter Rithren
liBt man darauf eine auf 0° abgekiihlte, gesitt. Lisung von 28.5 g (3/4 Mol) p-Toluol-
sulfochlorid in absol. Pyridin zutropfen. Durch ein Kaltebad wird der Kolbeninhalt
hierbei auf 0° gehalten. Nach Beendigung der Zugabe (etwa 1 Stde.) liBt man das Reak-
tionsgemisch 24 Stdn. bei Zimmertemperatur stehen. Das Pyridin wird i.Vak. abdestil--
liert und der Riickstand mit 200 ccm Wasser und- 100 cem Chloroform versetzt. Die
Chloroformschicht wird abgetrennt, einmal mit 50 cem verd. Schwefelsiure und 100 com
Waasser ausgeschiittelt und dann 3mal mit je 200 ccm Wasser gewaschen. Nach dem
Trocknen mit Natriumsulfat erstarrt der Riickstand beim Anreiben mit einigen Tropfen
Methanol. Das so erhaltene Rohprodukt wird aus der 10fachen Menge Methanol um-
kristallisiert. WeiBe Nadeln; lésalich in Benzol, Alkohol und Aceton, unléslich in Wasser
und Ather. Schmp. 108—108.5°; Ausb. 22 g (80% d.Th.).

CasH 00,8, (582.7) Ber. C 53.59 H5.19 S 16.50
Gef. C 53.26, 53.42 H 5.06, 5.10 S 16.39

1.1.1-Tri-[jod methyl]-dthan (III) aus Pentaglycerin-tritosylester (IV):
4.5g (Y3 Mol) Pentaglycerin-tritosylester werden mit 6.9 g (%/s Mol) getrock-
netem Natriumjodid in 20 ccm frisch dest. absol. Methyl-ithyl-keton 40 Stdn. im Ein-
schluBrohr auf dem siedenden Wasserbad erhitzt. Nach dem Erkalten wird das Reak-
tionsgemisch in 100 ccm Waasser gegossen, wobei sich die Jodverbindung als 1 am Boden
absetzt. Dieses 01 wird mit 60 ccm Ather aufgenommen. Die Atherschicht wird einmal
mit Natriumthiosulfat-Lisung und 3 mal mit Wasser ausgeschiittelt, abgetrennt und mit
Calciumchlorid getrocknet. Nach dem Abdampfen des Athers wird der élige Riickstand
in der 10fachen Menge Methanol gelost. Durch Kiihlung mit Eis-Kochsalz-Mischung und
Anreiben mit einem Glasstabe erreicht man die Kristallisation der Jodverbindung. Schmp.
320; Ausb. 1.8 g (52% d.Th.).

Der Misch-Schmelzpunkt mit der aus der Bromverbindung erhaltenen Jodverbindung
ergab keine Erniedrigung.

1.1.1-Tri-[phthalimidomethyl}-dthan (V) aus Pentaglycerin-tri-p-totuol-
sulfonsédureester (IV): Eine Mischung von 9.7 g (/¢ Mol) Tritosylester und 9.3 g
(/5o Mol) Phthalimidkalium, das durch Auskochen in absol. Methanol von Kalinm-
hydroxyd und Phthalimid sorgfaltig gereinigt wurde, wird mit 10 ccm absol. Xylol innig
zerrieben und in einem mit Steigrohr versehenen Kolben innerhalb 1 Stde. langsam im
Olbad auf 170° (Badtemp.) erhitzt. Dann wird der Kolben zur Destillation hergerichtet
und die Olbadtemperatur unter Abdestillieren des Xylols auf 200° gesteigert. Man hilt
darauf die Olbadtemperatur 6 Stdn. zwischen 200 und 205°.

Hierauf wird die Reaktionsmasse zerrieben und mit 50 ccm Waaser von 80° digeriert.
Nach dem Abkiihlen wird der feste Rilckstand abfiltriert. Das Filtrat zeigt keine alkal.
Reaktion mehr. Der feste Riickstand wird unter kaltem Wasser zerrieben, abfiltriert und
auf Ton getrocknet. Die trockene Masse wird mit 20 ccrn Methanol verrieben, abgesaugt
und mit 10 ccm Methanol ausgewaschen. Nach dem Trocknen wird aus der 20fachen
Menge Eisessig umkristallisiert und die erhaltenen Kristalle werden mit 20 ccm Methanol
gewaachen. WeiBe, feinkristalline Nadeln; léelich in Eisessig und Benzol, wenig 13slich in
Alkohol, unloslich in Wasser und Ather. Schmp. 268° (Sublimation ab 225—-230°); Ausb.
4.2 g (50% d.Th.). Zur Analyse wurde 4mal aus Eisessig umkristallisiert,

CesHyn OGN, (607.5) Ber. C 68.64 H4l4 N 8.28
Gef. C 68.32, 68.53 H 4.12,4.17 N 8.30, 8.21
1.1.1-Tri-[phthalimidomethyl]-dthan (V) aus 1.1.1-Tri-[brommethyl]-
#than (I1): 5.2 g !/, Mol) der TribromverbindungIl und 9.3 g (%/4 Mol) Phthal-
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imidkalium werden innerhalb 13, Stdn. auf dem Olbade langsam auf 200° (Badtemp.)

erhitzt. Man hilt das Reaktionsgemisch 8 Stdn. bei dieser Temperatur. Die Aufarbeitung

erfolgt in der gleichen Weise wie in der vorstehenden Vorschrift; ‘Ausb. 2.0 g (24% d.Th.).

Der Misch-Schmelzpurnkt und die Analyse zeigten die Identitat der beiden Verbindungen.
CpHyON, (507.5) Ber. N8.28 Gef. N 8.24

1.1.1-Tri-[aminomethyl}-ithan (VI). Hydroohlorid: 7.6 g (3/s Mol) 1.1.1-
Tri-[phthalimidomethyl]-ithan (V) werden mit einer Lésung von 10.0 g (3%/,, Mol)
Kaliumhydroxyd in 30 ccm Wasser Qibergossen und unter dfterem Umschfitteln solange
bei Zimmertemperatur stehen gelassen, bis alles in Lisung gegangen ist (2—3 Tage). Die
alkal. Losung wird bis zur Trockne destilliert. Nach Zugabe von 20 ccm Wasser wird
diese Destillation wiederholt, wobei die Temperatur bis auf 1459 steigt. Die vereinigten
Destillate werden mit verd. Salzsiure neutralisiert und auf dem Wasserbad bis zur Ab-
scheidung der ersten Kristalle eingeengt. Zu der noch heiBen Lésung gibt man 20 ccm
Methanol. Nach dem Erkalten wird das Salz abgesaugt und mit Methanol gewaschen.
Glinzende, weiBe Blittchen; leicht 15slich in Waaser, unléslich in organ. Losungsmitteln.
Oberhalb 270° tritt alimahliche Zersetzung ein; Ausb. 3.0 g (809 d.Th.).

Zar Analyse wird das Salz in der dreifachen Menge Wasser gelost und mit der 6fachen
Menge Methanol gefallt.

C.H,,N, - 3HCI (226.6) Ber. C 26.67 H 8.00 N 18.67 Cl1 46.66

Gef. C 26.72, 26.80 H 7.95, 7.90 N 18.93, 18.76 C146.47

Pikrat: Das alkal. reagierende Destillat der Spaltung der Triphtbalimido-Verbindung
wird mit einer wiiBr. Pikrinsiure-Ldsung bis zur achwach sauren Reaktion versetzt. Nach
dem Eindampfen der Lisung wird der getrocknete Rilckstand mit Ather gewasohen und
aus Wasser umkristallisiert. Gelbe Nadeln vom Schmp. 151—152° (Zers.).

CpHpOxN;, (804.5) Ber. € 34.33 H 2.98 N 20.89
Gef. C 34.35, 34.48 H 3.15, 3.20 N 20.74, 20.65

Freies Amin: 3.8 g (/¢ Mol) des Hydrochlorids und 5.6 g {1/, Mol) Kaliumhydr-
oxyd werden 3mal mit je 20 com Benzol je 2 Stdn. ausgekooht. Dabei verschwinden
die weiBen Schuppen des Salzes und man beobachtet am Kolbenrand die Abscheidung
von Kaliumechlorid. Die vereinigten - Benzolextrakte werden mit Kalinmhydroxyd ge-
trocknet und destilliert. Sdp, 219—220°; Ausb. 1.7g (87% d.Th.).

Das Triamin stellt eine dlige Flissigkeit dar, die an der Luft raucht und begierig
Kohlendioxyd und Wasser absorbiert. Deshalb wird das Amin am zweckmaBigsten i. Vak.
destilliert: Sdp.,, 106—106°. Bei der Destillation muB die Kiihlung abgestellt werden,
da das Amin sonst gallertartig den Kiihler verstopft.

Die Analyse machte infolge der stark hygroskopischen Eigenschaften der Verbindung
erhebliche Schwierigkeiten.

C;H, N, (117.2) Ber. N 35.89 Gef. N 33.76

1-Methyl-3.5.7-triaza-tricyclo-[3.3.1.137]-decan (VII): 1.60 g (0.0137 Mol)
1.1.1-[Tri-[aminomethyl]-athan (VI) werden in 25 cem- Benzol gelost und 1.23 g
" (0.0411 Mol) Paraformaldehyd hinzugegeben. Dabei tritt eine deutliche Erwirmung
auf. Die Mischung wird am Wasserabscheider solange unter RiickfluB erhitzt, bis kein
Ubergehen von Wasser mehr festzustellen ist (etwa 2 Stdn.). Nach dem Abdunsten des
Benzols i.Vak. bleibt eine weiBe Substanz zuriick, die durch zweimaliges Umkristalli-
sieren aus der 20fachen Menge Ligroin (Sdp. 70—80°) analysenrein erhalten werden kann,
WeiBe Nadeln vom Schmp, 1759 (bereits bei 100° starke Sublimation). Leicht léslich in
Waaser, Alkohol, Aceton und Benzol; fast unldslich in Ather. Ausb. 1.6 g (80% d.Th.).

C.H,,N, (153.2) Ber. C62.74 H 9.80 N 27.45

Gef. C 62.64, 62.62 H 9.50, 9.81 N 27.62
Verhalten gegen Siuren: 0.4 g von VII wurden in einer Schale mit 5 ccm konz.
Salzsiure iibergossen und auf dem Wasserbad bis zur Trockne eingedampft. Ein Geruch
nach Formaldehyd war nicht wahrzunehmen. Der Riickstand wurde mit Kalilauge alka-
lisch gemacht, wiederum eingedampft und der Riickstand mit Benzol extrahiert. Nach
dem Abdunsten des Benzols wurde aus Ligroin umkristallisiert. Schmp. 175°; 0.2 g der

unverinderten Verbindung VII wurden zuriickgewonnen (Verlust durch Sublimation).
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Hydrochlorid: a) Eindampfen einer Lisung der Verbindung VII in Gberschiise.
0.1nHC1 auf dem Wasserbad, Trocknen im Vak.-Exsiccator fiber Kaliumhydroxyd und
darauf bei 100° dber Diphosphorpentoxyd ergab ein Salz, das in Wasser, Methanol und
KAthanol leicht loslich ist; das Salz ist etwas hygroskopisch.

C,H,;N;-HCl (189.7) Ber. N 21.24 Gef. N 20.77

b) 0.2 g der Verbindung VII wurden in 10 com Benzol gelost und trookener Chlor-
wasserstoff eingeleitet. Das Hydrochlorid fiel als volumintser Niedersohlag aus. Nach
dem Trocknen i.Vak. wurde ein sehr hygroskopisches Hydrochlorid erhalten; Schmp.
195° (Zers:).

CH;.N,-2HCl (226.2) Ber. C131.14 Gef. Cl30.86, 31.08

128. Friedrich Weygand und Otto Alfred GroBkinsky: Zur Synthese
von Guanin-[8-14C]

[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Heidelberg]
(Eingegangen am 27. Juni 1951)

Ausgehend von BalCO, wurde Guanin-[8-14C] in 70—75-proz. Aus-
beute, bezogen auf Bal¢CO,, dargestellt. Die Ausbeute an Aktivitit
ist nur unwesentlich geringer.

Der Ringschlv8 von 4.6-Diamino-5-formamido-[*C]-pyrimidin-sulfat in For-
mamid als Losungemittel zu Adenin-[8-12C] erfolgt mit etwa 75-proz. Austausch
von 12C gegen 13C!). Bei Verwendung von Formyl-morpholin als Lésungs-
mittel wird bei der gleichen Synthese nur etwa ein 20-proz. Austausch be-
obachtet?). Wird aber Formyl-morpholin als Lisungsmittel beim RingschluB3
von 6-0xy-2.4-diamino-5-formamido-[14C]-pyrimidin zu Guanin-[8-14C] verwen-
det, 8o betriigt der Austausch von 4C gegen 3C etwa 509,3).

Wir haben versucht, bei der nach folgendem Reaktionsschema verlaufen-
den Guaninsynthese:

—C—OH ook N—C-OH &

CO, .
HN—( E'm"‘ ko1, —m,0” H-N‘X NN;“ HO ¢

I II
N=-—=C-OH :
HN- NH
AN, S:
III

die Austauschmoglichkeit zwischen 4C und %C auszuschalten und damit
die Ausbeute an Aktivitit zu verbessern. Zu diesemm Zweck vermieden wir
die Verwendung einer Formylverbindung als Losungsmittel beim Imidazol-

1) L. ¥. Cavalieri u. J. B. Brown, Journ. Amer. chem. Soc. 71, 2246 [1949].

1) V. M. Clark u. H. M. Kalckar, Journ. chem. Soo. London 1850, 1029.

3) M. E. Balis, G. B. Brown, G. B. Elion, G. H. Hitchings u. H. Yander-
werff, Journ. biol. Chem. 188, 217 [1951].





