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PREPARATION O F  SUBSTITUTED 5 - P Y R l M i D I N E C A R B O N I T R I L E S  AND 

I , 3 . 5 - T R I A Z I N E S  FROM A L K Y L  N-CYANOlHlDATES 

M i g u e l  A. P G r e r  a n d  J o s i  L .  S o t o "  

D e p a r t a m e n t o  de  Q u i r n i c a  O r g s n i c a ,  F a c u i t a d  d e  Q u i r n i c a ,  

u n i v e r s ~ d a d  C o r n p l u t e n s e ,  M a d r i d - 3 ,  S p a i n  

A b s t r a c t  - S o d i u m  m e t h a x i d e  i n d u c e d  t h e  c y c l i z a t i o n  o f  a i k y l  

N - c y a n o i m i d a t e s  J w i t h  p r o p a n e d i n i t r i l e  a f f o r d i n g  t h e  5 - p y r i -  

m i d i n e c a r b o n i t r i l e s  2 .  T h e  r e a c t i o n  o f  2 w i t h  m e t h y l  c y a n o a c e -  

t a r e  l e d  t o  t h e  m e t h y l  3-[(aminocarbonyl)amino]propenoates 2 
a n d  t h e  2 , 4 - d i o x o - 5 - p y 7 i m i d i n e c a r b o n i t r i l e  ,@. An a n a l o g o u s  c y -  

c l i z a t i o n  o f  w i t h  c y a n a m i d e  y i e l d e d  t h e  1 , 3 , 5 - t r i a z i n e s  A$. 

I 
T h e  c y c l i z a t i o n  o f  d i c a r b o n i t r i l e s  u n d e r  a c i d i c  c o n d i t i o n s  i s  w e l l  d o c u m e n t e d  . 
T h u s ,  h y d r o g e n  c h l o r i d e  i n d u c e d  t h e  c y c l i z a t i o n  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e  s a l t s  f o r m e d  

f r o m  N - c y a n o a l k a n i r n i d a t e s  a n d  t h e  s o d i u m  s a l t  o f  p r o p a n e d i n i t r i l e  a f f o r d i n g  4 - a l -  
2 

k y l - 6 - a m i n o - 2 - c h l o r 0 - 5 - p y r 1 m i d i i e c a r b o n i t i I e  . H o w e v e r ,  t h e  a d d i t i o n  o f  o x y g e n  

n u c l e o p h i l e s  t o  d i c a r b o n i t r i l e s  f o l l o w e d  b y  c y c l i z a t i o n  h a s  r e c e i v e d  s c a n t  a t t e n -  

t i o n 3 .  R e c e n t l y  w e  r e p o r t e d  t h e  f o r m a t i o n  o f  4 - a l k o x y - 2 - a m i n o - 5 - p y r i m i d i n e c a r -  

b o n i i r i l e s  f r o m  j - a l k o x y - 2 - c y a n o p r o p e n e n i t r i l e s  a n d  t h e  s o d i u m  s a l t  o f  c y a n a m i d e  

t h r o u g h  a H i c h a e i  a d d i t i o n  a n d  a r e g i o s e l e c t i v e  r i n g  c l o s u r e .  

N o w  w e  w i s h  t o  r e p o r t  t h e  s y n t h e s i s  o f  6 - s u b s t i t u t e d  2 - a m i n o - 4 - m e t h o x y - 5 - p y r i m i d i -  

n e c a r b o n i  t r i  l e s  ( 1  , 2 , 3 , 4 - t e t r a h y d r o - 2 , 4 - d i 0 ~ 0 - 5 - p y ' i m i d i n e c a r b o n i t r i  l e  (@,I, 

Scheme 1  



a n d  6 - s u b s t i t u t e d  2-amino-4-methoxy-l,3.5-triazines ( )  b y  t h e  c y c l i r a t i o n  o f  

t h e  r e a d i l y  a c c e ~ i b l e ~ ' ~  N - c y a n o i m l d a t e s  (A8<*). 
  he r e a c t i o n  o f  l%%-c w i t h  a n  e q u i m o l a r  a m o u n t  o f  p r o p a n e d i n i t r i l e  a n d  t w o  m o l a r  

e q u i v a l e n t s  o f  s o d i u m  m e t h o x i d e  I n  m e t h a n o l  g a v e  &;t4 a s  s o l e  p r o d u c t s .  T h e  i s o -  

m e r i c  4 - a m i n o - 5 - p y r i m i d i n e c a r b o n i t r i l e s  ,?tat w e r e  p r e p a r e d  i n d e p e n d e n t ~ y ~ ' ~  a n d  

s h o w e d  h i g h e r  m e l t i n g  p o i n t s  t h a n  t h e i r  p o s i t i o n  i s o m e r s  (&&). T h e  1 3 t - n m r  s p e -  

c t r a  o f  s e v e r a l  r e p r e s e n t a t i v e s  o f  b o t h  p y r i m i d i n e  s e r i e s  i n  DMSO-d6 w e r e  c o m p a r e d  

( ~ ~ b i ~  I ) .  T h e  m e a s u r e d  1 3 c - n m r  c h e m i c a l  s h i f t s  a r e  i n  g o a d  a g r e e m e n t  w i t h  t h e  

o n e s  c a l c u l a t e d  b y  means o f  t h e  known a d d i t i v i t y  f o r   pyrimidine^^'^ o f  r e c e n t l y  

p u b i i s h e d  m o n o s u b s t i t u t i o n  p a r a r n e t e r ~ ~ ' ~ ~ ~ ~ ' ,  T h e  c h e m i c a l  s h i f t s  o f  p y r i m i d i n e  

i n  DMSO-d612 w e r e  u s e d  a s  b a s i c  v a l u e s .  An i n d e p e n d e n t  s y n t h e s i s  o f  t h e  p y r i m i d i -  

ne 22 w a s  p e r f o r m e d  by m e t h y l a t i o n  w i t h  d i a l o m e t h a n e  o f  t h e  d i h y d r o - 4 - 0 x 0 - 5 - p y r i -  
4  

m i d i n e c a r b o n i t r i l e  $* . T h e  i s o m e r i c  d i h y d r o - 2 - 0 x 0 - 5 - p y r i m i d i n e c a r b o n i t r i l e  & 
w a s  o b t a i n e d  q u a n t i t a t i v e l y  on h y d r o l i s i s  o f  t h e  p y r i m i d i n e  & .  

T a b l e  1 .  1 3 ~ - c h e m i c a i  s h i f t s  f o r  p y r i m i d i n e s  iti& a n d  &&,c ( I n  DMSO-d6, THS a s  

i n n e r  s t a n d a r d )  

t - 2  C-4  t - 5  C-6  CH30 CN O t h e r s  

& o b s .  1 6 3 . 9  1 6 3 . Z a  8 2 . 3  1 6 9 . 3  5 4 . 2  1 1 5 . 7  

c a l c .  1 6 3 . 9  1 6 3 . 7  8 3 . 7  1 6 9 . 8  

22 o b s .  1 6 4 . ~ ~  1 6 3 . ~ ~  8 4 . 1  1 6 6 . 3 b  5 5 . 0  1 1 6 . 1  

c a l c .  1 6 8 . 1  1 6 1 . 0  8 5 . 3  1 6 8 . 6  

2' o b s .  1 6 3 . 3  1 7 1 . 2  8 0 . 0  1 7 0 . 4  5 4 . 4  1 1 6 . 1  1 2 8 . 3  ( c - 2 ' , C - 3 ' ) .  1 3 0 . 8  
%% 

c a i c .  163 .6  1 7 1 . 3  8 3 . 4  1 6 9 . 5  ( c - 4 ' 1 ,  1 3 6 . 3  I t - 1 ' )  

o b s .  1 6 5 . 6 b  1 7 0 . 5 b  8 1 . 2  1 6 6 . 5 b  5 4 . 7  1 1 6 . 5  1 2 8 . 4  ( C - 2 ' , C - 3 0 ,  1 3 0 . 9  

c a l c .  1 6 7 . 8  168 .6  8 5 . 0  1 6 8 . 3  ( c - 4 ' ) ,  1 3 6 . 3  ( c - 1 0  

a A d o u b l e t  i n  o f f  r e s o n a n c e .  

T h e  a s s i g n m e n t  o f  t h e s e  s i g n a l s  may b e  r e v e r s e d .  

By t r e a t i n g  e q u i m o l a r  a m o u n t s  o f  t h e  a i k y i  N - e y a n o i m i d a t e s  ,le2$, m e t h y l  c y a n o a c e -  

t a t e ,  a n d  s o d i u m  r n e t h o x i d e  i n  a s m a l l  a m o u n t  o f  m e t h a n o l  a t  room t e m p e r a t u r e ,  t h e  

s a l t s  ( M = N ~ )  p r e c i p i t a t e d  a f t e r  f e w  m i n u t e s  a n d  c o u l d  b e  o b t a i n e d  i n  h i g h  

y i e l d s  u p o n  d i l u t i o n  o f  t h e  m o t h e r  l i q u i d  w i t h  d i e t h y l  e t h e r .  H e t h y l  3 - c y a n a m i n o -  

2 - c y a n 0 - 3 - ~ h e n y i ~ r o ~ e n o a t e  t e t r a p h e n y l a r s o n i u m  s a l t  [ M=(C H ) A S ] ,  p r e p a r e d  6  5  4  
f r o m  i t s  s o d i u m  s a l t  b y  c a t i o n  e x c h a n g e ,  g a v e  a c o r r e c t  a n a l y s i s  a n d  w a s  f u r t h e r  

c h a r a c t e r i z e d  b y  m e a n s  o f  i t s  1 3 ~ - n m r  s p e c t r u m .  When a m e t h a n o l i c  a q u e o u s  s o l u -  

t i o n  o f  t h e  s o d i u m  s a l t s  6  - c  (H-Na) o r  t h e  r e a c t i o n  m i x t u r e  f r o m  w h i c h  t h e s e  s a l t s  %e*% 
a r e  i s o l a t e d  w a s  a c i d i f i e d  w i t h  d i l u t e d  h y d r o c h l o r i c  a c i d  a t  room t e m p e r a t u r e ,  t h e  

m e t h y i  [(aminocarbonyl)amino]propenoates &;E p r e c i p i t a t e d  a n d  w e r e  c o l l e c t e d  b y  

f i l t r a t i o n .  O n l y  o n e  g e o m e t r i c  i s o m e r  o f  t h e  p r o p e n o a t e s  i e - c  w a s  p r o v e d  a c c o r d -  

i n g  t o  t h e i r  ' H - n m r  s p e c t r u m  a n d  t l c .  T h e  p r o d u c t s  p r o b a b l y ' Y  p o s s e s s  t h e  ( E ) - c o n -  

f i g u r a t i o n  d e p i c t e d  i n  Scheme 2 .  By d i s s o l v i n g  t h e  c o m p o u n d  ik i n  a q u e o u s  s o d i u m  
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Scheme 2 

h y d r o x i d e  o r  h e a t i n g  i t  a t  t e m p e r a t u r e s  a r o u n d  i t s  m e l t i n g  p o i n t ,  t h e  1 , 2 , 3 , 4 - t e -  

t r a h ~ d r o - 6 - m e t h y l - 2 ~ - d i o x o - 5 - p y r i m i d i n e c a r b o i t r i l e  ( 2 k ) 2 " 4  w a s  f o r m e d .  

T h e  r e a c t i o n  o f  t h e  a l k y l  N - c y a n o i m i d a t e s  Jb w i t h  c y a n a m i d e  a n d  s o d i u m  r n e t h o x i d e  i n  

m e t h a n o l  a f f o r d e d  a t  room t e m p e r a t u r e  t h e  s o d i u m  s a l t s  2 ,  w h i c h  c y c l i r e d  s l o w l y  t o  

t h e  1 , 3 , 5 - t r i a z i n e s  LQ$;k u p o n  r e f l u x i n g .  A r e l a t e d  r i n g  c l o s u r e  u n d e r  a c i d i c  

c o n d i t i o n s  h a s  b e e n  r e p o r t e d 5 ' 1 5 .  T h e  1  , 3 , 5 - t r l a z i n e  LQk w a s  p r e p a r e d  i n d e p e n d e n -  

t l y  f r o m  e t h y l  N - c y a n o a c e t i m i d a t e  ( A h )  a n d  m e t h y l  c a r b a m i m i d a t e .  

Scheme 3 

Work i n  p r o g r e s s  i n d i c a t e s  t h a t  t h e  a l k y l  N - c y a n o i m i d a t e s  a r e  u s e f u l  s t a r t i n g  m a -  

t e r i a l s  f o r  t h e  p r e p a r a t i o n  o f  o t h e r  h e t e r o c y c l i c  s y s t e m s .  



T h e  i r  s p e c t r a  w e r e  o b t a i n e d  on  a P e r k i n  E l m e r  2 5 7  i p e c t r o p h o t o m e t e r .  T h e  ' ~ - n r n r  

s p e c t r a  were r e c o r d e d  o n  a V a r i a n  T - 6 0 A  s p e c t r o m e t e r  a n d  t h e  I 3 c - n m r  5 p e c t r a  on a 

V a r i a n  CFT 2 0  s p e c t r o m e t e r  w i t h  TMS a s  a n  i n t e r n a l  s t a n d a r d  i n  t h e  s o l v e n t s  a s  i n -  

d i c a t e d .  M a s s  s p e c t r a  were o b t a i n e d  on  a V a r i a n  MAT 7 1 1  m a s s  s p e c t r o m e t e r  a t  7 0  

e v .  m e l t i n g  p o i n t s  w e r e  d e t e r m i n e d  on  a B d c h i  m e l t i n g  p o i n t  a p p a r a t u s  o r  a 0 O h l e r  

m e t a l  b l o c k  ( ' 2 6 0 " )  a n d  a r e  u n c o r r e c t e d .  

2 - A m i n o - 4 - m e t h o x y - 6 - p h e n y i ( o r  a l k y l ) - 5 - p y r i m i d i n e c a r b o n i t r i l e s  & .  ( G e n e r a l  p r o c e -  

d u r e ) .  A s o l u t i o n  o f  p r o p a n e d i n i t r i l e  ( 1 0  m r n o l ) ,  a l k y l  N - c y a n o i m i d a t e  ( 1 0  mrnol ) ,  

a n d  s o d i u m  m e t h o x i d e  ( 2 0  mrnal )  i n  d r y  m e t h a n o l  ( 5 0  m l )  was  h e a t e d  u n d e r  r e f l u x  f o r  

8  t o  48 h a n d  p o u r e d  i n t o  w a t e r .  T h e  p r e c i p i t a t e  t h u s  f o r m e d  w a s  c o l l e c t e d  a n d  

r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  e t h a n o l  t o  y i e l d  t h e  f o l l o w i n g  p y r i m i d i n e s  2:  
2 - A m i n o - 4 - m e t h o x y - 5 - p y r i m i d i n e c a r b o n i t r i l e  (&I; y i e l d : 1 7 % ;  rnp 2 0 7 - 2 0 8 • ‹ C  ( l i t .  

4 

rnp 2 0 7 - 2 0 8 ' C ) .  

4 - A m i n o - l  , 2 - d i h y d r o - 2 - o x o - 6 - p h e n y l - 5 - p y r i m i d i n e c a b i t i I  . T o  a s u s p e n s i o n  

o f  p y r i m i d i n e  & 4  ( 1 . 7 3  g .  8  mrno i )  i n  a c e t i c  a c i d  ( 5 0  m l ) ,  10M s u l f u r i c  a c i d  ( 5 0  

m l )  w a s  a d d e d ,  a n d  t h e  s o l u t i o n  w a s  a l l o w e d  t o  s t a n d  f o r  5  h  a n d  n e u t r a l i z e d  t o  pH 

5 .  The p r e c i p i t a t e  t h u s  f o r m e d  w a s  c o l l e c t e d  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  a c e t i c  a c i d ;  

y i e l d : 1 . 6 6  g  ( 9 8 % ) ;  mp 3 4 5 - 3 4 7 • ‹ C ;  i r  ( K B ~ ) :  3 5 0 0 - 2 5 0 0  ( N H ~ O H ) ,  2 2 2 0  ( c N ) ,  1 6 7 0  
- 1  

( c o ) ,  1 6 3 5  crn ; m s :  2 1 2  (M', 9 7 ) .  E. c a i c d .  f o r  c ~ , H ~ N ~ O :  C, 6 2 . 2 6 ;  H ,  3 . 8 0 ;  

N,  2 6 . 4 0 .  F o u n d :  C ,  6 1 . 9 7 ;  H,  3 . 6 8 ;  N ,  2 6 . 6 4 .  

M e t h y l  3 - C y a n a r n i n o - 2 - c y a n o - 3 - p h e n y l p r o p e n o a t e ,  T e t r a p h e n y l a r s o n i u m  S a l t  [k t ,  M =  

( C 6 H 5 ) 4 ~ s ] .  A  s o l u t i o n  o f  s o d i u m  r n e t h o x i d e  ( 2 0  m m o l ) ,  m e t h y l  c y a n o a c e t a t e  ( 1 . 9 8 9 ,  

2 0  m m o l ) ,  a n d  m e t h y l  N - c y a n o b e n z e n e c a r b o x i m i d a t e  ( ( 3 . 2  g ,  2 0  mrno l )  i n  d r y  me- 

t h a n o l  ( 2 0  m l )  w a s  s t i r r e d  a t  room t e m p e r a t u r e  f o r  3 0  m i " .  A f t e r  d i l u t i o n  w i t h  

d r y  d i e t h y l  e t h e r  ( 2 3 0  m l )  t h e  p r e c i p i t a t e  w a s  c o l l e c t e d  a n d  d r i e d  i n  v a c u o  t o  g i -  

ve  c r u d e  & ( H = N a ) ;  y i e l d :  3 . 8 5  g  ( 7 7 % ) ;  rnp 2 7 7 - C  ( d e c . ) .  

A  m i x t u r e  o f  t h e  s o d i u m  s a l t  46 (M=Na; 0 . 9 9  g ,  4  mrno l )  a n d  t e t r a p h e n y l a r s o n i u m  

c h l o r i d e  ( 1 . 6 7  g ,  4  mrno l )  i n  d r y  a c e t o n e  ( 5 0  r n l )  w a s  s t i r r e d  a t  room t e m p e r a t u r e  

f o r  1  h .  T h e  p r e c i p i t a t e d  s o d i u m  c h l o r i d e  w a s  r e m o v e d  a n d  t h e  f i l t r a t e  w a s  e v a p o -  

r a t e d .  T h e  r e s i d u e  w a s  r e c r y s t a l i i r e d  f r o m  a m i x t u r e  o f  d i c h l o r o m e t h a n e  a n d  d i e -  

t h y 1  e t h e r  a t  - 2 0 • ‹ C  g i v i n g  1 .93  g  ( 8 0 % )  o f  c o l o r l e s s  c r y s t a l s ;  rnp 1 5 2 - 1 5 3 ' C ;  i r  
1  

( ~ 0 ~ ) :  2 2 2 0 .  2 1 8 0  ( C N ) ,  1 6 6 5  cm- '  ( c o ) ;  H - n m r  ( ~ ~ S o - d ~ ) ( m e a s u r e d  a s  t h e  c r u d e  $5, 
M=Na) :  6 7 .2 -6 .8  ( m ,  5 H ,  C 6 H 5 ) .  3 . 3 0  ppm ( 5 ,  3H,  C H 3 0 ) ;  1 3 t - n m r  ( C ~ ~ O D ) ( m e a s u r e d  

a s  t h e  c r u d e  &, M - N a ) :  6 1 8 3 . 2 3  ( c - 3 ) ,  1 6 7 . 9 1  ( t o ) ,  1 3 9 . 9 9  C - 1  1 3 0 . 2 5 ,  1 2 9 . 0 8 ,  

1 2 7 . 9 8  ( c - 2 ' .  C - 3 ' .  C - 4 ' ) ,  1 2 2 , 2 6  ( C N ) ,  1 2 1 . 3 5  ( c N ) ,  7 7 . 2 0  ( c - z ) ,  5 1 . 3 6  ppm ( c H 3 0 ) .  

A n a l .  C a l c d .  f o r  C 3 6 H 2 8 A ~ N 3 0 2 :  C ,  7 0 . 9 4 ;  H,  4 . 6 3 ;  N ,  6 . 9 8 .  F o u n d :  t ,  7 1 . 0 5 ;  H, - 
4 . 6 5 ;  N. 6 . 9 3 .  
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M e t h y l  3 -   minoc no car bony l ) a m i n o ] - 2 - c y a n 0 - 3 - p h e n y  ( o r  a l k y 1 ) p r o p e n o a t e s  2 .  ( G e n e r a l  

p r o c e d u r e ) .  A s o l u t i o n  o f  a l k y l  N - c y a n a i m i d a t e  1 ( 1 0  m m o l ) ,  m e t h y l  c y a n o a c e t a t e  

( 1 0  m m o i ) ,  a n d  s o d i u m  m e t h o x i d e  ( 1 0  m m o l )  i n  d r y  m e t h a n o l  ( 5 0  r n l )  w a s  s t i r r e d  f a r  

1  h  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e ,  d i l u t e d  w i t h  w a t e r  ( 3 0 0  m i ) ,  a n d  a c i d i f i e d  w i t h  3N h y d r o -  

c h l o r i c  a c i d .  T h e  p r e c i p i t a t e  t h u s  f o r m e d  w a s  c o l l e c t e d  a f t e r  2  h  a n d  r e c r y s t a -  

l l i z e d  f r o m  m e t h a n o i  t o  y i e l d  t h e  f o l l o w i n g  p r u p e n o a t e s  2 :  
M e t h y l  3 - [ ( ~ m i n o c a r b o n y l ) a m i n o ] - 2 - ~ y a n 0 p r 0 p ~ n 0 a t e  2 ;  1  4 2 % ;  mp 2 1 7 - 2 1 9 • ‹ C ;  

i r  ( K B r ) :  3 3 6 0 ,  3 2 7 0 .  3 1 9 0  ( N H ) ,  2 2 4 0  ( C N ) ,  1 7 4 0 ,  1 6 9 0  ( C O ) ,  1 6 1 0  c m - I .  3. 
C a l c d .  f o r  C H  N  0  . C ,  4 2 . 6 0 ;  H, 4 . 1 7 ;  N, 2 4 . 8 4 .  F o u n d :  C ,  4 2 . 5 0 ;  H ,  4 . 2 1 ;  N, 

6  7  3  3 '  
2 5 . 0 7 .  

M e t h y l  3 - [ ( ~ m i n o c a r b o n y l ) a m i n o ] - 2 - c y a n o - 3 - m e t h y l p r o p e n o a t e  ( & I ;  y i e i d :  4 3 % ;  mp 

1 9 3 - 1 9 5 - C ;  i r  ( K B r ) .  3 4 0 0 ,  3 2 8 0 ,  3 2 1 0  ( N H ) ,  2 2 2 0  L c N ) ,  1 7 3 0 ,  1 6 8 0  ( C O ) ,  1 6 3 5  c m - I ;  

l ~ - n m r  ( O M S O - d 6 ) :  6 1 1 . 1 6  ( s ,  I H ,  NH) ,  7 . 4 5  ( 5 ,  2H, N H 2 ) ,  3 . 7 8  ( 5 ,  3H,  C H 3 0 ) ,  

2 . 6 5  ppm ( s ,  3H, CH3) ;  m s :  1 8 3  ( M f ,  3 3 ) ,  1 4 0  ( 8 9 ) .  Anal. C a l c d .  f o r  C H  N  . C ,  
7  9  3 '  

4 5 . 9 0 ;  H, 4 . 9 5 ;  N, 2 2 . 9 4 .  F o u n d :  C ,  4 5 . 8 9 ;  H ,  4 . 7 8 ;  N ,  2 2 . 6 6 .  

M e t h y l  3 - [ ( ~ m i n o c a r b o n y i ) a m i n o ] - 2 - c y a n o - 3 - p h e n y l p r o p e n o a t e  ; y i e l d :  7 0 % ;  

rnp 169 'C  ( l i t . 1 3  rnp 1 6 8 - 1 6 9 ' C ) .  

2 . 4 - 0 i o x o - 6 - m e t h y l - 1 , 2 , 3 , 4 - t e t r a h y d r o - 5 - ~ y r i m i d i n e c a r b o n i t r i l e  ( g k ) .  M e t h y l  p r o -  

p e n o a t e  zk ( 0 . 3 6  g ,  2  rnrnol) w a s  d i s s o l v e d  i n  2N a q u e o u s  s o d i u m  h y d r o x i d e  ( 2 0  m l ) .  

T h e  s o l u t i o n  w a s  a l l o w e d  t o  s t a n d  f o r  3  h a t  room t e m p e r a t u r e  a n d  a c i d i f i e d  w i t h  

d i l u t e d  h y d r o c h l o r i c  a c i d ,  T h e  p r e c i p i t a t e  t h u s  f o r m e d  w a s  c o l l e c t e d  b y  f i l t r a -  

t i o n  a n d  r e c r y s t a l l i z e d  f r o m  m e t h a n o l  g i v i n g  0 . 1 5  g  ( 4 1 % )  o f  c o l o r l e s s  c r y s t a l s ;  

mp 2 8 5 - C  ( d e c . )  ( l i t . I 4  rnp 2 8 0 • ‹ C  ( d e c . ) ;  l i t . '  mp 3 5 O S C ) ;  i r  ( K B r ) :  3 2 0 0 - 2 8 0 0  ( N H t  
1  

OH) ,  2 2 4 0  ( C N ) ,  1 7 4 0 ,  1 6 8 0  c m - I  ( C O ) ;  H -nmr  ( D H S O - d 6 ) :  6 1 1 . 7 7  ( 5 ,  e x c h a n g e a b l e ,  

ZH, NH+OH),  2 . 3 0  ppm ( 5 ,  3H,  C H 3 )  Anal. C a l c d .  f o r  C H  N  0  . C ,  4 7 . 6 8 ;  H, 3 . 3 4 ;  
6  5  3  2 '  

N, 2 7 . 8 4 .  F o u n d :  C ,  4 7 . 7 8 ;  H, 3 . 5 0 ;  N, 2 7 . 5 7 .  

2 - A m i n o - 4 - m e t h o x y - 6 - p h e n y l ( o r  a l k y 1 ) - l , 3 , 5 - t r i a r i n e r  ,lg. ( G e n e r a l  p r o c e d u r e ) .  A 

s o l u t i o n  o f  s o d i u m  r n e t h o x i d e  ( 2 0  m r n o l ) ,  c y a n a m i d e  ( 1 1  m m a l ) ,  a n d  a l k y l  N - c y a n o i m i -  

d a t e  ,l ( 1 0  m m o l )  i n  d r y  m e t h a n o l  ( 2 5  m l )  w a s  r e f l u x e d  f o r  5  d .  T h e  r e a c t i o n  m i x -  

t u r e  w a s  c o n c e n t r a t e d  o v e r  s i l i c a  g e l  a n d  t h e  p r o d u c t  w a s  e l u t e d  w i t h  a ] : I - m i x t u -  

r e  o f  t o 1 u e n e : e t h y i  a c e t a t e  t h r o u g h  a s h o r t  s i l i c a  g e l  c o l u m n  ( 1 0  3 ) .  T h e  p r o d u c t  

w a s  r e c r y s t a l l i z e d  t o  y i e l d  t h e  1 , 3 , 5 - t r l a z i n e s  kc. (When t h e  i n i t i a l  r e a c t i o n  

m i x t u r e  w a s  s t i r r e d  f o r  30 m i n  a t  room t e m p e r a t u r e  p r i o r  t o  h e a t i n g ,  t h e  c o m p l e t e  

d i s a p p e a r a n c e  o f  t h e  i m i d a t e s  a n d  t h e  f o r m a t i o n  o f  t h e  i n t e r m e d i a t e  s a l t s  2 w i t h  

R f - v a l u e s  s i m i l a r  t o  t h e  o n e s  o f  t h e  s a l t s  6  (M=Na) w a s  o b s e r v e d  o n  t l c ) .  

2 - A m i n o - 4 - m e t h o x y - l , 3 , 5 - t r i a z i n e  (1 2 )  y  

. i i e l d :  
3 3 % ;  mp 1 8 6 - 1 8 7 • ‹ C  ( f r o m  m e t h a n o l ) ;  

i r  ( K a r l :  3 2 8 0 ,  3 1 4 0  ( N H ) ,  1 6 8 0  cm- , H - n m r  (CDCl ) :  6 8 . 2 3  (9, I H ,  H - 6 ) .  7 . 4 3  
3 

( b r  5 ,  2H,  N H 2 ) ,  3 . 8 3  ppm ( 5 ,  3H,  C H 3 0 ) .  Anal. C a l c d .  f a r  C4H6N40 :  C .  3 8 . 0 9 ;  H, 

4 . 8 0 ;  N,  4 . 4 3 .  F o u n d :  C ,  3 7 . 8 2 ;  H, 4 . 6 6 ;  N ,  4 4 . 7 4 .  

2 - A m i n o - 4 - m e t h o x y - 6 - m e f h y l - 1 . ) . 5 - t r i a z i n  ( , l ~ J k ) ;  y i e l d :  4 1 % ;  rnp 2 5 5 - 2 5 6 ' C  ( f r o m  

r n e t h a n ~ l ) ( l i t . ~  mp 2 5 8 - 2 6 0 • ‹ C ) ;  i r  ( K B r ) :  3 3 2 0 ,  3140  ( N H ) ,  1 6 6 0  ern-'. Anal. C a l c d .  

f o r  C5H8N40:  C ,  4 2 . 8 5 ;  H, 5 . 7 5 ;  N, 3 9 . 9 8 .  F o u n d :  C ,  4 2 . 5 7 ;  H, 5 . 8 7 ;  N ,  4 0 . 0 8 .  

2 - A m i n o - 4 - m e t h o x y - 6 - p h e n y l - 1 , 3 , 5 - t r i a z i n  ; i d :  5 4 % ;  mp 1 5 4 - 1 5 5 • ‹ C  ( f r o m  a 
- 1  

1 : l - m i x t u r e  o f  r n e t h a n a 1 : w a t e r ) ;  i r  ( K B ~ ) :  3 4 0 0 ,  3320 ,  3 1 5 0  ( N H ) ,  1 6 6 0  crn ; ' H - n m r  



(CDCi  i . 6 8 . 2 - 8 . 0  ( m ,  ZH, g - H a r o m ) ,  7 . 3 - 7 . 1  ( m ,  3H, m , r - H a r o m ) ,  5 . 6 7  ( b r  s ,  2 H ,  
3  ' 

N H 2 ) ,  3 .93 ppm (s. 3H, C H 3 0 ) .  w. C a l c d .  f o r  C10HION40: C ,  5 9 . 3 9 ;  H, 4 . 9 8 ;  N,  

2 7 . 7 1 .  F o u n d :  C, 5 9 . 1 9 ;  H,  4 .89;  N, 2 7 . 4 2 .  
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