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Vorwort. 

Bei dem Umfang, den die Literatur der organischen Chemic in 
den letzten Dezennien angenommen hat, ist es selbst fUr den Fach
mann unbequem, groJ3ere Untersuchungen, die in zahlreichen Abhand
lungen niedergelegt sind, im Zusammenhang zu studieren. 

Noch mehr wird diese Schwierigkeit von aUen denjenigen emp
funden, die unserer Wissenschalt ferner stehen und sie nur als Hills
disziplin betrachten konnen. Ganz besonders gilt das fiir die Bio
logen, die ohnedies schon genotigt sind, einer iiberreichen Literatur 
in ihrer eigenen Wissenschaft zu folgen. Es scheint mir deshalb 
zweckmaJ3ig, ausgedehnte chemische Untersuchungen, we1che biologisch 
wichtige Substanzen betreffen, zu sammeln und in Buchform weiteren 
Kreisen zuganglich zu machen. 

Ich habe das vor J ahresfrist fUr meine Studien iiber die Amino
sauren und Proteine getan und durch den Erfolg des Buches dic 
Dberzeugung gewonnen, daB es einem Bediirfnis entsprach. 

Das vorliegende Werk soU dem gleichen Zwecke dienen. Es 
enthiilt meine siimtlichen Experimentalarbeiten iiber die Glieder der 
Puringruppe, zu denen manche biologisch interessante Substanzen, 
wie Harnsiiure, Xanthin, Guanin und einige technisch wichtige Ver
bindungen, wie Caffein und Theobromin gehoren. Die Versuche er
strecken sich iiber den Zeitraum von 1882-1906. Die Resultate 
gipfeln in der Synthese und FeststeUung der Struktur £iir die 
Mehrzahl dieser Substanzen. Fehler in den SchluBfolgerungen sind 
bisher nicht aufgefunden worden, vielmehr haben· diese durch die wert
voUen Untersuchungen von Rob. Behrend und durch die neuen inter
essanten Synthesen von Wilhelm Traube eine willkommene Be
stiitigung erfahren. Ebenso hat sich meine Hoffnung erfUllt, die 
Synthese in der Industrie verwertet zu sehen, denn es ist den lang
jiihrigen Bemiihungen der Firma C. F. Boehringer in Mannheim
Waldhof gelungen, auf Grund meiner Resultate eine technisch brauch-
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bare Methode fUr die Darstellung von Caffein, Theobromin und 
Theophyllin aus Hamsiiure auszuarbeiten. 

Die einze1nen Abhandlungen im experimentellen Tei1 sind mit 
Ausnahme von Nr. 43 chronologisch geordnet. 

A1s Einleitung habe ich die zusammenfassende Abhandlung be
nutzt, die unter dem Titel "Synthesen in der Puringruppe" 189~ 

in den Berichten der deutschen chemischen Gesellschaft veraffentlicht 
wurde. Sie enthiilt eine ausfUhrliche und systematische Darstellung 
aller bis zu jenem Zeitpunkt gewonnenen Resultate. Es fehlen darin 
nur die letzten 7 Abhandlungen (Nr. 40-42 und 44-47), aber sie 
bilden zum graB ten Teil nur Ergiinzungen der friiheren Beobachtungen 
und lassen sich deshalb ohne weiteres unter die allgemeinen Be
trachtungen der Einleitungeinreihen. Eine Ausnahme macht nur 
Nr. 40 "iiber die Isomerie der Methylhamsauren", denn sie enthiilt 
die Beschreibung von neuen Isomeren, die durch die bisher iibliche 
Strukturformel der Hamsaure nicht erklart werden, und deren wei teres 
Studium in theoretischer Beziehung lohnende Friichte zu versprechen 
scheint. 

AuBer meinen eigenen Arbeiten habe ich die im engsten Zu
sammenhang damit stehenden Versuche der Herren 'I'echow. 
Cramer, Bromberg, Clemm, Torrey, Sembritzki, Armstrong 
und Fourneau, die unter meiner Leitung entstat;lden sind, auf
genommen. 

Alle Abhandlungen sind, abgesehen von der Verbesserung einiger 
Druckfehler, wortgetreu wiedergegeben. Den zahlreichen Hinweisen 
auf die Originalpublikationen ist in eingeklammerter Kursivschrift 
die entsprechende Seitenzahl des Buches beigefUgt, urn seine Benutzung 
zu erleichtem. 

Das am SchluB befindliche alphabetische Sachregister ist von 
Herrn Dr. Walter Axhausen hergestellt. Ich sage ihm dafiir. 
ebenso wie fUr das Mitlesen der Korrektur auch hier besten Dank. 

Berlin, im Jull 1907. 

Der Verfasser. 



1. Einleitung 
Synthesen in der Puringruppe. 

II. Experimenteller Tell ... 

Inhalt. 

Zusammenfassende Abhandlung . 

Sdle 

1 
3 

83 

1. Emil Fischer, Dber Caffein, Theobromin, Xanthin und Guanin 85 
2. Emil Fischer und Ludwig Reese, Dber Caffein, Xanthin und Guanin 136 
3. Emil Fischer, Dber die Harnsiiure I. . . . . . . . . . . . . 143 
4. Emil Fischer, Dber die Harnsiiure II. . . . . . . . . . . . . 153 
5. Walter Techow, Dber die Verwandlungen des Dimethylalloxans 166 
6. Liippo Cramer, Dber einige Derivate des Caffeins ..•... 174 
7.~Emil Fischer und Lorenz Ach, Neue Synthese der Harnsiiure und ihrer 

Methylderivate . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 1.78 
8. Emil Fischer, Verwandlung des Theobromins in methylierte Harnsiiuren 186 
9. Emil Fischer und Lorenz Ach, Dber einige schwefelbaltige Verbindungen 

der Harnsiiuregruppe . . . . . . . . . . . . . . . • . • . 203 
10: £mil Fischer und Lorenz Ach, Synthese des Caffeins . . . . . . . . 219 
11. Emil Fischer, Verfahren zur Darstellung alkylierter Hamsiiurel;l. . . 228 
12. Emil Fischer, Verfahren zur direkten Darstellung der Tetraalkylharn-

siiuren aus Hamsiiure. . . . . . . . . . . . .. ..... 231 
13. Otto Bromberg, Dber die Verbindungen des Alloxans und Dimethyl

alloxans mit dem Semicarbazid . . . . . . . . . . . . • . . . 232 
14. Emil Fischer und O. Bromberg, Notiz iiber Caffeidincarbonsiiure • . . 236 
15. Emil Fischer, Dber die Konstitution des Caffeins, Xanthins, Hypo

xanthins und verwandter Basen . . . . . . . . . . . . . . . . 238 
16. Emil Fischer, Neue Synthese der Harnsiiure, des Hydroxycaffeins und 

des Aminodioxypurins. . . . . . . . . . . ..' 249 
17. Emil Fischer, Synthese des Theobromins ........• ' 265 
18. Emil Fischer, Dber die beiden Methyltrichlorpurine 273 
19. Emil Fischer und Lorenz Ach, Dber das Oxydichlorpurin . 288 
20. Emil Fischer, Dber das Trichlorpurin . . . . . . . . . . 301 
21. Emil Fischer, Synthese des Hypoxanthins, Xanthins, Adenins und 

Guanins . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 307 
22. Emil Fischer, Synthese des Heteroxanthins und Paraxanthins . 336 
23. Emil Fischer und Fritz Frank, Neuer Abbau des Theobromins . 352 



VIII Inhalt. 

Seite 
24. Emil Fischer, Ober die Tetramethylharnsiiure . . . . . . . . • . . 367 
25. Emil Fischer und Hans Clemm, Ober I-Methyl und 1.7-Dimethyl-

Harnsiiure . . . . . . . . . . . . . . 373 
26. Emil Fischer, Ober die angebliche Synthese des Xanthins aus Cyan-

27. 
28. 
29. 

30. 
31. 

wasserstoff. • . • • . . . • . . . . . . • . . . 
Emil Fischer, Neue Syntbese des Adenins und seiner Methylderivate 
Emil Fischer, Ober Thiopurine ................. . 
Emil Fischer, Ober eine scheinbare intramolekulare Umlagerung in der 

Puringruppe • . . . . • . . • • . . . • . . . . . . . . . . . 
Hans Clemm, Ober ein neues Oxydationsprodukt des Theobromins. . 
Emil Fischer und Friedrich Ach, Weitere Synthesen von Xanthinderi-

382 
384 
405 

422 
426 

vaten aus methylierten Harnsiiuren 430 
32. Henry A. Torrey, Zur Kenntnis des Allocaffeins . . . . 440 
33. Emil Fischer, Ober Hydurinphosphorsiiure. • • . • . . 444 
34. Emil Fischer Ober das Purin und seine Methylderivate . 448 
35: Emil Fischer, Verhalten des 2-Amino-6.8-dioxypurins gegen Chlor-

phosphor ..•....................... 474 
36. Emil Fischer und Hans Clemm, Neue Synthese des Paraxanthins. . . 477 
37. Emil Fischer, EinfluJ3 der Salzbildung auf die Verseifung von Amiden 

und Estern durch Alkalien . . . • . . . . . . . . , . . . . . 479 
38. Emil Fischer und Friedrich Ach, Ober die 1.9-Dimethylharnsiiure und 

die 1.7.9-Trimethylhamsiiure • . • . . . . . . . . . . . . . . 492 
39. Emil Fischer, Vermischte Beobachtungen in der Puringruppe . • . . 503 
40. EmilFischer und Friedrich Ach, Ober die Isomerie der l'Iethylharnsiiuren 511 
41. Emil.· Fischer, Ober aromatische Derivate der Harnsiiure . . . . . . 541 
42. Emil. Fischer und W. v. Loeben, Ober das 9-Phenylpurin . . . . . . 550 
43. Kurt Sembritzki, Ober Malonyldiiithylharnstoff und 1.3-Diiithylharn-

siiure • • • • • • • • .• • • • .• • • • • 554 
44. E. Frankland Armstrong, Ober 9-Athylharnsiiure. . 565 
45. Ernest Fourneau, Ober 9-Phenyladenin . . . . • . 572 
46. Emil Fischer und Hermann Tii1lner, Verwandlung der Isoharnsiiure in 

Harnsiiure und Thioxanthin . . . . . . . . . . . . . . . . . . 578 
47. Emil Fischer und Friedrich Ach, Verwandlnng des Caffeins in Paraxanthin, 

Theophyllin und Xanthin 587 
Sachregister ............. . . . . . . . . . . . . . 599 



I. Einleitung. 



N achdem in dem Purin der Stammvater der Harnsaure und der 
nahe verwandten Xanthinkorper aufgefunden ist, scheint mir der ge
eignete Zeitpunkt fUr eine Zusammenstellung meiner Beobachtungen, 
welche in zahlreichen, iiber einen Zeitraum von 18 J ahren zerstreuten 
Abhandlungen niedergelegt sind, gekommen zu sein. Da der s)'n
thetische Ausbau der Gruppe in den Hauptpunkten jetzt beendet zu 
sein scheint, und damit die Geschichte der Harnsaure einen gewissen 
AbschluB gefunden hat, so wird auch ein historischer Riickblick auf 
die wichtigsten chemischen Tatsachen in diesem fUr die organische 
Chemie, die Biologie und die Heilkunde gleich interessanten Gebiete 
manchem willkommen sein. 

Entdeckt wurde die Harnsaure im Jahre 1776 in den Blasen
steinen und im Harn des Menschen von Karl Wilhelm Scheele. 
Aus seiner kurzell, aber urn so inhaltreicheren Abhandlung 2 ) erfahrt 
man mit Staunen, welch eillfache Hiilfsmittel dem groBen Forscher 
geniigten, urn die wesentlichsten chemischen Merkmale der neuen 
Materie in aller Scharfe festzustellen. Ihre saure N atur bewies er durch 
die Losung in Alkalien und Kalkwasser, aus welcher sie durch andere, 
auch schwache Sauren wieder gefallt wird, ein Weg, der bekanntlich 
leicht ihre Reinigung gestattet. Bei der trocknen Destillation be
obachtete er die Bildung von Kohle, kohlensaurem Ammoniak und einer 
neuen, fliichtigen, in heiBem Wasser leicht loslichen Saure (der heutigen 
Cyanursaure). Kochende Salzsaure war ohne·~Wirkung. HeiBe, starke 
Schwefelsaure verursachte Zersetzung unter Bildung von Kohlensaure 
und schwefliger Saure. Silberlosung wurde durch die alkalische Auf
losung schwarz gefallt. Die merkwiirdigste Veranderung endlich gab 
die Salpetersaure oder das Konigswasser. Denn sie losten sofort unter 
Aufschaumen; die hierbei elltstehende Fliissigkeit farbte die Haut rot 

1) Synthesen in der Puringruppe. Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3:e, 435 
[1899]. 

2) Examen chemicum CalculLurinarii, Opuscula II, 73-79; vgl. auch Lorenz 
Crell, Die neuesten Entdeckungen in der Chemie, III, 227. 

1* 
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uod gab beim Abdampfen einen charakteristischen roten Riickstand. 
Man sieht, daB in diesen ebenso knappen wie scharfen Beobachtungel} 
die wichtigsten Metamorphosen der Hamsaure und zugleich die Proben, 
welche noch heute fiir ihre Erkennung benutzt werden, gegeben sind. 

Gleichzeitig und unabhangig von Scheele hat sein beriihmter 
Landsmann Torbern Bergmann l ) die Hamsaure in den Blasen
steinen gefunden. Aber er iiberlieB in vomehmer Weise die Prioritat 
der Entdeckung seinem Schiller und Freunde, dessen Abhandlung 
kurz vor der seinigen erschien, und begniigte sich damit, dessen An
gaben zu bestatigen und in einigen, allerdings unwesentlichen Punkten 
zu erganzen_ 

Nachst den beiden schwedischen Gelehrten hat sich im vorigen 
Jahthundert besonders A. F. Fourcroy2) um die Kenntnis der Harn
saure verdient gemacht. Er beschrieb genauer als jene die physika
lischen Eigenschaften des reinen Praparates, fand bei der trocknen 
Destillation die Entstehung von Blausaure, beobachtete, daB Chlor
wasser dieselbe Zersetzung wie Salpetersaure hervorruft, und gebrauchte 
flir die Saure, welche Scheele unbenannt lieB, zuerst den Namen 
acide lithique und spater acide ourique. Er verteidigte ferner die Auf
fassung von Scheele und Bergmann gegen die irrtiimliche Kritik 
von Pearson. Dann scheint er auch zuerst die wichtige Beobachtung 
gemacht zu haben, daB bei der Zersetzung der Hamsaure durch Chlor
wasser Harnstoff entsteht3 ). Seine weitere Angabe, daB hierbei noch 
Apfelsaure gebildet werde, hat sich allerdings spater nicht bestatigt. 

Das £iir die Medizin so wichtige Vorkommen der Harnsaure in 
den Gichtknoten (concretions arthritiques oder arthritische Steine) 
wurde von Pearson entdeckt4 ). 

Etwas spater fanden Fourcroy und Vauquelin sie in den 
Exkrementen der Vogel und in besonders groBer Menge (25% des 

1) Opuscula IV, 387 und Crell, Die neuesten Entdeckungen in der Chemie, 
III, 282. 

2) Annales de Chimie 16, 113 [1793], Comparee des differentes especes de 
Concretions animales et vegetales, und ebenda 17, 225 [1798], Examen des experi
ences et des observations nouvelles de M. G. Pearson sur les Concretions urinaires 
de l'homme et comparaison des resultats obtenus par ce chimiste avec ceux de 
Scheele, de Bergmann et de quelques chimistes fran"ais. 

3) Annales du Museum I, 98 [1802]. Sur Ie nombre, la nature et les caracteres 
distinctifs des differents materiaux qui forment les calculs, les bezoards et les 
diverses concretions des auimaux. 

4.) Philosophical Transactions of the Royal Society, London 1798, 15. 
Scherers Allgemeines Journal der Chemie I, 75. In dem Lehrbuch der physiolog. 
Chemievon R. Neumeister (2. Aufl., S. 681) ist angegeben, daB W. H. Wollaston 
dieselbe Beobachtung 1797 gemacht habe. Die Originalmitteilung konnte ich 
aber nicht finden. 
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Gesamtgewichtes) im Guano der Siidseeinse1n1 ), welchen A. von 
Hum b 01 d t ihnen zur U ntersnchung iibergeben hatte, nnd wel
cher bis heute die billigste QueUe fiir die Darste1lung der Saure ge
blieben ist. 

1815 machte endlich William Prout2) die auffallige Beob
achtung, daB die Exkremente der Boa constrictor zu 90% aus 
Harnsaure, welche zum Teil an Ammoniak und Kali gebunden ist, 
bestehen, und seitdem sind Sch1angenexkremente das beliebteste 
Rohmaterial flir die Gewinnung der Saure im kleineren MaBstabe 
geblieben. 

Die merkwiirdige Zersetzung der Harnsaure durch Salpetersaure, 
wobei nach Scheele und Bergmann zuerst eine farb10se Fliissigkeit 
und beim Eindampfen eine rot gefarbte Substanz entsteht, wurde 
im Jahre 1818 gleichzeitig von G. Brugnate11i3) und von William 
Pro u t genauer untersucht. Ersterer entdeckte dabei eine kristalli
sierende, farb10se Verbindung und nannte sie acido ossieritrico (das 
heutige Alloxan). Letzterer4 ) zeigte,' daB beim Neutralisieren der 
farb1osen, salpetersauren LOsung mit Ammoniak und Eindampfen in 
reichlicher Menge prachtig gefarbte Kristalle entstehen, welche er als 
das Ammoniaksalz einer neuen Saure erkannte und deshalb purpur
saures Ammoniak nannte. 

Eine neue, interessante Beziehung der Harnsaure zu anderen, 
einfacheren, stickstoffhaltigen organischen Verbindungen brachte die 
Beobachtung von Friedrich Wohler aus dem Jahre 1829 5 ), daB 
die bei der trocknen Destillation schon von Scheele erhaltene, subli
mierte Saure, die man bis dahin Brenzb1asensteinsaure oder Brenz
harnsaure genannt hatte, identisch ist mit der von Serullas ein Jahr 
zuvor aus Cyanurch10rid dargestellten Cyanursaure, und daB neben
her bei jener Zersetzung auch eine erhebliche Menge von Harnstoff 
entsteht, was iibrigens Fourcroy und Vauquelin schon 1808 sehr 
wahrscheinlich gemacht hatten. 

Erst 58 Jahre nach der Entdeckung der Harnsaure ge1ang es 

1) Annales de Chimie 56, 258 [1805J. Sur 1e guano, ou sur l'engrais naturel 
des ilots de la mer du Sud, pres des cotes du Perou. 

2) Thomson, Annals of Philosophy 5, 413. Analysis of the Excrements 
of the Boa Constrictor. 

3) Giomale di Fisica, Chimica etc. di Brugnatelli 1I, 38 und 117 Osserva
zioni sopra varj cangiamenti che avvengono nell' ossiurico (ac. urico) trattato 
coll' ossisettonoso (ac. nitroso). 

4.) Philosophical Transactions 1818, 420. Description of an acid principle 
prepared from the lithic or uric acid. 

6) Poggendorfs Ann. d. Physik u. Chemie lS, 619. Ober die ZersetzunK 
des Harnstoffs und der Hamsaure durch hohere Temperatur. 
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gleichzeitig Just us Liebigl ) und E. Mitscherlich 2), ihre elemen
tare Zusammensetzung endgiiltig festzustellen und daraus die Formel 
CSH4N40S abzuleiten. 

Nachdem so Wohler und Liebig von verschiedener Seite her 
in die Geschichte der Saure eingegriffen hatten, vereinigten sie sich 
miteinander, und die Frucht ihrer gemeinsamen Arbeit waren die 
groBen "Untersuchungen iiber die Natur der Hamsaure"S), we1che die 
hochste Bewunderung der Zeitgenossen fanden und we1che dauemd ein 
uniibertroffenes Muster fiir das systematische Studium einer natiirlichen 
organischen Verbindung sein werden. Sie lehrten die Verwandlung der 
Hamsaure durch Oxydation mit Bleisuperoxyd in Allantoin, welches 
lange vorher in der Allantoisfliissigkeit der Kiihe entdeckt war4). 
Besonders fruchtbar erwies sich unter ihren Handen die Zerstorung der 
Hamsaure durch Salpetersaure. Bei gemaBigter Einwirkung des Oxy
dationsmittels sahen sie diese1be zerfallen in Hamstoff und Alloxan, 
welches zwar schon von Brugnatelli beschrieben, aber in Vergessen
heit geraten war, und dessen Zusammensetzung erst durch ihre genauen 
Analysen ermittelt wurde. Die weitere, systematische Untersuchung 
dieser verwandlungsfiihigen Substanz lieferte ihnen das Alloxantin, die 
Dialursaure. dieAlloxansaure, dieThionursaure, das Uramil, die Paraban
saure, Oxalursaure, Mesoxalsaure,' Mycomelinsaure und Uramilsaure, 
und zwischen allen diesen Korpem wurden einfache Beziehungen der Zu
sammensetzung und der Bildung festgestellt. Miteiner eingehenden U nter
suchung des purpursauren Ammoniaks oder Murexids, wie sie dasselbe ge
nannt haben, schlieBt diese denkwiirdigeArbeit, von welcher Berzelius 
in seinem J ahresbericht sagt, sie iibertreffe an Interesse noch die Unter
suchung der gleichen Forscher iiberdas Bittermandelol, und der Reichtum 
an neu eritdeckten und analysierten Korpem darin sei ohne Beispiel. 

DaB nach einer so erschopfenden Behandlung zunachst ein Still
stand in dem Studium der Hamsaure eintrat, ist leicht begreiflich. 
Die beiden folgenden J ahrzehnte brachten nur eine wichtigere Publi
kation von A. Schlieper5 ), "Uber neue Zersetzungsprodukte der 

1) Liebigs Anna1. d. Chem. It, 47 [1834]. 
2) Poggendorfs Ann. d. Physik u. Chemie 33, 335. 
I) Liebigs Anna1. d. Chem. IG, 241 [1838]. 
4) Buniva et Vauquelin, Ann. de Chimie 33, 269 [1799] sur l'eau de 

l'amnios de femme et de vache. Sie nannten die Verbindung aeide amniotique. 
Ferner Lassaigne, Annal. de Chimie et de Physique 17, 295 [1821], Nouvelles 
Recherches sur la Composition des eaux de l'allantoide et de l'amnios de la vache. 
Er fand sie nicht in dem Wasser des Amnion, sondern in demjenigen der Allantois 
und nannte sie deshalb aeide allantoique. Dieser Name wurde von Wohler und 
Liebig in Allantoin abgeandert. 

6) Lie bigs Anna1. d. Chern. aa, 251 und 5G, 1 [1845]. 
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Hamsaure", unter welch en die Hydurilsaure und die Dilitursaure be
sondere Beachtung verdienen, weil sie die Vermittlung bilden zwischen 
der Arbeit von Wohler und Liebig und den im gleichen Stile an
gelegten, iiberaus fruchtbaren Untersuchungen iiber die Hamsaure, 
gruppe von Adolf Baeyerl) aus den Jahren 1863 und 1864. 

Ihnen verdanken wir die genauere Kenntnis der beiden zuletzt 
genannten Sauren, femer die Entdeckung der Barbitursaure, ihrer 
Bromderivate, der Bibarbitursaure, der durch ihre prachtigen Salze 
ausgezeicbneten Violursaure und des Violantins, der sogen. Nitroso~ 
malonsaure und Amidomalonsaure, welche samtlich durch zahlreiche 
Dbergange miteinander und mit dem Alloxan und Uramil verkniipft 
wurden. Durch diese Beobachtungen ist die Konstitution samtlicher 
Glieder der Alloxangruppe im Sinne der neueren Anschauung so griindlich 
beleuchtet worden, daB die spatere Zeit nichts mehr hinzuzufiigen batte. 
13aeyer war auch der erste, welcher den Weg der Synthese auf diesem 
Gebiet betrat. Ankniipfend an einen negativen Versuch von Wohler 
und Liebig zeigte er in Gemeinschaft mit Scblieper die Verwandlung 
des Uramils durch Kaliumcyanat in Pseudohamsaure. Ferner ge1ang 
es ihm, das Hydantoin, welches er zuerst durch Reduktion des Allantoins 
gewonnen hatte, kiinstlich aus Bromacetylhamstoff darzuste1len und 
damit die erste totale Synthese eines Gliedes der Parabansaurereihe 
zu verwirklichen. 

Von weiteren Metamorpbosen der Hamsaure ist zu erwahnen die 
Dberfiihrung in Uroxansaure 2) und Oxonsaure3 ) und femer die eben
falls von A. Strecker 1868 beobachtete Spaltung in Kohlensaure, 
Ammoniak und Glycoco1l 4 ), we1che einerseits den AnstoB zurSynthese 
der Hamsaure durch Horbaczewski gegeben und andererseits fiir 
das Studium der alt..."Ylierten Hamsauren gute Dienste ge1eistet hat. 
Die erste fliichtige Angabe iiber die Bereitung solcher A1kylderivate 
riihrt von Drygin 5) her, aber erst den Arbeiten von Hill und Mabery6) 
verdanken wir die genauere Kenntnis einer Monomethyl- und einer 
Dimethyl-Harnsaure. 

Wie schon erwiihnt, nahm die Synthese von Gliedem der Ham
sauregruppe ihren Anfang mit ·der kiinstlichen Gewinnung des Hydan
toins. Ihr folgen der Aufbau der Parabansaure aus Oxalursaure und 

1) Liebigs Annal. d. Chem. 117, 1 und 199; 130, 129; 131, 291. 
2) Stiideler, Liebigs Annal. d. Chem. 78, 286 [1851]. 
3) Strecker-Medic us, Liebigs Aunal. d. Chem. 175, 230 [1875]. 
4) Liebigs Annal. d. Chem. 146, 142 [1868]. 
6) Jahresber. f. Chemie 1814, 629. 
6) Amer. chem. Journ. I, 305 und Berichte d. d. chem. GeseUsch. " 

370 [1876]. 



8 Einleitung. 

aus den Ureiden der Brenztraubensiiure1 ), ferner der Barbitursiiure 
aus Malonsiiure und Hamstoff (Gri ma ux 1879) II) und der Dimethyl
barbitursiiure (Mulder 1879)8). Von den natiirlich vorkommenden 
Verbindungen der Harnsiiuregruppe wurde zuerst das Allantoin aus 
Hamstoff und Glyoxylsiiure von Grimaux4 ) synthetisiert, und dem 
gleichen Forscher verdanken wir die Darstellung der Pyvurilverbin
dungen aus Brenztraubensiiure und Hamstoff6). 1m Jahre 1882 ge1ang 
dann Horbaczewski die erste Synthese der Harnsiiure durch Schmelzen 
von Glycocoll und Hamstoff8 ) und etwas spiiter durch Schmelzen von 
Harnstoff mit Trich1omillchsiiureamid7 ). Ohne dem Verdienste dieses 
Chemikers, welcher das so hiiufig vergeblich versuchte Problem zum 
ersten Male gliicklich loste, zu nahe zu treten, darf man sagen, daB 
die von ihm gewiihlten Methoden, welche die Anwendung hoher Tempera
turen erfordem und kompliziert verlaufende Prozesse zur Folge haben, 
iiber die N atur der Hamsiiure keinen neuen Aufsch1uB gebracht haben 
und auch fiir die LOsung weiterer synthetischer Fragen unfruchtbar 
geblieben sind. 

Ungleich durchsichtiger und deshalb systematisch wertvoller ist 
die zweite Synthese der Harnsiiure von Behrend und Roosen8). 

Analog der von Grima ux ausgefiihrten Synthese der Pyvurilver
bindungen aus Brenztraubensiiure und Harnstoff kombinierten sie den 
Acetessigester mit dem Hamstoff und erhielten so das Methyluracil, 
dann die lsobarbitursiiure und lsodialursiiure, welch letztere mit Ham
stoff zur Harnsiiure vereinigt werden konnte. 

Die letzte und einfachste Synthese der Hamsiiure endlich, welche 
von L. Ach und mire) 1895 gefunden wurde, kniipft wieder an 
die iilteren Versuche von Baeyer und Schlieper an, indem es 
ge1ang, der Pseudohamsiiure durch Schmelzen mit Oxalsiiure oder 
besser10) durch Kochen mit starker Salzsiiure die Elemente des Was
sers zu entziehen. Dadurch wurde einerseits die Harnsiiure syn-

1) Grimaux, Ann. Chim. Phys. [5] 11, 356 [1877]. Zwar hat schon 1872 
Ponomarew (Bull. soc. chim. [2] 18, 97) eine Synthese der Parabansaure aus 
Harnstoff und Oxalsaure angegeben, aber seine Beschreibung des Produktes, 
besonders die Analyse, sprechen mehr dafiir, daB er keine Parabansaure unter 
Hiinden hatte. 

I) Ann. chim. phys. [5] 17, 276. 
8) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 11, 465 [1879]. 
4,) Compt. rend. 83, 62. 
6) Ann. chim. phys. [5] 11, 356. 
8) Monatshefte f. Chemie 1881, 796 und 1885, 356. 
1) Monatshefte f. Chemie 1887, 20l. 
8) Liebigs Annal. d. Chem. lSI, 235 [1888]. 
8) Berichte d. d. chem. Gesellsch. I~, 2473 [1895]. (5. 178.) 

10) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 38, 559 [1897]. (5. 249.) 



Einleitung. 9 

thetisch wieder mit dem Alloxan verknlipft, andererseits erwies sich 
dieses Verfahren als sehr brauchbar fiir die Bereitung von alkylierten 
Hamsauren. 

Betrachtungen liber die Konstitution der Harnsaure und ihrer 
Methylprodukte sind seit der Arbeit von Wohler und Liebig sehr 
haufig gewesen und haben mit den veranderten allgemeinen Anschau
ungen verschiedene Form angenommen. Die jetzt gebrauchlichen 
Strukturformeln der CHeder der Alloxangruppe verdanken wir we· 
sentlich den Untersuchungen von Baeyer. Unter den zahlreichen 
Strukturformeln der Hamsaure selbst haben nur zwei allgemeine An
erkennung gefunden und sich als gleichberechtigt ein J ahrzehnt 
nebeneinander gehalten, wei! sie in gleichem MaBe den Tatsachen 
gerecht wurden; es sind die von Medicus 1) und Fittig 2 ) auf
gestellten Formeln: 

HN-CO HN--C.NH 
I I 

OC C.NH 

I II )CO 

I /11 CO CO CO. 
I "I 

HN-C.NH HN--C.NH 
Medicus Fittig 

Meine Untersuchungen iiber die Methylderivate der Hamsaure, 
vor allem der Nachweis, daB zwei isomere Monomethylharnsauren 
existieren, haben dunn zugunsten derFormel vonMedic us entschieden3). 

Wie weit diese1be mit den bisher bekannten Tatsachen in Einklang 
steht, werde ich spater ausfiihrlich darlegen. 

Mit der Harnsaure am nachsten verwandt ist das Xanthin, welches 
von Marcet 1817 in einem Blasenstein entdeckt und Xanthic-Oxyd 
genannt wurde4 ). Wohler und Liebig 6) ermittelten seine Zusammen
setzung, welche von derjenigen der Harnsaure durch den Mindergehalt 
von einem Sauerstoffatom verschieden ist, und nannten es deshalb 
Hamoxyd. Ihre Vermutung, daB dasselbe auch im Ham enthalten sei, 
ist erst in vie1 spaterer Zeit bestatigt worden. Das Vorkommen der 
Base im Muskelfleisch und der Pankreasdriise wurde von Scherer6) 

erkannt, und jetzt wissen wir, daB diese1be in der organischen Natur 
uuBerordentlich verbreitet ist. Die Ahnlichkeit mit der Harnsaure 

1) Liebigs Annal. d. Chem. n5, 243 [1875]. 
2) Lehrbuch d. organ. Chemie [1877]. 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. n, 1776 [1884]. (5. 153.) 
4) An essay on the chemical history and medical treatments of calcal disorders. 

(London 1817.) 
,,) I.i e bigs Anhal. d. Chern. IG, 340 [1838]. 
6) Liebigs Annal. d. Chern. 111, 257 [1859]. 
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hat offen bar dazu gefiihrt, das Xanthin ebenso wie das spater zu er
wahnende Hypoxanthin gleichfalls als Produkte des regressiven Stoff
wechsels aufzufassen. 

Der experimentelle Beweis, daB das Xanthin als ein Reduktions
produkt der Hamsaure zu betrachten sei, wurde zuerst von Strecker1) 

versucht, aber seine vorlaufige Angabe, daB die Hamsaure durch 
Natriumamalgam in Xanthin verwandelt werde, hat sich nicht be
statigt2). Die Entscheidung dieser Frage brachte erst die von mir 
ausgefiihrte Synthese des Xanthins3 ) , nachdem ich lange zuvor 
seine Spaltung in Alloxan und Hamstoff und seine Homologie mit 
dem Theobromin und Caffein 4) nachgewiesen hatte. Eine altere 
Angabe von Gautier6 ) tiber die Bildung von Xanthin aus Blausaure 
ist bisher zweife1haft geblieben. Denn mir gelang es nicht 6 ), 

auf diesem Wege die Base zu erhalten, und die von Hm. G aut i e r 7) 
angekiindigten neuen Versuche iiber diesen ProzeB sind bisher nicht 
publiziert. 

Natiirlich vorkommende Methylderivate des Xanthins kennt man 
bis jetzt flin£. Das iilteste und wichtigste davon ist das Caffein. Seine 
Entdeckung im Kaffee wird gewohnlich Robiq uet und Pelletier 
und Caventou8 ) zugeschrieben (1821). In Wirklichkeit aber riihrt 
die erste Mitteilung iiber dasselbe von Ferd. Runge her, welcher 
es unter dem Namen Kaffeebase in seinen 1820 erschienenen "Phyto
chemischen Entdeckungen" (Berlin 1820, S. 144) beschrieben, aber, 
wie es scheint, nicht in ganz reinem Zustand nnter' den Handen ge
habt hat. Seine Identitat mit dem ans dem Tee von Oudry9) iso
lierten Thein wurde 1838 durch die Analysen von Jobs PO) erkannt. 
Die erste Beobachtnng, we1che die Verwandtschaft der Base mit der 
Hamsaure anzeigte, riihrt von Stenhousell) her, welcher sie auch 
im Paraguay-Tee fand. Durch Oxydation mit Salpetersaure erhielt 
er narnlich darans eine Substanz, we1che mit Ammoniak eine Pnrpur
farbe lieferte, ahnlich der des Mnrexids, und auBerdem das schon 
kristallisierte sog. Nitrothein, das heutige Cholestrophan, welches 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 131, 119 [1864J. 
2) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 17, 329 [1884J. (5. 143.) 
3) Berichte d. d. chern. Geselisch. 30, 2232 [1897J. (5. 313.) 
4) Liebigs Annal. d. Chern. :US, 310 [1882J. (5. 126.) 
5) Bull. soc. chirn. 4~, 142 [1884J. 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3131 [1897]. (5. 382.) 
7) Berichte d. d. chern. Geselisch. 31, 449 [1898]. 
8) Berzeli us, J ahresb. 4, 180 und 1, 269. 
9) Mag. Pharrn. 19, 49. 

10) Liebigs Annal. d. Chern. ~;), 63 [1838}. 
11) Liebigs Annal. d. Chern. 45, 371; 46, 227 [1843]. 
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von Gerhardt fUr Dimethylparabansaure erklart und spater von 
A. Strecker l ) tatsachlich durch Methylierung der Parabansiiure 
erhalten wurde. Die Resultate von Stenhouse sind von Roch
leder2 ) weiter verfolgt worden. Bei der Behandlung der Base mit 
Chlor in waBriger Losung entdeckte er das Chlorcaffein, femer 
als Spaltungsprodukte das Methylamin (von ihm Formylin genannt) 
und die dem Alloxantin so ahnliche Amalinsaure, welche spater 
von Strecker S) fUr ein Methylderivat des Alloxantins erklart 
wurde. 

Bei derSpaltung des Caffeins durch Barythydrat fandA.Strecker4 ) 

das Caffeidin, dessen weitere Zerlegung in Kohlensaure, Ameisensaure, 
Methylamin und Sarkosin von O. Sch ultzen6 ) und dann von Rosen
garten und Strecker6 ) studiert wurde. 

Ankniipfend an die Versuche von Stenhouse und Rochleder 
habe ich7 ) die Zerlegung des Caffeins durch Chlor und Wasser in 
Dimethyla1loxan und Monomethylhamstoif aufgefunden und dadurch 
die volle Analogie mit der Zerlegung der Hamsaure bewiesen. Ferner 
gelang mir die Verwandlung des Chlor- und Brom-Caffeins in das 
Hydroxycaffein und der Nachweis, daB diese Verbindung eine un
gesattigte Gruppe enthalt, weil sie durch Brom und Alkohol in das 
Diathoxyhydroxycaffein verwandelt wird. Durch Abbau des letzteren 
erhielt ich dann weiter das Apocaffein, die Caffursaure, die Hydro
caffursaure und das Methylliydantoin, femer das Hypocaffein und das 
Caffolin. Endlich gelang es mir, die Base aus dem Xanthin durch 
Methylierung darzustellen und dadurch als Trimethylxanthin zti charak
terisieren. 

An Strukturformeln des Caffeins bietet die altere Literatur eine 
ziemlich groBe Auswahl. Von denselben hat nur diejenige, welche 
Medi c us8 ) 1875 aufstellte und die ich hier allein anfUhre, 

CHs·N-CO 

ot t_N/CHs 
I II )CH' 

CHs·N-C-N 

1) Liebigs Annal. d. Chem. US, 173 [1861]. 
2) Liebigs Annal. d. Chem. n, 1 [1849]. 
3) Lie bigs Annal. d. Chem. US, 176 [1861]. 
4} Liebigs Annal. d. Chem. 1~3, 360 [1862]. 
6) Zeitschr. f. Chem. IS61', 614. 
6} Lie bigs Annal. d. Chem. 151', 1 [1871]. 
7} Berichte d. d. chem. Gesellsch. 14, 637 u. 1905 [1881] und Liebigs 

Annal. d. Chem. Ui, 253 [1882]. (5. 85.) 
8} Liebigs Annal. d. Chem. "'5, 250 [1875J. 
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heute noch Bedeutung, weil sie durch meine Versuche bestatigt 
wurde. 

Das dem Caffein am nachsten stebende Theobromin wurde von 
Woskresenskyl) 1842 im Kakao aufgefunden. Nachdem Glasson l ) 

bei der Oxydation desse1ben mit Bleisuperoxyd und Schwefe1saure die 
Bildung einer alloxanahnlichen Substanz beobachtet hatte und Roch
leder 8) bei der Oxydation mit Chlor Amalinsaure erhalten zu haben 
glaubte, was sich spater als ein Irrtum herausste1lte, zeigte Strecker40) 

1861 die Verwandlung in Caffein durch Methylierung. 21 Jahre spater 
ge1ang mir der Nachweis, daB das Theobromin Dimethylxanthin6) 

ist, und daB es durch feuchtes Chlor in Monomethylalloxan und Mono
methylharnstoff zedegt wird 6). 

Das isomere Theophyllin fand Kossel 1888 im Tee. Er zeigte 
ferner, daB es durch Methylierung in Caffein iibergeht und bei der 
Oxydation mit feuchtem Chlor in Dimethylalloxan und Harnstoff 
zerfallt?). 

Das glekhfalls isomere Paraxanthin wurde im Ham von Th u
dichum8) (1879) und nochmals unabhangig von G. Salomon9 ) 

aufgefunden und von letzterem genauer untersu('ht. Die endgilltige 
FeststeUung seiner Strukturformel faUt mit der von mir ausgefiihrten 
Synthese zusammen. 

Das einzige Monomethylxanthin, welches vor meinen Unter
suchungen existierte, war das von Salomon10) im mensch1ichen 
Ham entdeckte Heteroxanthin. Seine Verwandlung in Caffein und 
die Aufklarung seiner Konstitution verdankt man Kriiger und 
Salomonll) und seine Entstehung aus dem Theobromin im tie
rischen Organismus wutde von Gottlieb und Bondzynski12) fest
gesteUt. 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 41, 125 [1842]. 
2) Liebigs Annal. d. Chern. 61, 335 [1847]. 
3) Liebigs Annal. d. Chern. 1'1, 9; '2'9, 124 [1851]. 
4) Liebigs Annal. d. Chern. 118, 170 [1861]. 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 15, 453 [1882]; femer Liebigs Annal. 

d. Chern. 115, 311 [1882]. (5. 128.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 15, 32 [1882]; femer Liebigs Annal. 

d. Chern. 115, 303 [1882]. (5. 122.) Vgl. auch Maly und Andreasch, Monatsh. 
f. Chern. 1881, 107. 

7) Berichte d. d. chern. Gesellsch. II, 2164 [1888], Zeitschr. f. phvsiolog. 
Chern. 13, 298 [1889]. 

8) Zeitschr. f. physiolog. Chern. II, 415 [1887]. 
9) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 16, 195 [1883]; 18, 3406 [1885]. 

10) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 18, 3407 [1885]. 
11) Zeitschr. f. physiolog. Chern. II, 169 [1895]. 
12) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 18, 1113 [1895]. 
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Versuche zur Synthese der oben erwiihnten methylierten Xanthine 
sind von anderen Autoren nicht beschrieben worden. 

Das von Scherer1) entdeckte Hypoxanthin ist, wie schon die 
Wahl des Namens zeigt, von jeher den Xanthinen an die Seite ge
ste1lt worden, wozu nicht allein die Zusammensetzurig und das ge
meinsame, weit verbreitete Vorkommen in den tierischen und pflanz
lichen Organen, sondem auch das recht ahnliche Verhalten Veranlassung 
gegeben haben. Der erste Versuch, beide Korper experimente1l mit
einander in Beziehung zu bringen, riihrt von A. Strecker2) her. Aber 
seine Angabe, daB das Hypoxanthin oder Sarkin, wie er es genannt 
hat, durch Salpetersaure in Xanthin verwande1t werde, ist spater von 
A. Kosse1 3) als irrtiimlich erkannt worden. Derse1be Forscher.) 
wies nach, daB die von Weidel beobachtete Bildung eines murexid
ahrilichen Farbstoffs aus Hypoxanthin, welche lange Zeit a1s Weidel
sche Reaktion in der Literatur figurierte, beim reinen Hypoxanthin 
nicht eintritt. Erst in der neueren Zeit ist es M. Kriiger6) ge1ungen, 
aus dem Hypoxanthin Alloxan zu gewinnen, indem er zuerst Brom
hypoxanthin bereitete und dieses mit Salzsaure und chlorsaurem Kali 
oxydierte. Er lehrte femer die Darste1lung des Dimethylhypoxanthins6 ), 

nachdem vorher schon Thois eine Benzylverbindung und Kossel 
eine Urethanverbindung beschrieben hatten. Endgiiltige Aufk1arung 
iiber die Konstitution der Base brachte aber erst die von mir aus
gefiihrte Synthese7 ). 

Ebenso verbreitet wie Xanthin und Hypoxanthin sind im Tier
reich bekanntlich das von Unger8) im Guano gefundene Guanin und 
das von Kosse19 ) entdeckte Adenin. Die wichtigsten Metamorphosen 
der ersten Base, d. h. ihre Vberfiihrung in Xanthin 10) durch salpetrige 
Saure und ihre Verwandlung in Guanidin ll) durch Chlor und Wasser, 
hat A. Strecker aufgefunden, und die genaue Kenntnis des Adenins 
verdanken wir Kossel und seinen Schiilem. Von den Verwandlungen 

1) Liebigs Annal. d. Chem. 'f3, 328 [1850]. 
2) Liebigs Annal. d. Chem. 188, 156 [1858]. 
3) Zeitschr. f. physiolog. Chem. 6, 428 [1882j. 
~) Zeitschr. f. physiolog. Chem. 6, 428 [1882]. 
6) Zeitschr. f. physiolog. Chem. 18, 445 [1894]. 
8) Zeitschr. f. physiolog. Chem. 18, 436 [1894]. 
7) Berichte d. d. chem. Gese11sch. S8, 2228 [1897]. (s. 309.) 
8) Poggendorfs Ann. 6$ [1845]; Liebigs Annal. d. Chem. 58, 20; 59, 

58 [1846]. 
9) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 18, 79, 1928 [1885]; Zeitschr. f. physiolog. 

Chem. 10, 250 [1886]; 1:1, 241 [1888]. 
10) Liebigs Annal. d. Chem. 108, 141 [1858]. 
11) Liebigs Annal. d. Chem. U8, 151 [1861]. 
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der Base ist als besonders wichtig hervorzuheben ihre Vberfillirung 
in Hypoxanthin durch Behandlung mit salpetriger Saure. 

Wie aus dem Vorhergehenden ersichtlich ist, sind die friiheren 
Versuche, Beziehungen zwischen den so iihnlich zusammengesetzten 
drei Stoffen, Hamsaure, Xanthin und Hypoxanthin experimente11 zu 
finden, vergeblich gewesen. Insbesondere war es nicht moglich, der 
Hamsaure durch die gewohnlichen Reduktionsmittel Sauerstoff zu 
entziehen. Ich habe deshalb vor 15 J ahren einen anderen Weg ein
geschlagen, dieses Ziel zu erreichen, und es gelang mir zunachst bei 
einer Methylhamsaure durch Behandlung mit Chlorphosphor samtlichen 
Sauerstoff nebst drei Wasserstoffatomen zu eliminieren und durch Chlor 
zu ersetzen1 ). Das erhaltene Produkt CH3 .CuN4CI3 war ein sehr 
reaktionsfiihiger Stoff, in we1chem das Halogen in der mannigfaltigsten 
Weise gegen Athoxyl, Hydroxyl und zum Teil auch gegen Wasser
stoff ausgetauscht werden konnte. Die Notwendigkeit, diese Produkte 
systematisch zu ordnen und zu benennen, veranlaBten mich, sie als Ab
kommlinge einer zunachst noch unbekannten Verbindung CH3 • C5H3N4 
zu betrachten und die letztere Methylpurin zu nennen. Diese An
schauung fillirt se1bstverstandlich dazu, die Hamsaure von der 
Verbindung C5H4N4, dem Purin, abzuleiten. Zur Rechtfertigung 
des N amens fillire ich an, daB er aus den Wortem purum und uricum 
kombiniert ist, und daB die mir damals bekannten Erscheinungen 
schon mit voller Sicherheit auf die basische N atur der Stammsubstanz 
schlieBen lieBen. Die nachtragliche Auffindung der Verbindung hat 
die urspriingliche Voraussetzung bestatigt. Das Purin ist in der Tat 
der Stammvater der Hamsaure, des Xanthins und Hypoxanthins, mit 
denen es sich in folgende Reihe einordnet: 

C5H 4N40 a 
Harnsiiure 

C5H4N40 2 C5H4N40 CSH4N.1-
Xanthin Hypoxanthin Purin 

Und wie in anderen Kapiteln der organischen Chemie, hat es 
sich auch hier Hir die Systematik als zweckmaBig erwiesen, die Wasser
stoffverbindung in den Mittelpunkt zu stellen und von einer Purin
gruppe zu reden. Ich bin mir wohl bewuBt, damit der alten Gewohnheit 
entgegenzutreten, aIle Ureide und Diureide der zweibasischen Sauren, 
we1che mit der Hamsaure in Relation stehen, in der sogenannten 
Harnsauregruppe zusammenzufassen. Aber dieses Kapitel ist nachgerade 
so umfangreich geworden, daB eine Teilung kaum mehr umgangen 
werden kann, und die Unterschiede in der Struktur und den Eigen
schaften zwischen dem Purin und dem Malonylharnstoff oder der 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 328 [1884]. (S. 143.) 
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Parabansiiure sind doch gewiB ebenso groB, wie diejenigen zwischen 
dem pyridin und Chinolin oder zwischen Benzol und Naphtalin. Ich 
denke mir deshalb, daB man in Zukunft eine Abgrenzung zwischen 
den Purinkorpern, wozu die Harnsiiure, Xanthin usw. gehoren, und 
den einfacheren U reiden der mehrbasischen Siiuren eintreten liiBt. 
1m Nachfolgenden will ich alle bisher mit Sicherheit aJs Purinderi\rate 
erkannten Verbindungen behandeln und dabei insbesondere meine 
eigenen Versuche mit dem Hinweis auf die ausfiihrlicheren speziellen 
A bhandlungen zusammenstellen. 

struktur und Nomenklatur der Purlnkorper. 

Da von allen Purinderivaten die Harnsiiure experimentell bei 
weitem am sorgfa1tigsten untersucht worden ist, so miissen heute noch 
ebenso wie friiher aIle Betrachtungen iiber die Struktur dieser Korper
ktasse von ihr ausgehen. Unter den friiher fiir die Harnsaure vor
geschlagenen Formeln ist, wie schon erwahnt wurde, diejenige von 
Medicus, 

HN-CO 
I I 

OC C-NH 

I II )CO 
HN-C-NH 

der beste Ausdruck der Tatsachen geblieben. Sie gibt ein einfaches 
Bild von der Spaltung in Alloxan und Harnstoff, von der Zerlegung 
in Kohlensaure, Ammoniak und Glycocoll und endlich von der Ver
wandlung in Allantoin. Sie erklart ferner in ungezwungener Weise 
die von- mir beobachtete Bildung der Tetramethylharnsaure bei der 
Behandlung mit Alkali und J odmethyl und auch die von mir fest
gestellte Existenz isomerer Monomethyl-, Dimethyl- und Trimethyl
Harnsauren. Dagegen geniigt sie nicht meht fiir die ErkUirung der 
Existenz von fiinf Monomethylharnsauren, und es wird deshalb viel
leicht eine Erweiterung durch raumliche B~trachtungen notig werden l ). 

lch will abet diese Frage hier nicht weiter erortern, weil die experi
mentelle Untersuchung der fiinften Methylharnsaure noch nicht ab
geschlossen ist.2) 

Gleichberechtigt ist bei dem heutigen Stande unserer Kenntnisse 
und Anschauungen nur noch die sehr iihnliche Formel: 

1) Berichted. d. chern. Gesellsch.:n, 1982[1898]. (S.432.) 
2) Vgl. auch Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3:t, 2721 [1899]. (S. 511.) 
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N=C.OH 
I I 

HO.C C-NH 

II II )C.OH 
N-C-N 

welche eine tautomere Form darstellt. Sie hat sogar den Vorzug, die 
Beziehungen der Hamsaure zum Purin, femer ihre Verwandlung in 
Trichlorpurin durch Chlorphosphor einfacher auszudriicken und ihre 
saure Natur verstandHcher zu machen. Moglicherweise existieren sogar 
beide tautomeren Formen; denn es ist bekannt, daB die aus den Salzen 
in der Kulte in Freiheit gesetzte, amorphe Saure etwas andere Eigen. 
schaften besitzt, als die beim Kochen oder beim langeren Stehen ge
bildete, kristallinische Form. Solange indessen die experimentelle 
Entscheidung zwischen Lactam- und Lactim-Formel, wie man sie 
kurz bezeichnen konnte, nicht moglich ist, werde ich aus alter Gewohn
heit die erstere bevorzugen. Anders steht es mit den Alkylderivaten, 
bei welchen bekanntlich leicht festzustellen ist, ob das Alkyl an Stick
stoff oder an Sauerstoff gebunden ist. Die spater zu behandelnden, 
genau untersuchten Methylhamsauren leiten sich samtlich von der 
Lactamformel ab; dagegen sind auch eine groBere Zahl, allerdings 
noch halogenhaltiger, Alkyloxyverbindungen bekann~, als deren Re
prasentanten ich hier nur die Verbindung: 

anfiihre. 

N=C.O~H5 
I I 

Ho~O.C C.NH 

II II )C.Cl 
N-C.N 

2.6-Diiithoxy-8-chlorpurin 

Den in der Harnsaure nach obigen Formeln enthaltenen Komp!ex 
CoN,. oder strukturel1 geschrieben: 

N-C 
I I 

C C.N 

I I)C 
N-C.N 

nenne ich den Purinkem, und aIle davon ableitbaren Purinkorper ent
halten mithin gleichzeitig die rillgformige Atomgruppe der Metadiazine 
und der Imidazole. Um eine einheitliche Nomenklatur der zahlreichen 
Verbindungen moglich zu machen, habe ich vorgeschlagenl), die GHeder 
des Purinkerns nach folgendem Schema zu numerieren: 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 38. 557 [1897]. (5. 247.) 
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N1-C6 
I I 
C2 C5 ·N7 

I I )CR 

N 3-C4 ·N9 

und die Stellung der substituierenden Gruppen in der iiblichen Weise 
durch Beifiigung der betreffenden Zahlen zu markieren, ferner die 
Reihenfolge der Substituenten entsprechend den Beschliissen des 
Genfer Kongresses nach dem Atomgewicht des unmittelbar am Purin
kern haftenden Elementes zu bestimmen. Da indessen ein iibertriebener 
Schematismus den Chemikern mit Recht unsympathisch ist, so werde 
ich die alteingebiirgerten Namen Harnsaure, Xanthin usw. moglichst 
beibehalten, aber bei der Bezeichnung der Derivate die oben fest
ge1egten Nomenklaturprinzipien, insbesondere die Zahlung der Sub
stituenten, mitbenutzen. Diese Bemerkungen werden geniigen, urn 
aile spater gebrauchten Namen verstandlich zu machen. 

Struktur des Purins, sowie seiner Methyl- und Chlor-Derivate. 

Die Reduktion der Harnsaure und ihrer Methylderivate ist bisher 
nur auf dem Umwege iiber die gechlorten Purine moglich gewesen 
Der erste erfolgreiche Schritt in dieser Richtung geschah bei de. 
9-Mcthylharnsaure, we1che bei erschopfender BehandlUlig mit Chlorr 
phosphor in das 9-Methyltrichlorpurin iibergeht. Der Dbergang ist 
der Verwandlung der Saureamide in die Imidchloride zu vergleicheri. 
Geht man aus von der Strukturformel der 9-Methylharnsaure, so 
resultiert fUr das 9-Methyltrichlorpurin die Formel 1. In der gleichen 
Art entsteht aus der 7-Methylharnsaure das isomere, der Formel II 
entsprechende 7-Methyltrichlorpurin: 

N=C.Cl N=C.Cl 
I I I I 

I. Cl.C C.N II. C1.C C.N.CH3 . 

II Ii )C.Cl II II )C.C1 
N-C.N. CH3 N-C.N 

Dieselbe Art von Isomerie ist vorhanden bei den aus den Tri
chloriden durch Reduktion erhaltenen Methylpurinen, wie die folgenden 
Formeln zeigen: 

III. 

N=CH 
I I 

HC C.N 

II II )CH 
N-C.N. CH3 

9-Methylpurin 

F i 5 C her, Puringruppe. 

IV. 

N=CH 
I I 

HC C.N.CH3 

II )CH 
N-C.N 

7-Methylpurin 

2 
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Darau,> folgt, daB man bei dem der Harnsiiure entsprechenden, 
freien Purin die Wahl zwischen den beiden Formeln 

N=CH 
I I 

N=CH 
I I 

v. HC C.NH VI. HC C.N 

II II )CH II II )CH 
N-C.N N-C.NH 

hat, und dasselbe gilt selbstverstiindlich fiir das Trichlorpurin. Diese 
beiden Formeln bieten offenbar einen neuen Fall von Tautomerie, 
welcher an diejenige der Amidine erinnert. Dasselbe wiederholt sich 
bei den iibrigen Purinderivaten, bei welchen der Imidazolring keinen 
Sauerstoff enthiilt. Es gehoren dahin das Xanthin, Hypoxanthin, 
Adenin, Theophyllin usw., und ich habe in mehreren Fallen die beiden 
isomerenMethylprodukte, z. B. zweiMethyladenine und zweiMethylhypo
xanthine, darstellen konnen, wo die Wasserstoffverbindung nur in 
einer Form bekannt ist. Aus Grunden der Bequemlichkeit will ich 
fUr das freie Purin in Zukunft nur die obige Formel V benutzen und 
demselben Grundsatze in allen ahnlichen Fallen folgen. 

Struktur der Monoxypurine. 

Monoxypurine, welche den Sauerstoff ahnlich gebunden enthalten, 
wie die Harnsiiure, liiBt die Theorie in folgenden drei Formen vor
aussehen: 

N=CH HN-CO N=CH 
I I I I I 

OC C.NH HC C.NH HC C.NH 

I II )CH II II )CH II II )CO 
HN-C.N N-C.N N-C.NH 

I. II. III. 

DaB man an Stelle derselben auch die entsprechenden Lactim
formeln setzen konnte, bedarf keiner weiteren Erorterung. Bekannt 
sind die Formen II und III, wahrend Methylderivate von allen drei 
Formen gewonnen wurden. Ahnlich liegen die Verhaltnisse bei den 
Monoaminopurinen, wo ich aber aus spater zu erorternden Griinden 
folgende Formeln vorziehe: 

N=CH 
I I 

H2N.C C.NH 

II II )CH 
N-C.N 

IV. 

N=C.NH2 
I I 

HC C.NH 

Ii II )CH 
N-C.N 

v. 

N=CH 
I I 

HC C.NH 
II 'I "-II ,l'C.NH2 
N-C.N 

VI. 
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Bekannt sind die Form V (Adenin) und Methylderivate von 
allen dreien. 

Struktur der Dioxypurine. 

Bei den Dioxypurinen sind eben falls drei Isomerc moglich: 

HN-CO N=CH HN-CO 
I I I I I I 

1. OC C.NH II. OC C.NH III. HC C.NH 

I II )CH I II )CO II II )CO 
HN-C.N HN-C.NH N-C.NH 

Da\'on sind I und III dargestellt, und Methylderivate kennt man 
von allen drei Formen. Eine besondere Betrachtung verdient die 
Einreihung der Xanthine in diese Gruppe, weil die Aufklarung ihrer 
Konstitution die meisten Schwierigkeiten gemacht hat. Zwar hatte 
Medicus 1 ) vor meinen UntersuchL1ngen fUr das Xanthin die jetzt von 
mir angenommene Formel I des 2.6-Dioxypurins aufgestellt und dem 
Caffein die entsprechende Struktur: 

H3C.N - CO 
I ! 

OC C.N.CH3 

I II )CH 
H3C.N- C.N 

zugeschrieben. Aber die einzigen Tatsachen, welche eine Verwandt
schaft des Caffeins mit der Harnsaure damals bekundeten, waren die 
Bildung der Amalinsaure und die Spaltung in Kohlensaure, Ammoniak, 
Methylamin und Sarkosin. Dazu traten spater allerdings noch die 
von mir beobachtete Spaltung des Caffeins in Dimethylalloxan und 
Monomethylharnstoff, die analoge Zerlegung des Xanthins in Alloxan 
und Harnstoff, die Dberfiihrung des Xanthins durch Methylierung in 
Theobromin und Caffein und endlich der Nachweis einer doppe1ten 
Bindung im Caffein bzw. Hydroxycaffein durch· die Dberfiihrung in 
Diathoxyhydroxycaffein. Aber der von mir ausgefiihrte Abbau des 
letzteren zu Apo- und Hypo-Caffein, Caffursaure usw., wie ferner 
die Verschiedenheit desselben von der /X-Trimethylharnsaure, zumal 
im Verhalten bet der Alkylierung fiihrten mich zu der Anschauung, 
daB in den Xanthinen der Kohlenstoffstickstoffkern eine andere Stmktur 
als in der Harnsaure besitze, und ich gab dieser Dberzeugung, welche 
mir durch die Tatsachen aufgezwungen war, Ausdruck durch die Auf
stellung folgender Xanthinforme1 2 ): 

1) Lie bigs Annal. d. Chern. 1'2'5, 230 [1875]. 
2) Liebigs Annal. d. Chern. 215, 313 [1882]. (5. 130.) 

2* 
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NH-CH 
I II 

OC C.NH 

I I )CO 
HN-C:N 

Erst durch die Synthese der Xanthine und namentlich durch die 
Erkenntnis, daB das Hydroxycaffein eine Trimethylharnsaure sei, 
wurde ich dann veranlaBt, meine Formeln aufzugeben und diejenigen 
voil Medicus anzunehmen 1 ). 

Die Arbeit, welche notig war, um zu dieser Erkenntnis zu ge
langen, darf ich ohne Dbertreibung auBergewohnlich groB nennen, 
und ich halte mich deshalb flir berechtigt, gerade an diesem Beispiel 
den Wert vorzeitiger, strukturchemischer Spekulationen zu besprechen. 
DaB unter den zahlreichen Formeln, welche flir wichtige natiirliche Ver
bindungen im Laufe der Zeit aufgestellt werden, eine schlieBlich als 
richtig erkannt wird, ist nicht gerade selten, und in der Geschichte 
unserer Wissenschaft pflegt man haufig einer solchen, zufa11ig richtigen 
Prognose ein iibertriebenes Gewicht beizulegen, wahrend ein MiB
griff in der Wahl der Formel ihrem Autor kaum jernals zum Vorwurf 
gemacht wird. Die Neigung, zu spekulieren auf Gebieten, wo die Tat
sachen nicht ausreichen, wird dadurch in bedauernswerter Weise ge
fordert und manchem experimentellen Problem ein Teil von seinem 
Reize genommen. Man braucht nur die neuere Geschichte der Terpen
gruppe zu studieren, um sich von der Wahrheit des Gesagten zu iiber
zeugen. So wenig man dem einzelnen Forscher es versagen wird, seinen 
experimentellen Resultaten dUTCh Aufstellung von Formeln einen 
theoretischen Ausdruck zu geben, so gering ist doch andererseits der 
Nutzen, welchen die Wissenschaft von der einen oder anderen Struktur
formel, wenn sie nicht gerade eine besonders scharfsinnige Interpretation 
der Tatsachen darstellt, erfahrt. 1m vorliegenden Falle kann ich z. B. 
die Erklarung abgeben, daB die Formeln von Medicus, obschon sie 
richtig waren, mir bei der ganzen Untersuchung keine einzige, bestimmte, 
experimentelle Anregung gebracht haben, daB vielmehr alle entscheiden
den Tatsachen entweder auf dem Wege der empirischen Beobachtung, 
oder in direkter Ankniipfung an altere experimentelle Angaben gefunden 
wurden. 

Synthetische Methoden. 

Fiir den synthetischen Ausbau der Puringruppe haben vorziiglich 
flinf Methoden gedient, erstens die Bereitung der Harnsaure und ihrer 
Methylderivate aus den Pseudoharnsauren, zweitens die Methylierung 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 549 [1897]. (5. 238.) 
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der Harnsaure und der Xanthine, drittens die Verwandlung der Harn
saure und der Dioxypurine in Chloride durch Einwirkung von Chlor
phosphor, viertens die Dberfiihrung der Chlorverbindungen in Oxy-, 
Thio- und Aminoderivate und fiinftens die Reduktion der Chlorpurine 
durch J odwasserstoff oder Zinkstaub. Die mannigfaltige Anwendbarkeit 
derselben ist aus der folgenden Zusammenstellung der Resultate er
sichtlich. 

Synthese der Harnsaure aus Pseudoharnsaure. 

Diese schon friiher ofters vergeblich versuchte Reaktion, we1che 
durch folgendes Schema dargestellt wird: 

HN-CO HN-CO 
I I I I 

OC CH.NH.CO.NH2 = OC C.NH + H 20, 

I I I II )CO 
HN-CO HN-C.NH 

Pseudoharnsaure Harnsaure 

wurde zuerst von L. Ach und mir!) durch Schme1zen mit Oxalsaure 
ausgefiihrt, und etwas spater habe ich 2) ein viel bequemeres Ver
fahren in der Anwendung der Mineralsauren gefunden. Es geniigt, 
in Salzsaure zu losen und einige Zeit zu kochen. Bei der Pseudoharn
saure selbst ist hierzu allerdings eine sehr groJ3e Menge des Losungs
mittels erforderlich, aber bei den Methylderivaten fallt diese Schwierig
keit fort, so daJ3 die Operation dort sehr einfach wird. J a in einzelnen 
Fallen, wie bei der 1.3.7-Trimethylpseudoharnsaure: 

HaC.N-CO CHa 
I I 

OC CH.N.CO.NH2 , 

I I 
H3C.N- CO 

erfolgt die Wasserabspaltung und Verwandlung in Trimethylharn
saure (Hydroxycaffeln) schon bei Abwesenheit von :NIineralsauren 
durch bloJ3es Erhitzen der waJ3rigen Losung. 

Die Fruchtbarkeit der Methode wurde noch erhoht durch die 
Beobachtung, daJ3 methylierte Pseudoharnsauren sich nicht allein durch 
Kombination von Monomethyl- oder Dimethyl-Alloxan mit Ammoniak" 
sondern auch mit Methylamin be rei ten lassen. Das Verfahren hat 
ferner den besonderen Vorzug, Methylharnsauren von bekallnter Konsti-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~S, 2473 [1895]. (5. 178.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 559 [1897]. (5. 24.9.) 
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tution und in der Regel gleich in reinem Zustand zu liefern. DaB endlich 
dieseSynthese eine neue Sttitze fUr die Strukturformel der Harnsaure 
ist, bedarf keiner weiteren Erorterung. Gewonnen wurden auf diesem 
Wege folgende Methylharnsauren: I-MethyP), 7 -Methyl-, 1,3-Dimethyl-, 
1,7-Dimethyl-l) und 1,3,7-Trimethylharnsaure, ferner die 1,3-Diathyl
harnsaure2). Das Verfahren zeigt sich endlich auch brauchbar bei der 
Imidopseudoharnsaure, we1che so in 2-Amino-6,8-dioxypurin tiber
gefiihrt wird3 ): 

HN-CO 
I I 

H2N.C CH.NH.CO.NH2 

II I 
N-CO 

HN-CO 
I I 

H2N.C C.NH + H20. 

II II )CO 
N-C.NH 

Alkylierung der Oxypurine. 

Die erste Angabe tiber Athylierung der Harnsaure stammt von 
Drygin her, welcher trocknes, harnsaures Blei mit Jodathyl behandelte 
und dabei eine Diathyl- und eine Triathylverbindung erhalten haben 
will. Eine Kontrolle seiner dtirftigen Beobachtungen scheint mir sehr 
notwendig, ist aber bisher nicht ausgefiihrt worden. Viel sorgfiiltiger 
studiert wurde die Methylierung der Harnsaure auf trocknem Wege 
von Hill und Mabery4). Durch Erhitzen von harnsaurem Blei mit 
J odmethyl erhielten sie, je nachdem das saure oder das neutrale Salz 
verwendet wurde, die erste Monomethyl- (jetzt 3-Methyl-)harnsaure 
und die erste Dimethylverbindung (jetzt 3.9-Dimethylharnsaure). Da 
die Reaktion im gesch10ssenen GefaBe unter Druck ausgefiihrt werden 
muB und eine spatere Ausfallung des Bleis erfordert, so ist sie in der 
Ausfiihrung sehr unbequem, und sie bleibt es auch noch bei der kleinen 
Modifikation, welche ich 5) zuerst angewandt habe und we1che darin 
besteht, das basisch-harnsaure Blei mit J odmethyl nicht bei 160°, 
sondern bei Wasserbadtemperatur zu behandeln. 

AuBerordentlich viel leichter in der AusfUhrung und ergiebiger 
in den Resultaten ist die von mir aufgefundene Methylierung auf nassem 
Wege. Sie besteht darin, eine alkalische Losung der Harnsaure mit 
Jodmethyl zu schtitteln. Soweit die bisherigen Beobachtungen reichen 6 ), 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 3089 [1897]. (5. 373.)] 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 1814 [1897]. (5. 554.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesel1sch. 30, 559 [1897]. (5. 249). 
4) Amer. chem. Journ. ~, 305; Berichte d. d. chem. Gesellsch. 9, 370 [18761-
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 330 [1884]. (5. 145.) 
6) (5. 228.) Urn die Ausarbeitung des Verfahrens hat Hr. Friedrich Ach 

sich besondere Verdienste erworben. 
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erhalt man dabei je nach der'Menge des angewandten Alkalis und des 
J odmethyls, wenn die Reaktion bei h6herer Temperatur verlauft, die 
3-Methyl- und 9-Methylhamsaure, die 3.9-Dimethyl-, l.3-Dimethyl
und 7,9-Dimethylverbindung, die 3,7,9-Trimethylhamsaure und schlief3-
lich als Endprodukt die Tetramethylharn5aure. Bei niederer Temperatur 
endlich entsteht auf diesem Wege auch, neben anderen Produkten, die 
l.3.7-Trimethylhamsaure (Hydroxycaffein, Privatmitteilung von Dr. F. 
Ach). Das Verfahren laf3t sich selbstverstandlich auch bei den ver
schiedenen Methylhamsauren wiederholen und kann endlich dazu be
nutzt werden, um Hamsauren mit verschiedenen Alkylen darzustellen, 
unter denen eine Methylbenzyl- und eine Dimethylbenzylhamsaure 
angefiihrt werden k6nnen. 

Die Methylierung der Xanthine wurde zuerst von Strecker auf 
trocknem Wege bewerkstelligt. Durch Erhitzen von Theobromin
silber mit J odmethyl erhielt er das Caffein und bewies so die Homo
logie der beiden Basen1). Derselbe Versuch, mit Xanthinsilber aus
gefiihrt, soli nach Strec ker ein vom Theobromin verschiedenes Di
methylxanthin liefem, iiber welches aber keine weiteren Angaben von 
ihm gemacht wurden. Mir ist es spater gelungen, durch Behandlung 
von Xanthinblei mit J odmethyl das Theobromin darzustellen2 ). Die 
erste Methylierung auf nassem Wege in dieser Gruppe wurde von 
E. Schmidt und PreBler beobachtet, we1che durch Erhitzen von 
Theobromin mit Alkali und J odmethyl in verdiinnter alkoholischer 
LOsung Caffeln gewannen3 ). Ich habe seitdem auch hier die Methy
lierung stets in wasserig-alkalischer L6sung durch Schiitteln mit J od
methyl bei verschiedenen Temperaturen ausgefiihrt. So ge1ingt e5 
z. B., durch Erwarmen von Xanthin mit drei Molekiilen Normal
alkali und drei Molekiilen J odmethyl direkt Caffe1n zu erhalten; aber 
die Ausbeute ist in diesem Falle ziemlich schlecht. Sehr viel leichter 
gelingt die Operation bei den Halogenxanthinen, welche starkere 
Siiuren sind. So wird das Chlor- oder Brom-Xanthin auf nassem Wege 
mit recht guter Ausbeute in Chlor- bzw. Brom-Caffein umgewande1t 4). 

Aber in anderen Fallen ist auch die Methylierung der halogenfreien 
Xanthine ein ziemlich glatt verlaufender ProzeB. Erwwnen will ich 
noch, daB die Methylierung des Hypoxanthins und des Adenins in alka
lisch-alkoholischer L6sung von M. Kriiger 6 ) bewerkstelligt wurde. 

1) Liebigs Anna!' d. Chern. lI8, 170 [1861]. 
2) Liebigs Annal. d. Chern. ~l5, 311 [1882]. (5. 128.) 
3) Liebigs Anna!' d. Chern. ~l'J, 294 [1883]. 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2237 [1897] (5. 318) und 3l, 2563 

[1898]. (5. 462.) 
6) Zeitschr. f. physio!. Chern. l8, 434 [1894]. 



24 Einleitung. 

Darstellung der Chiorpurine. 

Die Wechselwirkung zwischen den Oxypurinen und den Chloriden 
des Phosphors fiihrt je nach den experimente1len Bedingungen zu 
den verschiedensten Resultaten und ist bei weitem die wertvollste 
Reaktion flir die klinstliche Darstellung von Purinkorpern gewesen. 
Am haufigsten wurde sie benutzt bei den Harnsauren. Die erste Frucht 
derse1ben war das aus einer rohen Methylharnsaure durch Erhitzell 
mit Phosphor-Oxychlorid und -Pelltachlorid auf 1300 gewonnene 
9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin 1): 

N=C.Cl 
I I 

C1.C C.NH 

II Ii )CO. 
N-C.N.CHa 

Flir seine Entstehung aus der 9-Methylharnsaure, welche spater 
mit dem reinen Praparat kontrolliert wurde, gilt folgendes Schema: 

CSH3N403.CHa + 2 PCIs = CsHN40C12 .CHa + 2 POCI3 + 2 HCI . 

Beim starkeren Erhitzen mit dem Gemisch von Oxychlorid und 
Pentachlorid geht dasselbe liber in das 9-Methyltrichlorpurin. Besser 
gelingt diese Verwandlung durch Erhitzen mit Oxychlorid allein 2): 

3 CsHN40CI2 .CHa + POCI3 = 3 CsN4Cla.CHs + PO(OHh . 

Unter ahnlichen Bedingungen verwandelt sich die 7-Methylharn
saureS) in die beiden Produkte: 

N=C.Cl N=C.Cl 
I I I I 

C1.C C.N.CH3 , Cl.C C.N .CHs ' 

II il )CO II Ii )C.Cl 
N-C.NH N-C.N 

7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin. 7 -Meth yltrichlorpurin. 

Um bei der Harnsaure selbst dieses Resultat zu erzielell, war 
eine Abanderung der experimentellen Bedingungen llotwendig. Das 
Phosphorpentachlorid bewirkt hier einen komplizierten VerI auf der 
Reaktion, und die Unloslichkeit der Saure erschwert den Allgriff des 
Reagens. Das war der Grund der anfanglichen Mi13erfolge4). Behandelt 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 330 [1884]. (5. 145.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3., 2568 [1898]. (5. 467.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 32, 271 [1899]. (5. 507.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 329 [1884]. (5. 144.) 
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man dagegen harnsaures Kalium mit Phosphoroxychlorid bei 160-1700, 
so entsteht in reichlicher Ausbeute das 8-0xy-2.6-dichlorpurin1 ). Um 
seine Umwandlung in das Trichlorpurin zu erreichen, ist weiteres 
Erhitzen mit Oxychlorid auf 160° erforderlich, und wegen der geringen 
Loslichkeit des Materials mu/3 die Menge des Oxychlorids sehr gro/3 
sein und die Masse recht haufig geschiittelt werden 2). 

Wesentlich anders verlauft die Wirkung des Chlorphosphors bei 
den im Alloxankern alkylierten Harnsauren und hangt auch hier wieder 
ab von der Anzahl und der Stellung der Methyle. 

Die iilteste Beobachtung dieser Art betrifft das Hydroxycaffei"n 
(1.3.7-Trimethylharnsaure)3). Es wird durch Kochen mit Oxychlorid 
und Pentachlorid, oder auch durch Oxychlorid allein, nahezu quanti
tativ in Chlorcaffei"n verwandelt: 

R3C.N- CO R3C.N- CO 
I I I I 

3 OC C.N.CR3 + POCl3 3 OC C.N.CRa + PO(OHla . 

I II )CO I II )C.C1 
H3C.N-C.NR RaC.N - C.N 

Die Sauerstoffatome 2 und 6, welche in den vorhergehenden Fallen 
zuerst entfernt werden, sind also hier durch das Fehlen des Wasser
stoffs nnd die Anwesenheit der Methylgruppen vor dem Angriff des 
Chlorphosphors geschiitzt. 

Dieselbe Erfahrung wnrde gemacht bei der 1.3-Dimethylharnsaure, 
welche durch Phosphor-Oxychlorid nnd -Pentachlorid bei 140-150° 
ziemlich glatt in Chlortheophyllin verwandelt wird4 ): 

RaC.N- CO 
I I 

3 OC C.NH + POCla 
I II )CO 

RaC.N-C.NH 

HaC.N- CO 
I I 

3 ac C.NR + PO(OHla . 

I II )C.C1 
H3C.N- C.N 

Der gleiche Verlauf der Reaktion wurde spater erreicht durch 
Benutzung von Oxychlorid allein bei der 3-Methylharnsaure5 ), der 
3.7 -Dimethylharnsaure 5 ) nnd der 1.7 -Dimethylharnsaure6 ), welche 
c1abei auch nur das in Stellung 8 befindliche Sauerstoffatom verlieren 

1) E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2208 [1897]. 
(5. 288.) 

2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2220 [1897]. (5. 301.) 
3) Liebigs Annal. d. Chern. 215, 271 [1882]. (5. 98.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 2~, 3138 [1895]. (5. 222.) 
5) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1980 [1898]. (5. 433.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2622 [1898]. (S. 477.) 
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und in 3-Methy1chlorxanthin bzw. Chlortheobromin (3.7-Dimethylchlor
xanthin) und Chlorparaxanthin (1.7-Dimethylchlorxanthin) iibergehen. 

Wie geringe Veranderungen der Bedingungen das Resultat beein
flussen konnen, zeigt am besten die 3.7-Dimethylhamsaure. Denn 
wird dieselbe nicht mit Phosphoroxychlorid aliein, sondem unter 
Zusatz von Pentachlorid auf 140° erwarmt, so tritt das Chlor an die 
Stelle 6, und es resultiert, statt des Chlortheobromins, das isomere 
3. 7-Dimethyl-2.8-dioxy-6-ch1orpurin 1 ): 

N=C.Cl 
I I 

OC C.N.CR3 . 

I II )CO 
RaC.N-C.NH 

Steigert man aber bei dieser Reaktion die Temperatur auf 170° 
und verwendet iiberschiissiges Pentachlorid, so werden auch die beiden 
anderen Sauerstoffatome samt einem Methyl abgespalten, und es 
resultiert 7-Methyltrichlorpurin 1 ). 

Eine ahnliche AblOsung von Methyl wurde noch bei drei anderen 
Methylhamsauren beobachtet. Die 3.7.9-Trimethyl verbindung wird 
durch Oxyehlorid und Pentachlorid schon bei 145-150° in 7.9-Di
methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin 2) verwandelt, unter iihnlichen Bedin
gungen entsteht aus 3,9-Dimethylhamsaure das 9-Methyl-8-oxy-2.6-di
chlorpurin 3), und die Tetramethylhamsaure gibt beim Erhitzen mit 
Oxychlorid auf 1600 Chlorcaffein 4). 

Bei den Xanthinen ist die Eliminierung des Sauerstoffs durch 
Chlorphosphor schwieriger auszufiihren. So sind bisher die Versuche 
beim Xanthin selbst ohne Erfolg geblieben. Bessere Resultate gab 
das Theobromin, aber hier erfolgt auch die Abspaltung von einem 
Methyl. Wird narnlich die Base mit Phosphoroxychlorid auf 1400 
erhitzt, so resultiert das 7-Methyl-2.6-dichlorpurin 6): 

N=C.Cl 
I I 

C1.C C.N .CH3 . 

II II )CH 
N-C.N 

1) Berichte d. d. chem. Gese11sch. !8, 2481 [1895] (5.187); 30, 1839 [1897]. 
(S. 265.) 

I) Berichte d. d. chem. Gesellsch. ~8, 2494 [1895]. (5. 201.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3!, 270 [1899]. (5. 506.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 3010 [1897]. (5. 367.) 
6) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2400 [1897]. (5. 336.) 
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Setzt man aber Pentachlorid hinzu und steigert die Temperatur 
auf 160°, so findet auBerdem noch die Chlorierung der Methingruppe 
statt, und es entsteht das 7 -Methyltrichlorpurin 1). Dasselbe Produkt 
wurde aus dem Caffein durch Erhitzen mit Oxychlorid und Penta
chlorid auf 170°, allerdings in erheblich schlechterer Ausbeute, ge
wonnen 2 ). 

Von sonstigen Anwendungen der Reaktion erwahne ich hier noch 
die Verwandlung des 6-Amino-8-oxy-2-chlorpurins in Dichloradenin 3) 
(Forme1 I) und des 3.7-Dimethyl-6-amino-2.8-dioxypurins in 3.7-Di
methyl-6-amino-2-oxy-8-chlorpurin 4) (Formel II), 

N=C.NH2 N=C.NH2 
I I I I 

1. Cl.C C.NH II. OC C.N.CH3 • 

II II )C.Cl I II )C.Cl 
N-C.N H3C.N - C .N 

Verwandlung der Halogenpurine in Oxy-, Thio
nnd Amino-Purine. 

Der Ersatz des Halogens durch Hydroxyl kann in manchen Fallen 
mit wasserigem Alkali bewerkstelligt werden. Der Angriff des letzteren 
findet am leichtesten statt bei den neutralen Verbindungen, z. B. 
den beiden Methyltrichlorpurinen oder dem 7 -Methyl-2.6-dichlor
purin, bei welchen ein Halogen sehr rasch und ziemlich glatt unter 
Bildung eines Oxypurins abgelOst wirdS). In anderen Fiillen laBt 
die Ausbeute bei diesem Verfahren zu wiinschen iibrig, weil gleich
zeitig eine zweite Reaktion stattfindet, welche eine hydrolytische Auf
spaltung des Purinkerns zur Folge hat. So gibt das 7.9-Dimethyl-
8-oxy-2.6-dichlorpurin beim Erwarmen mit Alkali kaum zur Halfte das 
7 .9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin 6), wahrend der Rest in einen 
leicht loslichen Korper iibergeht, und noch schlechter ist die Aus
beute an Hydroxycaffein bei der Einwirkung von wasserigem Alkali 
auf Chlor- oder Brom-Caffei"n 7). 

Viel bessere Resttltate liefert in diesen Fallen das alkoholische 
Alkali. Seine Einwirkung erfolgt im allgemeinen bei niedriger Tempe-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. leS, 2489 [1895]. (5. 194.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~S, 2481 [1895]. (5. 187.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 104 [1898]. (5. 384.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1839 [1897]. (5. 265.) 
Ii) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1846 [1897]. (5. 273.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3~, 255 [1899]. (5. 497.) 
7) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~S, 2485 [1895]. (5. 192.) 
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ratur und fiihrt zur Bildung von Alkyloxyderivaten, wahrend die 
hydrolytische Spaltung des Purinkerns zuriicktritt. Beispie1e dieser 
Art hat man beim Chlor- oder Brom-Caffei'nl) und bei den beiden 
Methyltrichlorpurinen, welche leicht in Dialkyloxyderivate2 ) verwandelt 
werden konnen. 

Die sauren Halogenpurine sind im allgemeinen gegen Alkali be
standiger3 ), besonders was die hydrolytische Aufspaltung des Purin
kerns betrifft; aber auch die Ablosung des Halogens erfolgt hier viel 
langsamer. So kann man Bromtheobromin erst durch vielstiindiges 
Erwarmen mit Alkali in 3.7-Dimethylharnsaure umwande1n, dafiir 
ist aber die Ausbeute recht befriedigend4 ). Auch beim sauren Trich1or
purin geht die Umwandlung in 6-0xydichlorpurin durch Erhitzen mit 
wasserigem Alkali recht glatt vonstatten5 ). Andererseits laBt die 
Methode beim Bromxanthin ganzlich im Stich, und ebenso bietet die 
Ablosung des in Stellung 2 befindlichen Halogens durch wasseriges 
Alkali ofters groBe Schwierigkeiten. Manchmal gelangt man auch hier 
mit alkoholischem Alkali weiter, wie· die Verwandlung des Trichlor
purins in 2.6-Diathoxy-S-ch1orpurin beweist5 ). 

Noch radikaler als Alkali wirkt konzentrierte Salzsaure bei hoherer 
Temperatur. Bei 125-1300 bewirkt sie in den allermeisten Fallen 
die vollstandige Ablosung des Halogens und seinen Ersatz durch 
Hydroxyl. Als typisches Beispiel fiihre ich an die Verwandlung des 
Trichlorpurins6 ) und seiner beiden Methylderivate in Harnsaure bzw. 
Methylharnsaure 7). In diesen Fallen wird zuerst das in SteHung S 
befindliche Halogen und dann erst die beiden andern abgelost. Urn 
so auffallender ist es, daB bei den Dioxychlorpurinen das Halogen 
in der Stellung S in der Regel am festesten haftet. So ist das 
Chlorcaffeln gegen Salzsaure auch bei 1300 bestandig8 ), wahrend 
die isomeren 6.S -Dioxy -2 -chlorpurine 9) und die 2.S -Dioxy - 6 -chlor
purine gerade beim Erhitzen mit Salzsaure das Chlor recht leicht 
verlieren. N och leichter werden die J odpurine durch Salzsaure zer
setzt, wie die Verwandlung des 2.6-Dijodpurins in Xanthin bei lOOo 
beweist IO ). 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 215, 266 [1882]. (5. 95.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1846 [1897]. (5. 273.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 3266 [1898]. (5. 479.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2480 [1895]. (5. 186.) 
5) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2227 [1897]. (5. 308 u. 315.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2223 u. 2211 [1897]. (5. 304, 291.) 
7) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2492 [1895]. (5. 199.) 
8) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3011 [1897]. (5. 368.) 
9) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 32, 250 [1899]. (S. 493.) 

10) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2562 [1898]. (5. 461.) 
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Ahnlich den Alkalien wirkt eine wasserige Losung von Kalium
hydrosulfid unter Bildung von Thiokorpern, nur erfolgt diese Reaktion 
leichter. So wird das Trichlorpurin durch iiberschiissiges Kalium
hydrosulfid schon bei 1000 in Trithiopurin verwandelt, und ebenso 
entsteht aus dem Bromxanthin bei 1200 das 2.6-Dioxy-8-thiopurin, 
wahrend der Dbergang in Harnsaure durch Alkali nicht bewerkstelligt 
werden konnte 1). 

Ammoniak wirkt bei hoherer Temperatur auf die Chlorpurine 
allgemein unter Bildung von Aminoderivaten, und bei Anwendung 
von alkoholischer Losung ist bis 1500 eine hydrolytische Aufspaltung 
des Purinkerns kaum zu befiirchten. Auch bei wasserigem Ammoniak, 
welches etwas starker wirkt, als die alkoholische Losung, findet diese 
Zerstorung des Kerns in den meisten Fallen nur in untergeordnetem 
MaBe statt. Infolgedessen lassen sich auch Diaminopurine auf diesem 
Wege gewinnen. Dagegen ist bisher kein Triaminoderivat erhalten 
worden. Da die Aminogruppe haufig durch salpetrige Saure recht 
glatt gegen Hydroxyl ausgetauscht werden kann, so habe ich diesen 
Umweg wiederholt fUr die Darstellung von Oxypurinen aus den Halogen
verbindungen benutzt. 

Diese Bemerkungen werden zur ailgemeinen Orientierung geniigen, 
selbstverstandlich aber entbinden sie nicht von der Notwendigkeit, 
in jedem einzelnen neuen Falle den besten Weg durch empirische 
Beobachtung aufzusuchen. 

Die Reduktion der halogenhaltigen Purine 

zu den entsprechenden Wasserstoffverbindungen laBt sich in der Regel 
am bequemsten mit rauchendem J odwasserstoff unter Zusatz von J od
phosphonium ausfiihren. Das Verfahren wurde zuerst bei dem 9-Me
thyl- und dem 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin2 ) angewandt und 
hat bisher bei allen Purinen, welche auBer dem Halogen noch Sauer
stoff, Schwefe1 oder die Aminogruppe enthalten, gute Dienste getan. 
Nur in einem Faile, bei dem 2-Amino-8-oxy-6-chlorpurin, blieb die 
Wirkung bei Temperaturen bis zu 1000 bei der Bildung des ent
sprechenden J odkorpers, 2-Amino-8-oxy-6-jodpurin, stehen, und bei 
hoherer Temperatur trat eine kompliziertere Spaltung des Molekiils 
ein 3). 

Viel weniger einfach gestaltet sich die Wirkung des Jodwasser-
stoffs bei den sauerstofffreien Chlorpurinen. So wird das Trichlor-

1) Bericht~ d. d. chern. Gesellsch. 31, 431 [1898]. (5. 405.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 332 [1884]. (5. 147.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2621 [1898]. (5. 476.) 
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purin von rauchendem J odwasserstoff und J odphosphonium schon bei 
gewohnlicher Temperatur unter Abspaltung von einem Kohlenstoff in 
Hydurinphosphorsaure1) verwandelt. Dagegen gelang es bei dem 
7-Methyl-2,6-dichlorpurin, durch Reduktion mit Jodwasserstoff bei ge
wohnlicher Temperatur in kleiner Menge das 7-Methylpurin 2 ) zu ge
winnen. Aber die Ausbeute war so gering, daB das Verfahren nur 
geringen Wert hat. Die Reduktion dieser Korper zu den Wasserstoffver
bindungen muBte deshalb auf umstandlichere Weise ausgefiihrt werden. 

Den Weg dazu bot die Beobachtung, daB der konzentrierte Jod
wasserstoff bei 0° J odpurine erzeugt, we1che nachtraglich durch Kochen 
mit Zinkstaub und Wasser reduziert werden konnen. So entsteht aus 
dem Trich10rpurin durch J odwasserstoff bei 00 ein Dijodpurin, und 
aus dem 7-Methyldichlorpurin unter denselben Bedingungen eine 
Monojodverbindung, welche beide durch Zinkstaub recht glatt in 
Purin bzw. 7-Methylpurin verwandelt werden konnen 3). 

Eine partielle Reduktion laBt sich bei den Chlorpurinen auch 
durch Zinkstaub und Wasser erreichen. So werden 7-Methyldichlor
purin und das 7-Methyltrich1orpurin dadurch in 7-Methyl-2-ch1orpurin 
iibergefiihrt, und ganz die gleiche Veranderung erfahrt auch das 
9-Methyltrichlorpurin. Das aus dem letzteren entstehende Mono
chlorprodukt konnte dann durch Behandlung mit J odwasserstoff bei 
0° in die entsprechende J odverbindung und diese wieder durch 
Kochen mit Wasser und Zinkstaub in 9 - Methylpurin iibergefiihrt 
werden 2). In einigen Fillen empfiehlt es sich auch, die reduzierende 
Wirkung des Zinkstaubes noch durch Zusatz von Ammoniak zu erhohen. 

Ich habe diese Beobachtungen im einze1nen angefiihrt, weil sie 
zeigen, wie verschiedenartige Resultate durch scheinbar recht un
bedeutende Variationen der Bedingungen erzielt werden. 

tl'berbllck liber die Gewlnnung und die Struktur der elnzelnen Purlnklirper. 

Um zu zeigen, wie weit der Ausbau der Puringruppe mit Hilfe 
der zuvor geschilderten Methoden bisher gefiihrt wurde, scheint mir 
eine Einze1besprechung der wichtigeren Verbindungen notig zu sein, 
um dabei gleichzeitig die manchmal etwas verwickelten Schliisse noch
mals darzulegen, welche zur Aufstellung der Strukturformeln gefiihrt 
haben. Ich folge dabei einer systematischen Anordnung, we1che nach 
dem Vorhergegangenen ohne weiteres verstandlich ist, und beginne 
mit den Oxypurinen, an deren Spitze ich die 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2546 [1898]. (5. 44/.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2550 [1898]. (5. 448.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2550 [1898]. (5. 449.) 
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stelle. 
T rioxypurine oder H arnsiiuren 

Von der Harnsaure selbst ist zuvor die Struktur ausfUhrlich 
genug besprochen worden. Dasselbe gilt fUr die neue Synthese aus 
der Pseudoharnsaure und ihre Dberfiihrung in Trichlorpurin durch 
Behandlung mit Phosphoroxychlorid. Ungleich zahlreicher sind meine 
Beobachtungen bei ihren Methylderivaten. 

M onomethylharnsiiuren 

kennt man bis jetzt funf 1 ), von welchen vier genau untersucht sind. 
Nach dem Datum der Entdeckung ordnen sie sich in folgende Reihe: 

HN-CO 
I I 

3-Methylharnsa ure, OC C.NH 

I II )CO 
H3C.N-C.NH 

Sie wurde von Hill und Mabery bei der Einwirkung von Jod
methyl auf saures harnsaures Blei aufgefunden. Viel bequemer wird 
sie nach meiner Beobachtung auf nassem Wege durch Schiitteln einer 
alkalischen LOsung von Harnsaure mit Jodmethyl bei 70-lO00 dar
gestellt 2 ). Am reinsten gewinnt man sie3) durch Erhitzen von 3-Methyl
chlorxanthin mit Salzsaure auf 125°. Aus der Spaltung in Monomethyl
alloxan und Harnstoff, welche von Hill und Mabery festgestellt wurde, 
ist zu folgern, daB sie das Methyl im Alloxankern enthalt. Der Beweis, 
daB dasselbe in Stellung 3 sich befindet, wurde von F. Ach und mir4 ) 

durch ihre Verwandlung in Methylchlorxanthin und Chlortheobromin 
erbracht. Denn fur das Theobromin selbst ist, wie spater erortert wird, 
die Stellung der Methyle 3.7 ermittelt. 

HN-CO 
I I 

9-Methylharnsa ure 5), OC C.NH 

I II )CO 
HN-C.NCHa 

Sie wurde von mir zuerst aus 9-Methyltrichlorpurin und dann 
aus dem 9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin durch Erhitzen mit starker 

I} Spater wurde noch eine sechste aufgefunden. Vgl. Berichte d. d. chem. 
Gesellsch. 3~, 2721. (S. 511.) 

2) Chern. Zentralblatt 1897, II, 157 u. 456. (S. 228.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1984 [1898]. (S. 434.) 
~) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 1981 [1898]. (S. 433.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 17, 382 u. 1777 [1884]. (S.147, 154.) 
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Salzsaure dargestellt. Sie entsteht ferner direkt bei der Methylierung 
der Harnsaure, sowohl auf trocknem Wege mit Hille des Bleisalzes, 
wie auf nassem Wege bei Anwendung von harnsaurem Alkali, aller
dings in untergeordneter Menge. Sie unterscheidet sich von der 
3-Methylharnsaure auBerlich durch die viel geringere LOslichkeit in 
heiBem Wasser und durch die groBere Bestandigkeit des Ammoniak
salzes. Ihre Spaltung in Alloxan und Monomethylharnstoff beweist, 
daB das Methyl im Imidazolring steht. Da sie ferner beim Erhitzen 
mit Salzsaure in Kohlensaure, Ammoniak, Methylamin und Glycocoll 
zerfallt, so ist sie offenbar die 9-Methylverbindung. Durch Phosphor
pentach10rid und Phosphoroxychlorid wird sie bei 1300 in 9-Methyl-8-
oxy-2.6-dichlorpurin verwandelt. 

HN-CO 
I I 

7 -Methylharnsa ure, OC C.N.CH3 • 

I II )CO 
HN-C.NH 

Sie wurde von mir zuerst aus dem 7 -Methyltrichlorpurin 1), 
welches aus Theobromin entsteht, durch Erhitzen mit Salzsaure 
dargestellt. Ferner entsteht sie synthetisch aus der 7-Methylpseudo
harnsaure 2 ). Von allen Monomethylharnsauren ist sie am leichtesten 
in Wasser loslich. Bei weiterer Methylierung mit Hilfe des Blei
salzes verwandelt sie sich in die 3.7 -Dimethylharnsaure3 ). Ihre Struk
tur folgt einerseits aus der Synthese, andererseits aus der Spaltung in 
Alloxan und Methylharnstoff bzw. in Kohlensaure, Ammoniak und 
Sarkosin. 

H3C.N- CO 
I I 

1-Methylharnsa ure 4 ), OC C.NH , 

I II )CO 
HN-C.NH 

wurde von H. Clemm und mir synthetisch aus Monomethylalloxan 
bzw. Monomethylpseudoharnsaure dargestellt. Charakteristisch ist 
das Magnesiumsalz. Aus der Synthese folgt, daB das Methyl im Alloxan
kern steht, und da sie total verschieden ist von der 3-Methylharnsaure, 
insbesondere auch gegen Phosphoroxychlorid sich ganz anders verhalt, 
so ist die Stellung 1 fiir das Methyl sehr wahrscheinlich, obschon der 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2492 [1895]. (5. 199.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 563 [1897]. (5. 253.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 564 [1897]. (5. 254.) 
4) Berichte d. d. chern. Geseilsch. 30, 3089 [1897]. (5. 373.) 
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direkte Beweis dafiir bisher uicht gefiihrt wurde. Eine gewisse Stiitze 
findet aber diese Forme! auch in der sieher ermitte1ten Struktur der 
1.7-Dimethylharnsiiure, welche ganz auf dem gleichen Wege gewonnen 
wurde. 

Ein fiinftes Isomere ist die von v. Loeben1) unter dem Namen 
b-Methy1harnsaure beschriebene Verbindung, we1che er aus Mono
methy1harnstoff durch die Synthese von Behrend gewann. Ein damit 
sehr wahrscheinlich identisches Produkt entsteht bei der Methylierung 
der Harnsaure auf nassem Wege. Nach dem Verhalten des 1etzteren 
gegen Phosphoroxych10rid, welches spater von F. Ach und mir genauer 
beschrieben werden wird, entha1t sie sehr wahrscheinlich das Methyl 
ebenfalls in der Stellung 3. Da sie aber von der obigen 3-Methylharn
saure verschieden ist, so besteht hier eine Isomerie, welche struktur
chemisch schwer zu erklaren ist, und deren weiteres Studium deshalb 
ein erh6htes Interesse bietet. (Vgl. S. 511.) 

Endlich wurde noch eine Methylharnsaure von Horbaczewski2 ) 

durch Schme1zen von Sarkosin mit Harnstoff gewonnen. Aber seine 
diirftigen Angaben gestatten kein Urteil iiber die Identitat oder die 
Verschiedenheit des Produktes mit den zuvor erwahnten Substanzen. 

Dimethylharnsiiuren 

lii.Bt die l'heorie 6 strukturisomere voraussehen, welche samtlich dar
gestellt sind. Die alteste darunter ist die 

HN-CO 
I I 

3.9-Dimethy1harnsa ure, OC C.NH 

I II )CO 
H3C.N-C.N.CH3 

von Hill und Mab ery 3) beim Erhitzen von neutralem, harnsaurem 
Blei mit J odmethy1 zuerst erhalten. Sie entsteht ferner nach meiner 
Beobachtung bei der Methy1ierung der Harnsaure auf nassem Wege 
nnd 1ii.8t sieh auch aus der 3-Methy1harnsaure bereiten 4). Da sie nach 
den Beobachtungen der Entdecker in Monomethy1al10xan und Mono
methylharnstoff zerfallt und ferner bei der Spaltung durch Sa1zsaure 
Glycocoll liefert, so muB sie das zweite Methyl im Imidazo1kern, und 
zwar in der Stellung 9 enthalten. Durch Erhitzen mit Phosphoroxy-

1) Liebigs Annal. d. Chem. 298, 181 [1897]. 
2) Monatshefte f. Chem. 1885, 359. 
3) Americ. chem. Journ. 2, 305. Vgl. auch Berichte d. d. chem. Gesellsch. n, 

1777 [1884]. (5.154.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 32, 268 [1899]. (5. 504.) 

Fischer, Puringruppe. 3 
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chlorid und Pentachlorid auf 1550 wird sie teilweise unter Abspaltung 
von einem Methyl in 9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin yerwandelt1 ). 

HN-CO 
I I 

7.9-Dimethylharnsa ure 2 ), OC C.N .CH3 , entsteht aus 

I ~ )CO 
HN-C.N. CH3 

dem 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin durch Erhitzen mit Salz
saure auf 1300 und wird durch Chlorphosphor in dieses Chlorid zuruck
verwandelt. Beim Erhitzen mit Salzsaure auf 1700 zerfallt sie in Kohlen
saure, Ammoniak, Methylamin und Sarkosin und enthalt mithin ein 
Methyl in Stellung 7. Die Stellung des zweiten Methyls folgt aus den 
Beziehungen zum 9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin. Zu demselben 
Schlusse fiihrt das charakteristische Verhalten gegen Salpetersaure oder 
Chlorwasser, wobei sie in die sogenannte Oxy-,B-dimethylharnsaure 
verwandelt wird, deren Spaltung durch Baryt den Beweis liefert, daB 
die heiden Methyle in einem Harnstoffrest vereinigt sind. Bei weiterer 
Methylierung gibt sie die 3.7.9-Trimethylharnsaure. 

HsC.N-CO 
I I 

1.3-Dimethylharnsaure, OC C-NH , entsteht synthe· 

I II )CO 
HaC.N-C-NH 

tisch aus dem Dimethylalloxan bzw. der 1.3-Dimethylpseudoharn
saure3 ) , wodurch ihre Struktur festgeste11t ist. Sie bildet sich 
ferner bei der Methylierung der 1-Methylharnsaure auf nassem Wege 
und schmilzt gegen 4100 unter Zersetzung4 ). Durch Chlorphosphor 
wird sie in Chlortheophyllin verwandelt 6 ). 

HN-CO 
I I 

3.7-Dimethylharnsaure, OC C.N.CH3 , wurde zuerst 

I Ii )CO 
H3C.N-C.NH 

von mir aus dem Bromtheobromin durch Erwarmen mit Alkali dar
geste1lt und ist auf diesem Wege auch jetzt noch am leichtesten zu 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 32, 270 [1899J. (S. 506.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. I'f, 1780 [1884]. (S. 157.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 28, 2475 [1895J (S. 180) und 30, 560 

[1897J. (S. 250.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 3094 [1897]. (S. 378.) 
5) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 28, 3138 [1895]. (S. 222.) 
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bereiten 1). Synthetisch wurde sie zuerst durch Methylierung der 
7-Methylharnsaure gewo,nnen 2 ). Durch Phosphoroxychlorid wird sie 
in Chlortheobromin 3) und durch Pentachlorid in 3.7 -Dimethyl-2.8-
dioxy-6-chlorpurin4 ) verwande1t. Ihre Struktur folgt aus den Be
ziehungen zum Theobromin. 

H3C.N - CO 
I I 

1.7-Dimethylharnsaure, OC C.N.CH3 , entsteht syn-

I II )CO 
HN-C.NH 

thetisch aus der 1.7-Dimethylpseudoharnsaure5) und laBt sich durch 
Phosphoroxychlorid in Chlorparaxanthin 6 ) verwande1n, wodurch ihre 
Struktur bewiesen ist. 

H3C.N - CO 
I I 

1.9-Dimethylharnsa ure 7 ) OC C.NH 

I II )CO 
HN-C.N. CH3 

Als Ausgangsmaterial diente das 9-Methyl-6-8-dioxy-2-chlorpurin. 
Durch Kombination mit Formaldehyd entsteht daraus eine Oxymethyl
verbindung, deren Kaliumsalz in wasseriger Losung mit J odmethyl be
handelt, das 1.9-Dimethyl-7-oxymethyl-6.8-dioxy-2-ch1orpurin liefert. 
Letzteres geht durch Abspaltung des Oxymethyls und des Chlors in 
1,9-Dimethylharnsaure liber. 

Trimethylharnsauren. 

Die vier theoretisch moglichen Strukturisomeren sind ebenfalls 
aIle dargestellt. Die alteste davon ist die 

H3C.N - CO 
I I 1.3.7 -Trimethylharnsa ure 

oder Hydroxycaffein, OC C.N.CH3 . 

I II )CO 
H3C.N-C.NH 

Dasselbe wurde zuerst von mir aus dem Caffein liber die Brom
oder Chlorverbindung und das daraus durch alkoholisches Kali ent-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2480 [1895]. (S. 186.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 564 [1897]. (S. 254.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1988 [1898]. (S. 438.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2486 [1895]. (S. 193.) 
5) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3095 [1897]. (S. 379.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2622 L1898]. (S. 477.) 
7) E. Fischer und F. Ach, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 32, 250 [1899]. 

(S. 492.) 

3* 
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stehende Athoxycaffein dargestellt 1), aber erst 14 Jahre spater als 
Abkommling der Harnsaure durch Dberfiihrung in die Tetramethyl
verbindung erkannt2). Es entsteht ferner aus der 1.3.7-Trimethyl
pseudoharnsaure3) durch bloBes Kochen der wasserigen LOsung oder 
rascher durch Erhitzen mit verdiinnten Mineralsauren. Endlich laBt 
es sich durch direkte Methylierung der Harnsaure bei 0° gewinnen4 ). 

Durch Erwarmen mit Phosphoroxychlorid oder mit einem Gemisch 
von Oxychlorid und Pentachlorid wird es sehr glatt in ChlorcaffeinS) 

iibergefiihrt. Beachtenswert ist sein Verhalten bei der Alkylierung. 
Behandelt man namlich das Silbersalz mit J odathyl, so entsteht Ath
oxycaffein 5). Ebenso resultiert bei Einwirkung von J odmethyl Meth
oxycaffein; aber gleichzeitig bildet sich Tetramethylharnsaure. Wird 
endlich die wasserig-alkalische Losung des Hydroxycaffeins mit J od
methyl unter Schiitteln erwarmt, so bildet sich in iiberwiegender Menge 
Tetramethylharnsaure 2 ). Die Verhiiltnisse liegen also hier umgekehrt 
wie bei dem Isatin, wo bekanntlich die Methylierung des Silbersalzes 
vorzugsweise zur methylierten Lactamform fiihrt. 

Bei dem Hydroxycaffein wurde zuerst der sichere Nachweis ge
liefert, daB die Xanthinkorper eine doppelte Bindung enthalten. Denn 
es verwandelt sich durch Behandlung seines unbestandigen Brom
additionsproduktes mit Alkohol in das Diathoxyhydroxycaffein 6), 
dem jetzt folgende Struktur zuzuschreiben ist: 

H3C.N CO 
I I 

OC H5C20.C.N.CH3 . 

I I )CO 
H3C.N -C.NH 

OC2H S 

Die Spaltung des letzteren durch Salzsaure in Apo- und Hypo
Caffein werde ich spater besprechen .. 

HN-CO 
I I 

3.7.9-Trimethylharnsaure, OC C.N.CH3 , wurde zuerst 

I II )CO 
HaC.N-C.N.CHa 

I} Liebigs Annal. d. Chern. ~t5, 268 [1882]. (5. 95.) 
2} Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 569 [1897]. (5. 259.) 
3} Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 567 [1897]. (5. 257.) 
4} Niihere Mitteilungen iiber diese Bildung werden spiiter von F. Ach und 

mir gernacht werden. (Der AbschluB dieser Versuche ist durch den friihzeitigen 
Tod von Dr. Ach verhindert worden. E. Fischer, 1907.) 

6) Liebigs Annal. d. Chern. :et5, 271 [1882]. (5. 98.) 
6) Liebigs Annal. d. Chern. 2t5, 273 [1882]. (5. 99.) 
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aus der T.IT-Dimethylverbindung durch Behandlung des Bleisalzes 
mit J odmethyl gewonnen 1). Sie entsteht ferner aus der 3.7 -Dimethyl
harnsaure2 ) nach dem gleichen Verfahren, wodurch ihre Struktur 
festgestellt ist. Sie schmilzt nicht konstant zwischen 3700 und 3800 

unter Gasentwickelung und gibt ein bestandiges Silbersalz, welches 
durch Erhitzen mit J odmethyl Tetramethylharnsaure liefert. Beim 
Erhitzen mit Phosphoroxychlorid und Pentachlorid auf 145-1500 ver
liert sie ein Methyl und 2 Sauerstoff, und es entsteht 7.9-Dimethyl-
8-oxy-2.6-dichlorpurin a). 

RaC.N- CO 
I I 

1.3.9-Trimethylharnsaure, OC C.NR ,entsteht aus 

I il )CO 
RaC.N-C.N .CRa 

der 1.3-Dimethylverbindung durch Methylierung mit Rilfe des Blei
salzes und zerfallt beim Erhitzen mit Salzsaure auf 1500 in Kohlen
saure, Methylamin und Glycoco1l 4 ). Daraus folgt, daB das dritte Methyl 
die SteHung 9 hat. Sie reduziert beim Kochen die ammoniakalische 
Silberlosung und unterscheidet sich dadurch von den beiden vorher 
genannten Isomeren. 

RaC.N- CO 
I I 

1.7.9-Tri methylharnsa ureS), OC C.N .CRa • 

I II )CO 
RN-C.N.CHa 

Ahnlich der 1.9-Dimethylharnsaure wird sie aus dem 9-Methyl-
6.8-dioxy-2-chlorpurin durch Methylierung und nachherige Abspaltung 
des Ralogens mit heiBer, starker Salzsaure gewonnen. Da das als 
Zwischenprodukt resultierende Trimethyldioxychlorpurin bei der Re
duktion das 1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin liefert, dessen Struktur 
festgestellt ist, so gilt dasselbe flir die Stellung der 3 Methyle in dieser 
Rarnsaure. 

RaC.N - CO 
I I 

T etramethylharnsiiure, OC C. N . CRa , 

I II )CO 
RaC.N-C.N.CRa 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 17, 1782 [1884]. (5. 160.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2484 [1895]. (5. 190.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2494 [1895]. (5. 201.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2478 [1895]. (5. 185.) 
5) E. Fischer und F. Ach, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 32, 250 [1899J. 

(5. 492.) 
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wurde von mir zuerst erhalten aus dem Silbersalz der 3.7.9-Trimethyl
verbindung 1), dann durch Methylierung in wasserig-alkalischer L6sung 
aus der Harnsaure2), der 3-Monomethyl-, der 1.3.9-Trimethyl-a) und 
der 1.3.7-Trimethylharnsaure4 ) und laBt sich voraussichtlich aus allen 
iibrigen Methylharnsauren durch ersch6pfende Methylierung mit J od
methyl in alkalischer L6sung gewinnen. Von dem isomeren Methoxy
caffein u..nterscheidet sie sich durch die Bestandigkeit gegen kochende 
Salzsaure. Dagegen wird sie von starker Salzsaure bei 1700 vollstandig 
zerst6rt und gibt dabei kein Ammoniak. Dadurch wurde zuerst der 
Beweis ge1iefert, daB in der Harnsiiure vier Wasserstoffatome gegen 
Alkyl ausgetauscht werden k6nnen, so daB alles Alkyl an Stickstoff tritt 1 ). 

Sie ist eine neutrale Verbindung und dementsprechend auBer
ordentlich empfindlich gegen Alkali; iihnlich dem Caffein wird sie 
davon sehr rasch gespalten und zum Teil in das Tetramethylureidin 
verwandelt li ). Die Anhiiufung des Methyls bedingt auch offenbar die 
groBe LOslichkeit in Wasser, wodurch sie sich von allen vorhergehenden 
Verbindungen unterscheidet. Merkwiirdig ist ferner ihr Verhalten gegen 
Chlor in wiisseriger LOsung, wobei Allocaffein entsteht li ). Ein anderes 
Oxydationsprodukt, die Oxytetramethylliarnsiiure, liefert sie bei der 
Behandlung ihrer LOsung in Chloroform mit gasf6rmigem Chlorli). 
Durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 1600 wird sie partiell 
unter Abspaltung von Methyl in Chlorcaffein verwande1t6 ). Durch 
diese Reaktion wurde der erste Dbergang von der Harnsiiure zum 
Caffein bewerkstelligt. 

Zu den Derivaten des Trioxypurins ist auch noch das mit der 
Tetramethylharnsiiure isomere 

Methox ycaffei n oder 1.3.7-Trimethyl-2.6-dioxy-8-methoxypurin 
zu ziihlen: 

HaC.N - CO 
I I 

OC C.N.CHa 

I II )C.OCHa 
HaC.N - C.N 

Dasselbe entsteht aus dem Brom- oder Chlor-Caffein durch Er
wiirmen mit methylalkoholischer Natronlauge7 ), ferner aus dem Hy-

1) Derichte d. d. chem. Gesellsch. l'f, 1784 [1884]. (5. 161.) 
2) Chem. Zentralblatt 1891', II, 157. (5. 231.) 
3) Derichte d. d. chem. Gesellsch. 18, 2479 [1895]. (5. 185.) 
4) Derichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 569 [1897]. (5. 259.) 
6) Derichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 3009 [1897]. (5. 370.) 
6) Derichte d. d. chem. Gesellsch. 38, 3010 [1897]. (5. 368.) 
7) Derichte d. d. chem. Gesellsch. n, 1785 [1884). (5. 162.) 
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droxycaffein durch Methylierung 1 ) neben der isomeren Tetramethyl
hamsaure. Durch Erwarmen mit wasseriger Salzsaure wird es sehr 
leicht in Hydroxycaffein verwandelt. Genau ebenso verhalt sich das 
Athoxycaffein 2). 

Dioxypurine. 

Die atteste Verbindung dieser Abteilung ist das 2.6-Dioxypurin 
oder Xanthin. Seine Geschichte habe ich im Vorhergehenden aus
fiihrlich genug geschildert, ich beschranke mich deshalb hier auf die 
Zusammenstellung meiner eigenen Beobachtungen. 

Durch Chlor in salzsaurer Losung wird es analog der Hamsaure 
in Alloxan und Hamstoff gespalten3 ). Beim Erhitzen seines Blei
salzes mit J odmethyl entsteht Theobromin4 ), durch Methylierung in 
wasserig-alkalischer Losung kann es direkt in Caffein verwandelt 
werden5 ). Synthetisch erhielt ich es aus Trichlorpurin auf zweierlei 
Weise, entweder durch Verwandlung des Trichlorids mit N atriumathylat 
in das 2.6-Diathoxy-8-chlorpurin, welches durch J odwasserstoff in 
Xanthin ubergefiihrt wird6 ), oder durch Dberfiihrung des Trich10rids in 
Dijodpurin vermittels J odwasserstoff bei 0° und nachtragliche Ver
wandlung dieses Dijodkorpers in Xanthin durch Erhitzen mit Salzsaure 7). 

Fur die Erkennung des Xanthins und insbesondere fur seine Dnter
scheidung von anderen Dioxypurinen ist nach meinen Erfahrungen die 
Verwandlung in Caffeinderivate am meisten geeignet, und ich habe des
halb als analytische Probe die Dberfiihrung in Bromxanthin, Brom
caffein, Athoxy- und Hydroxy-Caffein empfohlen 5). 

Praktisch dargestellt wird das Xanthin noch immer am besten 
nach der Methode von Strecker aus Guanin. Benutzt man dabei 
an Stelle der salpetersauren die von mir empfohlene schwefelsaure 
Losung, so ist die Ausbeute recht gut und das Produkt nahezu reinS). 

Von der Strukturformel des Xanthins: 

HN (1)-(6) CO 
I I 

OC (2) (5)C.(7JNH 

I II' )(8) CH 
HN (3)-(4) C. (9) N 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 569 [1897]. (S. 260.) 
2) Liebigs Annal. d. Chern. :etG, 266 [1882]. (S. 96.) 
3) Liebigs Annal. d. Chern. :etG, 310 [1882]. (S. 12'1.) 
4) Liebigs Annal. d. Chern. :eIG, 311 [1882]. (S. 128.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2563 [1898]. (S. 462.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2232 [1897]. (S. 313.) 
7) Berichte d. d. chern. Gesellsch. :U, 2562 [1898]. (S. 461.) 
8) Liebigs Annal. d. Chern. :etG, 309 [1882]. (S. 126.) 
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lassen sich drei Monomethyl-, drei Dimethyl- und eine Trimethyl
verbindung ableiten. Sie sind samtlich bekannt, vorausgesetzt, daB 
das 1-Methylxanthin wirklich die von seinen Entdeckem angenommene 
Stroktur besitzt. 

M onomethylxanthine. 

Am langsten bekannt ist das Heteroxanthin oder 7 - Methyl
xanthin, welches von Salomon im mensch1ichen Ham entdeckt 
wurde. Die Aufk1arong seiner Stroktur verdankt man Kruger und 
Salomon, welche es durch Methylierong in Caffein uberfiihrten und 
bei der Spaltung mit Salzsaure die Bildung von Sarkosin feststeUten. 
Synthetisch habe ich es aus Theobromin gewonnen1 ). Letzteres ver
wandelt sich beim Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 1400 in 
7-Methyl-2.6-dichlorpurin, welches beim Erhitzen mit Salzsaure auf 
1200 in Heteroxanthin ubergeht. 

3 - Methylxanthin 2) wurde synthetisch von F. Ach und mir 
aus der 3-Methylharnsaure gewonnen. Dieselbe wird durch Erhitzen 
mit Phosphoroxych1orid auf 130-1400 in 3-Methylch1orxanthin uber
gefiihrt, welches sich mit J odwasserstoff reduzieren laBt. Seine Stroktur 
folgt einerseits aus den Beziehungen zur 3-Methylhamsaure und anderer
seits aus der Verwandlung in Theobromin durch Methylierung in 
alkalischer LOsung. 

1- Methylxanthin3) ist von Kruger und Salomon im Ham 
gefunden worden. Seine Stroktur wurde aus der Verschiedenheit von 
den beiden anderen Monomethylxanthinen gefolgert. Der direkte Be
weis fehlt indessen bisher, ebenso die Synthese. 

Unter den 

Dimethylxanthinen 

ist das Theobromin odeI' 3.7 - Dimethylxanthin 

HN-CO 
I I 

OC C.N.CH3 , 

I II )CH 
CH3·N-C.N 

das ruteste und zugleich das wichtigste. Seine Geschichte ist zuvor 
darge1egt. Die entscheidenden Daten fur die Beurteilung seiner Stroktur 

1) Berichte d. d. chern. Gesel1sch. 30, 2400 [1897]. (5. 336.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1980 [1898]. (5. 431.) 
3) Zeitschr. f. physiol. Chern. !4, 384 [1898]. 
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hat erst die Synthese aus der 3.7-Dimethylharnsaure ge1iefertl). Letztere 
verliert namlich beim Erhitzen mit Phosphor-Oxychlorid und -J'enta
chlorid das Sauerstoffatom 6, und das hierbei entstehende Chlorid wird 
durch Ammoniak in die entsprechende Aminoverbindung, das 3.7-Di
methyl-6-arnino-2.8-dioxypurin, verwandelt. Dessen Struktur folgt aus 
der Spaltung mit Chlor, wobei kein Guanidin entsteht. Bei weiterer 
Behandlung mit Phosphoroxychlorid wird in dieser Aminoverbindung 
das in der Stellung 8 befindliche Sauerstoffatom gegen Chlor aus
getauscht, und durch Reduktion des so entstehenden Chlorids bildet 
sich dann das 3.7 -Dimethyl-6-amino-2-oxypurin, welches schlieBlich 
durch salpetrige Saure in Theobromin verwandelt wird. rch habe 
diese SchluBfolgerung wegen· ihrer Wichtigkeit hier nochmals wieder
holt, weil aus der Struktur des Theobromins erst die Struktur der 
3.7 -Dimethylharnsaure und der 3-Monomethylharnsaure gefolgert werden 
konnte. 

Zwei andere, einfachere Synthesen des Theobromins sind spater 
von F. Ach und mir beschrieben worden 2 ). Die eine beruht auf der 
Verwandlung der 3.7-Dimethylharnsaure in Chlortheobromin durch 
Kochen mit Phosphoroxychlorid, bei der anderen dient als Ausgangs
material die 3-Methylharnsaure. Diese wird zuerst in 3-Methy1chlor
xanthin und letzteres dann durch Methylierung in Chlortheobromin 
iibergefiihrt. Da die 3-Methylharnsaure durch direkte Methylierung 
der Harnsaure entsteht, so ist man jetzt auch imstande, aus dieser 
durch verhaltnismaBig einfache Operationen das Theobromin zu ge
winnen. 

Das Theobromin hat bei dem Ausbau der Puringruppe wieder
holt als Ausgangsmaterial gedient. Seine Bromverbindung, we1che 
ich vor vielen J ahren auffand 3), lieferte bei der Zersetzung mit Alkali 
zuerst die 3.7 -Dimethylharnsaure 4 ). Besonders fruchtbar ist ferner 
seine Behandlung mit Chlorphosphor gewesen. Durch Erhitzen mit 
Phosphoroxychlorid auf 1400 verliert es beide Sauerstoffatome und 
ein Methyl und verwandelt sich in das 7-Methyl-2.6-dichlorpurin, mit 
dessen Hilfe die Synthese des Heteroxanthins und Paraxanthins und 
die Gewinnung zahlreicher anderer Purinderivate moglich wurde 5). 

Durch Erhitzen mit Phosphor-Oxychlorid und -Pentachlorid auf 1600 

wird es ferner in das 7-Methyltrichlorpurin6 ) verwandelt, welches auf 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1839 [1897]. (5. 265.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1980 [1898]. (5. 430.) 
3) Lie bigs Annal. d. Chern. 215, 305 [1882]. (5. 123.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2480 [1895]. (5. 186.) 
5) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2400 [1897]. (5. 336.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2489 [1895]. (5. 195.) 
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diesem Wege entdeckt wurde, und dessen Metamorphosen zuerst die 
7 -Methylharnsaure und zahlreiche andere Produkte ge1iefert haben. 
Merkwiirdige Resultate hat endlich die Behandlung des Theobromins 
mit trocknem Chlor in Chloroform16sung gegeben. Es wird dabei nicht, 
wie das homologe Caffein, in sein Chlorderivat verwandelt, sondern 
erfahrt eine komplizierte Zersetzung, welche zu einem neuen Abbau 
des Theobromins gefiihrt hat1). 

1.3-Dimethylxanthin oder Theophyllin 

istdas erste Xanthinderivat, welches von L. Ach und mir synthetisch, 
und zwar aus der 1.3-Dimethylharnsaure, dargestellt wurde 2). Letztere 
wird durch Behandlung mit Phosphor-Oxychlorid und -Pentachlorid in 
Chlortheophyllin verwandelt und dieses dann reduziert. 

1.7 -Dimethylxanthin oder Paraxanthin, 

HaC.N - CO 
! I 

OC C.N.CHa • 

I II )CH 
HN-C.N 

Durch Methylierung wird es in Caffein verwandelta). Die Stellung 
der beiden Methyle folgt aus der ersten Synthese, welche ich mit Hilfe 
des aus dem Theobromin entstehenden 7-Methyl-2.6-dich1orpurins aus
gefiihrt habe4 ). Dieses verliert bei der Behandlung mit Alkali zunachst 
ein Chlor, und das dabei resultierende 7 -Methyloxychlorpurin gibt mit 
Ammoniak ein 7-Methylaminooxypurin, welches bei der Oxydation 
mit Chlor eine reichliche Menge von Guanidin liefert und mithin die 
Struktur I hat. Daraus folgt fUr das eben erwahnte 7-Methyloxychlor
purin die Struktur II. Wird dieses nun methyliert, so entsteht eine 
Dimethylverbindung, welche nur die Struktur III haben kann: 

HN-CO 
I I 

H2N.C C.N.CHa 

II il )CH 
N-C.N 

I. 

HN-CO 
I I 

Cl.C C.N.CHa 

II II )CH 
N-C.N 

II. 

HaC.N- CO 
I I 

Cl.C C.N.CHa , 

II II )CH 
N-C.N 

III. 

1) E. Fischer und F. Frank, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2604 
[1897]. (5. 352.) 

2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. '8, 3135 [1895]. (5. 220.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 38, 2409 [1897]. (5. 346.) 
~) Berichte d. d. chem. Gesel1sch. 38, 2403 [1897]. (5. 337.) 
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und da daraus durch Erhitzen mit Salzsaure Paraxanthin gewonnen 
wird,so mtissen in diesem die Methyle ebenfalls die- Stellung 1 und 7 
haben. Die Beweisfiihrung ist ahnlich wie beim Theobromin, und 
wie man sieht, stehen die beiderseitigen Resultate im besten Ein
klang. 

Eine zweite Synthese des Paraxanthins habe ich in Gemeinschaft 
mit H. Clemm beschrieben1 ). Die 1.7-Dimethylliamsaure, we1che 
selbst aus Monomethylalloxan aufgebaut werden kann, wird namlich 
durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 135-140° in CWorpara
xanthin tibergefiihrt, und letzteres laBt sich leicht zu Paraxanthin 
reduzieren. Aus dieser Reaktion ist dann umgekehrt die Struktur der 
1.7-Dimethylhamsaure gefolgert worden. 

Trimethylxanthine. 
CHs·N-CO 

I I 
l.g.7 - Trimethylxanthin oder Caffe'in, OC C.N.CHs. 

I II )CH 
CHs·N-C.N 

Da die Geschichte, die Struktur und die Spaltungen der Base an 
anderen Stellen dieser Abhandlung besprochen sind, so beschranke 
ich mich auf die Zusammenstellung der Synthesen. Die erste 2), von 
L. Ach und mir ausgefiihrte beruht auf der Verwandlung der l.3-Di
methylliamsaure in Chlortheophyllin, welches bei der Methylierung 
Chlorcaffein liefert, dessen Reduktion zu Caffein von mir schon frUber 
ausgefiihrt warS). Da die 1.3-Dimethylliamsaure seIber aus Dimethyl
alloxan bzw. Dimethylmalonylliamstoff erhalten werden kann, so war 
damit die totale Synthese des Caffeins verwirklicht. 

Die zweite Synthese, durch we1che zuerst die Gewinnung der 
Base aus der Hamsaure ermoglicht wurde, wurde von mir aus
gefiihrt durch Verwandlung der Tetramethylliamsaure in CWor
caffein4 ). 

Eine dritte, totale Synthese fiihrt tiber das Hydroxycaffein, welches 
aus dem Dimethylalloxan tiber die 1.3.7-Trimethylpseudohamsaure 
gewonnen wurde 5). 

Zwei weitere Synthesen, welche wiederum das Caffein mit der 
Hamsaure verbinden, wurden spater von F. Ach und mir gefunden. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2622 [1898]. (S. 477.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. :eS, 3135 [1895]. (S. 219.) 
3) Liebigs Annal. d. Chern. :e15, 263 [1882]. (S. 92.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3010 [1897]. (S. 367.) 
5) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 564 [1897]. (S. 256.) 



44 Einleitung. 

Die eine fiihrt iiber die 3-Methylharnsaure und das 3-Methylchlor
xanthin zum Chlorcaffein 1), die zweite beruht auf der Verwandlung 
der Harnsaure in Hydroxycaffein durch direkte Methylierung in wasserig
alkalischer Losung bei niederer Temperatur. 

Dazu kommt endlich noch die Bildung des Caffeins durch Me
thylierung des Xanthins und seiner MOIj.Omethyl- und Dimethylderivate, 
welche selbst wieder synthetisch gewonnen sind. 

DaB man dem Xanthin statt der bisher gebrauchten Lactam
formel auch die Lactimformel zuschreiben kann, bedarf nach dem, 
was bei der Harnsaure gesagt ist, keiner weiteren Erorlerung. V 011 

dieser leiten sich dann die Alkyloxyderivate des Xanthins ab, zu welchen 
mehrere, von mir dargestellte, chlorhaltige Produkte zu zahlen sind. 
Ich erwwne hier von ihnen nur das 2.6-Diathoxy-8-chlorpurin2 ), welches 
fiir die erste Synthese des Xanthins gedient hat. 

Endlich darf man erwarten, daB in dem Imidazolkern des Xanthins 
dieselbe Tautomerie statthat, we1che ich bei dem Purin, dem Hypo
xanthin und dem Adenin nachgewiesen habe. Mit anderen Worten, 
man wird Methylderivate des Xanthins erwarten diirfen, welche sich 
von der tautomeren Form I ableiten, z. B. ein viertes Monomethyl
xanthin II und ein zweites Trimethylxanthin III. 

HN-CO HN-CO H3C.N - CO 
I I I I I I 

OC C.N OC C.N OC C.N 

I II )CH I II )CH I II )CH 
HN-C.NH HN-C N.CHa HaC.N-C N.CH3 

I. II. III. 

Bekannt ist allerdings von diesen Produkten bisher keines, aber 
ich zweifle nicht daran, daB ihre Darsteilung ge1ingen wird. 

Andere Dioxypu1ine. 

HN-CO 
I I 

6.8 - Dioxypurin 3), HC C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

entsteht durch salpetrige Saure aus dem 6-Amino-8-oxypurin, welch 
letzteres durch Einwirkung von Ammoniak auf das 8-Oxy-2.6-dichlor-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1980 [1898]. (5. 430.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2234 [1897]. (5. 315.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2218 [1897]. (5. 299.) 
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purin und nachtragliche Reduktion des hierbei entstehenden Amino
oxychlorkarpers gewonnen wurde. Seine Struktur ergibt sich aus 
den Beziehungen zu dem 6-Amino-S-oxypurin, welches seinerseits mit 
dem Adenin verknupft werden konnte. Von dem isomeren Xanthin 
ist es leicht zu unterscheiden durch die groBere LOslichkeit in heiBem 
Wasser, durch die graBere Kristallisationsfahigkeit, durch die Un
bestandigkeit gegen warme Salpetersaure und endlich durch das Fehlen 
der Murexidreaktion nach der Zerstarung mit Chlor in salzsaurer Lasung. 

Methylderivate desselben sind funf dargestellt. 

HN-CO 
I I 

7 - Methyl- 6.S - dioxypurin 1), HC C.N .CHa , 

II II )CO 
N-C.NH 

entsteht aus dem 7-Methyltrichlorpurin, wenn man es durch gelindes 
Erwarmen mit alkoholischem Kali zuerst in das 7-Methyl-6.S-diath
oxy-2-chlorpurin uberfuhrt und dieses dann mit J odwasserstoff be
handelt. Seine Struktur wurde durch Dberfiihrung in das gleich zu 
besprechende 1. 7.9-Trimethyl-6.S-dioxypurin bewiesen. 

HN-CO 
I I 

9 - Methyl- 6.S - dioxypurin2 ), HC C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

Das 9-Methyl-S-oxy-2.6-dichlorpurin gibt mit Ammoniak das 
9-Methyl-S-oxy-6-amino-2-chlorpurin. Aus letzterem entsteht mit sal
petriger Saure das 9-Methyl-6.S-dioxy-2-chlorpurin, welches bei der 
Reduktion mit J odwasserstoff 9-Methyl-6.S-dioxypurin liefert. 

HN-CO 
I I 

7.9-Dimethyl-6.S-dioxypurin, HC C.N.CHa , 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

entsteht aus dem 7.9-Dimethyl-S-oxy-2.6-dichlorpurin durch Einfiihrung 
einer Athoxygruppe und nachtragliche Reduktion mit J odwasserstoff3). 

1) Berichte d, d. chern. Gesellsch. 30, 1850 [1897]. (5. 277.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3~, 253 [1899]. (5. 495.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 17, 335 [1884]. (5. 150.) 
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Seine Struktur wurde ebenfalls durch Verwandlung in das 1.7.9-Tri
methyl-6.8-dioxypurin festgestellt 1). 

1. 9-Di methyl- 6 .8-dioxypuri n 2 ) , 

H3C.N- CO 
I I 

HC C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

Das soeben erwahnte 9-Methyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin wird mit 
Formaldehyd verbunden, dann methyliert, jetzt durch Kochen mit 
Wasser der Formaldehyd wieder abgespalten und das so resultierende 
1.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin reduziert. 

1. 7. 9-Trimethyl-6.8-dioxypurin, 

HsC.N-CO 
I I 

HC C.N.CHa , 

II ~ )CO 
N-C.N.CHa 

entsteht durch erschopfende Methylierung sowohl aus 7-Methyl- und 
7.9-Dimethyl-6.8-dioxypurin 1), wie auch aus dem 6.8-Dioxypurin 
se1bst S), und ferner durch Reduktion des 1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxy-2-
chlorpurins4 ). 

Von dem noch unbekannten 2.8 - Dioxypurin leiten sich folgende 
Methylderivate ab: 

3. 7-Dimethyl-2.8- dioxypurin, 

N=CH 
I I 

OC C.N.CHa , 

I II )CO 
H3C.N-C.NH 

(fruher P-Dioxydimethylpurin genannt), entsteht aus der 3.7 -Dimethyl
harnsaure, wenn man durch Behandlung mit Phosphor-Oxychlorid und 
-Pentachlorid zunachst das in Stellung 6 befindliche Sauerstoffatom 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1852 [1897]. (5. 279.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3~, 258 [1899]. (5. 501.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2219 [1897]. (5. 300.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3~, 255 [1899]. (5. 497.) 
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durch CWor ersetzt und dann mit J odwasserstoff reduziertI). Seine 
Struktur folgt aus der Bildung. 

3.7.9-Tri methyl-2. 8 -dioxyp uri n, 

N=CH 
I I 

OC C.N.CH3 • 

I II )CO 
H3C.N-C.N.CH3 

entsteht aus der vorhergehenden Verbindung durch weitere Methy
lierung 2). 

Beide Produkte unterscheiden sich ebenfalls von den Xanthinen 
durch das Fehlen der Murexidreaktion nach der Spaltung mit Chlor 
in salzsaurer LOsung. 

M onoxypurine. 

Ais natiirliches Produkt wurde bisher nur das 

HN-CO 
I I 

Hypoxanthin oder 6-0xypurin, HC C.NH • 

II II )CH 
N-C.N 

gefunden. Synthetisch habe ich es aus dem Trichlorpurin gewonnen. 
Dieses verliert bei der Behandlung mit wasserigem oder alkoholischem 
Alkali zunachst das in Ste11ung 6 befindliche Halogen und liefert 6-0xy-
2.8-dicWorpurin bzw. 6-A.thoxy-2.8-dichlorpurin, und diese beiden gehen 
bei der Behandlung mit J odwasserstoff in Hypoxanthin iiber3). Ein 
anderer Weg vom TricWorpurin zum Hypoxanthin fiihrt iiber das 
Adenin. Seine Struktur folgt aus den Beziehungen zum Adenin, aus 
we1chem es bekanntlich durch Behandlung mit salpetriger Saure ent
steht. Fiir seine Identifizierung dient nach meiner Erfahrung am 
besten die Verwandlung in das von Kriiger zuerst dargestellte Di
methylderivat, welches einen Schmelzpunkt hat und eine charak
teristische Verbindung mit J odnatrium liefert. Ich habe diese Probe 
unter anderem benutzt, um die Identitat des synthetischen Produktes 
mit dem Bestandteil des Fleischextraktes sicher zu beweisen4 ). Die 

1) Berichte d. d. chern. Gese11sch. 28, 2487 [1895]. (5. 193.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1853 [1897]. (5. 280.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2226 [1897]. (5. 307.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2232 [1897]. (5. 312.) 
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Synthese halte ich fUr die beste Methode zur Darstellung eines reinen 
Hypoxanthins. 

Monomethylderivate des Hypoxanthins, in welchen das Alkyl an 
Stickstoff gebunden ist, gibt es nach der Theorie drei Formen, von 
welchen zwei bekannt sind. . 

7 - Methyl- 6- oxypurin oder 7 - Methylhypoxanthin, 

HN-CO 
I I 

HC C.N.CH3 , 

II II )CH 
N-C.N 

wurde zuerst aus dem 7-Methyl-2.6-dichlorpurin dargestellt durch Be
handlung mit Alkali und nachfolgende Reduktion des zunachst ge
bildeten 7-Methyl-6-oxy-2-ch1orpurins1 ). Es entsteht ferner aus dem 
7-Methyladenin durch salpetrige Saure2). Als Derivat des Hypo
xanthins wurde es durch Oberfiihrung in die Dimethylverbindung 
charakterisiert. 

9 - Methyl- 6 - oxypurin oder 9 - Methylhypoxanthin, 

HN-CO 
I I 

HC C.N 

II II )CH 
N-C.N. CH3 

entsteht aus dem 9-Methyladenin durch salpetrige Saure 2). 

Von den zwei theoretisch moglichen Dimethyl-6-oxypurinen ist 
bisher nur das 

HsC.N-CO 
I I 

1.7-Dimethyl-6-oxypurin, HC C.N.CH3 , 

II II )CH 
N-C.N 

genauer untersucht. 
Es wurde zuerst von Kruger aus dem Hypoxanthin3 ), spater 

von mir aus dem 7-Methylhypoxanthin4 ) und ferner auch aus dem 
Dichlorhypoxanthin durch Methylierung und nachfolgende Reduktion 5) 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2409 [1897]. (5. 346.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 113 [1898]. (5. 395.) 
3) Zeitschr. f. physiol. Chemie. 18, 436 [1894]. 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2411 [1897]. (5. 347.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2230 [1897]. (5. 312.) 
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dargestellt. DaB die Verbindung bei der Spaltung mit Salzsiiure Sarkosin 
liefert, hat Kruger angegebenl). 

Die isomere 1.9-Dimethylverbindung entsteht aller Wahrschein
lichkeit nach durch Methylierung des 9-Methylhypoxanthins 2). 

N=CH 
I I 

8-0xypurin, HC C.NH wurde von L. Ach und mlr 

II II )CO 
N-C.NH 

durch Reduktion des 8-0xy-2.6-dicWorpurins, welches aus hamsaurem 
Kalium durch Phosphoroxychlorid entsteht, gewonnen S). Es unter
scheidet sich von dem Hypoxanthin durch die Schmelzbarkeit (gegen 
317 0) und durch die groBere L6slichkeit in Wasser (in ungefiihr 12 T. 
von 1000). 

Seine durch die Theorie angezeigten Methylderivate sind siimt
lich bekannt. Das iilteste davon ist das 9 - Methyl- 8 - oxypurin 
(Formel I), welches von mir durch Reduktion seiner DicWorverbindung 
erhalten wurde4 ), Schmp. 233 0 (unkorr.). Auf die glelche Art entsteht 
das 7 - Methyl- 8 - oxypurin (II) (friiher ,B-Oxymethylpurin) 5), 
Schmp. 266-267 0 (korr.), loslich in 5-6 Teilen kochendem Wasser. 
7.9 - Dimethyl- 8 - oxypurin (III) entsteht ebenfalls durch Reduk
tion der DicWorverbindung6 ). Letztere liiBt sich aus den DicWorderivaten 
der drei vorhergehenden K6rper durch ersch6pfende Methylierung ge
winnen 7). 

N=CH N=CH N=CH 
I I I I I I 

HC C.NH HC C.N.CH3 HC C.N.CH3 

II II )CO II II "CO / II II "CO / 
N-C.N. CH3 N-C.NH N-C.N.CHs 

I. II. III. 

Von dem noch unbekannten 2-0xypurin ist bisher nur ein Methyl
derivat, das 

1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 456 [1894]. 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 115 [1898]. (5. 396.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2213 [1897]. (5. 293.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. n, 332 [1884]. (5. 147.) 
5) Berichte d. d. chem. Gesellsch. ~8, 2491 [1895]. (5. 197.) 
6) Berichte d. d. chem. Gesellsch. n, 335 [1884]. (5. 149.) 
7) Berichte d. d. chem. Gesellsch. n, 333 [1884] (5. 148); ~8, 2490 [1895] 

(5. 197); 30, 2211 [1897]. (5. 291.) 

Fischer, Puringruppe. 4 
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N=CH 
I I 

7 -l\Iethyl-2-oxypurin, OC C.N.CH3 , 

I II )CH 
HN-C.N 

dargeste11t. Es entsteht aus der entsprechenden CWor- oder J odver
bindung durch Behandlung mit Alkali 1). 

M onoaminopurine. 

Bezuglich der Struktur dieser Verbindungen ge1ten a priori die 
gleichen Betrachtungen, wie fur diejenige der Monoxypurine. DaB 
es sich hier namentlich auch um tautomere Formen hande1t, will ich 
an dem Beispiel des 6-Aminopurins (Adenins) zeigen. Fur dasse1be 
ergeben sich folgende vier Formeln: 

N=C.NH2 N=C.NH2 HN-C:NH HN-C:NH 
I I I I I I I I 

HC C.NH HC C.N HC C.NH HC C.N 

II II )CH II II )CH II II "CH ~ II II '\CH / 
N-C.N N-C.NH N-C.N· N-C.NH 

I. II. III. IV. 

Bisher sind nur zwei Methylderivate des Adenins bekannt, welche 
das Alkyl in Stellung 9 oder 7 enthalten und von denen die 9-Ver
bindung bei der direkten Methylierung der Base vorzugsweise entsteht. 
Aus der Indifferenz der beiden Methylverbindungen gegen Alkali glaube 
ich mit einiger Wahrscheinlichkeit schlieBen zu durfen, daB die Forme1n 
III und IV geringere Berechtigung haben, als die beiden anderen. 
Denn die Anwesenheit von Imidgruppen wiirde nach den sonstigen 
Erfahrungen in dieser Gruppe wahrscheinlich die LOslichkeit in Alkali 
zur Folge haben. Noch groBeres Gewicht erhatt dieser SchluB durch 
das spater zu besprechende Dimethylguanin, bei we1chem der elektro
negative Charakter des Systems durch den Sauerstoffgehalt erhoht 
wird und trotzdem diese1be Indifferenz gegen Alkali besteht. Aus 
diesem Grunde bevorzuge ich fUr Adenin, Guanin und ahnliche Produkte 
die Forme1n mit der Amidogruppe. Dagegen sind die zuvor angefiihrten 
Formeln I und II gleichberechtigt, und nur aus Grunden der Bequemlich
keit benutze ich die erstere. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2554 [1898]. (5. 452.) 



Einleitung. 51 

N=C.NH2 
I I 

6-Aminopurin (Adenin), HC C.NH 
'I II "-, I ,l'CH 

N-C.N 

Flir seine Synthese aus der Harnsaure habe ich zwei Wege gefunden. 
Der eine fiihrt liber das Trichlorpurin zum 6-Amino-2.8-dichlorpurin 
und durch dessen Reduktion zum Adenin 1). Diese Reaktion verliiuft 
fast quantitativ und ihre Ausfiihrung ist so leicht, daB sie sich zur 
Darstellung der Base eignet. Bei dem anderen Verfahren 2) wird das 
aus der Harnsaure entstehende 8-0xy-2.6-dichlorpurin zunachst durch 
Einwirkung von Ammoniak in das 6-Amino-8-oxy-2-chlorpurin liber
gefiihrt, und aus diesem dann das letzte Sauerstoffatom ebenfalls durch 
Chlorphosphor entfernt. Dabei entsteht wahrscheinlich 6-Amino-2.8-
dich1orpurin, aber so stark mit Zersetzungsprodukten vermengt, daB 
seine Isolierung bisher nicht gelang. W ohl aber gab das Rohprodukt 
nach der Reduktion mit Jodwasserstoff Adenin. Das Verfahren ist 
flir die Darstellung der Base nicht geeignet, Iiefert aber bei den folgenden 
Methylderivaten recht gute Resultate. 

Methyladenine sind bisher zwei dargestellt. Das 

N=C.NH2 
I I 

9-Methyl-6-aminopurin (9-Methyladenin), HC C.N 

1/ ~ )CH 
N-C.N. CH3 

wurde zuerst von Kruger durch Methylierung des Adenins bereitet 
und von mir auf analogem Wege durch Methylierung des Dichloradenins 
und nachfolgende Reduktion hergestellt3). Es laBt sich ferner aus 
9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlarpurin bereiten, indem man daraus durch 
Ammoniak zuerst das 9-Methyl-6-amino-8-oxy-2-ch1orpurin und dann 
durch Chlorphosphor das 9-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurin darstel1t, 
welches bei der Reduktion in 9-Methyladenin libergeht2 ). Diese Syn
these gibt so gute Resultate, daB sie flir die Darstellung der Base dienen 
kann. Eine dritte Synthese der Verbindung habe ich in der Wechsel
wirkung zwischen dem 9-Methyltrichlorpurin und Ammoniak gefunden, 
wobei ein Gemisch von Aminokorpern entsteht, in welchem aber das 
9-Methyl-6-amino-2.8-dich1orpurin liberwiegt4). Das 9-Methyladenin 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2238 [1897]. (5. 319.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 104 [1898]. (5. 384.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2250 [1897]. (5. 331.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3%, 267 [1899]. (5. 503.) 

4* 
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schmilzt bei 308-3100 (korr.). Durch salpetrige Saure wird es in das 
entsprechende Hypoxanthin verwandelt1 ), welches auf diesem Wege 
gefunden wurdej durch Erhitzen mit starken Mineralsauren auf 1800 

wird es vollig gespalten, wobei Methylamin (Kriiger)2) und Glycocoll 
(E. Fischer)S) entsteht. 

Das isomere 7 -Methyl- 6-aminopurin (7 -Methyladenin), 

N=C.NH2 
I I 

HC C.N.CH3 , 

II II )CH 
N-C.N 

entsteht durch die gleiche Synthese aus dem 7-Methyl-8-oxy-2.6-
dich1orpurinl). Bequemer erhalt man es aus dem 7-Methyl-2.6-dichlor
purin durch Einwirkung von Ammoniak und nachfolgende Reduktion 
des dabei entstehenden 7-Methylaminochlorpurins4 ). Durch salpetrige 
Saure wird es in 7 -Methylhypoxanthin verwandelt. Schmp. 351 0 

(korr.). 
Beide Methyladenine sind indifferent gegen Alkali und werden 

aus den wasserigen Losungen durch dasselbe sogar gefallt. Ein drittes, 
isomeres Methyladenin, welches das Alkyl in der Aminogruppe ent
halt, wird sich zweifellos aus Trichlorpurin und Methylamin herstellen 
lassen. Ich habe den Versuch nicht ausgefiihrt, wei! er mir vorlaufig 
kein prinzipielles Interesse zu bieten scheint. 

Von den beiden noch unbekannten Isomeren des Adenins, dem 
8- und dem 2-Aminopurin, ist bisher nur je ein Methylderivat her
gestellt. Das 

N=CH 
I I 

7 -Methyl-8-aminopurin, HC C.N .CHs 

II II )C.NH2 

N-C.N 

wurde aus dem 7-Methyltrichlorpurin gewonnen5 ). Es ist ebenfalls un
loslich in Alkalien und unterscheidet sich auBerlich von den Isomeren 
durch die geringe Loslichkeit in Wasser und den Mangel eines Schmelz
punktes. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 104 [1898]. (5. 385.) 
2) Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 453 [1894]. 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2250 [1897]. (5. 332.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 117 [1898]. (5. 398.) 
6) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 1857 [1897]. (5. 283.) 
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N=CH 
: I 

7-Methyl-2-aminopurin, H2N.C C.N.CHs , 

II II )CH 
N-C.N 

entsteht aus dem 7-Methyl-2-jod- (oder -chlor-)purin durch Einwirkung 
von Ammoniak 1) und hat von den Isomeren den niedrigsten Schmelz
punkt 283 0 (korr.) und die groBte Loslichkeit in Wasser. 

Die 
Diaminopurine 

sind ebenfalls nur durch ein Derivat, das 

N=C.NH2 
I I 

7-Methyl-2.6-diaminopurin, H2N.C C.N.CHs , 

II II )CH 
N-C.N 

vertreten, welches aus dem 7-Methyl-2.6-dichlorpurin durch Erhitzen 
mit wasserigem Ammoniak auf 1600 gewonnen wurde, eine einsaurige 
Base ist und keine besonders auffiilligen Eigenschaften besitzt2). 

Dieselben Methoden, welche zum kiinstlichen Aufbau der Amino
purine und der Oxypurine benutzt wurden, konnen auch fiir die Her
stellung von Mischformen dienen. 

A minomonoxypurine 

sind nach der Theorie in sechs strukturisomeren Formen moglich, von 
welchen die Halfte bekannt ist. 

HN-CO 
I I 

2-Amino-6- oxypurin, H2N.C C.NH 

II II )CH 
N-C.N 

ist das Guanin. Seine Geschichte wurde friiher besprochen; als eigene 
Beobachtung habe ich hier nur nochanzufiihren die verbesserte Dber
fiihrung in XanthinS) und die Synthese4 ), fiir welche das Dichlor
hypoxanthin gedient hat. Dasselbe liefert namlich bei der Behandlung 
mit Ammoniak ein Aminooxychlorpurin, dessen Reinigung zwar nicht 
ge1ang, aus we1chem aber durch Reduktion mit J odwasserstoff Guanin 
entsteht. Die Struktur des letzteren folgt einerseits aus den Beziehungen 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3', 2555 [1898]. (5. 454.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3', 118 [1898]. (5. 399.) 
3) Liebigs Annal. d. Chem. :U5, 309 [1882]. (5. 126.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2251 [1897]. (5. 333.) 
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zum Xanthin und andererseits aus der Bildung von Guanidin bei der 
Spaltung mit Chlor in salzsaurer Losung. 

Die Methylierung der Base durch Alkali und J odmethyl liefert 
verschiedene, leicht losliche, kristallisierende Produkte, ist aber noch 
nicht geniigend durchgearbeitet. Infolgedessen sind nur zwei auf 
anderem Wege dargestellte Methylderivate bekannt. Das 

RN-CO 
I I 

7-Methylguanin, H2N.C C.N.eR3 , 

II II )CR 
N-C.N 

wurde zuerst aus dem 7-Methyl-6-oxy-2-ch1orpurin mit Ammoniak 
dargeste1lt1 ). Merkwiirdigerweise entsteht es aber auch aus dem 
7-Methyl-6-amino-2-ch1orpurin durch Alkali. Diese Reaktion, welche 
anfangs als eine intramolekulare Umlagerung erschien, konnte ich in 
einfacherer Weise erkIiiren durch die Annahme, daB der Purinkem 
durch Losen der zwischen den Gliedern 1 und 6 bestehenden Bindung 
gesprengt und dann durch Eintritt der bis dahin als Seitenglied fun
gierenden Aminogruppe wieder geschlossen wird 2). Bei der Spaltung 
mit Chlor in salzsaurer Losung gibt das 7-Methylguanin ebenfalls 
Guanidin. 

Das Vorkommen der Base im Ham ist inzwischen von Kriiger 
und Salomon3 ) festgestellt worden. 

Ganz analog sind die Bildungsweisen des 

1. 7 -Dimethylguanins4), 

und dasselbe gilt fiir seine Spaltung mit Chlor, wobei Methylguanidin 
entsteht. Das Dimethylguanin ist das einzige, bisher bekannte Amino
oxypurin, welches einen Schme1zpunkt (343-3450 korr.) hat. Ferner 
unterscheidet es sich von seinen Verwandten durch die groBe Loslich
keit in heiBem Wasser. Bemerkenswert ist noch seine Un10slichkeit 
in Alkali, woraus ich friiher den SchluB gezogen habe, daB die Base 
keine Imidgruppe enthalt. Beim Erhitzen mit verdiinntem Alkali wird 
es ziemlich rasch zersetzt5). 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2411 [1897]. (5. 348.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 542 [1898]. (5. 422.) 
3) Zeitschr. f. physiol. Chern. 16, 389 [1898]. 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2413 [1897]. (5. 350.) 
5) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 3270 [1898]. (5. 483.) 
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N=C.NH2 
I I 

6-Amino-2-oxypurin, OC C.NH 

I II )CH 
HN-C.N 

wurde synthetisch aus dem Dichloradenin durch Einfiihrung einer 
Athoxygruppe und nachtragliche Reduktion gewonnen 1). Es ist dem 
Guanin auBerlich SO ahnlich, daB es damit verwechselt werden kann. 
Ein scharfer Unterschied zeigt sich jedoch in dem Verhalten gegen 
ChIor, wodurch es in salzsaurer Losung ebenfalls rasch oxydiert wird, 
ohne aber Guanidin zu liefern. Seine Struktur folgt einerseits aus den 
Beziehungen zum Adenin, andererseits aus der Verschiedenheit von 
dem 6-Amino-8-oxypurin. Sein einziges Derivat ist das 

N=C.NH2 
I I 

3.7 -Dime!hyl-6-amino-2-oxypurin, OC C.N .CHs ' 

I I: )CH 
HsC.N-C.N 

welches bei der ersten Synthese des Theobromins eine Rolle gespielt hat 2). 

N=C.NH2 
I I 

6-Amino-8-oxypurin, HC C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

entsteht aus dem 8-0xy-2.6-dichlorpurin durch Erhitzen mit alkoho
lischem Ammoniak auf 1500 und nachfolgende Reduktion der hierbei 
zuniichst entstehenden AminooxychlorverbindungS ). Seine Struktur 
folgt aus den Beziehungen zu dem 6-Amino-2.8-dioxypurin4 ), welches, 
mit ChIor oxydiert, kein Guanidin liefert und deshalb die Aminogruppe 
nicht in der Stellung 2 enthalten kann. Von den Isomeren unterscheidet 
sich die Base durch die groBere Empfiadlichkeit gegen ammoniakalische 
Silberlosung. 

A minodioxypurine. 

Von den drei theoretisch moglichen Grundformen sind zwei dar
geste1lt und die dritte ist durch mehrere Methylderivate vertreten. 
Diese Verbindungen nahern sich in ihrem Verhalten den Harnsauren, 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2245 [1897]. (5. 327.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 1843 [1897]. (5. 269.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2215 [1897]. (5. 296.) 
4.) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2243 (1897). (5. 324.) 
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sind wie diese in Wasser schwer loslich und zersetzen sich ohne zu 
schmelzen; insbesondere sind sie auch gegen oxydierende Agentien 
empfindlicher, als die Aminomonoxypurine. Mit Chlor behande1t, 
liefern nur diejenigen Guanidin, we1che die Aminogruppe in der Stel
lung 2 enthalten. 

HN-CO 
I I 

2 -Ami n 0 - 6.8 -dioxypurin, H2N. C C. NH 

il II )CO 
N-C.NH 

entsteht einerseits1 ) aus der sogenannten Iminopseudoharnsaure, welche 
von W. Traube mit Hilfe von Guanidin nach ahnlichen Methoden 
wie die Pseudoharnsaure aufgebaut wurde. Sie bildet sich andererseits 
beim langeren Erhitzen des Bromguanins mit starker Salzsaure auf 
10002). 

N=C.NH2 
I I 

6-Amino-2.8-dioxypurin, OC C.NH 

I II )CO 
HN-C.NH 

entsteht sowohl aus dem 6-Aminodichlorpurin (Dichloradenin), wie 
auch aus dem 6-Amino-8-oxy-2-chlorpurin durch Erhitzen mit Salz
saure auf 12503 ). Die Beobachtung, daB es bei der Spaltung durch 
Chlor kein Guanidin liefert, hat zu wichtigen Schliissen beziiglich 
der Struktur des Adenins und Hypoxanthins gefiihrt. Seine Derivate 
sind das 

N=C.NH2 
I I 

7-Methyl-6-amino-2.8-dioxypurin4 ), OC C.N.CH3 , 

und das 

I II )CO 
HN-C.NH 

3.7 -Di meth yl- 6-a mi no- 2. 8-dioxypuri n 6), 

N=C.NH2 
I I 

OC C.N.CH3 , 

I II )CO 
HsC.N-C.NH 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 570 [1897]. (5. 261.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 572 [1897]. (5. 263.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2243 [1897]. (5. 324.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 115 [1898]. (5. 396.) 
0) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1840 [1897]. (5. 266.) 
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welches bei der ersten Synthese des Theobromins Verwendung fand. 
Entscheidend fiir die Diskussion ihrer Struktur war wiederum die 
Spaltung durch ChIor, wobei kein Methylguanidin entsteht. Dieses 
Resultat hat dann weiter zu wichtigen Schliissen iiber die Stellung 
der beiden Methyle im Theobromin gefiihrt. 

HN-CO 
I I 

7 -~Ieth yl-8-amino-2. 6-dioxypurin, OC C.N .CHa 

I II )C.NH2 
HN-C.N 

entsteht aus dem 7-MethyltrichIorpurin durch Einwirkung von Am
moniak und Erhitzen des hierbei zuerst resultierenden Methylamino
dichlorpurins mit starker Salzsaure auf 13001 ). Die Stellung der 
Aminogruppe folgt aus den Beziehungen zum 7 -Methyl-8-aminopurin. 

1.3.7 - Trimethyl- 8 - amino - 2.6 - dioxypurin, 

HaC.N - CO 
I I 

OC C.N.CHa 
I II )C.N~ 

HaC.N - C.N 

ist das Aminocaffein und zugleich das erste kiinstliche Aminoderivat 
des Puriris. Es wurde von mir durch Erhitzen des Bromcaffeins mit 
Ammoniak auf 1300 gewonnen2). Analoge Verbindungen hat spater 
L. Cramer auf meine Veranlassung mit Methylamin und Anilin dar
gestell t a). 

Von den drei moglichen Diaminooxypurinen kennt man nur das 

N=C.NH2 
I I 

2.6-Diamino-8-oxypurin, H2N.C C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

welches aus dem 8-0xy-2.6-dichlorpurin durch Erhitzen mit wasserigem 
Ammoniak auf 1500 entsteht4 ). Es ist ebenfalls in Wasser noch recht 
schwer loslich und hat keinen Schmelzpunkt, unterscheidet sich aber 
von den Aminodioxypurinen durch die starkere Basizitat und die da
durch bedingte groBere Bestandigkeit der Salze. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1858 [1897]. (5. 286.) 
2) Liebigs Annal. d. Chern. ~15, 265 [1882]. (5. 94.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~r, 3089 [1894]. (5. 174.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2217 [1897]. (5. 297.) 
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Hydrazinopurine entstehen noch leichter, als die Aminoverbin
dungen aus den Halogenkorpern durch eine wii.sserige Losung von 
Hydrazin und zeigen, wie zu erwarten war, das Verhalten der primii.ren 
Hydrazinbasen. Das ii.lteste derselben ist das 

1.3.7 - Trimethyl- 8 - hydrazino - 2.6 - dioxypurin, 

HaC.N - CO 
I I 

OC C.N.CH3 

I II )C.NH.NH2 

H3C.N - C.N 

oder Hydrazinocaffein. Den Angaben von Cramer l ), welcher die 
Base auf meine Veranlassung darstellte, kann ich noch hinzufiigen, 
daB sie sich durch Kochen mit einer Kupfervitriollosung partiell in 
Caffeln zuriickverwandeln lii.Bt. 

Das 7 - Methylhydrazinochlorpurin erhielt ich neben einem 
Hydrazokorper durch Behandlung des 7-Methyl-2.6-dichlorpurins mit 
einer verdiinnten, wii.sserigen Hydrazinlosung2). 

Den Oxypurinen sehr ii.hnlich sind die 

Thiopurine 3). 

Ihre Bildung aus den Halogenverbindungen und Kaliumhydro
sulfid findet iiberraschend leicht statt. So wird das Trichlorpurin, 
welches beim Erhitzen mit Alkali auf loOo nur ein Chloratom ver
liert, durch die gleiche Behandlung mit iiberschussigem Kaliumhydro
sulfid direkt in das der IIarnsii.ure entsprechende 

Trithiopurin verwandelt. Fur diese Verbindung konnte man, 
ii.hnlich wie bei der Harnsii.ure, auch die beiden Formeln: 

HN-CS 
I I 

SC C.NH , 

I II )CS 
HN-C.NH 

N=C.SH 
I I 

HS.C C.NH 

II II )C.SH 
N-C.N 

entwickeln. Mit Rucksicht auf das Verhalten der Thiopurine bei der 
Methylierung und ihre Ahnlichkeit mit anderen Sulfhydrylverbindungen 
bevorzuge ich die zweite Forme!. 

Abgesehen von der gelben Farbe, hat die Substanz viele Ahnlich
keit mit der Harnsii.ure. Unter anderem wird sie von Salpetersii.ure 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. IT, 3090 [1894]. (5. 175.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 120 [1898]. (5. 401.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 431 [1898]. (5. 405.) 
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und Chlor ebenso leicht wie diese zerstort, gibt dabei aber nur eme 
geringe Menge Alloxan und zeigt deshalb die Murexidreaktion nur 
schwach. Ihr einziges Alkylderivat ist bisher das 

N=C.SH 
I I 

7-Methyltrithiopurin, HS.C C.N.CH3 , 

II II )C.SH 
N-C.N 

welches aus dem 7 -Methyltrichlorpurin durch dieselbe Reaktion ent
steht und fast die gleichen Eigenschaften besitzt. Daran schlieJ3en 
sich an das 

7 - Methyl- 2.6 - dithiopurin 
und das 

7 - Methyl- 6 - thiopurin. 

Fur ihre Bereitung diente das 7-Methyl-2.6-dichlorpurin. Dasselbe 
verliert beim Schiitteln mit Kaliumhydrosulfidlosung bei gewohnlicher 
Temperatur nur ein Chloratom; das hierbei entstehende Methylthiochlor
purin liiJ3t sich in gewohnlicher Weise mit J odwasserstoff leicht redu
zieren. DaJ3 das so gebildete Produkt die Thiogruppe in der SteHung 6 
enthiilt, beweist seine Verwandlung in das 7-Methyl-6-oxypurin beim 
Erwiirmen mit verdiinnter Salpetersiiure. 

Das gleiche 7-Methyl-6-thiopurin liiJ3t sich aus dem 7-Methyl
trichlorpurin durch dieselbe Reaktion gewinnen. Nebenher entsteht 
dann aHerdings eine isomere Verbindung, welche wahrscheinlich die 
Thiogruppe in der SteHung 8 enthiilt. 

Wird die Einwirkung des Kaliumhydrosulfids auf das 7-Methyl-
2.6-dichlorpurin bei 1000 vorgenommen, so werden beide Halogen
atome durch die Sul£hydrylgruppe ersetzt und das Produkt ist 7-Methyl-
2. 6-di thiopurin. 

Endlich lassen sich auch gemischte Oxythiopurine bereiten, als 
deren interessantesten Repriisentanten ich das 

HN-CO 
I I 

2.6-Dioxy-8-thiopurin, OC C.NH 

I Ii )C.SH 
HN-C.N 

hier anfiihre. Es entsteht aus dem Bromxanthin durch Erhitzen mit 
Kaliumhydrosulfidlosung auf 1200 und ist moglicherweise identisch 
mit der friiher von Nencki auf anderem Wege gewonnenen sog. Uro, 
sulfinsiiure. 
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Noch leichter entsteht aus dem Bromcaffeln oder Chlorcaffeln 
das Trimethylderivat der vorhergehenden Verbindung 1 ). 

H alogenpurine. 

An die Spitze derselben stelle ich das 

N=C.Cl 
I I 

Trichlorpurin, CI.C C.NH 

II !I )C.Cl 
N-C.N 

welches bei der Synthese der natiirlichen Purinkorper die Hauptrolle 
gespielt hat. Es entsteht2 ) aus der Harnsaure bzw. dem 8-0xy-2.6-
dichlorpurin durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 150-1600 

und lost sich verhaltnismaBig leicht in Wasser und in Alkohol. Aus 
ersterem kristallisiert es mit 5 Molekillen Kristallwasser, dem hochsten 
W assergehal t, der ii ber ha upt bei einem einfachen PUrinkorper beD bach tet 
wurde. Es ist eine so starke Saure, daB seine Salze durch Essigsaure 
nicht zerlegt werden. Infolge der Salzbildung gibt es an Alkali und 
Ammoniak sein Chlor schwerer ab, als seine Methylderivate. Bei der 
Methylierung liefert es ein Gemisch von 7- und 9-Methyltrichlorpurin, 
offenbar besteht also auch hier im Imidazolring die fruher wiederholt 
besprochene Tautomerie. 

Die Abspaltung des Halogens erfolgt je nach der Natur der ein
wirkenden Agentien in sehr verschiedener Reihenfolge. Beim Kochen 
mit Mineralsauren wird zuerst das in Stellung 8 befindliche Chloratom 
abgelost, und es entsteht das 8-0xy-2.6-dichlorpurin, welches beim 
starkeren Erhitzen mit Mineralsauren allerdings auch die beiden anderen 
Chloratome verliert und in Harnsaure iibergeht3 ). Wasseriges Alkali 
wirkt bd gewohnlicher Temperatur iiuBerst langsam, bei 1000 dagegen 
wird ziemlich rasch das in Stellung 6 befindliche Chloratom durch 

1) Die bisher nicht beschriebene Substanz, welche man kurz Thiocaffein 
nennen kann, wird folgendermaBen erhalten. 1 Teil Chlorcaffein wird mit 15 Teilen 
einer normalen Losung von KSH mehrere Stunden auf dem Wasserbade erhitzt, 
bis Losung erfolgt ist. Beim Ansiiuern fiiUt das Thiocaffein in fast quantitativer 
Ausbeute aus und wird durch wiederholtes Umkristallisieren aus viel heiBem 
Alkohol gereinigt. Es bildet farblose Nadeln, welche die Formel CSH 9N40 2 .SH 
(Gef. N 24.41; ber. N 24.78) haben und bei 3160 (korr.) unter schwacher Gas
entwickelung schmelzen. Suspendiert man sie in 20-prozentiger Salzsiiure und 
triigt unter starkem Schiitteln Natriumnitrit ein, so gehen sie in Losung und es 
entsteht Caffein, welches in bekannter Weise isoliert wurde. 

2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2220 [1897]. (5. 301.) 
3) Berichte d. d. chem Gesellsch. 30, 2211 [1897]. (5. 291.) 
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Hydroxyl ersetzt unter Bildung von Dichlorhypoxanthin 1). A1koho
lisches Kali wirkt schon bei gewohnlicher Temperatur in ahnlicher 
Weise unter Erzeugung von 6-Athoxy-2.8-dich10rpurin. Dieses verliert 
beim Erhitzen mit der a1koholischen Lauge auf 1000 auch das in Stel
lung 2 befindliche Chloratom, und es resultiert 2.6-Diathoxy-8-ch1or
purin, welches fUr die Synthese des Xanthins gedient hat 2 ). In ahnlichem 
Sinne wie Alkali wirkt wasseriges Ammoniak. Es erzeugt bei 1000 das 
6-Amino-2.8-dichlorpurin (Dich10radenin) 3). Energischer a1s Alkali 
reagiert Ka1iumhydrosulfid mit dem Trichlorpurin, denn, im Dber
schuB angewendet, erzeugt es schon bei 1000 das Trithiopurin4 ). 

Recht verschieden verlauft je nach der Temperatur die Reduktion mit 
rauchendem J odwasserstoff. Bei 15-200 bewirkt derse1be eine Spa1tung 
des Purinkerns, und es entsteht Hydurinphosphorsaure5). Bei 00 wird 
dagegen ein Chloratom durch Wasserstoff und die beiden anderen durch 
Jod ersetzt, und das resultierende Produkt ist das 2.6-Dijodpurin6 ). 

Trichlorpurin schmi1zt bei 187-1890 unter Zersetzung und lost 
sich in ungefahr 70 Teilen kochendem Wasser. 

N=C.C1 
I I 

7-Methyltrich10rpurin, C1.C C.N.CH3 , wird am best en 

II II )C.C1 
N-C.N 

aus dem Theobromin durch Erhitzen mit Phosphor-Oxych10rid und 
-Pentach1orid auf 1550 gewonnen 7). Durch diese1be Behandlung ent
steht es auch aus der 3.7-Dimethy1harnsaure7 ) und der 7-Methy1-
harnsaure8 ), wodurch ein direkter Weg fiir seine tota1e Synthese ge
geben ist. Es schmilzt bei 159-161 0 (korr.) und lost sich in ungefahr 
320 Tei1en kochendem Wasser. Info1ge des Mangels einer Imidogruppe 
besitzt es keine sauren Eigenschaften. Von den drei Ch10ratomen wird 
das in Stellung 8 befindliche am leichtesten abgelost. Das findet nicht 
al1ein beim Erwarmen mit Mineralsauren statt, sondern auch, im 
Gegensatz zum Trichlorpurin, bei del" Einwirkung von Alkalien und 
Ammoniak 9 ). So erzeugt wasseriges Alkali schon bei gewohnlicher 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2227 [1897J (5. 308); 31, 3271 [1898J. 
(5. 484.) 

2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2232 [1897]. (5. 313.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2238 [1897J. (5. 320.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 431 [1898J. (5. 407.) 
5) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2546 [1898J. (5. 444.) 
6) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2561 [1898J. (5. 460.) 
7) Berichte d. d. chem. Gesellsch. :!8, 2489 [1895J. (5. 195.) 
8) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 32, 271 [1899]. (5. 507.) 
9) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 1846 [1897]. (5. 273.) 
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Temperatur das 7-::\Iethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin und Ammoniak ill 
warmer alkoholischer LOsung das 7 -Methyl-8-amino-2.6-dichlorpurin. 
Alkoholisches Alkali reagiert schon bei 00 unter Bildung von 7-Methyl-
8-athoxy-2.6-dichlorpurin. Dieses v~rliert bei 400 ein zweites Halogen, 
und es entsteht 7 -Methyl-6.8-diathoxy-2-chlorpurin. Das dritte Halogen 
auch durch Athoxyl zu ersetzen, ist bisher nicht gelungen, denn bei 
hoherer Temperatur bildet sich infolge einer komplizierteren Reaktion 
eine Saure. 

Noch leichter, als wasseriges Kali, wirkt eine LOsung von Kalium
hydrosulfid 1). DaB hierbei zwei isomere Monothioverbindungen, oder 
bei hoherer Temperatur ein 7-Methyltrithiopurin, entstehen, ist bei 
der Besprechung der Thiopurine schon dargelegt. 

Wiihrend die Wirkung des J odwasserstoffs auf dieses Trichlorid 
noch nicht geniigend untersucht ist, ge1ang seine partielle Reduktion 
recht leicht durch Kochen der wasserigen Losung mit Zinkstaub, wo
bei 7-Methyl-2-chlorpurin entsteht 2 ). 

9-Methyltrichlorpuri n, 

N=C.Cl 
I I 

C1.C C.N 

II II )C.Cl 
N-C.N. CH3 

Seine Ent-

deckung 3 ) und der EinfluB, den das Studium seiner Metamorphosen 
auf die ganze Richtung meiner Versuche und die Betrachtungen iiber 
die Struktur der Harnsaure ausgeiibt hat, sind frUher dargelegt worden. 
Es entsteht aus der 9-Methylharnsaure bzw. dem 9-Methyl-8-oxy-2.6-
dichlorpurin durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 16004), 

schmilzt bei 176 0 (korr.) und lost sich in ungefahr 900 Teilen siedendem 
Wasser. Ahnlich dem Isomeren, ist es unloslich in Alkali und verliert 
sowohl beim Kochen mit Mineralsauren, wie bei der Behandlung mit 
alkoholischem Kali zunachst das in Stellung 8 befindliche Halogen 5). 
Etwas anders werden die Verhaltnisse bei der Zersetzung durch wasse
riges Alkali oder durch Ammoniak.Ersteres erzeugt zwar auch noch 
9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin, aber daneben entsteht schon in merk
licher Menge ein zweites Produkt, wahrscheinlich die isomere Ver
bindung mit Sauerstoff in der Steliung 6. Auch bei der Einwirkung 
des Ammoniaks entstehen zwei isomere Aminodichlorpurine, von 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 441 [1898]. (5. 415.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2558 [1898]. (5. 456.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 17, 331 [1884]. (5. 146.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2568 [1898]. (5. 467.) 
5) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 1854 [1897]. (5. 281.) 
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welchen das 9-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurin im remen Zustand 
isoliert und in 9-Methyladenin iibergeflihrt wurde 1 ). Man ist durch 
diese Reaktion in den Stand gesetzt, die letztere Base aus der 9-Methyl
hamsaure nach denselben Methoden darzustellen, welche von der Ham
saure zum Adenin hinfiihren. 

J odwasserstoff erzeugt bei gewohnlicher Temperatur aus dem 
9-Methyltrichlorpurin leichtlosliche Produkte und bei 0 0 jodhaltige 
Verbindungen, deren Untersuchung noch aussteht. Leicht gelingt da
gegen die partielle Reduktion des Rorpers durch Zinkstaub in wasseriger 
Losung, wobei ein 9-Methylmonochlorpurin resultiert 2 ). 

Dihalogenpurine sind nur zwei bekannt. 

N=C.J 
I I 

2.6-Dijodpurin, J.C C.NH 

II II )CH 
N-C.N 

welches aus dem Trichlorpurin durch Behandlung mit J odwasserstoff 
bei 0 0 entsteht, beim Erhitzen mit Salzsaure Xanthin liefert, wodurch 
seine Struktur festgestellt ist, und durch Reduktion mit Zinkstaub in 
wasseriger Losung das freie Purin gibt 3). 

N=C.Cl 
I I 

7-Methyl-2.6-dichlorpurin, C1.C C.N.CH3 , 

II II )CH 
N-C.N 

welches bei der Synthese des Heteroxanthins, Paraxanthins, 7-Methyl
purins und vieleranderer, verwandter Korper als Ausgangsmaterial ge
dient hat. Es entsteht 4 ) aus dem Theobromin durch Erhitzen mit Phos
phoroxychlorid auf 1400 und schmilzt bei 199-2000 (korr.). Bei der 
Einwirkung von Alkali oder Ammoniak5) verliert es zunachst das in 
Stellung 6 befindliche Chloratom. Dieses wird auch durch reduzierende 
Agentien am leichtesten abgelOst. So entsteht durch Kochen mit Zink
staub und Wasser das 7-Methyl-2-chlorpurin und durch Behandlung 
mit starkem Jodwasserstoff bei 00 das entsprechende 7-Methyl-2-jod
purin3). Bei gewohnlicher Temperatur gibt die Behandlung mit Jod
wasserstoff neben einer kleinen Menge von Methylpurin als Haupt-

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3~, 267 [1899]. (5. 503.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2569 [1898]. (5. 468.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2550 [1898]. (5. 448.) 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2400 [1897]. (5. 336.) 
5) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 116 [1898]. (5. 397.) 
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produkt leicht losliche Stoffe, welche auBerlich der Hydurinphosphor
saure ahnlich sind. 

Fiir die Gewinnung von Monohalogenpurinen ist bis jetzt 
nur die Reduktion der Tri- und Dihalogenprodukte benutzt worden. 
So entsteht das 

7 -Methyl-2- chlorpurin aus dem entsprechenden Trichlorid 
oder Dichlorid durch Kochen mit Zinkstaub in wiisseriger Losung. 
Analog wurde das 7-Methyl-2-jodpurin durch gemaBigte Be
handlung des 7-Methyl-2.6-dichlorpurins mit J odwasserstoff erhalten. 
Ein 

9-Methylchlorpurin 1), welches wahrscheinlich das Halogen 
auch in Stellung 2 enthiilt, entsteht in gleicher Art aus dem 9-Methyl
trichlorpurin durch die Einwirkung von Zinkstaub und verwandelt sich 
bei der Behandlung mit kaltem J odwasserstoff in das entsprechende 
J odderivat. Die zuletzt genannten, beiden J odkorper liefern bei der 
Reduktion mit Zinkstaub und Wasser die beiden isomeren Methyl
purine. 

Nicht minder wichtig fUr den Ausbau der Puringruppe sind die 

Oxyhalogenpurine 

gewesen. Von den drei, theoretisch moglichen Oxydichlorpurinen 
kennen wir zwei: 

N=C.Cl 
I I 

8-0xy-2.6-dichlorpurin2), C1.C C.NH , 

II II )CO 
N-C.NH 

entsteht aus harnsaurem Kalium und Phosphoroxychlorid bei 160-1700 

und liefert bei weiterer Behandlung mit demselben Agens das Tri
chlorpurin, aus welchem es umgekehrt durch Kochen mit Mineral
sauren zuruckgebildet wird. Bei der Methylierung liefert es zunachst 
die 7-Methyl-, dann die 7.9-Dimethylverbindung. Da die Struktur der 
letzteren durch die Beziehungen zur 7.9-Dimethylharnsaure festgestellt 
ist, so ergibt sich hieraus das gleiche fiir die methylfreie Verbindung. 
Durch J odwasserstoff wird das 8-0xy-2.6-dichlorpurin zu Oxypurin 
reduziert. Beim Erhitzen mit alkoholischem Ammoniak auf 1500 

tauscht es zunachst das in Stellung 6 befindliche Chloratom gegen die 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 2569 [1898]. (5. 468.) 
2) E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2208 [1897] 

(5. 288) und 30, 2220 [1897]. (5. 301.) 
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Aminogruppe aus, und bei der gleichen Behandlung mit wasserigem 
Ammoniak wird aueh das andere Chloratom dureh Amid ersetzt. Dureh 
langeres Erhitzen mit starker Salzsaure auf 1200 endlieh wird es in 
Hamsaure iibergefiihrt. 

N=C.Cl 
I I 

7-Methyl-8-oxy-2.6-diehlorpudn, Cl.C C.N.CH3 , 

II II )CO 
N-C.NH 

entsteht als erstes Produkt der Methylierung aus dem Vorhergehenden. 
Leichter wird es aus dem 7-MethyltrichIorpurin dureh Erhitzen mit 
Salzsaure dargestellt 1 ). Es entsteht daraus aueh dureh Behandlung 
mit Alkali 2). Seine Verwandlungen sind denjenigen des 8-Oxy-2.6-di
ehIorpurins in jeder Beziehung ahnlich. Dasselbe gilt von dem iso
meren 

N=C.Cl 
I I 

9-Methyl-8-oxy-2. 6-diehlorpudn 3), Cl.C C.NH 

Ii Ii )co 
N-C.N. CH3 

Es entsteht aus der 9-Methylhamsaure dureh Erhitzen mit Phos
phor-OxyehIorid und -Pentaehlorid. Fiir seine Darstellung verwendet 
man aber am bequemsten die rohe Methylhamsaure, wie sie entweder 
auf troeknem Wege aus hamsaurem Blei oder auf nassem Wege aus 
hamsaurem Alkali dureh Behandlung mit 1,5-2 Molekiilen J od
methyl entsteht. Dieselbe enthalt neben 3-Methyl- aueh 9-Methyl
und 3.9-Dimethylhamsaure, von we1chen die beiden letzten dureh den 
ChIorphosphor in das 9-MethyloxydiehIorpurin verwandelt werden. 
Letzteres sehmilzt bei 280-281 0 (korr.). 

An dieser Verbindung, we1che das alteste Glied der Gruppe ist, 
wurden die grundlegenden Beobaehtungen iiber die Bildung und die 
Verwandlungen der Halogenpurine gemaeht. reh erwahne hier nur 
die Bestandigkeit gegen Salpetersaure und ChIor, die leiehte Reduktion 
dureh J odwasserstoff, den Austauseh des Halogens gegen -Hydroxyl 
dureh langeres Erhitzen mit starker Salzsaure oder gegen Athoxyl 
dureh Behandlung mit alkoholisehem Kali, sowie endlieh die Methy
lierung. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2490 [1895]. (5. 196.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1847 [1897]. (5. 274.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 330 [1884]. (5. 145.) 

Fischer. Puringruppe. 5 
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N=C.CI 
I I 

7. 9-Di methyl- 8-0 xy-2. 6-dichlorpuri n, Cl. C C.N .CHa , 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

yom Schmp. 187-1880 (korr.), entsteht durch erschopfende Methy
lierung aus den drei vorhergehenden Verbindungen, am bequemsten 
auf nassem Wege 1). Seine Struktur folgt aus den Beziehungen zur 
7.9-Dimethylharnsaure. Es ist keine Saure mehr, reagiert aber infolge 
seiner Neutralitat besonders leicht mit Alkalien, wobei es Halogen 
verliert und teilweise in 7.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin iibergeht. 

6 - Oxy - 2.8 - dichlorpurin oder Dichlorhypoxanthin2), 

HN-CO 
I I 

Cl.C C.NH 

il II )C.CI 
N-C.N 

entsteht aus dem Trichlorpurin durch Erwarmen mit Alkali auf 1000 

und hat fUr die Synthese des Hypoxanthins und des Guanins gedient. 
Das erstere entsteht daraus durch Reduktion mit J odwasserstoff, das 
zweite durch Behandlung mit Ammoniak und Reduktion des hierbei 
zuerst gebildeten Aminooxychlorkorpers. Endlich liefert es bei der 
Methylierung auf nassem Wege ein Dimethylprodukt, welches aIler
dings ein Gemisch ist, aber, wie durch die Reduktion bewiesen werden 
konnte, in reichlicher Menge das 1.7 -Dimethylderivat enthalt. 

Von den Dioxychlorpurinen, welche als Methylderivate eben
falls in den drei, theoretisch moglichen Isomeren bekannt sind, er
wahne ich hier nur die Derivate der Xanthine. Die altesten darunter sind: 

HsC.N-CO 
I I 

Chlor- und Brom-Caffein, OC C.N.CHs ' welche leicht 

I II )C.CI 
HsC.N -C.N (Br) 

durch Behandlung der Base mit dem Halogen, am besten bei Aus
schluB von Wasser, entstehen S). Ahnliche Bromderivate lassen sich auch 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. It, 333 [1884] (5. 148); %8, 2490 [18951 
(5. 197); 30, 2211 [1897]. (5. 291.) 

2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2227 [1897]. (5. 308.) 
3) Liebigs Annal. d. Chem. %15, 261 [1882] (5. 91) und %%1, 336 [1883]. 

(5. 136.) 
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aus den iibrigen Xanthinen, z. B. dem Theobromin 1), Theophyllin 2), 
und endlich aus dem Xanthin3 ) selbst herstellen, wahrend die Ge
winnung der Chlorprodukte durch dasselbe Verfahren hier Schwierig
keiten macht. Die methylierten Chlorxanthine lassen sich indessen 
verhiiltnismaBig leicht aus den Methylharnsauren durch Chlorphosphor 
gewinnen, wofiir ich nicht weniger als fiinf Beispiele anfiihren kann: 
3-Methylchlorxanthin, Chlortheobromin, Chlortheophyllin, Chlorpara
xanthin und Chlorcaffein. Erfolglos blieb bisher dieses Verfahren 
bei der I-Methylharnsaure, wo das entsprechende Chlorxanthin noch 
fehlt, und bei der Harnsaure selbst. Aber das Chlorxanthin4 ) oder 
2.6 - Dioxy - 8 - chlorpurin lieB sich auf dem Umwege iiber das 
Trichlorpurin gewinnen. Letzteres verwandelt sich, wie schon erwahnt, 
beim Erhitzen mit alkoholischem Kali in 2.6-Diathoxy-8-chlorpurin, 
und dieses geht beim Erwarmen mit Salzsaure unter Verlust der beiden 
Athylgruppen in Chlorxanthin iiber. 

Alle Halogenxanthine werden durch J odwasserstoff leicht und 
glatt reduziert. VerhaltnismaBig bestandig sind sie aber gegen Salz
saure; so vertragen z. B. Chlorcaffeino) und Bromxanthin Erhitzen mit 
Salzsaure yom spezifischen Gewicht 1.19 auf 1300, wahrend unter 
denselben Bedingungen andere gechlorte Purine in der Regel das Halogen 
gegen Sauerstoff austauschen. Diese Bestandigkeit ist um so auf
fallender, als in den Trichlorpurinen gerade das in der Stellung 8 befind
liche Halogen am leichtesten beim Erwarmen mit Salzsaure abgespalten 
wird. 

In dem Verhalten gegen Alkalien zeigen die Halogenxanthine 
erhebliche Unterschiede. Wahrend das Bromxanthin selbst gegen 
heiBes, konzentriertes Alkali sehr bestandig ist, wird Bromtheobromin 
dadurch verhaltnismaBig leicht in 3.7 -Dimethylharnsaure verwandelt 6). 
Noch viel empfindlicher sind Chlor- 7) und Brom-Caffein. Aber sie 
werden durch wasseriges Alkali groBtenteils durch hydrolytische Auf
spaltung des Purinkerns in neue, bisher nicht ulltersuchte Produkte 
verwandelt 8 ), dagegen geben sie mit alkoholischem Alkali recht glatt 
Alkyloxycaffein. 

AuBer den zuvor angefiihrten Halogenkorpern habe ich noch 
eine groBere Anzahl von komplizierteren halogenhaltigen Amino-, 

1) Liebigs Annal. d. Chern. ~15, 305 [1882]. (5. 123.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~8, 3141 [1895]. (5. 226.) 
3) Lie bigs Annal. d. Chern. ~~I, 343 [1883). (5. 141.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2236 [1897]. (5. 317.) 
5) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3011 [1897]. (5. 368.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~8, 2480 [1895]. (5. 186.) 
7) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~8, 2485 [1895]. (5. 192.) 
8) Derichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 3272 [1898]. (5. 485.) 

5* 
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Alkyloxy- und Oxy-Purinen dargestellt, deren Aufzahlung hier um so 
iiberfliissiger ist, als sie entweder im Vorhergehenden in Form von 
Zwischenprodukten angefUhrt wurden oder doch vollzahlig in der 
spateren tabellarischen Zusammenstellung zu finden sind. 

Purine l ). 

Die Auffindung des Purins und seiner. Methylderivate hat bei 
weitem die meisten Schwierigkeiten gemacht und ist dementsprechend 
auch erst zuletzt gelungen. Wahrend die halogenhaltigen Oxy- und 
Amino-Purine durch J odwasserstoff entweder bei gewohnlicher Tempe
ratur oder beim Erwarmen bis 1000 in der Regel fast quantitativ das 
Halogen gegen Wasserstoff austauschen, ist die Wirkung desselben 
Agens bei den Trichlorpurinen wesentlich anders. Bei gewohnlicher 
Temperatur wird hier zwar auch das Chlor vollig entfernt, aber gleich
zeitig auch der Purinkern zerstort. Aus dem Trichlorpurin entsteht 
dabei die Hydurinphosphorsaure, und analoge Produkte bilden sich 
aus den beiden Methyltrichlorpurinen. Selbst bei dem 7-Methyldichlor
purin ist diese Spaltung noch der iiberwiegende Vorgang, und nur in 
kleiner Menge resultiert gleichzeitig Methylpurin. 

Anders verlauft der ProzeB bei 00. Die Reduktion findet dann 
allerdings nur partiell statt, aber das iibrige Chlor wird durch J od 
ersetzt, und diese J odverbindungen lassen sich durch Zinkstaub und 
Wasser vollig zu den freien Purinen reduzieren. 

Das Purin selbst wurde so aus dem 2.6-Dijodpurin erhalten. 
Es schmilzt bei 216-2170 (korr.) und ist ausgezeichnet durch die groBe 
Loslichkeit in Wasser und die Bestandigkeit gegen oxydierende Agentien. 
Es ist gleichzeitig Saure und starke Base. Bemerkenswert ist die Un
loslichkeit seines Zinksalzes. 

Die beiden Methylderivate entstehen auf analoge Weise aus den 
Monojodverbindungen. Von dem Purin unterscheiden sie sich durch 
die Indifferenz gegen Basen. Das 7-Methylpurin schmilzt bei 1840 
(korr.) und das isomere 9-Methylpurin bei 162-1630 (korr.). 

Bei der weiten Verbreitung, welche die Oxy- und Amino-Purine 
sowie ihre Methylderivate in der Natur haben, halte ich es nicht fUr 
unmoglich, daB auch das Purin und die Methylpurine im tierischen 
oder pflanzlichen Organismus entstehen. DaB sie bisher der Auf
merksamkeit der physiologischen Chemiker entgangen sind, wiirde mich 
bei ihrer groBen Loslichkeit und der dadurch bedingten schwierigen 
Isolierung nicht wundernehmen. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2550 [1898]. (5. 448 und 550.) 



Einleitung. 69 

Spaltungen der Purinkorper. 

1m Gegensatz zu vie1en anderen, zyklischen Systemen 1aBt sich 
der Purinkern 1eicht und in der mannigfachsten Weise aufspalten, 
wofiir allein die Harnsaure Beispie1e genug bietet. Von diesen Ver
wand1ungen habe ich besonders drei in vie1en Fallen gepruft und zu 
Konstitutionsbeweisen verwertet; es ist die Bi1dung des Alloxans mit 
der darauf basierten Murexidprobe, die Umwand1ung in Glycocoll 
durch Erhitzen mit Sauren und end1ich die Bi1dung von Guanidin 
aus gewissen Aminopurinen. 

Die Verwand1ung in Alloxan bzw. Methy1alloxan beim Erwarmen 
mit Salpetersaure erfo1gt nur bei den Harnsauren, den Aminodioxy
purinen und einigen Ha10genxanthinen. In einze1nen Fallen, wie bei 
der 7.9-Dimethy1-, ferner bei der Tetramethy1harnsaure und endlich 
bei dem 8-Aminodioxypurin, ist aber die Menge des gebi1deten Alloxans 
so gering, daB die Murexidprobe nur schwach ausfallt. 

Wird an Stelle der Sa1petersaure Ch10rwasser oder Sa1zsaure und 
chlorsaures Kalium angewendet, so geben auch alle Xanthine meist 
recht stark die Murexidprobe. DaB dabei derse1be Zerfal1 in Alloxan 
und Harnstoff stattfindet, habe ich an dem Xanthin se1bst bewiesen. 
DaB die Ha10genxanthine, ferner das Thioxanthin (2.6-Dioxy-8-thio
purin) sich ebenso verhalten, ist 1eicht begreiflich. Auch bei den Amino
monoxypurinen, welche die beiden Substituenten an Stelle 2 und 6 
enthalten, fallt die Murexidprobe positiv aus, aber meist ziemlich 
schwach. Dies gilt insbesondere fur diejenigen Verbindungen, welche 
eine Guanidingruppe entha1ten. Endlich habe ich die Probe auch 
schwach beobachtet bei dem Trithiopurin. Dagegen blieb sie negativ 
bei den 2.8- und 6.8-Dioxypurinen, bei allen Monoxypurinen, bei den 
Oxydich10rpurinen und bei allen sonstigen Purinderivaten, welche im 
Alloxankern eine CH-Gruppe enthalten. 

Die Bildung von Glycocoll durch Spa1tung mit starker Sa1zsaure 
bei Temperaturen zwischen 170 und 200 0 ist zuerst von Strecker bei 
der Harnsaure beobachtet worden. Die gleiche Zersetzung fand 
E. Schmidt l ) bei den Xanthinen, nachdem aber schon Strecker und 
Rosengarten die Bi1dung von Sarkosinaus dem Caffein bzw. Caffeidin 
festgestellt hatten. DaB auch Adenin und die Hypoxanthine diese1be 
Spaltung erfahren, zeigten die Versuche von Kruger 2 ). rch habe die 
Reaktion wiederholt benutzt, um festzustellen, ob Methyl in der Ste1-
lung 7 sich befindet; denn in allen diesen Fallen resultiert bei der Spa1-

1) Liebigs Annal. d. Chern. :nt, 270 [1883]. 
2) Zeitschr. f. physiol. Chern. 16, 167 [1892] und 18, 453 [1894]. 
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tung Sarkosin. Ob bei dem Purin selbst und bei seinen Methylderivaten 
die gleiche Zerlegung eintritt, bleibt noch zu priifen. 

Recht wichtige Dienste bei der LOsung von Strukturfragen hat 
auch die Guanidinbildung bei der Spaltung mit Salzsaure und chlor
saurem Kalium geleistet. Die Reaktion wurde von Strecker beim 
Guanin aufgefunden. Sie trifft auch bei seinen Methylderivaten 1), 
ferner bei dem 2-Aminodioxypurin2 ) und bei dem 7-Methyl-2-amino-
8-oxypurin3 ) zu. Dagegen wurde sie nicht beobachtet bei einem 8-Amino
dioxypurin (7-Methyl-8-amino-2.6-dioxypurin)4), obschon hier auch die. 
Moglichkeit zur Abspaltung von Methylguanidin gegeben ware. Die 
Erkennung des Guanidins und seines Methylderivats ist durch die 
charakteristischen Eigenschaften der Pikrate so erleichtert, daB die 
Probe mit recht kleinen Mengen ausgefiihrt werden kann. Neben 
Guanidin entsteht in allen Fallen etwas Alloxan, wovon man sich 
durch die Murexidprobe leicht iiberzeugen kann. Bei den sauerstoff
freien 2-Aminopurinen gelingt die Guanidinspaltung nicht, wie ich 
nachtraglich festgestellt habe. 

Die Verwandlungen der Harnsaure in U roxansaure und Oxonsaure 
habe ich nicht untersucht, weil sie auBerhalb des Rahmens meiner 
Arbeit lagen. Ueber AUantoin-Bildung siehe S. 513 u. 535. 

Wie wenig iibrigens durch die alteren Beobachtungen dieses Kapitel 
erschopft ist, zeigen folgende, von meinen Mitarbeitern und mir beob
achteten neuen Spaltungen der Purinkorper. 

1. Durch Zersetzung der Harnsaure mit wasserigem Schwefel
ammonium bei 155-1600 erhielten L. Ach und ich das Thiouramil5 ): 

NH-C.SH 
I II 
CO C.NH2 , 
I , 
NH-CO 

welches mit Essigsaureanhydrid eine Athenylverbindung und mit 
Kaliumcyanat die ,8-Thiopseudoharnsaure liefert. Diese eigentiimliche 
Spaltung, welche wir auch bei der 1.3-Dimethylharnsaure wieder
fanden, wurde gleichzeitig mit uns von Weidel und Niemilowicz6) 

beobachtet. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2413 [1897]. (5. 349.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 571 [1897]. (5. 262.) 
3) Nach Versuchen des Hrn. J essel, welche spater publiziert werden. 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1858 [1897]. (5. 286.) Der Versuch 

wurde von rnir nachtraglich ausgefiihrt. 
6) Liebigs Annal. d. Chern. !88, 157 [1895]. (5. 203.) 
6) Monatshefte f. Chern. 1895, 721. 
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2. Wie zuvor erwiihnt, gibt die 7.9-Dimethylharnsiiure nur sehr 
schwach die Murexidreaktion, well sie sowohl durch Salpetersiiure 
wie durch Chlorwasser hauptsiichlich in die sogenannte Oxy-7.9-di
methylharnsiiure, C7H ION40ij, verwandelt wirdI). Letztere ist eine 
Verbindung der Mesoxalsiiure mit Harnstoff und Dimethylharnstoff, 
deren Struktur noch aufzukliiren bleibt. 

3. Die 1.3.7-Trimethylharnsiiure (Hydroxycaffein) addiert bei der 
Behandlung mit Brom und Alkohol zwei Athoxygruppen und liefert 
das Diiithoxyhydroxycaffein: 

HaC.N'"---- CO 
I I 

OC H 5C20.C.N.CHa , 

I I )CO 
HaC.N C.NH 

OC2H S 

Beim Erhitzen mit starker Salzsiiure verliert letzteres die beiden 
Athyl und erfiihrt eine komplexe Spaltung, als deren Produkte Apo
und Hypo-Caffein isoliert wurden. Der weitere Abbau dieser VerbiI?-
dungen fiihrte dann einerseits zur Caffursiiure, Hydrocaffursiiure und 
Methylhydantoincarbonsiiure, andererseits zum Caffolin und dessen 
Spaltungsprodukten. Ich habe fruher die Struktur aller dieser Karper 
diskutiert 2 ), muB aber gestehen, daB nach meinen jetzigen Erfahrungen 
die dort aufgestellten Formeln zweifelhaft sind, und daB die Tatsachen 
noch nicht ausreichen, urn bessere an ihre Stelle zu setzen. DaB auch 
die Schliisse, zu welchen mich der analoge Abbau des Theobromins 
bezuglich der Stellung der beiden Methyl und bezuglich der Struktur 
der Xanthine im allgemeinen fiihrte, nicht stichhaltig geblieben sind, 
wurde fruher schon erwiihn t. 

4. Bei der Darstellung des Diiithoxyhydroxycaffeins aus Hydroxy
caffein, Brom und Alkohol erhielt ich als Nebenprodukt das sogenannte 
Allocaffeina), CsH9NaOs, welches naeh der Gleichung: 

CsHlON40a + 0 + H 20 = CSH9NaOij + NHs 

entsteht. Dieselbe Verbindung bildet sich als Hauptprodukt beim 
Einleiten von Chlor in die wiisserige Lasung der Tetramethylharn
siiure4): 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 1'2', 1780 [1884]. (S. 158.) 
2) Liebigs Annal. d. Chern. 215, 313 [1882]. (S. 129.) 
3) Liebigs Annal. d. Chern. 215, 275 [1882]. (S. 101.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3011 [1897]. (S. 369.) 
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Nach den Beobachtungen von Torreyl) zerfaJ.lt sie beim Kochen 
mit Wasser in Kohlensaure und Allocaffursaure, und diese ist eine Ver
bindung der Mesoxalsaure mit Methylamin und Dimethylharnstoff. 
Aber auch hier sind die Tatsachen iiir die Aufste11ung einer Struktur
formel nicht ausreichend. 

5. Wird die Tetramethylharnsaure inChloroformlosung mit Chlor 
behandelt und der Verdampfungsriickstand mit Alkohol ausgelaugt, so 
gewinnt man in verhaltnismaBig geringer Menge die Oxytetramethyl
harnsaure 2 ), C9Hl2N404' welche sich mithin von der Tetramethylharn
saure nur durch den Mehrgehalt von einem Sauerstoffatom unter
scheidet und fiir welche mir die Strukturforme1: 

HaC.N--CO 
I I 

OC C.N.CHa 

1 0<1 )CO 
HaC.N--C.N.CHa 

am besten zu passen scheint. 
6. Die Tetramethylharnsaure wird ahnlich dem Caffein von ver

diinntem Alkali schon bei gewohnlicher Temperatur vollig zersetzt. 
Neben Kohlensaure entsteht dabei eine Vefbindung CsH14N40 2, 
welche ich als Analogon des Caffeidins betrachtet und Tetramethyl
ureidin genannt habea). 

7. Wird das Theobromin in Chloroform suspendiert und mit 
trocknem Chlor behandelt, so entsteht eine leicht zersetzliche, chlor
reiche Substanz, welche durch \Vasser in die Theobromursaure, 
C7HsN40 S ' iibergeht4). Letztere hat drei Sauerstoffatome mehr als 
das Theobromin und zerfallt beim Kochen mit Wasser in Kohlensaure, 
Methylharnstoff und Methylparabansaure. Als weitere Abbauprodukte 
derse1ben erwahne ich noch die Theursaure, den Carbonyldimethylharn
stoff, das Methylbiuret und die Methylcyanursaure, welche samtlich 
bis dahin unbekannt waren. 

8. Bei der Oxydation mit Salzsaure und chlorsaurem Kalium wird 
das Theobromin, \Vie ich £riiher gezeigt habe, der Hauptmenge nach 
in Methylalloxan und Methylharnstoff zerlegtS ). Als Nebenprodukt 
entsteht hierbei aber, wie H. Clemm gefunden hat 6 ), die Oxy-3.7-di-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2159 (1898). (5. 440.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3012 (1897). (5. 370.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3013 [1897]. (5. 371.) 
4) E. Fischer und F. Frank, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2604 

[1897]. (5. 352.) 
0) Liebigs Annal. d. Chern. ~15, 304 [1882]. (5. 122.) 
6) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1450 [1898]. (5. 426.) 
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methylharnsaure, welche isomer mit der oben erwahnten Oxy-7.9-di
methylharnsaure ist und wahrscheinlich auch eine ahnliche Struktur hat. 

9. Wird das Trichlorpurin mit rauchendem J odwasserstoff und 
J odphosphonium bei gewohnlicher Temperatur reduziert, so entsteht 
als Hauptprodukt das J odhydrat der Hydurinphosphorsaure 1), 
C4H 9N4POa, HJ + H 20, welche ich als ein den Amidophosphorsauren 
vergleichbares Derivat des bisher nicht isolierten Hydurins, C4HSN4" 
betrachte. Der Purinkern wird hier mithin unter Abspaltung von 
einem Kohlenstoff, vermutlich des Gliedes 8, gesprengt. 

10. Das 7 -Methyl-2-chlorpurin wird durch Alkali zum groBeren 
Teil in die entsprechende Oxyverbindung verwande1t, aber gleich
zeitig entsteht ein Korper C5H 7N4Cl, so daB auch hier die Ablosung 
von einem Kohlenstoff aus dem Purinkern stattgefunden haben muB2). 

II. Eine recht merkwurdige Veranderung im Purinkern findet 
statt bei der Einwirkung von Alkali auf das 7-Methyl-6-amino-2-chlor
purin. Dnter gleichzeitiger Abspaltung des Halogens verwandelt es 
sich nicht in das zu erwartende 7-Methyl-6-amino-2-oxypurin, sondern 
in das isomere 7-Methylguanin. . 

N=C.NH2 HN-CO 
I I I I 

C1.C C.N.CHa - H2N.C C.N.CHa' 

II II )CH II II )CH 
N-C.N N-C.N 

Diese scheinbare intramolekulare Dmlagerung ist so zu erklaren, daB 
das ursprunglich als Seitengruppe vorhandene NH2 als Glied in den 
Alloxankern eintritt und dafur die in Stellung 1 befindliche N-Gruppe 
zur Seitengruppe wird. Den Beweis flir diese Auffassung liefert das 
gleiche Verhalten des 7-Methyl-6-methylamino-2-chlorpurins, woraus 
unter dense1ben Bedingungen Dimethylguanin entstehta). 

12. Das 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin gibt beim Erhitzen mit 
Phosphoroxychlorid auf 1600 eine Verbindung CloH7ClaN60 von un
bekannter Struktur. Hierbei mull ein Teil des Ausgangsmaterials 
eine komplizierte Spaltung erfahren4). 

13. Die meisten Purinkorper werden beim andauernden Erhitzen 
mit wasserigem Alkali auf 1000 unter Bildung von Ammoniak bzw. 
Methylamin zersetzt5 ). Der Vorgang entspricht, wie man aus der 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2546 [1898]. (5. 444.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2558 [1898]. (5. 457.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 542 [1898]. (5. 422.) 
4) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3%, 271 [1899]. (5. 508.) 
S) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 3266 [1898]. '(5. 479.) 
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Spaltung des Caffelns und Theobromins durch Barytwasser scWieBen 
darf, wahrscheinlich der totalen Zersetzung durch starke Mineral
sauren bei h6herer Temperatnr. 

ElnDuS der Struktur auf die physlkallschen Eigenschaften und die Metamorphosen 
der Purlnkiirper. 

In den Anderungen, welche L6slichkeit, Schmelzbarkeit und 
Fliichtigkeit des Purins durch den Eintritt substituierender Gruppen 
erfahren, zeigen sich einige RegelmaBigkeiten, deren Kenntnis bei 
der Bearbeitung der Gruppe manchen Vorteil gewahrt. Durch den 
Eintritt von Sauerstoff und Amid wird im allgemeinen die L6slich
keit in Wasser verringert, wie folgende Zusammenstellung einiger 
Grundformen zeigt: 

6-Oxypurin, 
(Hypoxanthin) 

8-0xypurin, 
2-6-Dioxypurin, 

(Xanthin) 
6-8-Dioxypurin, 
Trioxypurin, 

(Harnsaure) 

16s1ich in 69.5 Teilen siedendem Wasser, 

" " ca. 12 
" " " 

" " " 1400 " " " (altere Angabe) 

" " 
" 270 Teilen siedendem " 

" " " 1850 " " " (altere Angabe) 
6-Aminopurin, 

(Adenin) 
ziemlich leicht l6s1ich in siedendem Wasser, 

6-Amino-2-oxypurin, } 
2-Amino-6-oxypurin, .. B t h r' r h 

(Guanin) au ers sc wer os lC • 

2-Amino-6.8-dioxypurin, 
2.6-Diamino-8-oxypurin in ca. 350 Teilen siedendem Wasser 

16slich 1). 

Ebenso wird die Schmelzbarkeit verringert. Wahrend das Purin 
bei 2160, das 8-0xypurin gegen 317 0 und das 6-Aminopurin (Adenin) 
gegen 360--365 0 unter Zersetzung schmilzt, sind alle anderen, zuvor 
genannten Substanzen nicht schmelzbar, sondern zersetzen sich bei 
h6herer Temperatur. 

Ahnlich dem Sauerstoff wirkt der Schwefel; denn die Thiopurine 
sind ebenfalls durchgehends schwer 16slich und entweder hoch schmelzend 
oder unschme1zbar. 

1) Die genaue Bestimmung der Loslichkeit in heiBem Wasser ist bei vielen 
Purinkorpern in GlasgefaBen mit besonderen Schwierigkeiten verkniipft, weil die 
Werte mit der Dauer des Kochens sich andern. Ich habe mich Iileshalb meist 
mit ungefahren Bestimmungen begniigt, welche flir das praktische Bediirfnis 
ausreichen, aber um mehr als 10% vom wahren Wert abweichen konnen. 
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Recht groB ist ferner der EinfluB der Methyle, welche in der Regel 
die Loslichkeit in Wasser betrachtlich erhohen und den Schmelzpunkt 
erniedrigen. Der auBerordentliche Unterschied in der Loslichkeit 
zwischen Xanthin, Theobromin und Caffein ist langst bekannt. Kruger 
hat darauf aufmerksam gemacht 1 ), daB beim Hypoxanthin wie auch 
beim Adenin mit dem Eintritt von ein bzw. zwei Methylen die Loslich
keit in Wasser wachst, und diese Beobachtung trifft fUr die meisten 
Reihen der Puringruppe zu. Ich erinnere an den Unterschied von Harn
saure, Hydroxycaffein und Tetramethylharnsaure oder von Guanin und 
Dimethylguanin. Aber es gibt auch eine Ausnahme, denn das Tri
chlorpurin ist in Wasser erheblich leichter loslich (in der Hitze ca. 
70 Teile), als die beiden Methyltrichlorpurine, von welchen die 7-Methyl
verbindung ungefahr 320 und das 9-Methylprodukt ungefahr 900 Teile 
verlangt. Bei dem Purin und seinen Methylderivaten ist die Laslichkeit 
selbst in kaltem Wasser so groB, daB ich sie aus Mangel an Material 
nicht bestimmen konnte. 

Ferner wird durch Methyl die Fluchtigkeit (Sublimierbarkeit) 
erhoht und der Schmelzpunkt erniedrigt. Endlich kristallisieren die 
Methylderivate meistens besser als die nicht methylierten Verbindungen, 
weshalb sie manchmal fUr die Charakterisierung der Grundformen zu 
empfehlen sind. 

DaB auch die chemischen Metamorphosen der Purinkarper m 
hohem Grade von der Zusammensetzung und der Struktur abhangig 
sind, ist eigentlich selbstverstandlich. Trotzdem will ich hier noch
mals ganz kurz auf die wichtigsten Beobachtungen hinweisen. 

1. Die Oxydierbarkeit durch Salpetersaure oder Chlor und Wasser 
wachst mit dem Gehalt an Sauerstoff oder Aminogruppen. SpezieU 
ge1ingt die Bildung von Alloxan, wie friiher ausfuhrlicher dargelegt 
wurde, nur dann, wenn in den Stellungen 2 und 6 Sauerstoff bzw. Amid 
steht. Auch der Eintritt von Methyl kann die Alloxanbildung stark 
beeinflussen, wie besonders das Beispiel der 7.9-Dimethyl- und der 
Tetramethyl-Harnsaure zeigt. Die Oxydierbarkeit der Harnsaure durch 
ammoniakalische Silber1asung wird ebenfalls durch die Anwesenheit 
von Methyl verandert und am meisten verringert, wenn Methyl in 
der Ste1lung 7 sich befindet. 

2. Die Verwandlung der Pseudoharnsaure in Harnsaure erfolgt 
bei den Methylderivaten leichter und wird besonders durch den Ein
tritt von Methyl in die Stellung 7 befardert. Denn bei der 7-Methyl
und der 1.3.7-Trimethylpseudoharnsaure findet die Wasserabspaltung 
schon beim bloBen Erhitzen der wasserigen Lasung ziemlich rasch statt. 

1} Zeitschr. f. physiol. Chern. 18, 439 [1894]. 
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3. DaB die Wirkung von Phosphor-Oxychlorid und -Pentachlorid 
auf Harnsauren durch die Anwesenheit von Methyl stark verandert 
wird, ist fruher ausfiihrlich dargelegt worden. 
, 4. Endlich wird die Aufspaltung des Purinkerns durch Alkalien, 
welche zuerst bei dem Caffeln beobachtet wurde und dort zunachst 
zur Bildung von Caffeldincarbonsaure und Caffeidin iiihrt, in hohem 
Grade durch den Gehalt an Methyl beeinfluBt. Sie findet bei weitem 
am leichtesten statt bei denjenigen Purinderivaten, in welchen samt
licher saurer Wasserstoff durch Alkyl ersetzt ist. Ferner befordert 
der neutrale Charakter der Verbindung die Ablosung des Halogens 
durch wasseriges oder alkoholisches Alkali 1). 

Pbyslologiscbe und pbarmakoioglscbe Bedeutung der cbemlscben Beobacbtungen. 

Von den zuvor geschilderten Resultaten der Synthese ist zunachst 
der experimentelle Beweis, daB Harnsaure und die Xanthinkorper 
Abkommlinge der gleichen Grundform sind, iiir die Biologie von Wichtig
keit. Denn die moderne Lehre von der Bildung der Harnsaure aus den 
Nuc1elnen bzw. den darin enthaltenen Purinkorpern erhalt dadurch 
eine neue Stutze. Ferner sind einige der bisher so kostspieligen Purin
basen, wie Heteroxanthin, Adenin, Hypoxanthin, Paraxanthin und 
Theophyllin durch die kunstliche Bereitung leichter zuganglich ge
worden. Endlich hat die synthetische ErschlieBung der Gruppe eine 
ganze Schar von neuen Verbindungen zutage gefordert, deren biologische 
Prufung weiteren AufschluB uber die Metamorphosen der naturlichen 
Purine im Organismus bringen kann. 

Die Hoffnung, daB die physiologischen Chemiker nicht zogern 
wurden, von diesen neuen Hilfsmitteln Nutzen zu ziehen, hat sich 
zu meiner Freude rascher erfiillt, als ich es erwartete. Die neuen, schonen 
"Untersuchungen zur Physiologie und Pathologie der Harnsaure bei 
Saugetieren" von O. Minkowski2 ) sowie die bemerkenswerte Beob
achtung von Kruger und Salomon3 ) uber die Identitat des sog. 
Epiguanins mit dem zuerst synthetisch dargestellten 7-Methylguanin 
geben den Beweis dafur und werden voraussichtlich nicht ohne Nach
folger sein. 

Da ferner einige Glieder der Gruppe, das Caffeln und Theobromin, 
geschatzte Heil- und GenuBmittel sind, so darf man von den synthe
tischen Resultaten auch eine Bereicherung der Pharmakologie erwarten, 
und ich kann mit groBer Befriedigung schon jetzt mitteilen, daB Hr. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3f, 3266 [1898]. (5. 479.) 
2) Archiv f. experiment. Pathologie u. Pharmakologie 4f. 
3) Zeitschr. f. physiol. Chern. %6, 389 [1898]. 
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o. Schmiedeberg in StraJ3burg es fUr der Millie wert erachtet hat, 
seine Zeit der diesbeziiglichen Untersuchung der neuen Praparate zu 
widmen. Wenn es endHch den eifrigen Bemiihungen der Firma C. F. 
Boehringer & S6hne in Waldhof bei Mannheim gelingen sollte, die 
Synthese des Caffeins und Theobromins bis zur technischen Verwertung 
auszubilden, so wiirden auch der organischen Chemie eine gr6Bere An
zahl von billigen Purinkorpern als Rohmaterial fiir weitere synthetische 
Versuche zur Verfiigung stehen. 

Zum Schlusse gebe ich eine tabellarische Obersicht iiber die 
Purinkorper, welche alle von mir und meinen Mitarbeitern bis Marz 
1899 dargestellten Verbindungen und auBerdem die natiirlich vor
kommenden GHeder dieser Gruppe enthiilt. Zur Unterscheidung sind 
die letzteren nebst einigen von anderen Autoren dargestellten Substanzen 
durch ein * markiert. AuJ3erdem ist bei allen Verbindungen, welche 
nicht in der friiheren Besprechung aufgefiihrt sind, die Literatur an· 
gegeben, wobei der Kiirze halber Liebigs Annalen mit A. und Be
richte d. d. chern. Gesellsch. mit B. bezeichnet sind. Die Tabelle ent
halt nicht die von mir aufgefundenen, neuen Spaltungsprodukte der 
Purine, da ihre Zahl viel geringer ist und man sich iiber sie aus den 
friiheren Darlegungen leicht unterrichten kann. 

Purin 
7-Methylpurin 

7 -Methyl-2-chlorpurin 
7-Methyl-2-jodpurin 

2.6-Dijodpurin 

Purine. 
9-Methylpurin 

Monohalogen puri ne. 

9-Methyl-2-chlorpurin 
9-Methyl-2-jodpurin 

Dihalogenpurine. 

7 -Methyl-2. 6-dichlorpurin 

Trihalogenpurine. 

2.6.8-Trichlorpurin 9-Methyl-2.6.8-trichlorpurin 
7 -Methyl-2.6.8-trichlorpurin 

Monoxypurine. 

*6-0xypurin (Hypoxanthin) 
8-0xypurin 

9-Methyl-6-oxypflrin 
9-Methyl-8-oxypurin 
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7-Methyl-2-oxypurin 
7 -Methyl-6-oxypurin 
7 -Methyl-8-oxypurin 

*1. 7-Dimethyl-6-oxypurin 
7.9-Dimethyl-8-oxypurin 

*2.6-Dioxypurin (Xanthin) 
6.8-Dioxypurin 

Dioxypurine. 

*3.7-Dimethyl-2.6-dioxypurin 

* 7 -Methyl-2. 6-dioxypurin (Hetero
xanthin) 

* 1-Methyl-2. 6-dioxypurin 
3-Methyl-2. 6-dioxypurin 
7 -Methyl-6.8-dioxypurin 
9-Methyl-6.8-dioxypurin 

* 1. 3-Dimethyl- 2. 6-dioxypurin (Theo
phy1lin) 

*1. 7-Dimethyl-2.6-dioxypurin (Para
xanthin) 

(Theobromin) 
3.7-Dimethyl-2.8-dioxypurin 
7.9-Dimethyl-6.8-dioxypurin 
1.9-Dimethyl-6.8-dioxypurin 

*1.3.7 -Trimethyl-2.6-dioxypurin 
(Caffe1n) 

1. 7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin 
3.7.9-Trimethyl-2.8-dioxypurin 

Trioxypurine. 

*Harnsaure 
1-Methylharnsaure 

* 3-Methylharnsaure 
7 -Methylharnsaure 
9-Methylharnsaure 

*O-Methylharnsaure 
1.3-Dimethylharnsaure 
1.7 -Dimethylharnsaure 
3.7 -Dimethylharnsaure 
1.9-Dimethylharnsaure 

*3.9-Dimethylharnsaure 
7.9-Dimethylharnsaure 

1.3.7 -Trimethylharnsaure 
(Hydroxycaffeln) 

1.3.9-Trimethylharnsaure 
3.7.9-Trimethylharnsaure 
1. 7.9-Trimethylharnsaure 
1.3.7.9-Tetramethylharnsaure 
1.3.7-Trimethyl-2.6-dioxy-8-me-

thoxypurin (Methoxycaffein) 
1.3.7-Trimethyl-2.6-dioxy-8-

athoxypurin (A. 215, 266) 
[1882]. (5. 95.) 

7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-diath
oxypurin (B. 17, 336) [1884]. 
(5. 151.) 

Monoami nopuri ne. 

*6-Aminopurin (Adenin) 
7 -Methyl-2-aminopurin 
7 -Methyl-6-aminopurin 

7 -Methyl-8-aminopurin 
*9-Methyl-6-aminopurin 

Diami nopuri ne. 

7-Methyl-2.6-diaminopurin 
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Oxyhalogenpurine. 

7-Methyl-6-oxy-2-chlorpurin (B. 30, 2406 [1897]). (5. 342.) 
1. 7 -Dimethyl-6-oxy-2-chlorpurin (B. 30, 2407 [1897]). (5. 343.) 
8-0xy -2. 6-dichlorpurin 
6-0xy -2. 8-dichlorpurin 
7 -Methyl-8-oxy-2. 6-dichlorpurin 
9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin 
7. 9-Dimethyl-8-oxy-2. 6-dichlorpurin 

79 

1.7 -Dimethyl-6-oxy-2.8-dichlorpurin (Dimethyldichlorhypoxanthin, 
B. 30, 2230 [1897]). (5. 311.) 

2.6-Dioxy-8-chlorpurin (Chlorxanthin, B. 30, 2236 [1897]). (5. 317.) 
2.6-Dioxy-8-brompurin (Bromxanthin, A. 221, 343 [1883]). (5. 141.) 
3-Methyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin (B. 31, 1982 [1898]). (5. 433.) 
9-Methyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin (B. 32, 251 [1899]). (5. 493.) 
1.3-Dimethyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin (Chlortheophyllin, B. 28, 3138 

[1895]). (5. 222.) 

1.3-Dimethyl-2.6-dioxy-8-brompurin (Bromtheophyllin, B. 28, 3141 
[1895]). (5. 226.) 

1. 7 -Dimethyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin (Chlorparaxan thin, B. 31, 2622 
[1898]). (5. 477.) 

3.7 -Dimethyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin (Chlortheo bromin, B. 31, 1984 
[1898]). (5. 434.) 

3.7 -Dimethyl-2.6-dioxy-8-brompurin (Brom theobromin, A. 215, 305 
[1882]). (5. 123.) 

3.7-Dimethyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin (B. 28, 2486 [1895]). (5. 193.) 
1.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin (B. 32, 257 [1899]). (5. 499.) 
7.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin (B. 32, 255 [1899]). (5. 497.) 

*1.3.7 -Trimethyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin (Chlorcaffein) 
*1.3.7 -Trimethyl-2.6-dioxy-8-brompurin (Bromcaffei:n) 

1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin (B. 32, 254 [1899]). (5. 497.) 
7-Methyl-6-athoxy-2-chlorpurin (B. 30, 2405 [1897]). (5. 341.) 
6-Athoxy-2.8-dichlorpurin (B. 30, 2233 [1897]). (5. 314.) 
7-Methyl-8-athoxy-2.6-dichlorpurin (B. 30, 1847 [1897]). (5. 275.) 
9-Methyl-8-athoxy-2.6-dichlorpurin (B. 30, 1854 [1897]). (5. 282.) 
2.6-Diathoxy-8-chlorpurin (B. 30, 2234 [1897]). (5. 315.) 
7 -Methyl-6.8-diathoxy-2-chlorpurin (B. 30, 1848 [1897]). (5. 276.) 
9-Methyl- ?-diathoxy- ?-chlorpurin (B. 30, 1855 [1897]). (5. 283.) 
7-Methyl-?-oxy-?-athoxy-2-chlorpurin (B. 30, 1849 [1897]). (5. 276.) 
7.9 - Dimethyl- 8 - oxy - ? - athoxy - ? - chlorpurin (B. 17, 335 [1884]). 

(5. 150.) 
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A minohalogenpuri ne. 

7-Methyl-6-amino-2-chlorpurin (B. 31, 116 [1898]). (5. 397.) 
7-Methyl-6-methylamino-2-chlorpurin (B. 31, 119 [1898]). (5. 400.) 
6-Amino-2.8-dichlorpurin (Dichloradenin, B. 30, 2239 [1897]. (5. 320.) 
7-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurin (B. 31, III [1898]). (5. 391.) 
7-Methyl-8-amino-2.6-dichlorpurin (B. 30, 1856 [1897]). (5. 284.) 
9-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurin (B. 31, 108 [1898]). (5. 388.) 

Aminooxypurine. 

*2-Amino-6-oxypurin (Guanin) 
6-Amino-2-oxypurin 
6-Amino-8-oxypurin 
7 -Methyl-2-amino-6-oxypurin (7 -Methylguanin) 
1. 7 -Dimethyl-2-amino-6-oxypurin (1.7 -Dimethylguanin) 
3.7 -Dimethyl-6-amino-2-oxypurin 
2-Amino-6. 8-dioxypurin 
6-Amino-2. 8-dioxypurin 
7 -Methyl-6-amino-2.8-dioxypurin 
7 -Methyl-8-amino-2. 6-dioxypurin 
3.7 -Dimethyl-6-amino-2.8-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-amino-2.6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-methylamino-2. 6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-athylamino-2.6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-hydrazino-2.6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-benzalhydrazino-2. 6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-azoimido-2.6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-anilino-2.6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-nitrosoanilino-2. 6-dioxypurin 
1. 3. 7 -Trimethyl-8-benzoylanilino-2. 6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-p-toluidino-2.6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-o-toluidino-2.6-dioxypurin 
1.3.7 -Trimethyl-8-m-xylidino-2. 6-dioxypurin 
2.6-Diamino-8-oxypurin (5. 297.) 

J 

B. 27, 3089 [1894]. 
(5.174). 

Aminooxyhalogen p uri ne. 

2-Amino-6-oxy-8-brompurin (Bromguanin, A 221, 342 [1883]). (5. 140.) 
6-Amino-8-oxy-2-chlorpurin (B. 30, 2214 [1897]). (5. 294.) 
7-Methyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin (B. 31, 109 [1898]). (5. 390.) 
9-Methyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin (B. 31, 107 [1898]). (5. 388.) 
3.7-Dimethyl-6-amino-2-oxy-8-chlorpurin (B. 30,1841 [1897]). (5. 268.} 
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6-Amino-2-athoxy-8-chlorpurin (B. 30, 2245 [1897]). (5. 326.) 
2-Amino-8-oxy-6-chlorpurin (B. 31, 2620 [1898]). (5. 475.) 
2-Amino-8-oxy-6-jodpurin (B. 31, 2621 [1898]). (5. 476.) 

H7-MdethY1hydhraz1inho1chlor~urin } (B. 31, 120 [1898]). (5. 402, 403.) 
y razomet y c orpunn 

7 -Methy1-6-thiopurin 
7 -Methy1- ?-thiopurin 
7 -Methy1-6-methy1 thiopurin 
7 -Methy1-2. 6-dithiopurin 

Thiopurine. 

2.6.8-Tri thiopurin 
7 -Methy1-2.6.8-trithiopurin 
7 -Methy1-2-oxy-6-thiopurin 

B. 31, 431 [1898]. (5. 405.) 

7 -Methy1-2-athoxy-6-thiopurin 
2.6-Dioxy -8-thiopurin 
7 -Methy1-6-thio-2-ch1orpurin 
1.3.7 -Trimethy1-2.6-dioxy-8-thiopurin (Thiocaffein). 

Fischer, Puringruppe. 

(5. 60.) 

6 
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1. Emil Fischer l ). t)ber Cafiein,Theobromin, Xanthin und Guanin. 
Liebigs Annalen der Chemie %15, 253 [1882]. 

(Eingegangen am 21. August.) 

Wahrend die Harnsaure seit der beriihmten Arbeit von Liebig 
und Wohler das Interesse der Chemiker unabHissig in Anspruch ge
nommen hat und immer wieder zum Gegenstand neuer Untersuchungen 
gemacht wurde, sind die mit jener Saure verwandten sauerstoffarmeren 
Basen des Pflanzen- und Tierkorpers, das Caffein und Theobromin, 
das Xanthin und Guanin, von der experimentellen Forschung geradezu 
stiefmiitterlich behandelt worden. 

Der Grund dafiir ist wohl zum Teil in der schwierigen Beschaffung 
dieser Produkte zu suchen. Vor allem aber scheint man sich der Hoff
nung hingegeben zu haben, mit der Losung des Hauptproblems, mit 
der Aufk1arung der Harnsaurekdnstitution, zugleich den Schliissel 
fiir die Erkenntnis jener Substanzen miihelos zu gewinnen. 

Bis jetzt ist diese Erwartung getauscht worden. Trotz aller Be
miihungen ist die atomistische Struktur der Harnsaure ratselhaft ge
blieben und es ist noch kaum der Weg angedeutet, auf dem es gelingen 
mag, die Frage der Entscheidung zuzuflihren. 

Unter diesen Umstanden schien es mir angezeigt, das Studium 
jener Basen unabhangig von der Harnsaure aufzunehmen, um aus 
ihrer Kenntnis vielleicht umgekehrt neue Gesichtspunkte fiir die Er
forschung der letzteren zu gewinnen. 

Unter den vier Basen wahlte ich flir die Spezialuntersuchung das 
Caffein, weil dasselbe am leichtesteri zuganglich ist und auBerdem 
gewisse auBere, besonders einladende Eigenschaften zur Schau tragt. 
Ich habe mich in dieser Wahl nicht getauscht. Das Caffein bietet von 
allen komplizierten Substanzen der Harnsauregruppe der experimentellen 
Forschung die geringsten Schwierigkeiten. Drei von seinen vier Stick
stoffatomen sind mit Methyl verbunden und konnen dadurch leicht 
von dem vierten unterschieden werden. Wie groB die Vorteile sind, 
we1che aus einem anscheinend so geringfligigen Umstande fiir die 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 14, 637 u. 1905 [1881]; 15, 29 u. 453 [1882J. 
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richtige Interpretation der Tatsachen entspringen, wird sich aus dem 
N achfolgenden von selbst ergeben. 

Diesem gliicklichen Zufalle glaube ich es hauptsachlich zu ver
danken, daB es mit verhiiltnismaBig geringer Millie gelungen ist, die 
Konstitution des Caffeins und seiner Homologen so weit aufzuklaren, 
als es mit den jetzt vorhandenen Hilfsmitteln tiberhaupt moglich 
erscheint. 

Wie bei fast allen analytischen Arbeiten war es auch bei der vor
liegenden nicht moglich, von Anfang an einem bestimmten Plane zu 
folgen. Wie oft der Gang der Untersuchung mit der fortschreitenden 
Kenntnis der Tatsachen gewechselt hat, zeigt die Darstellung der 
Resultate in den verschiedenen vorlaufigen Mitteilungen. J etzt, wo 
das Hauptziel erreicht ist, wird es erst moglich, dieselben in geordneter 
und leicht verstiindlicher Weise zusammen zu fassen. Das ist der 
Zweck der nachfolgenden Abhandlung, in der man wenig neue theo
retische SchluBfolgerungen, aber um so mehr erganzende Beobachtungen 
und neue Tatsachen finden wird. 

Die Geschichte des Caffeins beginnt, wenn man von seiner Ent
deckung und Elementaranalyse absieht, mit den Arbeiten von Sten
housel) und Rochleder 2 ). 

Ersterer erhielt durch Oxydation mit Salpetersaure daraus das 
Nitrothein oder Cholestrophan, welches spater als Dimethylparaban
saure erkannt wurde, und beobachtete ferner bei derselben Reaktion 
die Bildung einer Substanz, welche mit Ammoniak eine Purpurfarbe 
liefert, iihnlich der des Murexids. Letzterer untersuchte das Verhalten 
der Base' gegen feuchtes Chlor und entdeckte dabei das Chlorcaffein 
und vor allem die interessante Amalinsaure, deren Ahnlichkeit mit 
dem Alloxantin ihm auffiel und welche spater von Strecker fUr ein 
Methylderivat des Alloxantins erklart wurde. Die Beobachtung 
Rochleders gab den deutlichen Hinweis auf die Beziehungen des 
Caffeins zur Harnsaure und war die Basis, auf welcher ich haupt
sachlich weiter gebaut habe. 

Weniger wichtig sind die spateren Versuche von Strecker3 ), 

von O. Schultzen4 ) und von Strecker und Rosengarten6) tiber 
die Spaltung des Caffeins durch Alkali. Nach ihren Beobachtungen 
entsteht dabei zunachst durch Aufnahme von Wasser und Austritt 

1) Liebigs Annal. d. Chem. 45, 366 [1843] und 46, 227 [1843]. 
2) Liebigs Annal. d. Chem. 69, 120 [1849] und 71, 1 [1849]; Jahresber. f. 

Chem. f. 1850, 434. 
3) Liebigs Annal. d. Chem. I:!a, 360 [1862]. 
4) Zeitschr. f. Chem. 186'2', 614. 
5) Liebigs Annal. d. Chem. 15'2', 1 [1871]. 
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von Kohlensaure eine neue Base, das Caffeidin, C7H12N40 und dieses 
zerfiillt bei fortgesetzter Einwirkung des Alkalis vollstandig in Kohlen
saure, Ameisensaure, Ammoniak, Methylamin und Sarkosin: 

C7H 12N40 + 5 H 20 

= CO2 + CH20 2 + 2 CHa.NH2 + NHa + CH3.NH.CH2 .COOH. 

Ware diese Zersetzungsgleichung durch quantitative Bestimmung 
der Produkte kontrolliert worden, was nicht geschehen ist, so hatte 
man daraus den immerhin recht wertvollen SchluB ziehen konnen, 
daB das Caffein einen Ammoniakrest und drei Methylaminreste enthalte. 

Ungleich groBer sind die Verdienste von Strecker um die Er
forschung der anderen drei, dem Caffein nahestehenden Basen. In 
seiner vortrefflichen Abhandlung 1) tiber die chemischen Beziehungen 
zwischen Guanin, Xanthin usw. zeigte er die UmwandluItg des Theo
bromins in Caffein, des Guanins in Xanthin und die Zersetzung des 
Guanins in Kohlensaure, Cholestrophan und Guanidin. 

Er erkannte ferner die Ahnlichkeit des Xanthins mit dem Theo
bromin, versuchte jedoch vergebens, die vermutete Homologie der
se1ben experimentell zu beweisen. 

Hiermit sind alle wertvolleren Tatsachen erwahnt, we1che ich bei 
der Aufnahme der Arbeit vorfand. 

Wie wenig dieselben gentigten, um einen klaren Einblick in die 
Konstitution der betreffenden Basen zu gewinnen, beweist wohl am 
besten die groBe Zahl und die groBe Verschiedenheit der daraus ab
geleiteten rationellen Caffeinformeln. Dieselben hier zusammenzustellen 
scheint mir nutzlos zu sein. Ich erwiihne deshalb speziell nur die eine 
von Medicus aufgestellte Formel 2); nicht etwa, well sie durch meine 
Versuche bestatigt worden ware, sondern nur, well sie einen richtigen 
Gedanken enthiilt, we1chen ich bei der ganzen Arbeit nicht aus den 
Augen verloren habe. Ich meine damit die Anschauung, daB das Caffein 
und seine Homologen ebenso wie die Harnsaure einen fertig geblldeten 
Alloxankern enthalten. 

Gleichzeitig mit mir hat Herr Maly3) mit seinen Schiilern das 
Caffein und Theobromin von neuem bearbeitet. pas Wenige, was ich 
von ihren Resultaten benutzen konnte, ist bei passender Gelegenheit 
spater erwahnt. 

1) Liebigs Annal. d. Chem. U8, 151 [1861]. 

II) Liebigs Annal. d. Chem. 115, 250 [1875]: 

3) Monatshefte f. Chem. 1881 und 1882. 
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Der nachfolgende experimente11e Teil dieser Abhandlung zerfiillt 
in folgende Abschnitte: 

I. Revision von Rochleders Versuchen iiber die Spaltung des 
Caffeins durch Chlor; 

II. Beschreibung aller einfachen Caffeinderivate: Chlor-, Brom-, 
Amino-, Athoxy-, Hydroxy- und Diathoxyhydroxycaffein; 

III. Abbau des Diathoxyhydroxycaffeins; 
IV. Theobromin; 
V. Xanthin. 

Den SchluB bilden theoretische Auseinandersetzungen iiber die 
Konstitution der erw1ihnten Basen und ihrer Spaltungsprodukte. 

Zersetzung des Cafleins durch Salzsiure und cblorsaures Kall. 

Nach den Untersuchungen von Rochleder1 ) sol1 das Caffein 
bei der Einwirkung von Chlor in wasseriger LOsung zerfallen in Amalin
saure (Tetramethylalloxantin), Chlorcyan und Methylamin. 

Man erh1i1t diese Korper in der Tat, wenn man genau in derse1ben 
Weise wie Rochlederverfahrt. Dieselben sind jedoch a11e drei Pro
dukte einer sekundaren Reaktion. 

Bei vorsichtiger Oxydation des Caffeins mit gasformigem Chlor 
oder noch besser mit Salzsaure und chlorsaurem Kali zerfa11t dasselbe 
zum groBten Teil gerade auf in Dimethyla110xan und Monomethyl
harnstoff nach der Gleichung: 

CgHlON402 + 20 + 2 H20 = CSHgN20 S + ~HsN20. 
Die in der vorliiufigen Mitteilung2) enthaltene Beschreibung des 

Versuchs gebe ich hier absichtlich unveriindert wieder. 
Zu einer Losung von 15 Teilen Caffein in 20 Teilen Salzsiiure (spez. 

Gewicht 1,19) und 45 Teilen Wasser gibt man bei einer Temperatur 
von etwa 500 chlorsaures Kali in kleinen Mengen zu. Nach kurzer 
Zeit scheidet sich ein dicker Brei von Chlorcaffein abo Man fiihrt 
dann unter zeitweisem gelindem Erwiirmen auf dem Wasserbad und 
hiiufigem Schiitteln mit dem Zusatz von Kaliumchlorat fort, bis eine 
klare Losung entstanden ist. Die Operation dauert 1-2 Stunden und 
erfordert etwa 7 Teile Kaliumchlorat. 

Aus dieser Losung liiBt sich das Dimethyla110xan nicht direkt 
abscheiden. Dampft man dieselbe ein, so beobachtet man die von 
Rochleder beschriebenen Erscheinungen, das Auftreten eines stechen-

1) Liebigs Annal. d. Chem. 'fl, 9 [1849]. 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 14, 1912 [1881]. 



Fischer; Dber Cafiero, Theobromin, Xanthin und Guanin. 89 

den Geruches (vermutlich CWorcyan) und die Abscheidung von kleinen 
Mengen Amalinsaure. 

Die letztere entsteht unzweifelhaft aus dem vorher in der Losung 
vorhandenen Dimethylailoxan, analog der von Wohler und Liebig!) 
beobachteten Bildung von Alloxantin beim Erhitzen von Alloxan mit 
Salzsaure. 

Viel glatter findet diese Umwandlung bekanntlich statt bei der 
Einwirkung von Schwefelwasserstoff und diese Reaktion benutzt man 
am besten auch zur Darstellung von Amalinsaure aus Dimethylalloxan. 
Man verdiinnt zu dem Zweck die salzsaure Losung mit dem gleichen 
Volumen Wasser, zerstort das iiberschiissige CWor durch vorsichtigen 
Zusatz von schwefliger Saure und leitet Schwefelwasserstoff bis zur 
Sattigung ein. 

Hierbei scheidet sich die Amalinsaure sofort, mit Schwefel ge
mengt, als dicker, kristallinischer Niederschlag abo Derselbe wird 
filtriert und die Saure durch Auskochen mit groBen Mengen Wasser 
gelost. 

Beim Erkalten scheidet sich dieselbe in rein weiBen, kleinen Prismen 
abo Bei rich tiger Leitung der Operation erhiilt man leicht 60% der 
theoretischen Menge an reinem Produkt. 

Durch vorsichtige Oxydation mit Salpetersaure gewinnt man aus 
der Amalinsaure wiederum das noch unbekannte Dimethylalloxan; 
dasselbe bleibt beim Verdunsten der Losung als Sirup zuriick, der aile 
Reaktionen des Alloxans zeigt. 

Wie ich schon im vorigen Winter bei der Wiederholung des vorher
gehenden Versuches beobachtet habe, scheidet sich aus diesem Sirup 
auf Zusatz von wenig \Vasser bei niederer Temperatur das Dimethyl
alloxan in Kristallen abo In der Beschreibung derselben, we1che ich 
fiir diese ausfiihrliche Abhandlung aufgespart hatte, sind mir inzwischen 
Maly und Andreasch2 ) zuvorgekommen. Dieselben haben die Zer
setzung des Caffeins mit Chlor unter den von mir angegebenen Be
dingungen wiederholt und zur Isolierung des Dimethylalloxans direktes 
Ausschiitteln der Fliissigkeit mit Ather empfohlen. Mir scheint die 
oben angegebene Verwandlung desselben in die fast unlosliche Amalin
saure und deren spatere Oxydation wegen der besseren Ausbeute zur 
Darstellung der Substanz vorteilhafter zu sein. 

Nach Rochleder liefert die Amalinsaure bei energischer Oxydation 
mit Salpetersaure Cholestrophan. Selbstverstandlich verhiilt sich das 
Dimethylalloxan ebenso. Die Umwandlung gelingt jedoch viel glatter 

1) Liebigs Annal. d. Chern. :e6, 307 [1838]. 
2) Monatshefte f. Chern. 188~, 92. 
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bei Anwendung von Chromsaure unter ahnlichen Bedingungen, wie 
sie von Maly und Hinteregger fUr die Oxydation des Caffeins emp
fohlen worden sind. Erwarmt man 1 Teil Dimethylalloxan mit 
0,8 Teilen K2Cr20 7 , 1 Teil konzentrierter Schwefelsaure und 10 Teilen 
Wasser am RiickfluBkiihler, so ist nach I-P/2 Stunden die Reaktion 
beendet und beim Erkalten scheidet sich eine reichliche Menge von 
reinem Cholestrophan abo 

0,2233 g gaben 0,3466 CO2 und 0,087 H 20. 

Berechnet Gefunden 

C 42,33 42,25 
H ~~ ~n 

Die Ausbeute betragt etwa 65% der theoretischen Menge. 
Der neben Dimethylalloxan aus dem Caffein gebildete Monomethyl

hamstoff befindet sich in der mit Schwefelwasserstoff behande1ten 
LOsung. 

Will man denselben gewinnen, so neutralisiert man die Fliissigkeit 
zunachst mit BleiweiB und verdampft das Filtrat im luftverdiinnten 
Raume auf dem Wasserbad. Aus dem Riickstand wird der Hamstoff 
mit Alkohol ausgezogen und bleibt beim Verdampfen des Alkohols, 
gemengt mit salzsaurem Methylamin, als Sirup zuriick. 

Versetzt man den letzteren unter guter Abkiihlung mit kalter, 
ausgekochter Salpetersaure, so scheidet sich das Nitrat des Hamstoffs 
als dicker Kristallbrei ab, welcher von der Mutterlauge durch Absaugen 
und Waschen mit eiskaltem Alkohol befreit wird. Das zur Reinigung 
aus Alkohol kristallisierte Salz gab folgende Zahlen: 

0,2107 g gaben 61,2 ccm Stickstoff bei 240 und 719 mm Druck. 

N 

Berechnet fur 
C2H 6N 20. HN03 

30,65 

Gefunden 

30,75 

Das Nitrat wurde mit Barytwasser versetzt, der iiberschiissige 
Baryt mit Kohlensaure gefa11t, das Filtrat verdampft und der Riick
stand mit absolutem Alkohol aufgenommen. Auf Zusatz von Ather 
schied sich der Hamstoff in farblosen Prismen vom Schmelzpunkte 102 0 

ab, welche bei der Analyse folgende Zahlen gaben: 

0,1672 g gaben 0,1995 CO2 und 0,122 H 20. 

Berechnet fUr 
C2H 6N 20 

C 32,43 
H 8,1 

Erhalten wurden an Methylhamstoff 
setzungsgleichung berechneten Ausbeute. 

Gefunden 

32,54 
8,1 

60% der fiir obige Zer
Die Menge desse1ben ist 
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jedoch jedenfalls groBer, da eine quantitative Abscheidung des Nitrats 
nicht moglich ist. 

Diese Zersetzung des Caffeins durch Chlor, welche in der gleichen 
Weise, wie ich spater zeigen werde, bei dem Theobromin und Xanthin 
stattfindet, ist ganz analog dem Zerfall der Harnsaure in Alloxan und 
Harnstoff und sollte man darnach glauben, daB beide Korper in naher 
Beziehung zueinander stehen. 

Ich werde jedoch spater auf eine prinzipielle Verschiedenheit der 
Harnsaure von dem Caffein und seinen Homologen aufmerksam machen. 

Derivate des Catleins. 

Wie schon Rochleder gefunden hat, laBt sich in dem Caffein 
ein Atom Wasserstoff durch Chlor ersetzen. Die dem Chlorcaffei:n ent
sprechende Bromverbindung ist spater von O. Schultzen dargestellt" 
worden. 

Aus beiden Verbindungen entsteht durch Erhitzen mit alkoho
lischem Ammoniak des Aminocaffein und durch Kochen mit alkoho
lischem Kali das Athoxycaffein. Dieses zerfallt mit Salzsaure erwarmt 
in Chlorathyl und Hydroxycaffein und das letztere verwandelt sich bei 
der Behandlung mit Brom und Alkohol in Diathoxyhydroxycaffein. 

Chlorcaffein. 

Die Verbindung wurde von Rochleder1 ) durch Einwirkung von 
gasfOrmigem Chlor auf in Wasser suspendiertes Caffein erhalten. In 
gleicher Weise entsteht dieselbe als erstes Produkt, wenn man eine auf 
500 erhitzte salzsaure Losung von Caffein allmahlich mit Kalium
chlorat versetzt. 

Beide Methoden sind jedoch fUr die Darstellung des Korpers 
wenig geeignet, wei! derselbe von Wasser und iiberschiissigem Chlor 
sehr leicht in der friiher beschriebenen Weise verandert wird. 

Viel sicherer gelingt die Operation bei Anwendung von trockenem 
Chlor. 

Leitet man iiber gut getrocknetes und fein zerriebenes Caffein, 
welches in diinner Schicht in einem GlasgefaB ausgebreitet ist, einen 
raschen Strom von trockenem Chlorgas, so beginnt schon in der Kalte 
sehr bald eine merkliche Entwicklung von Salzsaure und die Temperatur 
steigt auf 30-400 • 

Wenn die Reaktion nachlaBt, wird die zu Kliimpchen zusammen
gebackene Masse nochmals zerrieben, im Olbad auf 75-800 erwarmt 

1) J ahresber. f. Chem. usw. f. 1850, 435. 
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und das Dberleiten von Chlor fortgesetzt, bis die Entwickelung von 
Salzsaure nahezu aufhortl). 

Das schwach gefarbte Rohprodukt wird zur Entfernung des an
haftenden Chlors mit einer konzentrierten Losung von schwefliger 
Saure iibergossen und in moglichst wenig heiBer konzentrierter Salz
saure geli:ist. 

Auf Zusatz von Wasser scheidet sich der groBte Tell des Chlor
caffeins in weiBen Kristallen ab, wahrend etwa unverandertes Caffein 
in Losung bleibt. Aus der Mutterlauge gewinnt man durch Abdampfen 
der Salzsaure und nochmaliges Aufnehmen mit Wasser eine zweite 
Kristallisation. 

Zur vollstandigen Reinigung wird das Produkt aus siedendem 
Wasser umkristallisiert. 

Das Chlorcaffein hat die von Rochleder angegebene Zusammen
setzung CsH 9N40 2Cl. 

Den bisher nicht bestimmten Schmelzpunkt fand ich bei 188°. 
Die Substanz lost sich leicht in starken Sauren, wird aber durch 

Wasser unverandert wieder abgeschieden. In kaltem Wasser und in 
Ather ist sie sehr schwer loslich; leichter wird sie von siedendem \Vasser 
und noch mehr von heiBem Alkohol aufgenommen. 

Durch naszenten Wasserstoff wird die Verbindung in saurer LOsung 
in Caffetn zuriickverwandelt. 

Lost man dieselbe in 20-prozentiger heiBer Salzsaure und tragt 
unter Umschiitteln kleine Mengen von Zinkstaub ein, bis eine Probe 
auf Zusatz von Wasser keine Fii1lung mehr gibt, so ist die Reduktion 
beendet. 

Zur Isolierung des Caffetns verdampft man die salzsaure Losung 
auf dem Wasserbade und fallt das Zink nach dem Verdiinnen mit 
Wasser durch Ammoniak und Schwefelammonium. 

Aus dem stark konzentrierten Filtrat scheidet sich beim Erkalten 
die in Salmiaklosung schwer losliche Base fast vollstandig in feinen 
Nadeln ab, deren Schme1zpunkt bei 2320 gefunden wurde. 

Diese leichte und glatte Bildung des Caffetns aus der Chlorverbin
dung ist analog der von Maly und Hinteregger 2) schon beschriebenen 
Reduktion des Bromcaffetns durch bloBes Kochen mit Zinkstaub. 

1) In Gemeinschaft mit Herrn Reese habe ich nachtraglich ein noch viel 
bequemeres Verfahren fUr die Darstellung des Chlorcaffeins gefunden: 1 T. trockenes 
Caffein wird in 6-7 T. Chloroform gelost und in die siedende Fliissigkeit trockenes 
Chlor eingeleitet, bis der anfanglich entstehende Niederschlag von salzsaurem 
Caffein wieder in Losung gegangen ist. Beim Verdampfen des Chloroforms bleibt 
ein schwach gefarbtes Produkt, welches zur Reinigung mit wenig Wasser aus
gekocht wird. Die Ausbeute ist quantitativ. 

2) Monatshefte f. Chem. 188~, 91. 
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Ich habe den Versuch besonders ausgefiihrt, um das spater be
schriebene Hydroxycaffein, aus welchem durch Phosphorpentachlorid 
Chlorcaffein entsteht, in Caffein zuriickverwandeln zu konnen. 

Zum SchluB erwahne ich noch eine dritte Bildungsweise des Chlor
caffeins, welche nach dem Vorhergehenden leicht verstandlich ist. 

Erhitzt man trockenes Caffein mit dem dreifachen Volumen Phos
phorpentachlorid im Olbade allmahlich auf 150-1600 , bis alles Penta
chlorid abdestilliert ist, so bleibt ein Riickstand, der zum graBten Teil 
aus Chlorcaffein besteht. 

Bromcaffein. 

Die Verbindung ist zuerst von O. S ch ultz e n 1) durch Erwarmen 
von Caffein und Brom auf dem Wasserbad dargestellt worden. 

Diese Methode gibt jedoch eine schlechte Ausbeute, weil die Tempe
ratur zu niedrig liegt und die Entfernung des iiberschiissigen Broms in 
wenig zweckmaBiger Weise geschieht. 

Ich habe die Verbindung kiloweise dargestellt und dabei folgendes 
Verfahren benutzt. 

10 Teile scharf getrocknetes Caffein werden in 50 Teile kaltes, 
trockenes Brom allmahlich unter Umschiitteln eingetragen, wobei 
zuerst das schon von Sch ultzen erwahnte dunkelrote Brcimadditions
produkt entsteht. 

Nach 12-stiindiger Einwirkung wird das Brom auf dem Wasser
bade abdestilliert und der Riickstand im Olbad auf 1500 erhitzt, bis 
die reichliche Entwicklung von Bromwasserstoffsaure nahezu beendet ist. 

Die zuriickbleibende feste, rotgefarbte Masse wird mit einer kalten 
konzentrierten Lasung von schwefliger Saure iibergossen und in die 
gekiihlte Fliissigkeit unter haufigem Umschiitteln ein kraftiger Strom 
von Schwefeldioxyd eingeleitet. 

Die Operation hat den Zweck, das in der Masse enthaltene Addi
tionsprodukt von Bromcaffein und Brom zu zerstaren. 

Um die Einwirkung des Reduktionsmittels zu befardern, wird die 
feste Masse soviel als maglich zerkleinert und die Fliissigkeit schlieBlich 
bis zur vollstandigen Entfarbung auf dem Wasserbade erwarmt. 

Hierbei hat man jedoch Sorge zu tragen, daB die schweflige Saure 
stets im Vberschusse vorhanden sei, um die oxydierende Wirkung 
von Brom und Wasser bei haherer Temperatur maglichst zu verhindern. 

Der graBte Teil des Bromcaffeins bleibt bei diesem Verfahren als 
weiBe kristallinische Masse zuriick. Den in Lasung gebliebenen Rest ge
winnt man aus dem stark eingeengten Filtrat durch Fallen mit Wasser. 

1) Zeitschr. f. Chem. 1867, 614. 
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Aus 50 '.reilen Caffein wurden nach diesem Verfahren in der Regel 
56-58 '.reile der Bromverbindung erhalten, was etwa 80% der theore
tlschen Ausbeute entspricht. 

Dieses Rohprodukt kann fur die Darstellung alier spater beschrie
ben en Substanzen direkt benutzt werden. Zur vollstandigen Reinigung 
wird dasselbe am besten in heiBer starker Salzsaure gelost und durch 
Wasser wieder gefallt. 

Die Verbindung hat die von Schu1tzen angegebene Zusammen
setzung, wie ich schon in der ersten Mitteilung angab. 

Zum DberfluB haben die Herren Maly und Hinteregger spater 
nochmals eine vollstandige Analyse derselben veroffentlicht. 

Das Bromcaffein schrnilzt bei 2060. Es ist se1bst in kochendem 
Wasser und Alkohol sehr schwer 10slich. Am leichtesten wird es von 
starker Salzsaure oder Eisessig ge16st. Mit Chlorwasser gibt es die 
bekannte Caffeinreaktion. 

Von Ammoniak oder Kali wird die Verbindung leicht angegriffen 
und unter den geeigneten Bedingungen in Amino- resp. Athoxycaffein 
verwandelt. 

Aminoc affein. 

Erhitzt man 2 '.reile der Bromverbindung mit 20 '.rei1en kon
zentriertem alkoholischem Ammoniak 6--8 Stunden auf 1300, so findet 
eine vollstandige Umsetzung statt und beim Erkalten des Rohren
inhaltes scheidet sich das gebildete Aminocaffein zum groBten Teile 
in feinen N adeln abo 

Dieselben wurderi filtriert, zur Entfemung von Bromammonium 
mit Wasser gewaschen und aus hellier Essigsaure umkristallisiert. 

Die Analyse eines bei 1000 getrockneten Praparats gab folgende 
Zahlen: 

0,1541 g gaben 46,5 ccm Stickstoff bei 110 und 712 mm Druck. 
0,1609 g " 0,2708 COli und 0,0809 lIsO. 

Berechnet fiir Gefunden 
CsHeN.,Oz. NHII 

C 45,9 45,9 
H 5,3 5,6 
N 33,5 33,7 

Das Aminocaffein ist in Wasser und Alkohol sehr schwer loslich. 
Leichter wird es von starker Essigsaure aufgenommen. 

Es schmilzt erst uber 3600 zu einer· schwach braun gefarbten 
Fliissigkeit und sublimiert beim starkeren Erhitzen fast vollstandig 
unzersetzt. 

Sonderbarerweise scheint die Verbindung trotz des Eintritts der 
Aminogruppe weniger basisch zu sein als das Caffein selbst. Sie lost 
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sich wohl in starker heiBer Salzsaure, wird aber daraus ebenso wie das 
Chlor- und Bromcaffein durch Wasser gefa1lt. 

In geringer Menge bildet sich dasse1be Aminocaffein bei langem 
Kochen von Bromcaffein mit einem DberschuB von Cyankali in ver
diinnter alkoholischer Losung. 

A thoxycaffein. 

Von wasseriger Kalilauge wird das Bromcaffein beim Kochen lang
sam gelost und vollstandig zersetzt, unter Bildung, leicht loslicher, 
nicht naher untersuchter Produkte. Hierbei entsteht sonderbarerweise 
keine Spur des bestandigen Hydroxycaffeins. 

Einfacher verlauft die Einwirkung des alkoholischen Kalis, wobei 
das Brom durch Athoxyl ersetzt wird. 

Zur Darstellung des Athoxycaffeins erhitzt man 30 g fein ge
pulverte Bromverbindung mit 200 g einer 10-prozentigen alkoholischen 
LOsung von Atzkali zum Sieden. In 15-20 Minuten ist das Brom
caffein verschwunden und an seine Stelle ein Niederschlag von Brom
kalium getreten. Aus der heiB filtrierten Losung scheidet sich das 
Athoxycaffein beim starken Abkuhlen in einer Kaltemischung zum 
allergroBten Teil in farblosen Nadeln ab, we1che filtriert und mit wenig 
kaltem Alkohol gewaschen werden. 

Um den in der Mutterlauge bleibenden Rest noch zu gewinnen, 
wird dieselbe mit Salzsaure vorsichtig neutralisiert und verdampft. 

Beim Behandeln des Ruckstandes mit kaltem Wasser bleibt das 
Athoxycaffein als schwach braun gefarbte Kristallmasse zuruck. 

Handelt es sich urn die Darstellung des spater beschriebenen 
Hydroxycaffeins, so kann man obige Mutterlauge auch mit einem Dber
schuB von Salzsaure verdampfen. 

Zur vollstandigen Reinigung wird das Athoxycaffein aus heiBem 
Alkohol oder siedendem Wasser umkristallisiert. 

Fur die Analyse war das Praparat bei lOOO getrocknet. 
0,2501 g gaben 0,4653 CO2 und 0,1367 H 20. 
0,2369 g " 51 ccm Stickstoff be1 100 und 710 mm Druck. 

Berechnet fUr Gefunden 
CSH9N402·0C2H5 

C 50,41 50,07 
H 5,9 6,07 
N 23,53 24,06 

Das Athoxycaffein schmilzt bei 1400 und destilliert bei hoherer 
Temperatur fast unzersetzt. 

In kaltem Alkohol und Ather ist es schwer, in heiBem Alkohol 
leicht loslich. Auf kochendem Wasser schmilzt es, lost sich dabei in 
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merklicher Menge auf und scheidet sich beim raschen Abkuhlen in 
feinen Oltropfchen ab, we1che sehr bald zu einem Haufwerk von weiBen 
N adeln erstarren. 

Die Verbindung besitzt noch basische Eigenschaften; sie lost 
sich in verdunnter Salzsaure in betrachtlicher Menge und wird durch 
Alkali unverandert daraus abgeschieden. 

Beim Erwarmen der salzsauren Losung zerfillt sie dagegen glatt 
in Chlorathyl und Hydroxycaffein nach der Gleichung: 

CSH9N402·0C2Hs + HCI = C2HsCl + CSH 9N40 2.OH. 

Hydroxycaffein. 

Wird die Athoxyverbindung mit der 4-5-fachen Menge lO-pro
zentiger Salzsaure erwarmt, so lost sie sich zunachst auf. 

Bei 80-900 findet plotzlich eine lebhafte Entwickelung von 
Chlorathyl statt und nach kurzer Zeit beginnt die Abscheidung von 
feinen weiBen N ade1n. 

Sobald die Gasentwickelung beendet ist, laBt man erkalten und 
filtriert. 

Aus der Muttedauge erhalt man durch starkes Eindampfen eine 
zweite Kristallisation. 

Die Reinheit des Produktes ist nur bedingt durch die Qualitat der 
angewandten Athoxyverbindung. War diese gefarbt, so haftet auch 
dem Hydroxycaffein in geringer Menge ein gelber Farbstoff an, der 
am besten durch Losen des Rohprodukts in heiBer konzentrierter 
Salzsaure und Ausfillen mit Wasser entfernt wird. Die Ausbeute ist 
recht befriedigend. 

Aus 300 g rohem Bromcaffein wurdendurchschnittlich 180 g 
der Hydroxyverbindung gewonnen, was etwa 75% der theoretischen 
Ausbeute entspricht. Fur die Analyse war die Substanz aus heiBem 
Wasser umkristallisiert und bei 1100 getrocknet. 

0,2203 g gaben 0,3685 CO2 nnd 0,1021 H 20. 
0,2242 g " 54 ccrn Stickstoff bei 110 nnd 712 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
CSH 9N4 0 2 ·OH 

C 45,71 45,62 
H 4,76 5,14 
N 26,6G 26,76 

Die Verbindung schmilzt ungefahr bei 345°, sublimiert jedoch 
bei derselben Temperatur in betrachtlicher Menge. 

Sie ist in Alkohol, Ather und kaltem Wasser sehr schwer, in heiBem 
Wasser etwas leichter loslich und kristallisiert daraus in weiBen ver-



Fischer, Ober Caffein, Theobromin, Xanthin nnd Guanin. 97 

filzten Nadeln. Von starken Mineralsauren wird sie in betrachtlicher 
Menge aufgenommen, aber durch Wasser daraus zum groBten Teile 
wieder abgeschieden. 

SaJze des Hydroxycaffeins. - Von dem Caffein unterscheidet 
sich die Verbindung besonders durch ihre ausgepragt saure Natur. 

Sie ist selbst in Ammoniak leicht loslich. Mit Alkalien, alkalischen 
Erden und Silber bildet sie unbestandige Salze. 

Das N atronsalz hat im lufttrockenen Zustande die Zusammen
setzung CSH9N403Na + 3 H 20. 

Dasselbe scheidet sich in feinen verfilzten N ade1n ab, wenn man 
Hydroxycaffein in wenig reiner Natronlauge (frisch aus Metall bereitet) 
lost und mit Alkohol fiillt. 

0,4115 g lufttrockenes Salz gaben 0,102 N~S04. 

Na 

Berechnet fiir 
CsH gN40 aNa + 3 H 20 

8,05 

Gefnnden 

7,9 

Das Kristallwasser entweicht vollstandig bei mehrstiindigem Er
hitzen auf 1800. 

0,4208 g verloren bei 1800 0,0778 Wasser nnd gaben dann 0,1065 N~S04. 

Kristallwasser 
Na 

Berechnet 

18,88 
8,05 

Gefunden 

18,5 
8,19 

Das Salz ist in Wasser aul3erordentlich leicht, in konzentrierter 
Natronlauge schwer loslich. Seine wasserige Losung bleibt auf Zusatz 
von salpetersaurem Silber in der Kalte Idar. Beim Erwarmen bildet 
sich aber ein anfangs flockiger, beim Kochen kornig werdender Nieder
schlag der Silberverbindung. 

Beim langeren Kochen mit konzentrierter N atronlauge wird das 
Salz unter Entwicke1ung von Ammoniak und Methylamin zersetzt. 

Ahnliche Eigenschaften besitzt das Barytsalz, (CSH9N403)2Ba 
+ 3 H 20; dasselbe wird am leichtesten erhalten durch Auflosen von 
Hydroxycaffei:n in warmem Barytwasser, Fallen des iiberschiissigen 
Baryts mit Kohlensaure und Eindampfen des Filtrats auf dem 
Wasserbad. 

Aus der stark konzentrierten LOsung scheiden sich in der Kalte 
nach einiger Zeit blumenkohlahnliche Kristallaggregate ab, welche aus 
sehr feinen Prismen zusammengefiigt sind. 

Dieselben wurden filtriert, mit Alkohol gewaschen und fiir die 
Analyse im Vakuum getrocknet. 

Das Kristallwasser entweicht vollstandig bei mehrstiindigem Er
hitzen auf 1500. 

Fischer. Puringruppe. 7 
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0,3825 g verloren bei 1500 0,0330 H20 und gaben dann 0,1477 BaSO •. 
Berechnet ffir Gefunden 

C16H1SNsOeBa + 3 H 20 
Kristallwasser 8,86 

Ba 22,49 
8,63 

22,73 

In Wasser unloslich ist das Silbersalz. Man erhatt dasse1be 
am leichtesten, indem man eine ammoniakalische LOsung von Hydroxy
caffein mit einem DberschuB von ammoniakalischer Silberlosung ver
setzt und zum Sieden erhitzt. 

Sobald der groBte Tei1 des Ammoniaks verjagt ist, scheidet sich 
die Silberverbindung in sehr feinen verfilzten Nade1n abo 

Umwandlung des Hydroxycaffeins in Athoxycaffein. - Wird das 
bei llOo getrocknete Silbersalz mit der berechneten Menge von 
J odathyl im gesch10ssenen Rohr 12 Stunden auf 1000 erhitzt, so 
findet eine vollstandige Umsetzung statt und es bildet sich neben 
J odsilber a1s Hauptprodukt Athoxycaffein. 

Zur Isolierung des letzteren wurde der Rohreninhalt mit Alkohol 
ausgekocht und der beim Verdampfen der LOsung bleibende Riick
stand aus heiBem Wasser umkristallisiert. Das Produkt besaB den 
Schme1zpunkt 1400 und die Zusammensetzung der Athoxyverbindung. 

0,1359 g gaben 29 ccm Stickstoff bei 120 und 716 mm Druck. 
Berechnet Gefunden 

N 23,5 23,9 

Umwandlung des Hydroxycaffeins in Chlorcaffein. - Erwarmt 
man zwei Tei1e der Hydroxyverbindung mit vier Teilen Phosphor
oxych1orid und drei Teilen Pentachlorid zum Kochen, so geht die 
Substanz unter lebhafter Salzsaureentwickelung bis auf eine geringe 
Menge eines ge1ben Produktes in Losung. 

Beim Verdampfen des Filtrats auf dem Wasserbade bleibt ein 
kristallinischer Riickstand, der mit kaltem Wasser ausge1augt und 
dann aus siedendem Wasser umkristallisiert wurde. 

Die so erhaltenen farblosen Nadeln zeigten den Schmelzpunkt ISS() 
und aile iibrigen Eigenschaften des Chlorcaffeins, welches in der friiher 
beschriebenen Weise weiter in Caffein umgewande1t werden kann. 

Gegen konzentrierte Salzsaure und Schwefelsaure ist das Hydroxy
caffein auffallend bestandig, dagegen wird es von Oxydationsmitte1n 
vie1 leichter alS das Caffein selbst angegriffen. 

Konzentrierte Salpetersaure zerstort die Verbindung schon in der 
Katte. In ahnlicher Weise wirken Chlor und Brom selbst in sehr ver
diinnter wasseriger Losung. 

Die Produkte sind in letzterem Falle verschieden je nach den 
auBeren Bedingungen. 
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Behandelt man die nicht zu konzentrierte salzsaure LOsung der 
Hydroxyverbindung in ge1inder Warme mit chlorsaurem Kali, so ver
lauft die Spaltung ahnlich wie beim Caffein. 

Als Hauptprodukt entsteht Dimethylalloxan neben kleineren 
Mengen von Apocaffein. 

Leitet man dagegen in die konzentrierte stark gekiihlte salzsaure 
LOsung der Verbindung gasfOrmiges Chlor ein und verdampft schlieBlich 
auf dem Wasserbad, so wird, wie spater noch ausfiihrlicher beschrieben 
werden soll, fast kein Alloxan, sondern nur ein Gemenge von Apo
und Hypocaffein erhalten. 

Bei allen diesenZersetzungen entsteht hochstwahrscheinlich als erstes 
Produkt eine Verbindung des Hydroxycaffeins mit dem Halogen, we1che bei 
Abwesenheit von Wasser bestandig ist und deshalb isoliert werden kann. 

Tragt man z. B. fein gepulvertes trockenes Hydroxycaffein unter 
Umschiitteln in die 25-fache Menge stark gekiihltes, absolut trockenes 
Brom ein und verdampft dann moglichst rasch auf dem Wasserbad, 
wobei stets infolge einer sekundaren Reaktion etwas Bromwasserstoff 
entweicht, so bleibt das Bromadditionsprodukt als feste rotgefarbte 
Masse zuriick. 

Diese1be ist viel unbestandiger a1s die Bromverbindung des Caffeins; 
wahrend letztere durch Alkalien oder schweflige Saure in Caffein ver
wande1t wird, wird erstere durch Wasser schon in der KaIte unter 
Bildung von leicht lOslichen Produkten vollig zersetzt. 

Dieses Bromadditionsprodukt besitzt hochstwahrscheinlich die Zu
sammensetzung CSH9N4020HBr2' denn mit Alkohol zusammengebracht 
verwandelt es sich in eine schon kristallisierende, bromfreie Verbindung, 
we1che die Zusammensetzung C12H20N40S besitzt und aus dem Hydroxy
caffein durch Addition von zwei Athoxyl entsteht. 

Ich bezeichne dieselbe als 

Dia thoxyhydroxycaffein. 

DbergieBt man die eben erwahnte Bromverbindung des Hydroxy
caffeins mit der lO-fachenMenge kalten Alkohols, so geht diese1be 
beim Umschiitteln bald in Losung und gleichzeitig scheidet sich aus 
der Fliissigkeit eine reichlic,he Menge von Kristallen abo 

Vie1 einfacher und reichlicher laBt sich diese1be Verbindung durch 
gleichzeitige Einwirkung von Brom und Alkohol auf das Hydroxy
caffein gewinnen. 

Man suspendiert zu dem Zweck 10 g sehr fein zerriebene Hydroxy
verbindung in 50 g moglichst wasserfreiem Alkohol, kiihlt in einer 
Mischung von Eis und Salz ab und fiigt 12-15 g reines Brom zu. 

7* 
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Beim Umschiitteln entsteht unter schwacher Erwarmung eine 
klare Losung, aus der sich nach einigen Augenblicken das Diathoxy
hydroxycaffein als dicker Kristallbrei abscheidet. 

Das Produkt wird filtriert und bis zur Entfarbung erst mit kaltem 
Alkohol, spater mit Ather gewaschen. 

Bei richtig geleiteter Operation ist dasselbe ganz rein und die 
Ausbeute nahezu quantitativ. 

Aus lO Teilen Hydroxycaffein wurden durchschnittlich 12,5 Teile 
des Athers erhalten. 

Die alkoholischen Mutterlaugen k6nnen durch Eindampfen mit 
Salzsaure auf Hypocaffein verarbeitet werden. 

Die Bildung des Diathoxyhydroxycaffeins erfolgt nach der Gleichung: 

CSHloN40a + 2 C2H60 + 2 Br = 2 HBr + CSHloN40a(O~H5)2' 
Zu den nachfolgenden Analysen dienten verschiedene Praparate, 

we1che ein- bis zweimal aus heiBem Alkohol umkristallisiert und teils 
im Vakuum, teils bei loOo getrocknet waren. 

1. 0,1947 g gaben 0,3426 CO2 und 0,1137 H20. 
2. 0,2139 g " 0,3755" ,,0,1320 " 

0,1841 g " 30,5 ccrn Stickstoff bei 130 und 723 rnrn Druck. 
3. 0,250 g " 0,4405 CO2 und 0,154 H20. 

0,198 g " 32,5 ccrn Stickstoff bei 50 und 718 mm Druck. 
4. 0,2015 g " 0,3559 CO2 und 0,1212 H20. 
5. 0,2545 g " 0,445 " " 0,155 " 

Berechnet fUr Gefunden 

C12H20N405 
-.. 

1. 2. 3. 4. 5. 
C 48,0 47,99 47,9 48,03 48,17 47,68 
H 6,66 6,49 6,7 6,84 6,67 6,76 
N 18,67 18,6 18,9 

Die Verbindung ist in heiBem Alkohol leicht, in kaltem Alkohol, 
Wasser und Ather schwer 16slich. 

Sie kristallisiert in farblosen Prismen; nach den 
Messungen von Professor Haushofer1 ), dem ich die 
nebenstehende Kristallzeichnung verdanke, geh6ren die 
Kristalle dem triklinenSystem an; siebilden Kombinationen 
von ooPoo (a), oopoo (b), OP (c), ooP; (p), 'P,oo (r) 
und sind meist tafelformig nach b ausgebildet. 

Sie schmilzt unter Zersetzung zwischen 195 und 2050 . 

Bei h6herer Temperatur entwickeln sich stechend riechende 
Gase. In Alkalien ist sie leicht 16slich und wird durch 

1) Die genauere Beschreibung der Kristalle siehe Groths Zeitschrift fiir 
Kristallographie. 
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Essigsaure unverandert daraus abgeschieden. Beim langeren Kochen 
mit Alkalien wird sie dagegen vollstandig unter Methylamin- und 
Ammoniakentwickelung zersetzt. 

Von Hydroxycaffein unterscheidet sich die Verbindung besonders 
durch ihr Verhalten gegen Halogene und Sauren. 

Mit ersteren liefert sie keine Spur von Dimethylalloxan, von letzteren 
wird sie selbst in verdiinnter wasseriger Losung gespalten und je nach 
den Bedingungen in die spater beschriebenen Verbindungen Apocaffein, 
Hypocaffein oder Caffursaure umgewande1t. 

Ganz dasselbe Verhalten zeigt das 

Dimethoxyhydroxycaffein. 

Lost man die friiher erwahnte Bromverbindung des Hydroxy
caffeins in 4-5 Teilen kaltem Methylalkohol und fiigt dann so viel 
reinen Ather zu, bis eine schwache Triibung der Fliissigkeit eintritt, 
so scheidet sich beim langeren Stehen die Verbindung in prachtig aus
gebildeten Kristallen abo 

Selbstverstandlich kann man dieselbe auch durch Bromieren von 
Hydroxycaffein, welches in Methylalkohol suspendiert ist, direkt ge
winnen. 

Fiir die Analyse wurde die Substanz aus heiBem Wasser umkristalli
siert und bei 1000 getrocknet. 

1. 0,2717 g gab en 0,4405 CO2 und 0,1477 H20. 
0,2447 g " 44 cern Stickstoff bei 40 und 705 mm Druck. 

2. 0,1626 g " 29,5 ccm " 40 " 705 " 

Berechnet fUr 

CloH16N40o 

Gefunden 
..-"-.. 

1. 2. 

C 44,12 44,22 
H 5,88 6,04 
N 20,6 20,47 20,4 

Das Dimethoxyhydroxycaffein schmilzt bei 178-179 0 und zersetzt 
sich bei hoherer Temperatur unter Entwicke1ung von stechend riechenden 
Dampfen. In Wasser und Alkohol ist es in der Warme ziemlich leicht, 
in der Kiilte schwer loslich. 

Durch Sauren wird es in derselben Weise gespalten wie die Athyl
verbindung. 

Allocaffein. 

Mit diesem Namen bezeichne ich eine Verbindung von der Zu
sammensetzung CSHgN305' welche bei der Darstellung des Diathoxy
hydroxycaffeins zuweilen als Nebenprodukt erhalten wird. Am reich-
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lichsten entsteht dieselbe, wenn. man die Bromierung des Hydroxy
caffeins nicht in absolutem, sondem in 92-prozentigem Alkohol vor
nimmt. 

In geringer Menge ist sie alsdann in dem rohen DHithoxyhydroxy
caffcin enthalten und bleibt beim Auskochen des Produkts mit Alkohol 
als sandiges Pulver zuruck. 

Etwas groBere Mengen derse1ben Substanz erhiilt man beim Ver
dampfen der bromhaltigen alkoholischen Mutterlauge. 

Die Reinigung der Verbindung wird sehr erleichtert durch ihre 
Schwerloslichkeit in Alkohol. 

Zur Analyse wurde dieselbe aus viel siedendem Alkohol umkristalli
siert und bei 1050 getrocknet. 

1. 0,3424 g gaben 0,5311 CO2 und 0,1236 H20. 
0,151 g " 25 ccm Stickstoff bei 190 und 741 mm Druck. 

2. 0,2093 g 0,323 CO2 und 0,0822 H20. 
0,3086 g " 52,2 ccm Stickstoff bei 240 und 737 mm Druck. 

3. 0,3184 g " 0,1199 H20. 

Berechnet fiir 

CsH 9NaOij 

Gefunden 

1. 2. 3. 
C 42,29 42,29 42,1 
H 3,97 4,01 4,35 4,18 
N 18,5 18,54 18,38 

Die Substanz schmilzt bei 1980, ist in Wasser fast un16slich und 
selbst in siedendem Alkohol schwer 16slich. Von konzentrierter Salz
saure wird sie beim Kochen langsam gel6st und beim Eindampfen unter 
Bildung von leicht loslichen Produkten vollstiindig zersetzt. 

Dber die Konstitution dieser merkwiirdigen Verbindung, welche 
mir leider nur in geringer Menge zur Verfiigung stand, habe ich mir 
bisher kein Urteil bilden konnen und ich werde sie deshalb spater 
nicht mehr erwiihnen. 

Ihre Bildung aus dem Hydroxycaffein scheint nach der Gleichung: 

CSHloN40a + 0 + H 20 = CsH9Na05 + NHa 
stattzufinden. 

Abbau des Dlithoxyhydroxyeafl'eins. 

Wie fruher erwahnt, wird das Diathoxyhydroxycaffein ebenso wie 
die Methylverbindung durch warme Salzsaure leicht angegriffen und in 
dieselben Produkte, Apo- und Hypocaffein umgewandelt. 

Beide Verbindungen entstehen in der Regel gleichzeitig und un
abhangig voneinander, aber in einem Mengenverhaltnis, welches wesent
lich durch die Konzentration der Salzsaure und die Art des Erhitzens 
beeinfluBt ist. 
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Apocaffein, C7H7NaOS' 

Hande1t es sich um die Darstellung der reinen Substanz, so ver
dampft man nicht mehr als 5 g des Diathoxyhydroxycaffeins mit der 
4-fachen Menge 20-prozentiger Salzsaure auf dem Wasserbad, am 
besten in einer Platinschale unter Umriihren so rasch als moglich bis 
auf 1/3 Volumen des urspriinglichen Gemenges. 

Die Diathoxyverbindung geht dabei leicht in Losung und beim 
Verdampfen entweicht infolge einer sekundaren Reaktion stets etwas 
Kohlensaure. 

Versetzt man den sirupartigen Riickstand mit wenig kaltem 
Wasser, so scheidet sich der groBte Tell des Apocaffeins als weiBe harzige 
Masse ab, we1che nach langerer Zeit besonders beim Umriihren erstarrt. 

Die Kristallisation wird sehr beschleunigt, wenn man etwas von 
der festen Substanz zusetzt. 

Nach Entfernung der Mutterlauge wird das Rohprodukt in so 
vie1 warmem Wasser ge1ost, daB beim Abkiihlen auf Zimmertemperatur 
keine. olige Triibung der Flussigkeit entsteht. 

Aus dieser LOsung scheidet sich das Apocaffein beim langeren 
Stehen in farblosen Kristallen ab, welche nochmals in der gleichen 
Weise umkristallisiert, ganz frei von Hypocaffein und anderen Pro
dukten sind. 

Fur die Analyse wurde die Substanz im Vakuum getrocknet. 

1. 0,2058 g gaben 0,2976 CO2 und 0,0648 H 20. 
0,1374 g " 24 ccm Stickstoff bei 60 und 708 mm Druck. 

2. 0,2599 g 0,3748 CO2 und 0,0793 H 20. 
0,2033 g 36 ccm Stickstoff bei 120 und 715 mm Druck. 

Berechnet fUr Gefunden 

C7H7NaOs 
.-'-
1. 2. 

C 39,43 39,39 39,33 
H 3,3 3,49 3,39 
N 19,71 19,8 19,8 

Seine Bildung aus der Diathoxyverbindung erfolgt nach der 
Gleichung: 

C8HlON403(O~Hs)2 + 2 H20 = C7H7NaOs + CHa.NH2 + 2 ~H60. 

Das Apocaffein schmilzt bei 147-1480 und zersetzt sich bei hoherer 
Temperatur unter Braunfarbung und Entwickelung von stechend 
riechenden Dampfen. 

Es ist leicht loslich in heiBem Wasser, Alkohol und Chloroform, 
schwer loslich in kaltem Wasser, Benzol und Schwefelkohlenstoff. 
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Aus der wasserigen Losung scheidet es sich in Kristallen ab, welche 
nach den Messungen von Professor Ha ushofer, dem monoklinen 
System l ) angehoren. Achsenverhaltnis: a: b : c = 0,8025 : 1 : 0,6976. 

Versetzt man seine kalte Losung mit Barytwasser, so erzeugt jeder 
Tropfen einen weiBen Niederschlag, der jedoch beim Umschiitteln 
wieder verschwindet. Sobald der Baryt im DberschuB ist, entsteht da
gegen eine bleibende Fallung von Baryumcarbonat. 

Die Zersetzung des Diathoxyhydroxycaffeins mit Salzsaure fiihrte 
zur Entdeckung des Apocaffeins und ist noch immer der geeignetste 
Weg fiir die Darstellung dieser Substanz. 

Inzwischen habe ich eine andere direkte Bildungsweise derselben 
aus Hydroxycaffein beobachtet, woraus deutlich hervorgeht, daB der 
Umweg iiber die Diathoxyverbindung nur gewisse praktische Vor
teile bietet. 

Wie bereits erwahnt, wird das Hydroxycaffein in salzsaurer LOsung 
durch Chlor leicht zerstort. 

Bei hOherer Temperatur entsteht dabei hauptsachlich Dimethyl
alloxan neben kleineren Mengen Apocaffein. 

Bei niederer Temperatur tritt die Menge des Dimethylalloxans 
ganz zuriick und man erhiilt als Hauptprodukt ein Gemenge von Apo
und Hypocaffein, wie folgender Versuch zeigt. 

Eine auf -100 abgekiihlte Losung von Hydroxycaffein in rauchen
der Salzsaure wurde mit gasformigem Chlor behandelt, bis der Geruch 
desse1ben nicht mehr verschwand. 

Der OberschuB des Chlors wurde alsdann durch einen starken 
Luftstrom in der Kiilte entfernt und die Losung auf dem Wasserbad 
bis zur Sirupdicke verdampft. 

Auf Zusatz von kaltem Wasser fiel eine harzige Masse aus, welche 
nach einiger Zeit kristallinisch erstarrte und deren Gewicht im trockenen 
Zustande 80% des angewandten Hydroxycaffeins betrug. 

Das Produkt war ein Gemenge von Apo- und Hypocaffein, welche 
wegen ihrer gleichen Loslichkeit durch Kristallisation aus Wasser nur 
sehr schwer zu trennen sind. 

Die Bildung des Apocaffeins findet nach der Gleichung statt: 

CSHION4,03 + 0 + H 20 = C7H7NS05 + CHs .NH2 • 

Kocht man das Gemenge mit Wasser bis zur Beendigung der 
Kohlensaureentwickelung, so wird das Apocaffei'n in Caffursaure ver
wande1t und beim Erkalten scheidet sich das Hypocaffein im reinen 
Zustand aus. 

1) Die niiheren Angaben finden sich in Groths Zeitschrift fiiI" Kristallographie. 
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Die Menge des letzttren ist so betrachtlich, daB man die Methode 
zur Darstellung desselben benutzen kann. 

Als dritte Bildungsweise des Apocaffeins erwahne ich hier beilaufig 
seine direkte Entstehung aus dem Caffein bei der Behandlung mit 
Salzsaure und chlorsaurem Kali, welche von Maly und Andreasch1) 

beobachtet wurde. 
Diese Reaktion verlauft offenbar in verschiedenen Phasen, welche 

man nach dem Vorhergehenden leicht unterscheiden wird. 

Caffursaure, C6H 9Na0 4 • 

Beim Kochen mit Wasser wird das reine Apocaffein leicht zersetzt. 
Es zerfall t da bei glatt in Kohlensaure und Caffursaure nach der Gleichung: 

C7H7NaOs + H 20 = CO2 + CsH 9Na0 4 • 

In den friiheren Mitteilungen habe ich angegeben, daB bei dieser 
Reaktion gleichzeitig Hypocaffein entstehe. Diese Angabe ist, wie 
inzwischen schon Maly und Andreasch 2) gefunden haben, unrichtig. 
Das bei meinen friiheren Versuchen angewandte Apocaffein war trotz 
wiederholten Umkristallisierens aus Wasser durch Hypocaffein ver
unreinigt. 

Zur Darstellung der Caffursaure bin ich stets von dem Diathoxy
hydroxycaffein ausgegangen: 

20 g des Athers werden mit dem gleichen Gewicht rauchender 
Salzsaure (vom spezifischen Gewicht 1,19) auf dem Wasserbade in 
einer Schale unter Umriihren rasch zur Sirupdicke verdampft. Versetzt 
man den Riickstand mit dem gleichen Volumen lauwarmem Wasser, 
so erstarrt die Masse sehr bald kristallinisch. Zur Vervollstandigung 
der Kristallisation kiihlt man auf 0 0 ab, filtriert nach einigen Stunden 
und wascht die mechanisch zerkleinerte Kristallmasse mit wenig kaltem 
Wasser aus. Die Mutterlaugen werden nochmals zur Sirupdicke ver
dampft, der Riickstand mit wenig Wasser verdiinnt und die nach einigen 
Stunden in der KaIte abgeschiedene Kristallmasse abermals filtriert. 

Die zweiten Mutterlaugen enthalten hauptsachlich salzsaures 
Methylamin. 

Das so erhaltene rohe Apocaffein (welches in Wirklichkeit ein 
Gemenge mit Hypocaffein ist) wird in 5 Teilen Wasser gelOst und so 
lange gekocht, bis die anfanglich sehr starke Kohlensaureentwickelung 
beendet ist. 

Bei Mengen von 30-40 g dauert diese Operation P/~-2 Stunden. 

1) Monatshefte f. Chern. l88:t, 100. 
2) Monatshefte f. Chern. l88:t, 102. 
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Aus der in Eiswasser gekiihlten L6sung scheidet sich beim langeren 
Stehen das Hypocaffein zum gr6Bten Teil in wohlausgebildeten groBen 
Kristallen abo 

Zur Gewinnung der leicht l6slichen Caffursaure wird die Mutter
lauge auf dem Wasserbad bis zur beginnenden Kristallisation ein
gedampft, abgekiihlt und der Kristallbrei mehrmals mit kaltem Wasser 
ausge1augt. Hierbei geht die Caffursaure in LOsung, wahrend das noch 
beigemengte Hypocaffein. fast vollstandig zuriickbleibt. 

Das Filtrat wird abermals verdampft und der Riickstand mit 
siedendem Alkohol aufgenommen. Aus dieser L6sung scheidet sich die 
Saure bei nicht zu starker Konzentration langsam in prachtigen, wasser
hellen, schiefen Tafeln ab, welche indessen an der Luft sehr rasch durch 
Verwitterung undurchsichtig werden. 

Fiir die Analyse wurde die Substanz bei 1200 getrocknet. 

0,2422 g gaben 0,347'() CO2 und 0,1060 H 20. 
0,1975 g " 42 ccm Stickstoff bei 230 und 717 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
C6H 9N a0 4 

C 38,5 39,07 
H 4,81 4,86 
N 22,46 22,57 

Die Caffursaure schmilzt zwischen 210 und 220 0 unter Zersetzung 
und lebhaftem Aufschaumen. 

Sie ist in Wasser leicht, in kaltem Alkohol, Chloroform und Ather 
schwer 16slich. 

Sie ist eine schwache Saure; ihr leicht 16sliches Barytsalz wird bereits 
durch Kohlensaure zerlegt. Charakteristisch ist die Silberverbindung. 

LOst man die Saure in Wasser und fiigt vorsichtig so vie1 Ammoniak 
zu, daB die Reaktion der Fliissigkeit noch schwach sauer ist, so scheidet 
sich auf Zusatz von Silbernitrat das Salz nach einiger Zeit in prachtvoll 
ausgebildeten farblosen und lichtbestandigen Tafe1n abo Dasse1be 
hat im Vakuum getrocknet die Formel C6HsNa0 4Ag. 

0,2210 g gaben 0,0801 metallisches Silber. 
0,2551 g 0,2243 CO2 und 0,0686 H20. 

Berechnet Gefunden 
Ag 36,73 36,24 
C 24,5 23,98 
H 2,7 2,98 

Das Salz ist in Wasser schwer loslich; es verliert bei 1100 nicht an 
Gewicht, farbt sich aber schon bei 1500 unter Zersetzung dunkelbraun. 

Von Salzsaure, Chlor und Bromwasser wird die Caffursaure beim 
Eindampfen auf dem Wasserbade nicht verandert. 
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Durch Salpetersaure oder durch chromsaures Kali und verdiinnte 
Schwefelsaure wird sie dagegen rasch oxydiert. Mit Schwefelwasser
stoffwasser, schwefliger Saure und saurem schwefligsaurem Ammoniak 
kann sie ohne Veranderung gekocht werden. 

Um so leichter wird sie von starker Jodwasserstoffsaure angegriffen 
und in die spater beschriebene Hydrocaffursaure verwandelt. 

In Alkalien und Barytwasser lost sich die Saure in der K3.1te ohne 
Veranderung, wird dagegen in der Warme unter Methylaminentwickelung 
1eicht zersetzt. 

Beim Erwarmen mit basisch essigsaurem Blei zerfallt dieselbe glatt 
in Mesoxalsaure, Methylamin und Methylharnstoff, 

C6H9N304 + 3 H 20 = C3H40 6 + CHa.NH2 + C2H6N20 , 

wie folgender Versuch zeigt. 
Spaltung der CafJursiiure mit basisch-essigsaurem Blei. - 2 g 

der reinen Saure wurden in 100 g Wasser gelost, mit einem Dber
schuB von basisch-essigsaurem Blei versetzt und zum Kochen erhitzt. 
Hierbei schied sich ein dicker kristallinischer Niederschlag von mes
oxalsaurem Blei abo Das filtrierte und gewaschene Salz wurde durch 
mehrstiindiges Digerieren mit einem sehr geringen DberschuB von ver
diinnter Schwefelsaure in gelinder Warme zersetzt und die filtrierte 
Losung im luftverdiinnten Raum auf dem Wasserbade abgedampft. 

Aus dem Riickstand schieden sich beim Aufbewahren iiber Schwefe1-
saure in einer Vakuumglocke nach 1-2 Tagen prismatische Kristalle 
ab, die auf einer porosen Tonplatte getrocknet und nochmals aus sehr 
wenig Wasser in der gleichen Weise umkristallisiert wurden. Die so 
erhaltenen Kristalle zeigten alle Eigenschaften der Mesoxalsaure. 

Eine Probe derselben erweichte, im Kapillarrohr erhitzt, bei llOo 
und schmolz vollstandig bei 119-120 0 unter schwacher Gasent
wickelung. 

Die mit Ammoniak nahezu neutralisierte wasserige Losung der 
Saure gab mit salpetersaurem Silber in der K3.1te einen weiBen, aus 
kleinen Prismen bestehenden Niederschlag, welcher im Dunkeln rasch 
filtriert, mit Wasser und Alkohol gewaschen und im Vakuum iiber 
Schwefe1saure getrocknet wurde. 

Das trockene Salz verpuffte beim Erhitzen, zersetzte sich beim 
Erwarmen mit Wasser unter Abscheidung von metallischem Silber und 
hatte die Zusammensetzung des Silbermesoxalats. 

0,202 g gaben 0,1639 AgCl. 

Ag 

Berechnet fUr 
CsH 2 0 6Ag2 

61,71 

Gefunden 

61,1 
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Die Menge der kristallisierten Mesoxalsaure betrug 50% vom 
Gewicht der Caffursaure, wahrend nach obiger Zersetzungsgleichung 
73% entstehen sollten. 

Die vom mesoxalsauren Blei filtrierte Mutterlauge enthalt das 
gleichzeitig gebildete Methylamin und den Monomethylharnstoff. 

Zum Nachweis derselben wurde die Losung nach Entfernung des 
Bleies durch Schwefelwasserstoff im luftverdiinnten Raum destilliert. 
Das Destillat gab beim Verdampfen mit Salzsaure und Platinchlorid 
die charakteristischen sechsseitigen Blattchen von Methylaminplatin
chlorid, ohne Octaeder von Platinsalmiak. 

Der im Riickstand befindliche Monomethylharnstoff schied sich 
beim langeren Aufbewahren im Exsikkator in prismatischen Kristallen abo 

Die Menge derselben betrug 0,54 g, wahrend nach der Rechnung 
0,8 g entstehen sollten. 

In wenig Alkohol gelost und mit Ather wieder abgeschieden, zeigte 
die Verbindung den Schmelzpunkt 1020 und die Zusammensetzung des 
Monomethylharnstoffs. 

0,1864 g gaben 0,2205 CO2 und 0,1367 H 20. 
0,1176 g " 42 ccm StickstoH bei 240 und 719 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
C2H 6N2O 

C 32,43 32,26 
H 8,10 8,14 
N 37,84 37,82 

Hydrocaffursaure, CsH9NaOa. 

Lost man Caffursaure in der 3-4-fachen Gewichtsmenge kalter 
rauchender J odwasserstoffsaure, so farbt sich die Fliissigkeit sehr bald 
durch Freiwerden von J od dunkelbraun. 

Zur Reduktion des letzteren setzt man zweckmaBig J odphosphonium 
zu und 1aBt das Gemisch dann unter ofterem Umschiitteln einige Stunden 
bei gewohnlicher Temperatur stehen. Zum SchluB erwarmt man gelinde 
auf dem Wasserbade, bis die Fliissigkeit farblos bleibt. 

Die Losung wird jetzt mit Wasser stark verdiinnt, zur Entfernung 
der J odwasserstoffsaure erst mit BleiweiB, dann mit iiberschiissigem 
Bleihydroxyd digeriert, das Filtrat mit Schwefelwasserstoff vollstandig 
entbleit und am besten im luftverdiinnten Raume auf dem Wasser
bade verdampft. 

Nach geniigender Konzentration scheidet sich die Hydrocaffur
saure beim Erkalten der Losung in farblosen prismatischen Kristallen 
ab, welche durch Umkristallisieren aus heiBem Wasset leicht gereinigt 
werden konnen. 
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Zu den nachfolgenden Analysen dienten verschiedene Praparate, 
wovon 1. im Vakuum iiber Schwefelsaure, 2. und 3. durch Erhitzen 
auf 1100 getrocknet waren. 

1. 0,1965 g gaben 0,3041 CO2 und 0,0946 H20. 
2. 0,1998 g 0,3046"" 0,0903 " 
3. 0,2117 g " 0,3230" "0,1002,, 

0,1907 g " 44,5 ccm Stickstoff bei 220 und 715 mm Druck. 

Berechnet fUr Gefunden 

C6H9NaOa 1. 2. 3. 
C 42,1 42,2 41,58 41,61 
H 5,26 5,35 5,02 5,26 
N 24,56 24,82 

Die Hydrocaffursaure ist in heiBem Wasser leicht, in kaltem 
Wasser ziemlich schwer loslich. 1m Kapillarrohr erhitzt schmolz das 
flir Analyse 1 angewandte Praparat zwischen 240 und 2480 und er
starrte beim Abkiihlen gegen 235 0 • 

Die reine Saure gibt - zum Unterschied von Apocaffein, Caffur
saure und Hypocaffein - beim Kochen mit basisch-~sigsaurem Blei 
keinen Niederschlag. 

Von oxydierenden Agentien wird die Verbindung leicht angegriffen. 
Mit ammoniakalischer Silberlosung z. B. gibt sie schon in der Kalte 
nach einiger Zeit einen starken Silberspiegel. Noch leichter wird sie 
durch gasformiges Chlor in wasseriger Lasung verandert und beim 
Verdampfen auf dem Wasserbade bleibt dann reine Caffursaure zuriick. 

In Alkalien und Barytwasser lost sich die Hydrocaffursaure in 
der Kalte ohne Veranderung. Beim Erwarmen tritt dagegen alsbald 
ein starker Geruch von Methylamin auf. 

Spaltung der HydrocatJursiiure mit Baryt. - Erwarmt man 1 Teil 
der Saure mit 5 Teilen Barythydrat und 20 Teilen Wasser auf dem 
Wasserbade, so macht sich augenblicklich der Geruch des Methylamins 
bemerkbar, welches bei einem besonderen Versuche abdestilliert und 
in das charakteristische Platinsalz verwandelt wurde. Gleichzeitig 
entsteht in der Regel in sehr geringer Menge ein unlosliches Barytsalz, 
welches Silberlosung reduziert und wahrscheinlich von einer Verun
reinigung der Hydrocaffursaure herstammt. 

N ach 15 Minuten langem Erwarmen wurde die Losung filtriert 
und mit Kohlensaure gefallt. Die abermals filtrierte Fliissigkeit enthielt 
weder Baryt noch Hydrocaffursaure, denn sie gab mit Schwefe1saure 
und ammoniakalischer Silberlosung keine Reaktion mehr. 

Beim Verdampfen dieser Losung schieden sich feine farblose pris
matische Kristalle ab, welche den Schmelzpunkt 1560 und die Zusammen
setzung C4HsN20 2 zeigten. 
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0,1825 g gaben 0,2836 CO2 und 0,0757 H20. 
0,1027 g " 22,3 ccm Stickstoff bei 120 unci 723 mm Druck. 

Berechnet Gefunden 

C 42,1 42,3 
H 5,2 4,6 
N 24,56 24,5 

Die Substanz ist unzweifelhaft identisch mit dem Methylhydantoln. 
Sie entsteht aus der Hydrocaffursaure nach der Gleichung: 

CsH 9NaOa + H20 = CO2 + ~CHa + C4HsN20 2 • 

Diese Spaltung erfolgt jedoch in zwei Phasen. 
Zuerst wird nur Methylamin abgelost und es entsteht das Baryt

salz einer Saure, welches in alkalischer LOsung bestandig ist, aber 
schon durch Kohlensaure zerlegt wird. Die freie Saure ist nur in kalter 
wiisseriger LOsung bestiindig; beim Erwiirmen zerfiillt sie in Kohlen
saure und Methylhydantoin, wie folgender Versuch zeigt. 

Diewie oben 15 Minuten erwiirmte Barytlosung der Hydrocaffur
saure wurde vop dem geringen Niederschlag, welcher kein Baryum
carbonat enthielt, filtriert und der Baryt in der Kalte mit verdiinnter 
Schwefe1saure genau ausgefiillt. 

Die filtrierte LOsung ~b mit Barytwasser keine Trlibung, enthielt 
mithin keine freie Kohlensaure. 

Beim Kochen dieser LOsung entwich dagegen eine reich1iche Menge 
von Kohlensaure und beim Verdampfenblieb reines Methylhydantoin 
zuriick. 

N ach diesen Resultaten kann es kaum· zweife1haft sein, daB die 
Hydrocaffursaure beim Erwiirmen mit Barytwasser unter Wasser
aufnahme zunachst in Methylamin und Methylhydantolncarbonsaure 
gespalten wird. 

Auf die mutmaBliche Konstitution der letzteren werde ich spater 
noch zuriickkommen. 

Ihr Barytsalz ist, wie bereits erwihnt wurde, in wiisseriger LOsung 
ziemlich bestandig. Es kann 10-15 Minuten mit liberschiissigem Baryt 
auf dem Wasserbad erhitzt werden. Setzt man dagegen das Erwarmen 
4-5 Stunden fort, so entsteht das Barytsalz einer neuen Saure, welches 
durch Kohlensaure nicht zersetzt wird, ammoniakalische Silberlosung 
stark reduziert und aus der konzentrierten wiisserigen LOsung durch 
Alkohol als amorphe, sch1eimige Masse gefiillt wird. 

Ich habe das Salz vorlaufig nicht weiter untersucht und begnlige 
mich deshalb damit, seine Existenz anzudeuten. 

Die Bildung des Methylhydantoins aus der Hydrocaffursaure ist 
flir die Aufk1iirung der Konstitution des Caffeins von hervorragender 
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Bedeutung. Ich glaube durch diese Spaltung den vollgiiltigen Beweis 
erbracht zu haben, daB in dem Caffeln, wenn ich mich so ausdrucken 
darf, neben dem dimethylierten Alloxankern der Kohlenstoffstickstoff
kern des Methylhydantolns enthalten ist. 

Hypocafiein. 

Die Verbindung bildet sich in wechselnder Menge neben dem 
Apocaffein beim Erwarmen des Diathoxyhydroxycaffeins mit Salz
saure und ebenso bei der Zersetzung des Hydroxycaffeins mit Chlor in 
salzsaurer LOsung. 

Fur die Darste11ung von gr6Beren Mengen habe ich stets die erste 
Methode benutzt. 

Das Verfahren ist bei der Caffursaure ausfiihrlich beschrieben. 
Bei demselben werden von dem Gewichte des angewandten Hydroxy
caffeins ungefahr 30% an Hypocaffein erhalten. 

Das ziemlich reine Rohprodukt ist nach zweimaligem Umkristalli
sieren aus heiBem Wasser frei von Caffursaure und anderen Bei
mengungen. 

Das Hypocaffein hat, im Vakuum uber Schwefe1saure oder bei 
h6herer Temperatur getrocknet, die Zusammensetzung C6H 7NaOa. 

0,1282 g gaben 0,1986 CO2 und 0,0505 H 20. 
0,0986 g " 22 ccm Stickstoff bei 150 und 718 mm Druck. 

C 
H 
N 

Berechnet 

42,6 
4,14 

24,85 

Gefunden 

42,24 
4,37 

24,66 

Da dasselbe aus reinem Apocaffein bei den neueren Versuchen 
nicht mehr erhalten werden konnte, so muB ich annehmen, daB es 
direkt aus dem Diathoxyhydroxycaffein entsteht nach der Gleichung: 

CsH lON40 a. (O~H5)2 + 2 H20 

= 2 C2H60 + NH2.CHa + CO2 + C6H 7NaOa• 

Die Verbindung schmilzt konstant bei 1820 und destilliert bei 
h6herer Temperatur gr6Btenteils unzersetzt. In heiBem Wasser und 
Alkohol ist sie leicht, in kaltem Wasser schwer 16slich. 

Die LOslichkeit in Wasser wird durch die Gegenwart von Caffur
saure vermehrt. 

Die Verbindung hat den Charakter einer Saure. Ihre Salze sind 
in reinem Zustande ziemlich bestandig, besitzen indessen eine kompli
zierte Zusammensetzung. 
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Das Barytsalz hat die Formel: 

ClsH19N909Ba = (C6H6N303)2Ba + C6H 7N30 3· 

Dasselbe entsteht durch Kochen einer nicht zu verdiinnten Hypo
caffeinlosung mit kohlensaurem Baryt oder beim vorsichtigen Neu
tralisieren von Hypocaffein mit Barytwasser. Will man es nach der 
letzten Methode gewinnen, so lost man 1 Teil Hypocaffein in 50 Teilen 
Wasser, kiihlt auf 0 0 ab und fligt BarytwaSser bis zur alkalischen 
Reaktion zu. Der iiberschiissige Baryt wird mit Kohlensaure gefallt 
und die heiB filtrierte Fliissigkeit auf dem Wasserbad verdampft. 

Versetzt man die so gewonnene konzentrierte LOsung mit so viel 
Alkohol, daB sie in der Kalte eben noch klar bleibt und erhitzt dann 
zum Kochen, so scheidet sich das Salz in sehr feinen weiBen N adeln abo 
1m Vakuum getrocknet gaben dieselben folgende Zahlen: 

1. 0,3605 g gaben 0,1315 BaS04,' 
0,254 g " 0,309 CO2 und 0,084 H20. 

2. 0,2276 g 0,0830 BaS04,. 

Berechnet fUr Gefunden 

ClsH19N90gBa ~ 
Ba 21,34 21,44 21,4 
C 33,64 33,18 
H 2,96 3,67 

Das Salz verliert bei 1000 nicht an Gewicht. Mit Schwefelsaure 
zersetzt liefert es reines Hypocaffein. In Wasser ist es leicht loslich 
und kann damit ohne Veranderung gekocht werden. Von iiberschiissigem 
Barytwasser wird es dagegen schon bei Zimmertemperatur unter Ab
scheidung von Baryumcarbonat zersetzt. 

Das Silbersalz ist in kaltem Wasser schwer loslich. Versetzt man 
eine Losung von Hypocaffein in 5 Teilen Wasser mit einem DberschuB 
von Silbernitrat und fligt dann so viel Ammoniak zu, bis die Reaktion 
schwach alkalisch ist, so scheidet sich beim langeren Stehen das Silber
salz in farblosen, meist zu Aggregaten vereinigten, schiefen Platten abo 
Dieselben wurden aus heiBem Wasser umkristallisiert und flir die 
Analyse im Vakuum bei LichtabschluB getrocknet. 

Aus den erhaltenen Zallien laBt sich keine einfache Formel be
rechnen. Das Praparat scheint trotz seines homogenen Aussehens 
ein Gemenge von verschiedenen Salzen gewesen zu sein. Die erhaltenen 
Zahlen stelle ich hier zusammen mit den Werten, welche sich flir die 
beiden Formeln C6H sN30 3Ag und ClsH19N909Ag2 berechnen. 

1. 0,3585 g gaben 0,1135 metallisches Silber. 
0,228 g 0,2405 CO2 und 0,0578 H 20. 

2. 0,3925 g " 0,125 metallisches Silber. 
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Berechnet fiir Gefunden 

CeHeNaOaAg C1sH19NgOgA&! ~ 
Ag 39,1 29,9 31,65 31,82 
C 26,1 29,9 28,77 
H 2,2 2,6 2,81 

Gegen Sauren, Oxydations- und Reduktionsmittel ist das Hypo
caffein auffallend bestandig. 

Mit rauchender Salpetersaure, Chlor- und Bromwasser, mit chrom
saurem Kali und verdiinnter Schwefelsaure und sogar mit Dbermangan
saure kann es ohne Veranderung gekocht werden. Ebensowenig wird 
es von rauchender J odwasserstoffsaure, von starker Salzsaure, von 
Zinn und Salzsaure, von Essigsaureanhydrid oder von Phosphoroxy
chlorid und Pentach10rid verandert. 

Mit Wasser kann es tagelang gekocht werden. Beim Erhitzen 
damit auf 1500 wird es dagegen vollstandig unter Kohlensaureentwicke
lung zerlegt. 

Eine ahnliche Zersetzung erleidet das Hypocaffein durch starke 
Basen bei niederer Temperatur. 

Versetzt man z. B. seine wasserige Losung mit iiberschiissigem 
Barythydrat, so bildet sich schon bei gewohnlicher Temperatur all
miihlich ein Niederschlag von Baryumcarbonat und beim Erwarmen 
auf dem Wasserbad ist nach einigen Minuten alles Hypocaffein ver
schwunden. Es zerfii1lt dabei unter Wasseraufnahme in Kohlensaure 
und eine Verbindung CsHgN 302, welche ich Caffolin genannt habe. 

Das letztere bleibt in der wasserigen Losung und kann nach Ent
fernung des Baryts mit Kohlensaure durch Abdampfen daraus ge
wonnen werden. 

Caffolin. 

Zur Darstellung dieser Verbindung benutze ich folgendes Ver
fahren. 1 Teil reines Hypocaffein wird in wenig heiBem Wasser ge10st 
und mit 5 Teilen einer Losung von basisch-essigsaurem Blei (we1che 
aus zwei Gewichtsteilen Bleiacetat, einem Teile Bleihydroxyd und 
drei Teilen Wasser heW bereitet ist) auf dem Wasserbad erhitzt. 

Nach kurzer Zeit bildet sich ein dicker Niederschlag von Blei
carbonat und nach 2-3 Stunden ist die Zersetzung beendet. 

Die filtrierte und mit Wasser verdiinnte Losung wird zur Ent
fernung des Bleies mit Schwefelwasserstoff gefiillt und das Filtrat auf 
dem Wasserbade zur Trockne verdampft. 

Es bleibt dabei eine weWe Kristallmasse zuriick, we1che mit sieden
dem Alkohol aufgenommen wird. Aus dieser LOsung scheidet sich 
das Caffolin beim Erkalten in feinen Nadeln ab, we1che nahezu chemisch 

Fischer. Puringruppe. 8 
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rein sind. Das direkt analysierte Produkt enthie1t 28,6 statt 29,37% 
Stickstoff. 

Zur vollstandigen Reinigung 16st man die Kristal1e nochmals in 
nicht zuvie1 warmem Wasser. In der Kiilte scheidet sich dann die 
Substanz langsam in farb10sen langen Prismen ab, we1che liber Schwefe1-
saure getrocknet die Zusammensetzung CsHgNSOZ haben. 

0,2345 g gaben 0,3615 CO2 und 0,1275 lItO. 
0,1742 g " 47 ccm Stickstoff bei 200 und 717 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
C5HgNaOj! 

C 41,96 42,04 
H ~~ ~M 
N 29,37 29,1 

Das Caffolin schmilzt zwischen 194 und 1960 und zersetzt sich 
beim starkeren Erhitzen unter tei1weiser Verkohlung und Entwicke1ung 
von stechend riechenden Dampfen. In warmem Wasser ist es auBer
ordentlich leicht, in kaltem etwas schwerer !Oslich. Von abso1utem 
Alkohol wird es se1bst beim Kochen ziemlich schwer aufgenommen. 

Das Caffolin scheint sich nicht mit Sauren zu verbinden. LOst 
man es in wenig kalter Salzsaure und fligt Alkoho1 zu, so scheidet sich 
die Verbindung unveriindert abo 

Es ist auch keine starke Saure, da aus einer mit Barythydrat 
versetzten LOsung von Caffolin aller Baryt bereits durch Kohlensaure 
gefii.11t wird. Kocht man dagegen seine konzentrierte LOsung mit Silber
oxyd, so scheidet sich aus dem Filtrat beim liingeren Stehen eine kristalli
sierte Silberverbindung abo 

Von dem Hypocaffein unterscheidet sich die Verbindung durch 
ihre Unbestandigkeit gegen starke Sauren. 

Schon beim Abdampfen mit konzentrierter Salzsaure auf dem 
Wasserbade wird sie in einen Sirup verwande1t, welcher in Alkohol 
sehr 1eicht loslich ist und beim 1a.ngeren Erhitzen mit konzentrierter 
Salzsiiure im gesch10ssenen Rohr auf 1000 weiter in Kohlensaure. 
Ammoniak, Methylamin und andere Produkte gespalten wird. 

Von konzentriertem Barytwasser wird das Caffolin erst bei tage
langem Erhitzen vollsHindig zersetzt. Es entweicht Ammoniak und 
Methylamin und es bildet sich ein weiBer kristallinischer Niederschlag. 
der zum groBten Tei1 aus kohlensaurem und oxalsaurem Baryt besteht. 
auBerdem aber" in geringer Menge eine Verbindung enthii.lt, welche 
Silberlosung beim Erwarmen reduziert. In der LOsung b1eibt ferner 
noch das Barytsa1z einer anderen organischen Saure, die ich nicht 
niiher untersucht habe. 

Am meisten AufschluB liber die Konstitution des Caffolins gibt 
sein Verhalten gegen reduzierende und oxydierende Agentien. 
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Reduktion des Caffolins. 

Eine Losung von Caffolin in konzentrierter J odwasserstoffsaure 
farbt sich schon bei 300 durch Bildung von J od dunkelbraun. Befordert 
man die Einwirkung durch Erwarmen auf dem Wasserbade und fiigt 
von Zeit zu Zeit J odphosphonium zur Reduktion des freien J ods zu, 
so ist die Reaktion in kurzer Zeit beendet. 

Die farblose LOsung wurde mit Wasser verdiinnt und zur Ent
fernung von J odwasserstoffsaure mit iiberschiissigem Bleihydroxyd 
behandelt. 

Aus dem mit Schwefelwasserstoff entbleiten und zum Sirup ein
gedampften Filtrat schieden sich beim Aufbewahren iiber Schwefel
saure nach 24 Stunden farblose, prismatische Kristalle ab, welche von 
der Mutterlauge durch Pressen zwischen FlieBpapier getrennt wurden. 

Dieselben wurden zur Reinigung fUr die Analyse in wenig Alkohol 
geli:ist und durch Zusatz von trockenem A.ther wieder abgeschieden. 
Sie zeigten alsdann den Schmelzpunkt 1020 und die Zusammensetzung 
des Monomethylharnstoffs. 

0,2157 g gaben 0,2562 CO2 und 0,1558 H 20. 
0,1883 g " 68 ccm Stickstoff bei 250 und 716 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
C2H 6N2O 

C 32,43 32,39 
H 8,1 8,02 
N 37,84 37,82 

Ihre Menge betrug ungefahr 40% des Caffolins. Das zweite Spal
tungsprodukt habe ich trotz vieler Bemiihungen nicht fassen konnen. 

Oxydation des Caffolins. 

1. Mit F erricyankalium. - Bringt man 1 Teil Caffolin mit einer 
kalt gesattigten LOsung von 5 Teilen Ferricyankalium zusammen und 
fiigt 5 Teile 30-prozentiger Kalilaugein der Kiilte zu, so erfolgt nach 
kurzer Zeit eine reichliche Abscheidung von Ferrocyankalium. 

Die Menge des verbrauchten Oxydationsmittels entspricht ziemlich 
genau 1 Atom Sauerstoff auf 1 Molekiil Caffolin. 

Das zunachst entstehende Oxydationsprodukt konnte aus der Salz
losung nicht isoliert werden. 

Um dasselbe in leichter faBbare Produkte zu verwandeln, wurde 
deshalb die Losung 30 Minuten auf dem Wasserbade erwarmt, wobei 
starker Methylamingeruch auf tritt, und jetzt zur volligen Abscheidung 
des Ferro- und Ferricyankaliums in die 5-6-fache Menge Alkohol 

8* 
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eingegossen. Die Mutterlauge, mit verdiinnter Schwefelsaure nahezu 
neutralisiert und nach Entfernung des Kaliumsulfats im luftverdiinnten 
Raum auf dem Wasserbade verdampft, schied eine reichliche Menge von 
farblosen Kristallen ab, welche mit kaltem Alkohol ausgelaugt und 
aus heiBem Alkohol unter Zusatz von wenig Wasser umkristallisiert 
wurden. 

Die Substanz ist nach ihrem Verhalten gegen Alkalien und den 
Ergebnissen der Analyse das Kalisalz der Methyloxaminsaure. 

0,305 g gaben 0,1865 K 2S04 • 

0,233 g " 0,2195 CO2 und 0,064 H 20. 
0,1715 g " 15 ccm Stickstoff bei 130 und 724 mm Druck. 

Berechnet Gefunden 

K 27,66 27,45 
C 25,53 25,68 
H 2,83 3,05 
N 9,92 9,84 

Das Salz ist in Wasser sehr leicht, in absolutem Alkohol sehr schwer 
loslich. Beim Kochen mit Barytwasser zerfallt es in Methylamin und 
Baryumoxalat. 

Die yom methyloxaminsauren Kali filtrierte alkoholische Losung 
wurde zur Trockne verdampft. 

Der Riickstand erstarrte nach einiger Zeit kristallinisch und best and 
zum grofiten Teile aus Monomethylharnstoff. Derselbe wurde in der 
friiher angegebenen Weise in das Nitrat verwandelt und letzteres aus 
Alkohol umkristallisiert. 

Die Analyse gab folgende Zahlen: 

0,124 g gaben 34 ccm Stickstoff bei 140 und 723 mm Druck 

N 

Berechnet fiir 
C2H sN20, HNOa 

30,65 

Gefunden 

30,66 

Der aus dem Nitrat gewonnene Harnstoff hatte den Schmelz
punkt 1020. 

0,1293 g gaben 44 ccru Stickstoff bei 150 und 723 mm Druck. 

N 

Berechnet fUr 
C2H sN 20 

37,83 

Gefunden 

37,88 

2 g Caffolin lieferten bei dem obigen Verfahren 0,95 methyloxamin
saures Kali und 0,85 reinen salpetersauren Methylharnstoff. 

Die Spaltung des Caffolins scheint demnach im Sinne folgender 
Gleichung stattzufinden. 

C5H9Na02 + 0 + H20 = CHa.NH.CO.COOH + CHa.NH.CO.NH2 . 
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Allerdings miiBten nach der Rechnung alsdann von den Zersetzungs
produkten doppe1t so groBe Mengen entstehen, als durch den Versuch 
gefunden wurden. Der Verlust erklart sich jedoch bei dem Harnstoff 
durch die Schwierigkeit der quantitativen Isolierung und bei dem 
oxaminsauren Salz durch die Unbestandigkeit gegen Alkali. 

2. Oxydation mit Permanganat. - Eine LOsung von 1 g Caffolin, 
1,2 g KMn04, und 6 Tropfen 30-prozentiger Kalilauge wurde 24 Stunden 
bei Zimmertemperatur aufbewahrt und das iiberschiissige Permanganat 
schlieBlich durch Alkohol zu Braunstein reduziert. Das Filtrat gab, 
mit verdiinnter Schwefelsaure neutralisiert, eine reichliche Entwicke1ung 
von Kohlensaure und schied dann beim Eindampfen im Vakuum 
auf dem Wasserbad farblose Nadeln ab, deren Gewicht 0,22 g betrug. 

Aus wenig heiBem Wasser umkristallisiert zeigten diese1ben alle 
Eigenschaften des Dimethyloxamids. 

0,1032 g gaben 22,5 ccm Stickstoff bei 140 und 723 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
C4HSNBOS 

N 24,14 24,38 

Der Schme1zpunkt wurde bei 212 0 gefunden. Beim Kochen mit 
Barytwasser entwich Methylamin und es bildete sich ein Niedersch1ag 
von oxalsaurem Baryt. 

In der vom Dimethyloxamid abfiltrierten LOsung war eine reich
liche Menge von Ammoniak enthalten. 

Die Spaltung des Caffolins durch Permanganat erfolgt also wenig
stens zum Teil im Sinne folgender Gleichung: 

CO.NHCHa 
CsH 9Na0 2 + 0 + H20 = I + CO2 + NHa• 

CO.NH.CHa 

3. Wiederum andere Resultate gab die Oxydation mit Chromsiiure. 
- Erwarmt man 1 Teil Caffolin mit 1 Teil Kaliumdichromat, 1,4 Tei1en 
konzentrierter Schwefelsaure und 10 Teilen Wasser am RiickfluBkiihler, 
so farbt sich die L6sung bald griin und nach zwei Stunden ist die 
Reaktion beendet. 

Aus der bis auf die Hiilfte eingedampften Fliissigkeit scheidet sich 
in der Kiilte eine reich1iche Menge von blatterigen Kristallen ab, we1che 
die Zusammensetzung, den Schmelzpunkt und alle Eigenschaften des 
Cholestrophans zeigen. 

0,108 g gaben 0,1675 CO2 und 0,0432 H 20. 

C 
H 

Berechnet fiir 
C6H SNs03 

42,25 
4,22 

Gefunden 

42,3 
4,44 
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In der chromhaltigen Mutterlauge sind reichliche Mengen von 
Ammoniak enthalten. Die Oxydation des Caffolins erfolgt hier nach 
der Gleichung: 

C5H9Na02 + 0 = C5H6N20a + NHa. 

Dieser Vorgang scheint jedoch auch hier nicht der einzige zu sein, 
denn die Ausbeute an Cholestrophan betrug nicht mehr als 40% des 
angewandten Caffolins, wahrend nach obiger Gleichung 90% ent
stehen muBten. 

Konsti tu tion des Caffolins. 1) 

Aus den vorher beschriebenen zahlreichen Zersetzungen geht 
hervor, daB das Caffolin eine Verbindung der Glyoxylsaure mit Mono
methylharnstoff und Methylamin ist und daB ferner die beiden Methyl
amingruppen ebenso wie in dem Dimethyloxamid und Cholestrophan 
auf die beiden Kohlenstoffatome des Glyoxylsaurerestes verteilt sind. 

Das Caffolin enthiilt mithin die Atomgruppe: 

N.CHa 
/ "-

C C 
I / 

CHa.N.C N 

Aus diesem Schema lassen sich ungezwungen nur folgende zwel 
Konstitutionsformeln ableiten: 

I. 
N.CHa 

/ "-
HC CO 

1"- / 
CHa·HN-CONH 

II. 
N.CHa 

/ "-
HO.HC CO 

i / 
CHa·HN-C=N 

Die erste derselben ist jedoch aus anderen Grunden zu verwerfen, 
denn das Caffolin muB nach seiner Entstehungsweise in naher Be
ziehung zur Hydrocaffursiiure stehen und die letztere ist, wie ich oben 
gezeigt habe, ein Abkommling des Methylhydantoins und enthiilt mit
hin zweifellos die Atomgruppe: 

C-N.CHa 
I )CO . 

CoN 

Ich halte deshalb die zweite Caffolinformel fur die richtige. Mit der
selben lassen sich die meisten Spaltungen der Substanz sehr einfach 
erklaren. Nur die Bildung des Cholestrophans bei der Oxydation mit 
Chromsiiure erscheint darnach etwas verwickelt. 

1) V gl. hierzu die Bemerkung in der Einleitung S. 71. 
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Caffolin 

OH.HC-N.CHs 
I )CO 

(2) CHs.NH.C=N (1) 

Cholestrophan 

OC-N.CHs 
I )CO 

OC-N.CHs 

Hier muB man annehmen, daB Stickstoff (1) als Ammoniak aus
gelost wird und das Carbonyl des Harnstoffrestes dafiir in die Methyl
amingruppe (2) eingreift. Dieser Vorgang ist jedoch nicht wunderbaret:, 
als die glatte Bildung des Cholestrophans aus dem Dimethylalloxan. 

Eine eigentiimliche Veranderung erfahrt das Caffolin beim Kochen 
mit Essigsaureanhydrid. 

Es wird dadurch in eine Verbindung von der Formel CSHlSNsOs 
verwandelt, welche beim Erwarmen mit Salzsaure in Essigsaure und 
eine Base C6HllN30 2 gespalten wird. 

Der letzteren gebe ich den N amen Acecaffin, welcher an ihre 
Entstehung aus Essigsaure erinnern soIl. 

Die erste Verbindung ist als das Acetylderivat dieser Base zu 
betrachten. 

Dber die Konstitution beider Substanzen habe ich bisher kein 
sicheres Urtei1 gewinnen konnen. Trotzdem will ich dieselben hier 
anhangsweise beschreiben, da ich nicht weiB, ob ich spater Gelegenheit 
finden werde, darauf zuriickzukommen. 

Acetylacecaffin. 

Erhitzt man 1 Teil Caffolin mit 5 Teilen Essigsaureanhydrid am 
RiickfluBkiihler, so beginnt nach kurzer Zeit eine langsame, aber regel

K 
, 
''r--.£.---~ 
ir "7 I 

I 
I 

I I 
I I 

In 
I I ia- p I 

I 
I I 
I I 

I 
}----- ---..J, 

- .... ..L _____ 
---~ 

S ........ ~ 

maBige Entwickelung von Koh
lensaure, welche bei kleineren 
Mengen nach 12-15 Stunden : 

I 

aufhort. ! TIl 
Verdampft man jetztdieLo- a i 

sung zur Entfernung des Anhy- ..1-----_ 
drids mehrmals mit Alkohol auf //-/ 
dem Wasserbade, so bleibt ein 

oliger Riickstand, welcher in der Kalte kristallinisch erstarrt. Wird 
derse1be in wenig Chloroform gelost und zu dem Gemisch trockener 
Ather bis zur beginnenden Triibung zugesetzt, so scheiden sich nach 
einiger Zeit schon ausgebildete, farblose Tafeln abo 

Die Kristalle gehoren nach den Messungen des Herrn Prof. H a us
hofer l ), dem ich auch fiir die beistehenden Zeichnungen verpflichtet 

1) Genaueres vgl. Groth, Zeitschr. f. Kristallographie. 
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bin, dem monoklinen System an und stel1en Kombinationen vor von 
oo}?oo (a), OP (c), OOP (p), }?oo (s), 2fs}?00 (r). 

Dieselben wurden flir die Analyse nochmals in der gleichen 
Weise umkristallisiert und im Vakuum getrocknet. 

1. 0,2592 g gaben 0,4605 CO2 und 0,156 H20. 
0,2655 g 48,5 ccm Stickstoff bei 100 und 712 mm Druck. 

2. 0,225 g " 0,4005 CO2 und 0,1338 H20. 
3. 0,226 g " 0,4045" "0,1325,, 

Berechnet fiiI Gefunden 

CsH 13NaOa 1. 2. 3. 

C 48,24 48,45 48,54 48,81 
H 6,53 6,68 6,60 6,51 
N 21,1 20,5 

Die Substanz schmilzt bei lO6-lO7 0 und ist in Wasser, Alkohol, 
Chloroform und Benzol leicht, in A.ther schwer lOslich. 

Aus 4 Teilen Caffolin wurden durchschnittlich 3 Teile dieser Acetyl
verbindung gewonnen. 

Acecaffin. 

Verdampft man die vorige Verbindung mit rauchender Salzsaure 
auf dem Wasserbade, so entweicht Essigsaure und es bleibt das Hydro
chlorat des Acecaffins zunachst als Sirup zuriick, welcher jedoch beim 

nochmaligen Abdampfen mit Alkohol kristallinisch 
erstarrt. 

Das Salz ist in Wasser sehr leicht, in kaltem 
Alkohol schwer loslich und wird am besten aus 
heillem Alkohol umkristallisiert. 

Zur Gewinnung der freien Base 
wUl'de das Hydrochlorat in wasseriger 
Losung mit Silberoxyd zersetzt. Das 
Fil tra t en thielt eine kleine Menge Silber, 
welches sich beim Abdampfen auf dem 
Wasserbad metallisch abschied. 

Der in der Kalte erstarrende 
Verdampfungsriickstand wurde mit heiBem Benzol aufgenommen. 

Beim Erkalten schied sich die Base in farblosen schonen Kristallen 
ab, welche nach den Messungen von Professor Ha ushofer dem rhom
bischen System angehoren. 

Achsenverhaltnis a : b : c = 0,6707 : 1 : 1,2445. 
Kristallsystem rhombisch. Kleine prismatische, seltener nach b 

tafelformige Kristalle der Kombination 00 P (p), 0 P (c), P 00 (r); die 
Flachen von 00 P 00 (b) finden· sich seltener, bisweilen fehlt auch c. 
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Gemessen 

p : p = *112018' 
r : r = *77034' 
c : r = 128032' 
r : p = 11600' 

Berechnet 

128047' 
115044' 

(vordere Prismenkante) 
(oben) 

Zur Analyse wurde die Substanz nochmals aus Benzol umkristalli
siert und bei 800 getrocknet. 

0,2663 g gaben 0,450 CO2 und 0,171 H 20. 
0,1495 g " 35,5 ccm Stickstoff bei 150 und 722 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
C6HllNa0 2 

C 45,86 46,08 
H 7,0 7,13 
N 26,75 26,5 

Das Acecaffin schmilzt nicht ganz konstant von 110-1120 und 
destilliert bei hoherer Temperatur unzersetzt. In Wasser und Alkohol 
ist es sehr leicht loslich. 

Beim Kochen mit chromsaurem Kali und verdiinnter Schwefel
saure liefert es eine in schwer loslichen Blattchen kristallisierende 
Verbindung, welche die groBte Ahnlichkeit mit Cholestrophan besitzt. 
Behandelt man die kalte wasserige Losung der Base mit gasformigem 
Chlor, so scheidet sich ein Chlorderivat in farblosen N adeln abo 

Durch starke Basen wird das Acecaffin in der Warme leicht ge
spalten. Erwarmt man die Verbindung Z. B. mit konzentriertem Baryt
wasser, so entweicht, nach dem Geruche zu schlieBen, ein Gemenge von 
Ammoniak und Methylamin und gleichzeitig scheidet sich ein kristalli
nisches Barytsalz aus, welches Silberlosung sehr stark reduziert. 

Die davon filtrierte LOsung wurde durch Kohlensaure von Baryt 
befreit und der beini Verdampfen bleibende olige Riickstand in wenig 
Chloroform gelost. Auf Zusatz von Ligroi"n schieden sich nach einiger 
Zeit feine farblose Prismen ab, welche nach den Ergebnissen der Analyse 
und den iibrigen Eigenschaften wahrscheinlich Dimethylharnstoff sind. 

0,1251 g gaben 34,5 ccm Stickstoff bei 100 und 729 mm Druck. 

N 

Berechnet fiir 
C3HSN2 0 

31,82 

Gefu'nden 

31,6 

Die vorliegenden Beobachtungen sind zu liickenhaft, um daraus 
einen bestimmten SchluB auf die Natur des Acecaffins zu ziehen. 

Besonders ratselhaft ist die Entstehung der Base aus dem Caffolin, 
welche nach der empirischen Gleichung: 

CsHgNa0 2 + C2H40 2 + 0 = CsHllNa02 + H20 + CO2 

stattzufinden scheint. 
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Theobromln. 

Bekanntlich ist das Theobromin das niedere Homologe des Caffetns 
und HiBt sich durch Einfiihrung von einem Methyl in jenes um
wandeln 1). Da das Caffein aber drei an Stickstoff gebundene Methyle 
enthiilt, so bleibt noch die Frage zu entscheiden, welches derselben in 
dem Theobromin fehlt. 

Nach den neueren Versuchen von Maly und Hinteregger 2) 

entsteht durch Oxydation mit Chromsaure aus dem Caffetn Dimethyl
und aus dem Theobromin Monomethylparabansaure. 

Da das Caffetn bei der Behandlung mit CWor Dimethylalloxan 
liefert und dieses durch weitere Oxydation mit Chromsaure leicht in 
Cholestrophan iibergeht, so lag die Vermutung nahe, daB das letztere 
bei dem Versuche von Maly und Hinteregger ebenfalls aus inter
mediar gebildetem Dimethylalloxan entstanden sei. 

Darans lieB sich weiter mit einiger Wahrscheinlichkeit folgern, 
daB das Theobromin einen einfach-methylierten Alloxankern enthalte. 

Das ist in der Tat der Fall. rch habe die von Rochleder und 
Hlasiwetz sehr kurz beschriebene Zersetzung der Base durch CWor 
genauer untersucht und gefunden, daB dabei Monomethylharnstoff 
und Monomethylalloxan entstehen. 

Zersetzung des Theobromins mit Salzsaure 
und chlorsaurem Kali 3). 

DbergieBt man 5 Teile feingepulvertes Theobromin mit 8 Teilen 
rauchender Salzsaure (spezifisches Gewicht 1,19) und 15 Teilen Wasser, 
erwarmt auf etwa 500 und fiigt nach und nach 2,5 Teile chlorsaures 
Kali zu, so geht die Base bis auf einen geringen Rest allmaWich unter 
Zersetzung in LOsung. Das hierbei entstehende Monomethylalloxan 
wurde ebenso wie beim Caffein in das entsprechende Alloxantin um
gewandelt. Leitet man in die Losung, nachdem das CWor durch vor
sichtigen Zusatz von schwefliger Siiure weggenommen ist, in der Kiilte 
Schwefelwasserstoff ein, so scheidet sich zuerst Schwefel und beim lange
ren Stehen das Dimethylalloxantin in farblosen feinen Kristallen abo 

1) Strecker, Liebigs Annal. d. Chem. 118, 170 [1861]. 
2) Monatshefte f. Chem. 1881, 87. 
3) Die Resultate diese5 Versuches habe ich in einer vorliiufigen Mitteilung 

(Berichte d. d. chem. Gesellsch. 15, 455 [1882]) kurz, aber sehr bestimmt angegeben. 
Dieselbe Reaktion ist inzwischen von den Herren Maly und Andreasch (Monats
hefte f. Chem. 188~, 107) ausfiihrlicher beschrieben worden. Es ist mir unverstiind
lich, warum diese Herren meine Mitteilung, die ihnen bekannt sein muBte, mit 
keiner Silbe erwiihnen. 
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Dieselben werden durch Umkristallisieren aus wenig warmem 
Wasser gereinigt. Die Verbindung ist inzwischen von Maly und 
A ndreasch ausfiihrlicher beschrieben. 

Ich habe ihren Angaben nur beizufiigen, daB die Substanz analog 
der Amalinsaure bei der Oxydation mit chromsaurem Kali und Schwefel
saure reichliche Mengen von Monomethylparabansaure liefert. 

Der neben dem Methylalloxan entstehende Methylharnstoff wurde 
in derselben Weise wie bei dem Caffolin isoliert. Derselbe schmolz bei 
1020 und gab folgende Zahlen: 

0,2828 g gaben 95,3 ccm Stickstoff bei 18,50 und 728 mm Druck. 

N 

Berechnet 

37,83 

In dem Nitrat wurde gefunden: 

Gefunden 

38,1 

0,1895 g gaben 51,8 ccm Stickstoff bei 140 und 713 mm Druck. 

N 

Berechnet 

30,65 
Gefunden 

30,14 

Nach diesen Resultaten enthalt das Theobromin in dem Alloxan
kern nur eine Methylamingruppe. 

Um die Stellung derselben zu bestimmen, habe ich die Base aus
gehend von der Bromverbindung nach den bei dem Caffein beschriebenen 
Methoden abgebaut. 

Bromtheobromin. 

Die Verbindung wird in der gleichen Weise dargestellt, wie das 
Bromcaffein. Zur Reinigung lOst man das schmutzig gelb gefarbte 
Rohprodukt in verdiinnter Natronlauge und faut mit Schwefelsaure. 

Die reine Verbindung bildet ein weiBes kristallinisches Pulver von 
der Zusammensetzung C7H 7N40 2Br. 

0,2178 g gaben 0,1572 AgBr. 

Br 

Berechnet 

30,9 

Gefunden 

30,71 

Dieselbe ist in heiBem Wasser schwer, in kaltem Wasser fast un
lOslich. Leichter wird sie von konzentrierter Salzsaure aufgenommen, 
aber beim Verdiinnen mit Wasser groBtenteils wieder abgeschieden. 
Sie besitzt ebenso wie das Theobromin den Charakter einer Saure, 
lost sich infolgedessen leicht in wasserigen Alkalien, aber schwer in 
Ammoniak. 

Das Kalisalz ist in Alkohol fast unloslich und wird von alkoholischem 
Kali erst bei stundenlangem Kochen zersetzt. 

Dabei bildet sich jedoch keine Athoxyverbindung, sondern es 
findet eine tiefgehende Spaltung statt. 



124 Fischer, Uber Cafiein, Theobromin, Xanthin und Guanin. 

Um diese unerwartete Schwierigkeit zu umgehen, habe ich die 
Verbindung zunachst durch Behandlung des Silbersalzes mit J odathyl 
in die dem Bromcaffein entsprechende Athylverbindung iibergefiihrt. 

Broma thyltheo bromin. 

Erwarmt man 1 Teil Bromtheobromin mit 7 Teilen verdiinntem 
Ammoniak auf dem Wasserbade und fiigt alsdann eine ammoniakalische 
LOsung von 1,5 Teilen Silbernitrat zu, so entsteht im ersten Moment 
eine klare Losung, aber nach kurzer Zeit scheidet sich ein starker 
kristallinischer Niederschlag abo 

Man verdampft jetzt die ganze Masse zur Entfernung des Ammoniaks 
auf dem Wasserbade, filtriert schlieBlich den Kristallbrei und kocht 
denselben nach dem Auswaschen nochmals mit Wasser, bis der Am
moniakgeruch verschwunden ist. Das abermals filtrierte und bei 1300 

getrocknete Silbersalz wird mit der P/2-fachen Menge J odathyl im 
geschlossenen Rohr 15-20 Stunden auf lOOOerhitzt. 

Der Rohreninhalt wird sodann mit 20-prozentiger Salzsaure aus
gekocht und aus dem Filtrat das Bromathyltheobromin mit Wasser 
abgeschieden. 

Eine weitere Reinigung des Produkts ist iiberfliissig; die Ausbeute 
betragt ungefahr zwei Drittel der berechneten Menge. 

Die Athylierung geht hier viel glatter vonstatten als bei dem 
Caffein selber. 

Die Verbindung ist dem Bromcaffein sehr ahnlich. Wird dieselbe 
in der friiher beschriebenen Weise mit alkoholischem Kali behandelt, 
so entsteht in quantitativer Menge das in feinen weiBen Nadeln kristalli
sierende und bei 1530 schmelzende Athoxyathyltheobromin. 

Letzteres wird durch Kochen mit Salzsaure in Chlorathyl und 

Hydroxya thyl theo bromin, C7H 6 • C2Hs. NPz. OH 

gespalten. Diese Verbindung ist von dem Hydroxycaffein auBerlich 
kaum zu unterscheiden. 

Die Analyse gab folgende Zahlen: 
0,1135 g gaben 0,2025 CO2 und 0,058 H20. 

Berechnet fUr Gefunden 
CuH 12N 40 3 

C 48,21 48,65 
H 5,4 5,67 

Mit Brom und Alkohol behandelt liefert sie das Diathoxyhydroxy
athyltheobromin, welches bei 1520 schmilzt und in Alkohol vielleichter 
loslich ist als die entsprechende Caffeinverbindung. 
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Wird dieser Ather mit 20-prozentiger Salzsaure auf dem Wasserbade 
rasch verdampft, so bleibt ein Sirup zuriick, der auf Zusatz von Wasser 
eine weiBe harzige Masse abscheidet. 

Die saure Mutterlauge enthiilt reichliche Mengen von Methylamin, 
welches als Platinverbindung abgeschieden und analysiert wurde. 

0,1001 g gaben 0,0409 Pt. 
0,0638 g " 0,0261" 

Berechnet 

Pt 41,3 

Gefunden -----1. 2. 

40,85 40,9 

Das in kaltem Wasser schwer losliche Harz erstarrt nach liingerer 
Zeit kristallinisch. 

Dasselbe unterscheidet sich von dem Apocaffein durch die geringere 
LOslichkeit in Wasser und ist unzweife1haft das entsprechende Apo
athyltheobromin. 

Bei mehrstiindigem Kochen mit Wasser wird die Verbindung 
unter Kohlensaureentwickelung ganzlich zersetzt und beim Verdampfen 
der Losung bleibt eine schwer kristallisierende, in Wasser sehr leicht 
losliche Substanz zuriick. 

Nach ihrem Verhalten gegen basisch-essigsaures BIei ist dieselbe 
unzweifelhaft das Homologe der Caffursaure und enthiilt mithin noch 
das zuvor in das Theobromin eingefiihrte Athyl. 

Eine ahnliche Zersetzung erfahrt das Hydroxyathyltheobromin 
durch Chlor in kalter salzsaurer Losung. Neben der Apoverbindung 
entsteht dabei jedoch in reichlicher Menge das 

Hypoa thyl theo bromin. 

Lost man die Hydroxyverbindung in rauchender Salzsaure, kiihlt 
auf -100 ab und leitet Chlor in langsamem Strome zu, bis der Geruch 
nicht mehr verschwindet, so bleibt bei dem Verdampfen auf dem Wasser
bade ein Sirup zuriick, der mit wenig Wasser behandelt allmahlich 
kristallinisch erstarrt. 

Die saure Mutterlauge enthiilt auch hier eine reichliche Menge von 
Methylamin, welches als Platindoppelsalz abgeschieden wurde. 

Das kristallinische Produkt ist ein Gemenge von Apo- und Hypo
verbindung. 

Zur Isolierung der letzteren wird das Gemisch in Wasser ge10st 
und bis zur Beendigung der Kohlensaureentwickelung gekocht. 

Bei geniigender Konzentration scheidet sich das Hypoathyltheo
bromin in farblosen, kompakten und flachenreichen Kristallen ab, 
welche fUr die Analyse bei 1000 getrocknet wurden. 
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0,1184 g gaben 25 ccm Stickstoff bei 170 und 709 mm Druck. 

N 

Berechnet fiir 
C7HgNaOa 

22,95 

Gefunden 

22,85 

Die Substanz schmilzt bei 1420, mithin 400 niedriger als das Hypo
caffein. 1m iibrigen zeigt sie mit dem letzteren die groBte Ahnlichkeit. 
Sie ist in heiBem Wasser leicht, in kaltem ziemlich schwer loslich und 
destilliert beim vorsichtigen Erhitzen unzersetzt. 

Aus dies en Versuchen geht deutlich hervor, daB bei der 
Bildung von Apo- und Hypoverbindung sowohl aus dem 
Caffein wie dem Theobromin ein und dasselbe Methylamin 
abgespalten wird. 

Xanthin. 

Auf die Ahnlichkeit des Xanthins mit dem Caffein und Theo
bromin hat bereits Strecker l ) vor langerer Zeit aufmerksam gemacht, 
und zugleich die Vermutung ausgesprochen, daB die drei Basen eine 
homologe Reihe bilden. Er versuchte jedoch vergebens, seine Ansicht 
experimentell durch Methylierung des Xanthins zu beweisen. 

Ich habe den Versuch von Strecker unter veranderten Bedin
gungen mit besserem Erfolg wiederholt. 

Darstellung des Xanthins. 

Das Xanthin wird am besten aus dem Guanin gewonnen. Strecker 
lost zu dem Zweck die Base in kochender Salpetersaure und fiigt in der 
Warme Kaliumnitrit zu. 

Bei diesem Verfahren wird jedoch eine betrachtliche Menge des 
Xanthins durch die Salpetersaure zerstort und ein anderer Teil in 
eine Nitroverbindung umgewande1t, die nachtraglich noch eine be
sondere Reinigung des Produkts notig machte. Viel glatter ge1ingt die 
Operation bei folgender Modifikation der Streckerschen Methode. 

10 g reines Guanin werden in einem Gemisch von 20 g konzentrierter 
Schwefe1saure und 150 g Wasser kochend heW ge10st und in die auf 
70-800 abgekiihlte Fliissigkeit unter starkem Umschiitteln allmiihlich 
eine LOsung von 8 g kauflichem Natriumnitrit (das Salz enthielt 90% 
NaN02) eingetragen. 

1m Anfang verschwindet die salpetrige Saure sehr rasch, wahrend 
die Fliissigkeit durch das Entweichen von Stickstoff in lebhaftes Auf
wallen kommt. 

Das Xanthin scheidet sich wahrend der Operation zum groBten 
Teil als kristallinisches Pulver abo Sobald der Geruch der salpetrigen 

1) Lie bigs Annal. d. Chem. liS, 172 [1861]. 
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Saure auch beim kriiftigen Umschiitteln der F1iissigkeit nicht mehr 
verschwindet, la8t man erkalten und filtriert nach 1-2 Stunden den 
Niederschlag abo - Das so erhaltene Xanthin ist nur schwach orange 
gefarbt und frei von dem Streckerschen Nitrokorper. 

Die Ausbeute ist nahezu quantitativ. Diese verbesserte Dar
stellungsmethode diirfte den jetzigen auBergewohnlich hohen Preis des 
kauflichen Xanthins bedeutend erniedrigen. 

Das Xanthin 1a8t sich ebenso wie Theobromin und Caffein bro
mieren und wird ferner durch Chlor in der gleichen Weise, wie jene 
Basen, in Alloxan und Harnstoff gespalten. 

Zersetzung des Xanthins durch chlorsaures Kali und 
Salz sa ure. 

Dbergie8t man Xanthin mit 15-prozentiger Salzsaure, erwarmt 
auf 50--600 und tragt nach und nach chlorsaures Kali ein, so geht 
die Substanz bis auf einen kleinen Rest in Losung. 

Aus dem Filtrat wurde das Chlor durch einen starken Luftstrom 
entfernt und das Alloxan durch Einleiten von Schwefe1wasserstoff in 
der bekannten Weise als Alloxantin abgeschieden. 

Fiir die Analyse war das letztere im Exsikkator getrocknet. 
0,1059 ggaben 0,1156 CO2 und 0,0285 H20. 

Berechnet fUr Gefunden 
CSH4N4,07 + 3 H 20 

C 29,81 29,77 
H 3,1 3,0 

In der Mutterlauge befindet sich der gleichzeitig gebildete Harnstoff. 
Dieselbe Zersetzung erleidet das Xanthin beim Kochen mit Chlor

wasser. Verdampft man einige Tropfen dieser Losung vorsichtig auf 
dem Platinblech, so bleibt ein schwach gelblicher Riickstand, der bei 
wenig haherer Temperatur sich rot farbt und mit Ammoniak eine 
purpurfarbene LOsung liefert. 

Es ist das die bekannte, von Rochleder entdeckte und von 
Schwarzenbach nochmals empfohlene Reaktion zum Nachweis des 
Caffeins. Dieselbe gilt jedoch nicht allein fiir diese Base, sondern eben
sogut fiir ihre Homologen: Theobromin und Xanthin und endlich, 
wie bekannt, auch fiir die Harnsaure und ihre l\Iethylderivate. 

Verwandlung des Xan thins in Theobromin. 

Der Versuch ist bereits von Strecker!) mit negativem Resultate 
ausgefiihrt worden. 

1) Liebigs Annal. d. Chem. 118, 172 [1861]. 
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Durch Erhitzen von Xanthinsilber·mit Jodmethyl erhielt Strecker 
ein zweifach-methyliertes Xanthin, von dem er nur angibt, daB es 
mit dem Theobromin nieht identiseh seL 

Ieh habe statt des amorphen Xanthinsilbers das Bleisalz fiir den
selben Zweck benutzt. Man erhrut dasselbe als weiBen kristallinisehen 
Niedersehlag, wenn man Xanthin in der zur Bildung des neutralen 
Salzes CSH2N402Na2 notigen Menge Natronlauge (bereitet dureh 
Losen der bereehneten Menge Metall in verdiinntem Alkohol) lost und 
in der Siedehitze mit essigsaurem Blei fallt. 

Wird das bei 1300 getroeknete Salz mit der Il/4-faehen Gewiehts
menge J odmethyl im gesehlossenen Rohr 12 Stunden auf 1000 erhitzt, 
so findet eine vollstandige Umsetzung statt und der Rohreninhalt ist 
in eine fast troekene, dureh J odblei stark gelb gefarbte Masse verwandelt. 

Dieselbe wurde mit viel Wasser ausgekocht, die Losung zur Ent
fernung einer kleinen Menge Blei mit Schwefelwasserstoff behandelt 
und das farblose Filtrat nach dem Dbersattigen mit Ammoniak ver
dampft. 

Bei geniigend starker Konzentration scheidet sich schon in der 
Hitze ein schwaeh gelb gefarbtes kristallinisches Pulver ab, welches 
alle Eigenschaften des Theobromins besitzt. Fiir die Analyse wurde 
das Produkt in heiBer starker Salzsaure gelost und nach der Entfarbung 
durch Tierkohle mit Wasser und Ammoniak gefallt. 

0,190 g gaben 0,3254 CO2 und 0,0701 H 20. 
0,097 g " 26,5 ccm Stickstoff bei 90 und 735 mm Druck. 

Berechnet fiir Gefunden 
C7HsN4Oz 

C 46,66 46,7 
H 4,44 4,1 
N 31,11 31,76 

Um endlich jeden Zweifel iiber die Identitat der Verbindung mit 
dem natiirlichen Theobromin zu beseitigen, wurde dieselbe nach der 
Methode von Strecker noch in Caffein iibergefiihrt. 

Das letztere schmolz zusammen mit einer Probe des natiirlichen 
Caffeins an demselben Thermometer bei 232-233 0 • 

Durch dieses Resultat ist der Beweis ge1iefert, daB Theobromin 
und Caffein als Dimethyl- beziehungsweise Trimethylxanthin auf
zufassen sind; ferner ist damit eine Methode gegeben, jene beiden 
Basen, welche als der wirksamste Bestandteil mehrerer verbreiteter 
GenuBmittel von praktischer Wichtigkeit sind, aus einem anderen 
Rohmaterial, dem Guano, zu gewinnen. Und schlieBlich scheint mir 
der Nachweis, daB die Pflanzenbasen Theobromin und Caffein zu den 
Auswurfstoffen des Tierkorpers Xanthin und Guanin in so naher Be-
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ziehung stehen, zu dem SchluO zu berechtigen, daB alle diese Korper 
durch dieselben chemischen Prozesse im Organismus gebildet werden. 
Bine besondere Hypothese dariiber aufzustellen vermeide ich jedoch 
mit Absicht; wer dieselbe wUnscht, wird aus den nachfolgenden Be
trachtungen tiber die Konstitution jener Basen das Notige selbst ent
nehmen konnen. 

Konstitution des Caneins und selner Derlvate. l ) 

Die im Vorhergehenden niedergelegten experimentellen Resultate 
scheinen mir richtig zusammengefaOt vollig auszureichen, um ein 
sicheres Urteil tiber die Konstitution des Caffeins zu gewinnen. 

Der Dbersicht halber stelle ich die wichtigsten Tatsachen hier 
nochmals mit den daraus sich ergebenden Schltissen zusammen. 

1. Bei der Behandlung mit Chlor in wasseriger LOsung zerfaJ.lt 
die Base in Dimethylalloxan und Monomethylhamstoff nach der 
Gleichung: 

CH3.N-CO NH.CH3 
I I I 

CSHION402 + 2 0 + 2 H20 = CO C(OH)2 + CO 
I I I 

CH3·N-CO NH2 

2. Wie aus der vorigen Zersetzungsgleichung ersichtlich ist, sind 
von den 10 Wasserstoffatomen des Caffeins 9 in Form von dreimal 
Methyl vorhanden; das letzte Wasserstoffatom hat dagegen eine be
sondere Stellung; es laOt sich leicht durch Chlor, Brom, die Amino
und Hydroxylgruppe ersetzen. 

3. Das Hydroxycaffein addiert mit der groBten Leichtigkeit Brom 
und tauscht dasselbe bei der Behandlung mit Alkohol gegen zwei 
Athoxyl aus. Dieses Verhalten deutet entschieden auf das Vorhanden
sein einer sogenannten doppe1ten Kohlenstoffbindung hin. 

4. Die Caffursaure, we1che aus dem Caffein durch Zufuhr von 
Sauerstoff und sukzessive Abspaltung von Methylamin und Kohlen
saure entsteht, ist eine Verbindung der Mesoxalsaure mit Methylamin 
und Monomethylhamstoff. Die daraus entstehende, um ein Atom 
Sauerstoff armere Hydrocaffursaure ist das entsprechende Derivat der 
Tartronsaure. Unter gewissen Bedingungen zerfiillt dieselbe glatt in 
Methylamin, Kohlensaure und Methylhydantoin und enthaJ.t mithin 
den Monomethylharnstoffrest des Caffeins in Form folgender Atom-
gruppe: C-N.CH3 

I )CO. 
C-N 

1) Vgl. hierzu die Bemerkungen in der Einleitung S. 11, 19, 71. 

Fischer, Puringruppe. 9 
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5. Das Caffolin, welches aus dem Caffei'n durch Abspaltung von 
Methylamin und zwei Kohlensaure gebildet wird, ist eine Verbindung 
der Glyoxylsaure mit Methylamin und Methylharnstoff und hat nach 
friiheren Betrachtungen die Konstitution: 

HO.HC-N.CH3 
1 )CO. 

CH3·HN.C=N 

Kombiniert man diese Resultate, so ergibt sich fUr das Caffei'n 
mit groBer Wahrscheinlichkeit die Konstitutionsformel: 

CH3·N-CH 

I " co C-N.CH3 , 

I I )CO 
CH3·N-C=N 

wonach man die Base als ein Diureid der noch unbekannten und viel
leicht nicht bestandigen Dihydroxyacrylsaure CH(OH)=C(OH)-COOH 
betrachten kann. 

Die Spaltung des Caffeins in Dimethylalloxan und Monomethyl
Harnstoff wird durch die Formel leicht verstii.ndlich. 

Ebenso ungezwungen laBt sich mit Hilfe derselben der Abbau 
der Base bis zur Caffursaure und dem Caffolin schematisch darstellen. 

Das Hydroxycaffei'n entsteht aus der Athoxyverbindung durch 
Verseifung mit Salzsaure und kann leicht durch Athylierung in jene 
zUrUckgefiihrt werden; mit Phosphorpentachlorid erhitzt liefert es 
Chlorcaffein. Die Verbindung enthii.lt demnach unzweifelhaft ein an 
Kohlenstoff gebundenes Hydroxyl und ich gebe ihr die Formel: 

CH3·N-C.OH 
I II 

CO C-N.CH3 . 

I I )CO 
CHa·N-C=N 

Durch Anlagerung von zwei Athoxyl wird daraus das Diathoxy
hydroxycaffein gebildet: 

O~Hs 
/ 

(a) CH3.N-C-OH 

I I OC2H S 

1/ 
CO C-N -CH3 (c) 

I 1 )CO 
(b) CH3.N-C=N 
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Beim Erwarmen mit Salzsaure entstehen aus dem letzteren gleich
zeitig und wahrscheinlich unabhangig voneinander Apocaffein und 
Hypocaffein. In beiden Fallen werden die zwei Athoxyl und dasselbe 
mit (a) bezeichnete Methylamin abgespalten; denn das aus Hypocaffeln 
gebildete Caffolin enthalt, wie friiher nachgewiesen wurde, noch die 
beiden anderen mit (b) und (c) markierten Methylaminreste. 

Dabei wiirde zunachst eine hypothetische Saure 

COOH 
I 

HOOC HO.C-N.CHa 

I I )CO 
CHaN--C=N 

resultieren, we1che einerseits durch Verlust von Wasser in Apocaffeln 
und andererseits durch Abspaltung von Wasser und KoWensaure in 
Hypocaffein iibergeht. Da die Anhydridbildung zwischen dem Hydroxyl 
und dem benachbarten Carboxyl und ebenso zwischen den beiden 
Carboxyl sehr unwahrscheinlich ist, so glaube ich dem Apocaffeln 
unter der Voraussetzung, daB dasselbe die Molekulargr6Be C7H7NaOs 
hat, die Formel: 

geben zu diirfen. 

COOH 
I 

(1) COO-C-N.CH3 

I I )CO 
CHa·N--C=N 

Beim Kochen mit Wasser zerfallt dasselbe in KoWensaure und 
Caffursaure. Letztere ist eine Verbindung der Mesoxalsaure mit Methyl
amin und Methylharnstoff; sie entsteht mithin durch Ab16sung des 
mit (1) bezeichneten Carboxyls und erhalt die Formel: 

COOH 
I 

HO.C-N.CHa· 
I )CO 

CHa·HN-C=N 

Mit J odwasserstoff behandelt verliert sie ein Atom Sauerstoff und 
verwandelt sich in Hydrocaffursaure, 

COOH 
I 

HC-N.CHa 

I )CO 
CHa·HN-C=N 

we1che durch Chlorwasser glatt in Caffursaure zuriickgefiihrt wird. 

9* 
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Beim Erwarmen mit Barytwasser verliert die Hydrocaffursaure 
zunachst Methylamin und es entsteht das Barytsalz einer Methyl
hydantoincarbonsaure, welche hochst wahrscheinlich die Formel: 

COOH 
I 

HC-N.CHa 
I )CO 

OC-NH 

hat und beim Kochen mit Wasser in Kohlensaure und Methylhydantoill 

H2C-N. CHa 
I )CO 

zerfiillt. 
OC-NH 

Das Hypocaffein ist unzweifelhaft das Anhydrid einer Caffolin
carbonsaure. Aus der Bestandigkeit der Verbindung gegen Jodwasser
stoff, Essigsaureanhydrid und Chlorphosphor darf man wohl den 
SchluB ziehen, daB dieselbe kein Alkoholhydroxyl enthalt und ihre 
groBe Verschiedenheit von der Caffursaure macht es femer sehr un
wahrscheinlich, daB sie ein Abkommling der Mesoxalsaure ist. Ich 
halte deshalb die friiher unter Reserve gegebene Formel nicht mehr 
fUr richtig und neige eher zu der Ansicht, daB die Verbindung in fol
gender Weise konstituiert ist: 

COO.CH-N.CHa 

I I )CO. 
CHa·N---C-N 

Die Fahigkeit des Hypocaffeins, Salze zu bilden, steht mit dieser 
Forme1 nicht in Widerspruch, denn wir wissen aus dem Verhalten 
des Acetessigathers, des Malonsaureathers, der Barbitursaure usw., 
daB auch der mit Kohlenstoff verbundene Wasserstoff durch den Ein
fluB von benachbarten sauerstoffhaltigen Gruppen saure Eigenschaften 
erlangt. 

Wenn diese Auffassung des Hypocaffeins richtig ist, so wiirde 
man das Apocaffein als seine Carbonsaure zu betrachten haben. In der 
Tat zeigen beide Verbindungen in ihrem Verhalten gegen Alkalien sehr 
groBe Ahnlichkeit, sie geben mit iiberschiissigem Barytwasser schon 
in der Katte einen Niederschlag von Baryumcarbonat. Das Hypo
caffein zerfallt dabei in Kohlensaure und Caffolin: 

HO.HC-N.CHa 
I )CO. 

CHa·HN-C=N 
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Ganz verschieden von den zuvor behande1ten Spaltungen des 
Caffei'ns durch Sauerstoffzufu)lr ist seine Zersetzung durch Alkalien, 
welche zuerst von Streckerl ), dann von O.>Sch ultzen2) und zuletzt 
wieder von Strecker und Rosengarten3) untersucht wurde. 

Hierbei entsteht zunachst durch Aufnahme von Wasser und Ab
spaltung von Kohlensaure Streckers Caffei'din: 

CSHlON402 + H20 = CO2 + C7Hl2N40. 

Diese Base verbindet sich ebenso wie das Caffei'n mit Brom zu einem 
dunkelrot gefarbten Additionsprodukt; sie wird ferner durch Salz
saure und Kaliumchlorat mit graBter Leichtigkeit oxydiert; dabei 
entsteht jedoch, wie ich mich iiberzeugt habe, keine Spur von Dimethyl
alloxan. Aus dieser Beobachtung glaube ich den SchluB ziehen zu 
diirfen, daB der Alloxankern des Caffei'ns durch Austritt der CO-Gruppe 
zerstart ist und mithin das Caffei'din die Konstitution: 

besitzt. 

CHa·HN-CH 
II 
C-N.CHa 
I )CO 

CHa·HN-C=N 

Durch fortgesetzte Einwirkung des Alkalis zerfallt die Base in 
Kohlensaure, Amtnoniak, Methylamin, Ameisensaure und Sarkosin: 

Die Bildung dieser Produkte wird durch folgendes Schema ver-
anschaulicht: 

HOH H OH 
I I 

CHa·HN.CH 0 CHaHN CHO 
II H2 
C-N.CHa H H2C-NCHaH 

I 
"- I 

I CO 0 - COO 
/ I I 

CHa·HN.C=N H CHaHN C N-H 
I /~ II 

HOHO H2 H OHO H2 

Mit dem Caffein homolog sind das Xanthin und Theobromin. 
Fiir das erste folgt aus dem Vorhergehenden die Forme1: 

1) Liebigs Annal. d. Chern. '13, 360 [1862]. 
2) Zeitschr. f. Chern. 1867, 614. 
3) Liebigs Annal. d. Chern. U,., 1 [1871]. 
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(a) HN-CH 
I II 

CO C-N-H (c) 

I I )CO 
(b) HN-C=N 

Das Theobromin ist Dimethylxanthin. Da die Base bei der Spaltung 
mit ChIor Monomethylharnstoff liefert, so mul3 das eine Methyl an dem 
in der vorigen Forme1 mit (c) bezeichneten Stickstoff haften. 

Das zweite Methyl ist dagegen an den Stickstoff (a) gebunden, 
denn der letztere wird, wie fruher nachgewiesen wurde, bei der Bildung 
des Hypocaffeins und mithin auch des Hypoiithyltheobromins als 
Methylamin abgespalten. Das Theobromin erhiilt somit die Formel: 

CHaN-CH 
I II 

CO C-N.CHa 

I I )CO 
HN-C=N 

Bei der Methylierung des Xanthins verteilen sich also die zwet 
zuerst eintretenden Methyl auf beide Harnstoffgruppen. Dasselbe 
ist bei der Harnsiiure der Fall; denn die Dimethylhamsiiure zerfiillt 
nach Hill und Maberyl) bei der Spaltung durch Chlor in Methyl
hamstoff und Monomethyla11oxan. 

Mit dem Xanthin nahe verwandt ist femer das Guanin. Dasselbe 
enthiilt an Stelle von einem Hamstoffrest die Guanidingruppe. Seine 
Konstitution liiBt sich mithin durch eine der beiden folgenden Formeln 
ausdriicken: 

HN-CH 
I II 

HN=C C-NH 

I I )CO 
HN-C=N 

HN-CH 
I II 

CO C-NH 

I I )C=NH 
HN-C=N 

zwischen denselben mit Sicherheit zu entscheiden, sind die bekannten 
Tatsachen nicht ausreichend. 

Dasselbe gilt in noch hoherem Grade fiir die Frage nach der Kon
stitution des Sarkins und des damit verwandten Carnins. Auf die 
Diskussion derse1ben glaube ich hier urn so mehr verzichten zu diirfen, 
weil neuerdings sogar die Angabe von Strecker, daB das Sarkin durch 
Salpetersiiure in Xanthin iibergefiihrt werden konne, wieder in Zweifel 
gestellt ist. 

1) Beilstein, Organische Chemie, S. 781. 
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Ich beabsichtige jedoch auf diese Korper und ebenso auf . die Be
ziehungen des Caffeins und Xanthins zur Hamsaure in einer zweiten 
Abhandlung zuriickzukommen. 

rch bemerke ferner, daB Herr Professor Filehne in Erlangen im 
AnschluB an die vorliegende Untersuchung die Mehrzahl der dort 
behandelten Substanzen bezuglich ihres Einflusses auf den tierischen 
Organismus verglichen und dabei manche Beziehungen zwischen 
chemischer Konstitution und physiologischer Wirkung aufgefunden hat. 

SchlieBlich halte ich es fur meine Pflicht, der wertvollen Hilfe 
dankend zu erwilinen, welche mir bei dieser langen und miihevollen 
Arbeit von Herm Dr. Magnus Bosler und zu Ende von Herm 
Dr. Ludwig Knorr geleistet wurde. 
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2. Emil Fischer und Ludwig Reese: Ober Cailein, Xanthin 
und Guanin. 

Liebigs Annalen der Chemie ~~l, 336 [1883]. 

Die nachfolgenden Versuche haben den. Zweck, einige Lucken der 
ersten ausfiihrlichen Abhandlung 1 ) uber denselben Gegenstand aus
zufilllen. Obschon dieselben teilweise unvollendet sind, so teiIen wir 
sie doch jetzt mit, weil der eine von uns durch auBere VerhaItnisse 
gehindert ist, weiter an der Arbeit teiIzunehmen. 

Als Ausgangsmaterial fUr die Bereitung der meisten Caffeinderivate 
wurde friiher das Bromcaffein benutzt. Die Darstellung dieses Karpers 
bietet jedoch manche Unbequemlichkeiten und die Ausbeute betragt 
niemals mehr als 80% der theoretischen Menge. Viel leichter liiJ3t 
sich nach dem unten beschriebenen Verfahren das Chlorcaffein ge
winnen, und da diese Verbindung alle die Umsetzungen des Brom
derivats zeigt, so wird man dieselbe kunftighin tiberall dort benutzen, 
wo in der ersten Abhandlung das Bromcaffein als Ausgangsmaterial 
angefiihrt ist. 

Darstellung des Chiorcaffeins. 

1 Teil bei 1200 getrocknetes Caffein wird mit 8 Teilen reinem 
und trockenem Chloroform am Ruckflul3ktihler bis zur vollstandigen 
LOsung erwarmt und jetzt durch die siedende Lasung ein kraftiger 
Chlorstrom geleitet. Da die Abwesenheit von Wasser die erste Bedingung 
fUr das Gelingen der Operation ist, so tut man gut das ChIor durch 
konzentrierte Schwefelsaure und Phosphorpentoxyd vollstandig zn 
trocknen. Nach kurzer Zeit beginnt in der Chloroformlasung die Ab
scheidung von salzsaurem Caffein. Bei fortgesetztem Einleiten von 
Chlor geht der Niederschlag allmahlich in Lasung und es entweichen 
aus dem KUhler grol3e Mengen von Salzsaure, we1che von dem schwach 
basischen Chlorcaffein nicht zuriickgehalten werden. Sobald die Ent
wickelung von Salzsiiure aufhart und die LOsung wieder klar wird, 
ist die Reaktion beendet. 50 g Caffei'n kannen auf diese Weise in 30 Mi
nuten chloriert werden. Man kann jedoch beliebig groJ3e Mengen in 
Arbeit nehmen. Die Chloroformlasung wirel jetzt auf dem Wasserbad 
abdestilliert. Das Destillat kann sofort bei einer zweiten Operation 

I} Liebigs Annal. d. Chem. 115, 253 [1882]. (5. 85.) 
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als LOsungsmittel benutzt werden. Das Chlorcaffein bleibt beim Ver
dampfen des Chloroforms als weiBe Kristallmasse zuruck, welche 
durch Erhitzen in Schalen von dem Rest des Chloroforms befreit und 
zum SchluB mit wenig Wasser ausgekocht wird. Das so erhaltene 
Produkt ist schneeweiB und fast chernisch rein. Die Ausbeute ist nahezu 
quantitativ. Fur die Umwandlung des Chlorcaffeins in A.thoxy- und 
Hydroxycaffein haben wir die in der ersten Abhandlung fUr die Brom
verbindung empfohlene Methode bewahrt gefunden. Die Darstellung 
jener Substanzen wird durch diese Modifikation wesentlich vereinfacht. 

Diathoxyhydroxycaffein. 

Wie fruher angegeben, liefert die Verbindung beim Erwarmen 
mit Salzsaure neben Alkohol und Methylamin ein Gemenge von Apo
und Hypocaffein. Anders verlauft die Wirkung der J odwasserstoff
saure. Lost man die Verbindung in rauchender Jodwasserstoffsaure, 
so wird ein betrachtlicher Teil derselben unter Abspaltung der beiden 
Athoxyle und Freiwerden von J od zu Hydroxycaffein reduziert, welches 
beim bloBen Verdunnen der Fliissigkeit in feinen Nadeln ausfiillt. 
Dieselbe Reduktion erfolgt noch glatter, wenn man die Diiithoxy
verbindung in Chloroform lost und gasfOrmigen J odwasserstoff ein
leitet. Durch diese Reaktion ist es mithin moglich, die Diiithoxy
verbindung wieder in Caffein zuruckzuverwandeln. 

Sehr merkwurdig ist das Verhalten des Diiithoxyhydroxycaffeins 
gegen Phosphoroxychlorid. Es lost sich darin beim Erwiirmen unter 
lebhafter Gasentwickelung, und wenn die LOsung nicht zu verdunnt 
ist, so scheidet sich beim starken Abkiihlen in einer Kiiltemischung 
eine priichtig kristallisierende chlorhaltige Substanz abo Dieselbe 
ist iiuBerst empfindlich gegen Feuchtigkeit, wodurch ihre Reinigung 
sehr erschwert wird. Wir haben dieselbe von dem Phosphoroxychlorid 
durch rasches Filtrieren und Pressen zwischen FlieBpapier befreit, 
dann in trockenem Chloroform gelost,' durch Zusatz von Ligroin und 
gute Abkiihlung wieder abgeschieden und uber Phosphorpentoxyd 
getrocknet. Nach den Resultaten der Analyse, welche indessen trotz 
aIler VorsichtsmaBregeln niemals scharf ubereinstimmende Resultate 
gaben, scheint die Verbindung die Formel CloHlSClN404 zu haben. 
Sie wurde mithin aus der Diathoxyverbindung durch Abspaltung von 
einem Athoxyl unci Eintritt von einem Atom Chlor entstehen und 
die Formel CSH9N402.0H.OC2Hs.Cl erhalten. 

Berechnet 

CI 12,22 

Gefunden 
,-"-" 

1. 2. 

11,9 12,2 
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In Alkohol lost sich die Verbindung beim Erwiirmen leicht unter 
Riickbildung von Diiithoxyhydroxycaffein. In Wasser lost sie sich 
ebenfalls schon in der Kiilte, aber unter volliger Zersetzung und liefert 
dabei groBe Mengen von Dimethylalloxan, welches durch Schwefel
wasserstoff als Amalinsiiure aus der Fliissigkeit abgeschieden wurde. 
Diese Zersetzung ist urn so bemerkenswerter, als das Diiithoxyhydroxy
caffein bei der Zersetzung mit Wasser und Siiuren keine Spur von 
Dimethylalloxan liefert. Man sieht an diesem Beispiele besonders 
deutlich, wie sehr der Verlauf mancher Reaktionen bei den Korpern 
der Harnsauregruppe durch offen bar ganz geringe Verschiedenheit 
1U der Zusammensetzung veriindert wird. 

Amalinsaure. 

Die Verbindung liiBt sich nach dem in der ersten Abhandlung 
beschriebenen Verfahren so leicht gewinnen, daB wir es nicht unter
lassen haben, gelegentlich einige Zersetzungen derselben zu unter
suchen. Durch vorsichtige Oxydation mit Salpetersiiure wird, wie 
bereits fruher erwahnt, die Amalinsaure zu Dimethylalloxan oxy-· 
diert. Viel leichter erfolgt dieselbe Umwandlung, wenn man die 
fein zerriebene Substanz in wenig Wasser suspendiert und Chlor 
einleitet. 

Besonders merkwiirdig ist die Zersetzung der Amalinsiiure in der 
Hitze. Erwarmt man die Verbindung in einer Retorte iiber freiem 
Feuer, so schmilzt sie zuniichst und farbt sich braun. Dabei entweichen 
anfangs Wasser und ein gelber, kristallinisch erstarrender Korper. 
SchlieBlich destilliert ein rotbraunes 01, welches in der Vorlage erstarrt, 
wahrend in der Retorte blasige Kohle zuriickbleibt. Wahrend der 
ganzen Operation entweichen aus der Vorlage schwach gefarbte Diimpfe, 
welche auBerst stechend riechen und wahrscheinlich Cyansiiure oder 
Isocyansaureather enthalten. 

Das feste Destillationsprodukt ist ein Gemenge verschiedener 
Substanzen, von denen wir nur eine in Wasser schwer losliche genauer 
untersucht haben. Zur Isolierung derselben wurde das gepulverte 
Rohprodukt mit der 20-fachen Menge Wasser ausgekocht und nach 
dem vollstandigen Erkalten filtriert. Der Riickstand wurde jetzt in 
verdiinntem Ammoniak gelost, die Fliissigkeit mit Tierkohle bis zur 
Entfarbung gekocht und das Filtrat mit Salzsaure schwach angesiiuert. 
Hierbei schied sich die neue Verbindung als farbloser kristallinischer 
Niederschlag abo Zur Analyse wurde derselbe bei 1100 getrocknet. 
Aus den erhaltenen Zahlen berechnet sich die empirische Formel: 
CaH 7N 20 3 • 
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1. 0,2518 g gaben 0,4304 CO2 und 0,1062 H20; 
0,3086 g 47,5 ccm N bei 120 und 749 mm Druck. 

2. 0,223 g " 0,3812 CO2 und 0,0941 H20. 

Berechnet fiir Gefunden 
C6H,N2Oa 

,.-"-., 

1. 2. 
C 46,45 46,62 46,6 
H 4,52 4,69 4,69 
N 18,06 18,0 

Diese Formel muG jedoch nach den Eigenschaften und spater 
beschriebenen Zersetzungen der Verbindung verdoppelt werden. Die
selbe wiirde dann zwei Sauerstoffe weniger enthalten als die Amalin
saure C12H14N40S und wir nennen sie deshalb Desoxyamalinsaure. 

Die Substanz ist in Chloroform und Eisessig leicht, in kaltem 
Alkohol, Wasser und Ather schwer loslich. Von Alkalien und Ammoniak 
wird sie leicht aufgenommen und aus -diesen LOsungen durch Mineral
sauren wieder gefillt. Sie schmilzt bei 2600 unter Braunfarbung, 
sublimiert bei derselben Temperatur und destilliert bei starkerer Hitze 
teilweise unzersetzt. Sie reduziert ammoniakalische Silberlosung erst 
in der Siedehitze. Beim Abdampfen mit Salpetersaure auf dem Wasser
bade wird sie vollstandig zersetzt. Es bleibt dabei ein kristallinischer 
Riickstand. welcher zum groBten Teil aus Dimethylalloxan besteht. 
Dasselbe wurde mit Wasser ausgelaugt und aus dieser Losung durch 
Schwefelwasserstoff als Amalinsaure gefallt. Die letztere zeigte alle 
Eigenschaften der aus Caffein entstehenden Amalinsaure. 

Die Bildung des Dimethylalloxans scheint nach der Gleichung: 

C12H14N406 + 30 + H20 = 2 CsHsN20S 
stattzufinden. 

Ahnlich verlauft die Oxydation mit Chromsaure. Erhitzt man 
einen Teil Desoxyamalinsaure mit 1,6 Teilen Kaliumdichromat, 2,4 Teilen 
konzentrierter Schwefelsaure und 10 Teilen Wasser l-Il/t Stunden 
am RiickfluBkiihler und dampft dann die Losung bis zur Halfte ein, 
so scheidet sich beim Erkalten eine reichliche Menge von blatterigen 
Kristallen ab, welche den Schmelzpunkt und alle sonstigen Eigen
schaften des Cholestrophans (Dimethylparabansaure) zeigen. Durch 
diese Beobachtungen wird es sehr wahrscheinlich, daB die neue Ver
bindung ein AbkomInling des Malonyldimethylharnstoffs ist und wir 
vermuten, daB sie in folgender Weise konstituiert ist: 

CHa.N-CO CO-N. CH3 

I I I I 
OC HC---CH CO 

I I I I 
CHa.N-CO CO-N.CHa 
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Ein analoges Derivat des Malonylharnstoffs ist bis jetzt nicht 
bekannt. 

Guanin und Xanthin. 

Die Konstitution des Xanthins ist durch die Dberfiihrung in 
Caffein aufgeklart. Bei dem Guanin ist es jedoch noch unentschieden, 
an welcher Stelle sich die Guanidingruppe befindet. Um diese Frage 
zu losen, haben wir uns bemiiht, die Methylderivate des Guanins durch 
Einwirknug von J odmethyl auf das Silber- oder Bleisalz darzustellen, 
um aus diesen spater methylierte Guanidine abzuscheiden. Diese Ver
suche sind ohne Resultat geblieben. Die Reaktion verlauft in sehr 
komplexem Sinn und es war nus bei der schwierigen Beschaffung 
des Materials nicht moglich, die einzelnen Produkte zu untersuchen. 
Nach den Erfahrungen, die der eine von uns bei der Methylierung und 
Athylierung des Bromtheobromins gemacht, hoff ten wir bessere Re
sultate zu erhalten bei dem bromierten Guanin. 

Bromguanin. - Diese Verbindung kann in ahnlicher Weise 
gewonnen werden wie das Bromcaffein. 1 Teil feinzerriebenes trockenes 
Guanin wird in die lO-fache Menge reinen trockenen und kalten Broms 
eingetragen und nach 12 Stunden das iiberschiissige Brom auf dem 
Wasserbade abdestilliert. Den Riickstand erhitzt man etwa 1 Stunde 
im Olbad auf 140-1500, wobei viel Bromwasserstoff entweicht, und 
behandelt dann di~ rotbraun gefarbte Masse in gelinder Warme so 
lange mit schwefliger Saure, bis sie vollstandig entfarbt ist. Hierbei 
bleibt das Bromguanin zum groBten Teil als weiBe kristallinische Masse 
zuriick. Den in Losung gegangenen Rest gewinnt man aus dem stark 
eingedampften Filtrat durch Fiillung mit Wasser. Zur Reinigung kann 
die Bromverbindung aus viel siedendem Wasser umkristallisiert werden. 
Fiir die Analyse wurde das Produkt bei 1100 getrocknet. 

0,2106 g Substanz gaben 0,1715 AgBr. 

Br 

Berechnet fiir 
C6H4N60.Br 

34,78 

Gefunden 

34,65 

Das Bromguanin ist ein weiBes kristallinisches Pulver, welches 
sich beim Erhitzen, ohne zu schmelzen, zersetzt. In siederidem Wasser 
ist es schwer, in kaltem Wasser, Alkohol und Ather fast unloslich. 
1Iit Mineralsiiuren bildet es schon kristallisierende Salze, welche schon 
durch Wasser zersetzt werden. Lost man das Bromguanin in wenig 
konzentrierter Salzsaure und fiigt dann etwa die vierfache Menge 
kochenden Wassers hinzu, so scheidet sich beim Erkalten das Hydro
chlorat in schon ausgebildeten Prismen abo D.1sselbe hat die Zusammen-
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setzung C6H,N60.Br.HC1, verliert aber seine Salzsaure allmahlich 
schon bei gewohnlicher Temperatur. 

Mit Metalloxyden bildet das Bromguanin ebenfalls Salze. Es lost 
sich leicht in Alkalien und in iiberschiissigem Ammoniak. Versetzt 
man die ammoniakalische LOsung in der Siedehitze mit salpetersaurem 
Silber, so scheidet sich das Silbersalz als weiBe kristallinische Masse abo 

Das Bleisalz wird ebenfalls als kristallinischer Niederschlag er
halten, wenn man Bromguanin in der zur Bildung der Dinatrium
verbindung notigen Menge Natronlauge lost und salpetersaures Blei 
in der Siedehitze zufiigt. 

Erhitzt man das trockene Blei- oder Silbersalz mit etwas mehr 
als 2 Mol. Jodmethyl 12 Stunden im verschlossenen Rohr auf 1000 , 

so findet eine vollstandige Umsetzung statt. Die Reaktion ist auch 
hier komplexer Natur. Beim Offnen der Rohre zeigte sich starker 
Druck. Der 1nhalt war tief braun gefarbt. Aus dem Reaktionsprodukt 
wurde durch Behandlung mit schwefliger Saure und Auskochen mit 
Wasser eine bromhaltige Base isoliert, welche vielleicht methyliertes 
Guanin ist. 1hre Menge reichte leider fUr eine genaue Untersuchung 
nicht aus. Neben dieser Verbindung wurde dann ferner eine nicht 
unbetrachtliche Menge von Bromcaffein gefunden. Die Entstehung 
des letzteren ist sehr merkwiirdig. Die Guanidingruppe des Guanins 
wird in die Harnstoffgruppe verwande1t und die restierenden drei 
1midogruppen gleichzeitig methyliert. Dieser ProzeB kann bei Aus
schluB von Wasser nur dann stattfinden, wenn ein anderer Teil des 
Guanins eine tiefergehende Zersetzung erleidet. 1m Zusammenhang 
damit steht wahrscheinlich die Bildung des freien J ods und der groBen 
Menge gasfOrmiger Produkte. 

Durch salpetrige Saure wird das Guanin in Xanthin verwandelt. 
Dasse1be gilt fiir die Bromverbindung. LOst man letztere in heiGer 
verdiinnter Schwefe1saure und fiigt salpetrigsaures Natrium zu, so 
findet lebhafte Stickstoffentwicke1ung statt und nach kurzer Zeit fant 

Bromxanthin als kristallinischer, fast farbloser Niedersch1ag 
aus. Diese1be Verbindung laBt sich durch Bromieren des Xanthins 
gewinnen. Zu dem Zweck wird trockenes Xanthin mit 5 Teilen reinem 
trockenem Brom im zugeschmolzenen Rohr 12 Stunden auf 1000 erhitzt, 
dann der Rohreninhalt zur Entfemung des Broms zunachst auf dem 
Wasserbad und schlieBlich einige Zeit im Olbad auf 140-1500 erhitzt. 
Das Rohprodukt wird dann in ge1inder Warme mit schwefliger Saure 
enWi.rbt, nach der Entfernung der Mutterlauge in Ammoniak ge10st 
und aus der verdiinnten heiBen LOsung durch Schwefe1saure wieder 
gefallt. Hierbei scheidet sich das Bromxanthin allmahlich als kristalli
nisches Pulver abo Fiir die Analyse wurde dasse1be bei noo getrocknet. 
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0,2956 g Substanz gaben 0,2392 AgBr. 

Berechnet fiir 
C5H 3N4,02Br 

Br 34,63 

Gefunden 

34.44 

Das Bromxanthin zersetzt sich in der Warme, ohne zu schmelzen. 
In heiBem Wasser und Alkohol ist es schwer loslich, in kaltem Wasser, 
• .<\J.kohol und Ather fast unloslich. Von konzentrierten Mineralsauren 
wird es ziemlich leicht aufgenommen, aber schon durch Wasser zum 
Teil wieder gefallt. In Alkalien und Ammoniak ist es dagegen leicht 
loslich. 
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Vor langerer Zeit hat A. Strecker in einer kurzen brieflichen 
Mitteilung an die Redaktion der Annalen 1 ) die Angabe gemacht, daB 
nach den Versuchen von Rheineck die Harnsaure durch Natrium
amalgam in Xanthin und Sarkin umgewandelt werde. Strecker ist 
niemals auf diese Notiz zuriickgekommen und hat selbst in seinem 
Lehrbuch der organischen Chemie, wie schon Medicus2) bemerkt, 
keinen Gebrauch davon gemacht. Trotz dieses offenbaren Zweifels 
von Strecker an der Richtigkeit des Versuches ist die Angabe, weil 
niemals widerrufen, in die meisten neueren Lehrbiicher iibergegangen. 

Nachdem es mir gelungen war, die Beziehungen des Xanthins 
zum Caffetn 3) und die Konstitution beider Basen aufzuklaren, habe ich 
mich vielfach bemiiht, einen Dbergang vom Xanthin zur Harnsaure 
zu finden, urn daraus einen RiickschluB auf die Konstitution der letzteren 
machen zu konnen. 

Bisher sind die Versuche erfolglos gewesen. 
Bei der Behandlung der Harnsaure mit Natriumamalgam erhielt 

ich kein Xanthin. Vielmehr blieb die Saure, wenn die Luft von der 
alkalischen Losung abgehalten wurde, selbst bei monatelanger Ein
wirkung des Reduktionsmittels unverandert. 

Ebenso unrichtig ist nach den neueren Beobachtungen von 
A. Kossel4), welche ich bestatigen kann, die Angabe von St recker, 
daB Sarkin durch Behandlung mit Salpetersaure in Xanthin verwandelt 
werden konne. Es fehlt demnach bis jetzt jeder experimentelle Be
weis, daB zwischen den so ahnlich zusammengesetzten und als gleich
zeitige Produkte des tierischen Stoffwechsels beobachteten drei Korpern 
Harnsaure CSH4N403' Xanthin CSH4N402 und Sarkin CSH4N40 ein 
direkter Zusammenhang bestehe. 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 131, 121 [1864]. 
2) Liebigs Annal. d. Chern. 175, 247 [1875]. 
3) Liebigs Anna!' d' Chern. !15, 311ff. [1882]. (5. 126tJ·) 
~) Zeitschr. f. physio!. Chern. VI. Bd., 428 [1882]. 
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Ich habe deshalb versucht, zur Lasung jener Frage, der Harn
saure mit Hilfe von Chlorphosphor Sauerstoff zu entziehen, bin jedoch 
erst zu Resultaten gelangt, als ich statt der Saure selbst ihre Methyl
derivate als Ausgangsmaterial benutzte. 

Unter den spater beschriebenen Bedingungen gelingt es leicht, aus 
der Monomethylharnsaure zwei Wasserstoff und zwei Sauerstoff heraus
zunehmen und durch zwei Chlor zu ersetzen: 

CHa,CsN4HaOa + 2 PCls = 2 HCI + 2 POCla + CHa.CsN4HOC12. 

In diesem Chlorid kann man das eine Wasserstoffatom durch 
Methyl, ferner die beiden Chlor durch Wasserstoff, durch Athoxyl 
und andere Gruppen substituieren. Bei fortgesetzter Behandlung mit 
Chlorphosphor verliert ferner die Verbindung CHa. CsN4HOCl2 noch
mals Wasserstoff und Sauerstoff und verwandelt sich in das Trichlorid 
CHa. CsN4Cla. In dem letzteren lassen sich wiederum die einzelnen 
Chloratome in mannigfaltiger Weise durch Athoxyl, Amino oder Sauer-
stoff und Wasserstoff ersetzen. . 

Urn eine rationelle Nomenklatur der so entstehenden zahlreichen 
Substanze~ zu ermaglichen, betrachte ich dieselben als Abkammlinge 
der noch unbekannten Wasserstoffverbindung CHa.CsN4Ha und nenne 
die letztere Methylpurin. Der Dbersicht halber stelle ich zunachst 
die analysierten Produkte mit der Formel und dem spater gebrauchten 
N amen zusammen: 

CHa·CsN4Cla · ... 
CHa· CsN4Cl(OC2Hs)2 
CHa· CsN4HaO . 
CHa· CsN4HaOa 
CHa. CsN4HOC12 
(CHa)2·CsN40C12 
(CHa)2' CSN4H20 
(CHa)2' CSN4H20 2 
(CHa)2' CsN4H20 a 
(CHa)2' CsN40Cl(O~H5) . 
(CHa)2' CSN40(OC2Hs)2 . 

Trichlormethylpurin, 
Diathoxychlormethylpurin, 
Oxymethylpurin, 
Trioxymethylpurin (Methylharnsaure), 
Dichloroxymethylpurin, 
Dichloroxydimethylpurin, 
Oxydimethylpurin, 
Dioxydimethylpurin, 
Trioxydimethylpurin (Dimethylharnsaure), 
A thoxychloroxydimethylpurin, 
Diathoxyoxydimethylpurin. 

Methylierung der Harnsaure. 

Durch die Untersuchungen von Hill1) kennt man eine Mono
methyl- und eine Dimethylharnsaure, welche durch Erhitzen von saurem 
beziehungsweise neutral em, harnsaurem Blei mit Jodmethyl auf 160 0 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. II, 1329 [1878] und 9, 370 [1876]. 
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erhalten wurden. Fiir die nachfolgenden Versuche habe ich ein anderes 
Produkt benutzt, welches aus neutralem, harnsaurem Blei und J od
methyl bei 1000 gebildet wird. Die Moglichkeit, groBere Mengen dieses 
Praparates zu gewinnen, wurde mir in sehr zuvorkommender Weise 
von der Direktion der badischen Anilin- und Sodafabrik in Ludwigs
hafen geboten. Mit den Hilfsmitteln der Fabrik hat Hr. Dr. Magn us 
Bosler im vorigen Herbst fiir mich 3 kg Harnsaure nach folgendem 
Verfahren methyliert. Scharf getrocknetes neutrales harnsaures Blei 
wurde in Autoklaven mit 2 Molekiilen J odmethyl 30 Stunden lang 
auf 1000 erhitzt. Nach dem Erkalten war nur geringer Druck in den 
Apparaten. Das rotgelb gefiirbte Reaktionsprodukt wurde mit sehr 
groBen Mengen Wasser langere Zeit ausgekocht, mit Schwefelwasser
stoff entbleit, nach dem Dbersattigen mit Ammoniak eingekocht, und 
die konzentrierte Losung durch Ansauern gefiillt. So erhielt ich fast 
2 kg eines weiBen Praparates, welches ein Gemenge von Dimethyl
harnsaure und wahrscheinlich zwei Monomethylharnsauren war. Auf 
die Trennung derselben habe ich verzichtet und zu den nachfolgenden 
Versuchen das Rohprodukt benutzt. 

Dichloroxymethylpurin. 

10 Teile der rohen Methylharnsaure wurden mit 13 Teilen Phosphor
pentachlorid und 50 Teilen Phosphoroxychlorid 8-9 Stunden im 
Luftbad auf 1300 erhitzt, der Rohreninhalt zur Entfernung des Phosphor
oxychlorids im Olbad abdestilliert, dann mit Wasser zersetzt und in 
Schalen eingedampft. Beim Aufnehmen mit Wasser bleibt jetzt ein 
dunke1brauner, zum Teil kristallisierter Riickstand, welcher neben 
anderen Produkten, die ich erst in einer zweiten Mitteilung beschreiben 
werde, samtliches Dichloroxymethylpurin enthiilt. Zur Isolierung des 
letzteren wird das Produkt mit gewohnlicher Salpetersaure erhitzt; 
unter lebhafter Reaktion lOst sich die Masse. Mit Ausnahme des Di
chloroxymethylpurins werden alle Bestandteile des Gemenges durch 
die Salpetersaure in leicht losliche Korper verwandelt, und aus der 
stark eingedampften Fliissigkeit fiillt auf Zusatz von Wasser das Di
chloroxymethylpurin fast rein heraus. Aus siedendem Alkohol um
kristallisiert, bildet dasse1be feine weiBe Nade1n vom Schmelzpunkt 
2740 • Die Ausbeute betrug etwa ein Drittel vom Gewichte des Roh
produktes. Die Analyse gab folgende Zahlen: 

C 
H 
N 
Cl 

Fisch er, Puringruppe. 

Gefunden 

32,57 
1,93 

25,26 
32,95 

Berechnet fiir C6H4N4~O 

32,9 % 
1,82% 

25,57% 
32,41 % 

10 
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Die Verbindung entsteht aus einer Monomethylharnsaure nach 
folgender Gleichung: 

CHa,CliHaN40a + 2 PClli = CHaCliHN40Cl2 + 2 POCla + 2 HCI. 

Von der Harnsaure unterscheidet sie sich durch ihre groBe Be
standigkeit. Sie ist unzersetzt fliichtig und wird selbst von rauchender 
Salpetersaure oder von Salzsaure und chlorsaurem Kali beim Kochen 
nicht verandert. 

In Alkalien lost sie sich leicht und kann damit ohne Veranderung 
gekocht werden. Mit rauchender J odwasserstoffsaure behandelt, ver
liert sie ihr Chlor und liefert das spater beschriebene Oxymethylpurin. 
Beim Erhitzen mit PhosphorpentacWorid auf 1600 verwandelt sie sich 
in das sauerstofffreie 

Trichlor meth yl p uri n. 

1 Teil Dichlormethylpurin wird mit P/4 Teilen Phosphorpenta
chlorid und 5 Teilen Phosphoroxychlorid im verscWossene~ Rohr 
8 Stunden auf 1600 erhitzt. Beim Verdampfen des Rohreninhaltes 
bleibt eine schwach gelbgefarbte kristallinische Masse, welche erst 
mit Wasser und dann in der Kalte mit verdiinntem Alkali behandelt 
wird. Der Riickstand liefert beim U mkristallisieren aus siedendem 
Alkohol das TricWormethylpurin in farblosen kleinen Kristallen vom 
Schmelzpunkte 1740 und der Zusammensetzung CHa,C5N4C1a. 

Gefunden Berechnet fiir C6HaN4C13 
C.~ ~m% 
H 1,38 1,26% 
N ~m ~5% 
Cl 44,9 44,84 % 

Die Verbindung ist unloslich in Alkalien und kann zum Unter
schiede von dem Dichlormethylpurin leicht in Methylharnsaure zuriick
verwandelt werden. Erhitzt man das Trichlorid mit einer alkoholischen 
Losung von Natronlauge einige Zeit auf dem Wasserbade, so scheidet 
sich Kochsalz ab und auf Zusatz von Wasser fallt ein weil3er volu
minoser Korper aus. Derselbe kristallisiert aus Alkohol in feinen ver
filzten Nadeln und hat die Zusammensetzung eines Diathoxychlor
methylpurins. Bei langerer Einwirkung der alkoholischen Natronlosung 
verliert diese Verbindung auch das letzte Chloratom und verwandelt 
sich in ein schon unter siedendem Wasser schmelzendes Produkt, 
welches vielleicht die Triathoxyverbindung ist. 

In rauchender Salzsiiure lost sich Diiithoxychlormethylpurin leicht 
und ohne Veranderung, wird aber beim Erhitzen auf 1300 durch die 
Saure vollstandig zerlegt. Die beiden Mhyl werden als Chlorathyl 
abgespalten und das Chlor gegen Sauerstoff und Wasserstoff aus-
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getauscht. Das gebildete Produkt hat die Zusammensetzung des Tri
oxymethylpurins CHa.CsN4HaOa und ist nach seinem Verhalten un
zweifelhaft eine Monomethylhamsaure. Die v' erbindung scheidet sich 
direkt aus der salzsauren Losung in Kristallen abo Sie ist leicht loslich 
in Alkali und wird daraus durch Sauren in feinen, der Hamsaure iihn
lichen Kristallchen abgeschieden. Sie liefert in ausgezeichneter Weise 
die Murexidreaktion und ebenso die fiir die Hamsaure bekannte 
Silberprobe. 

C 
H 
N 

Gefunden 

38,98 
3,45 

30,50 

Berechnet fiir C6HSN4,Oa 

39,56% 
3,3 % 

30,77% 

Die Saure ist in Wasser fast ebenso schwer loslich wie die Ham
saure. Sie bedarf von kochendem Wasser zur volligen LOsung mehr 
als 2000 Gewichtsteile. Sie scheint hiemach verschieden zu sein von 
der durch Hilll) beschriebenen Monomethylhamsaure, welche sich in 
ungefiihr 250 Teilen kochenden Wassers losen 5011. Ich werde diese 
Frage spiiter durch direkte Vergleichung beider Produkte zu entscheiden 
suchen. 

Die Riickverwandlung des Trichlormethylpurins in Methylham
saure scheint mir der beste Beweis zu sein, daB alle zuvor zusammen
gestellten Korper Derivate des in der Hamsaure enthaltenen Atom
komplexes CSN4 sind. 

Oxymethylpurin. 

Die Reduktion des Dichloroxymethylpurins gelingt am leichtesten 
mit rauchender J odwasserstoffsaure. Man erwarmt das Cblorid mit 
20 Gewichtsteilen der Saure unter zeitweisem Zusatz von J odphos
phonium anfangs auf dem Wasserbade, spater iiber freier Flamme, bis 
eine klare farblose LOsung entstanden ist. Beim Verdampfen bleibt 
das Oxymethylpurin als jodwasserstoffsaures Salz zurUck, welches 
durch Umkristallisieren aus siedendem Alkohol in farblosen schonen 
Blattchen erhalten wird. Das Salz hat die Zusammensetzung CHa 
. CsN4HaO. HJ . 

J 
N 

Gefunden 

45,68 
19,93 

Berechnet 

45,5 % 
20,14% 

Zur Isolierung der Base wurde das J odhydrat in verdiinnter schwach 
salpetersaurer Losung mit iiberschiissigem salpetersauren Silber versetzt 
und die filtrierte Fliissigkeit mit Ammoniak iibersattigt. Dabei schied 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 9, 370 [1876]. 

10· 
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sich das in Wasser fast un10sliche Oxymethylpurinsilber als weiBer 
kristallinischer Niederschlag abo Dieser wurde mit farblosem Schwefel
ammonium in der Wiirme zerlegt. Aus dem stark eingeengten Filtrate 
kristallisiert die Base in priichtigen farblosen Prismen, welche fiir 
die Analyse aus siedendem Alkohol umkristallisiert wurden. 

Gefunden Berechnet fur C6H6N49 

C 48,07 48,00 % 

H 4,06 4,00% 

Die Base schmilzt bei 2330, lost sich leicht in Wasser und reagiert 
alkalisch. 

Das Hydrochlorat ist in Wasser ebenfalls leicht, in Alkohol aber 
schwer loslich. 

Das Golddoppelsalz ist in kaltem Wasser schwer loslich und 
kristallisiert aus heiBer LOsung in priichtigen gelben diinnen Platten. 
Ebenso charakteristisch ist das Platinsalz. Dasselbe lost sich in heiBer 
verdiinnter Salzsiiure ziemlich leicht und kristallisiert daraus in pracht
voUen rotge1ben Prismen mit schiefer Endfliiche. 

Das Oxymethylpurin besitzt. die Zusammensetzung eines methy
lierten Sarkins und zeigt in der Tat mit -dieser Base manche Ahnlich
keit. Ich habe deshalb versucht, das Sarkin zu methylieren. Erhitzt man 
Sarkinsilber CSH2N40Ag2 mit 2 Molekiilen J odmethyl mehrere Stun den 
auf 1000, so erhiilt man durch Auslaugen mit Wasser das Jodid einer 
Base, welche nach der Entfernung des J ods mit Goldchlorid ein schon 
kristallisierendes Doppelsalz liefert. N ach der Analyse des Salzes 
scheint die Base die Zusammensetzung eines dimethylierten Sarkins 
zu haben; sie ist aber verschieden von dem Oxymethylpurin und dem 
spiiter beschriebenen Oxydimethylpurin und scheint in die Klasse der 
quaterniiren Ammoniumverbindungen zu gehoren. 

Dichloroxydimethylpurin. 

Die Verbindung entsteht durch Einwirkung von J odmethyl auf 
das Bleisalz der Monomethylverbindung. Die letztere wird in ver
diinnter Natronlauge, welche zweckmiiBig doppelt soviel Metall ent
halt, als fUr die Bildung des einfachen Salzes notig ist, gelost und die 
Losung mit salpetersaurem Blei gefiillt. Der bei 1200 getrocknete 
Niederschlag wird dann mit der gleichen Gewichtsmenge J odmethyl 
im geschlossenen Rohr 12 Stunden auf 1000 erhitzt. Beim Auskochen 
des gelbroten Reaktionsproduktes mit siedendem Alkohol geht das 
Dich1oroxydimethylpurin in LOsung und scheidet sich beim Erkalten 
in feinen, schwach gefiirbten N ade1n abo Die reine Verbindung ist 
farblos, schmilzt bei 1830 undhat die Zusammensetzung (CHa)2CsN4CI20. 



C 
H 
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Gefunden Berechnet 
35,85 
2,68 

36,05 
2,57 

Sie ist zum Unterschied von der Monomethylverbindung in Alkalien 
unloslich. Aber gerade wegen der Unfiihigkeit Salze zu bilden, ist 
die Verbindung gegen wiisseriges und noch mehr gegen alkoholisches 
Alkali sehr empfindlich. Von siedendem wiisserigen Alkali wird sie 
langsam gel6st, aber total zersetzt. Mit alkoholischem Kali be
handelt, tauscht sie schon bei Zimmertemperatur ein Chloratom und 
beim Kochen auch das zweite Chloratom gegen Athoxyl aus. Unter 
den gleichen Bedingungen bleibt das saure Dichloroxymethylpurin als 
Kalisalz giinzlich unveriindert. Einen iihnlichen Unterschied zeigen 
trotz sonst gleicher Konstitution das neutrale Bromcaffein und das 
saure Bromtheobromin. 

Durch J odwasserstoffsiiure wird das Dichloroxydimethylpurin 
ebenso leicht wie die Monomethylverbindung in die chlorfreie Base 
(CH3)2CsN4H20 verwandelt. 

Oxydimethylpurin. 

1 Teil des Chlorids wird mit 10 Teilen rauchender J odwasser
stoffsiiure unter zeitweisem Zusatz von J odphosphonium so lange auf 
dem Wasserbade erwiirmt, bis die klare Losung sich nicht mehr durch 
Freiwerden von Jod briiunt. Aus der stark auf dem Wasserbade konzen
trierten LOsung fruIt auf Zusatz von starker Kalilauge das Oxydimethyl
purin als farblose kristallinische Masse aus, weIche am bequemsten 
mit Ather aufgenommen wird. Aus der eingedampften iitherischen 
LOsung kristallisiert die Base in feinen Nadeln, welche bei 112 0 schmelzen 
und die Zusammensetzung (CH3)2CsN4H20 haben. (Gefunden: 50,93 C, 
4,95 H, berechnet: 51,2 C, 4,9 H.) Die Base lOst sich in Wasser und 
Alkohol sehr leicht und reagiert stark alkalisch. In Ather ist sie ziemlich 
schwer loslich und in Alkali fast unloslich. Charakteristisch ist das 
Golddoppelsalz, welches aus heiBem Wasser sehr leicht in feinen gelben 
Nadeln kristallisiert. Die Base besitzt die Zusammensetzung eines 
Dimethylsarkins. Ob sie aber als soIches zu betrachten ist, muG ich 
unentschieden lassen; denn das oben erwiihnte Methylierungsprodukt 
des Sarkins ist in Alkalien loslich; dagegen habe ich durch Behandlung 
von Sarkinsilber mit Bromiithyl eine Athylbase erhalten, weIche in 
Alkali unloslich ist und welche groBe Ahnlichkeit mit dem Oxydimethyl
purin zeigt. Ich werde versuchen, die gleiche Base aus der Athyl
hamsiiure zu gewinnen und den Zusammenhang zwischen Hamsiiure 
und Sarkin experimentell festzustellen. 
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A thoxychloroxydi meth yl p uri n. 

Bei der Behandlung mit alkoholischer Alkalilauge tauscht das 
Dich1oroxydimethylpurin je nach den Bedingungen ein oder zwei Chlor
atome gegen Athoxyl aus. Zur Darstellung der Monoathoxyverbindung 
iibergieBt man das fein gepulverte Chlorid mit einem DberschuB von 
50-prozentiger alkoholischer Natronlosung und erwarmt, wenn notig, 
unter Umschiitteln nicht iiber 400 • Das Dichlorid geht dabei zum 
groBten Tei1 in LOsung; aber nach kurzer Zeit scheidet sich neben 
Kochsalz die Athoxychlorverbindung als weiBer Kristallbrei abo Sobald 
durch ofteres Umschiitte1n die leicht kenntlichen Kornchen des Di
chlorids verschwunden sind, kiihlt man die Fliissigkeit ab, filtriert, 
wascht den Niedersch1ag mit Wasser und lost ihn zur volligen Reinigung 
in siedendem Alkohol. Beim Abkiihlen scheidet sich das Athoxychlor
oxydimethylpurin haufig in sehr feinen verfilzten N ade1n ab, welche 
sich aber nach kurzer Zeit von se1bst in schwerere kornige Kristalle 
umwandeln. Die letzteren schmelzen bei 1600 und haben die Zusammen
setzung CgHnN4,02Cl. (Gefunden: 45,1% C, 4,71H, 22,79 N; be
rechnet: 44,53 C, 4,53 H, 23,09 N.) 

Beim Kochen mit iiberschiissigem alkoholischen Natron verwandelt 
sich die Verbindung in das Diathoxydimethylpurin. Beim Erhitzen 
mit rauchender Salzsaure auf 1300 verliert sie gleichzeitig Athyl und 
Chlor und liefert das spater beschriebene Trioxydimethylpurin. 

Mit rauchender J odwasserstoffsaure behandelt verliert sie ebenfalls 
Chlor und Athyl, erleidet aber gleichzeitig eine Reduktion und ver
wandelt sich in das mit dem Theobromin i<;omere 

Dioxydi methyl purin. 

Beim Erhitzen mit der lO-fachen Gewichtsmenge rauchender Jod
wasserstoffsaure auf dem Wasserbade lost sich das Athoxychloroxy
dimethylpurin ziernlich rasch und die Fliissigkeit farbt sich durch Frei
werden von J od tief braun. bas letztere wird zweckmaBig durch zeit
weisen Zusatz von J odphosphonium wieder reduziert. Sobald die 
LOsung dauernd farblos bleibt, ist die Reaktion beendet. Die Fliissig
keit wird jetzt auf dem Wasserbade stark konzentriert und mit Wasser 
versetzt. Dabei scheidet sich das in der Katte schwer losliche Reduk
tionsprodukt kristallinisch aus und kann durch Umkristallisieren aus 
siedendem Wasser leicht gereinigt werden. Die Verbindung schmilzt 
und destilliert unzersetzt. Sie hat die Formel C7HsN40 2. 

C 
H 
N 

Gefunden 
46,5 
4,54 

30,75 

Berechnet fur C7H sN40 Z 

46,6% 
4,4% 

31,1% 
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Von dem gleich zusammengesetzten Theobromin unterscheidet sich 
die Verbindung sehr scharf durch die Kristallform, durch die groBere 
Loslichkeit in Wasser und besonders durch ihr Verhalten gegen ChIor. 
Bei der Behandlung mit chIorsaurem Kali in salzsaurer Losung liefert 
sie keine Spur eines Alloxanabkommlings. Sie gibt also nicht die fUr 
Caffeln, Theobromin, Xanthin, ferner fUr die Harnsaure und ihre 
Methylabkommlinge so charakteristische Murexidreaktion. In dieser 
Beziehung gleicht sie also dem Sarkin und den meisten zuvor beschrie
benen Abkommlingen des Methylpurins. 

Durch die gleiche Reaktion unterscheidet es sich ferner von dem 
interessanten Korper, welchen kiirzlich G. Salomonl ) unter dem 
Namen Paraxanthin als normalen Bestandteil des menschIichen Hams 
beschrieben hat und welcher ebenfalls die Zusammensetzung C7HsN40 2 zu 
haben scheint2). 

Dia thoxyoxydimethyl purin. 

Um diese Verbindung direkt aus dem Dichloroxydimethylpurin 
darzustellen, kocht man das letztere mit iiberschiissiger, alkoholischer 
Natronlosung kurze Zeit, bis eine Probe beim Erkalten nicht mehr 
das als Zwischenprodukt entstehende und in kaltem Alkohol sehr 
schwer losliche AthoxychIoroxydimethylpurin abscheidet. Beim Ver
dampfen des Alkohols bleibt die Athoxyverbindung als braunes 01 
zuriick, welches beim DbergieBen mit Wasser sofort kristallinisch 
erstarrt. Die Verbindung ist in Alkoholleicht und in Wasser schwer 
lOslich. Aus heiBem Wasser kristallisiert sie in feinen Blattchen, welche 
bei 126-127 0 schmelzen. (Gefunden: 51,79% C, 6,33% H; berechnet 
fUr CllHl6N40a: 52,4% C, 6,3% H.) 

Die Verbindung ist unloslich in Alkali, lost sich aber leicht in 
konzentrierter Salzsaure und kann damit gekocht werden, ohne eine 
Veranderung zu erleiden. Beim Erhitzen mit starker Salzsaure im ver
schIossenen Rohr auf 1300 verliert sie dagegen beide Athyle und ver
wandelt sich in das Trioxydimethylpurin. Die gleiche Umwandlung 
erfahrt sie viel rascher mit konzentrierter Schwefelsaure bei 1400 • 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 16, 195 [1883]. 
2) Salomon berechnet zwar aus seinen analytischen Resultaten vorlaufig 

die komplizierte Formel ClOHI7Ng04' Die Zahlen passen indessen ebensogut, 
wenn nicht besser, zu der einfachen Forme1 C7HsN40 2 , wie folgende Zusammen
stellung zeigt: 

Gefunden (Salomon) Berechnet fUr 
C7H SN4Ojl C1sH17N,04 

C 46,62 46,66 46,51% 
H 4,97 4,44 4,4 % 
N 31,70 31,1 32,55% 
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Trioxydi methyl p uri n. 

Erhitzt man die Diiithoxyverbindung mit 2,5 Teilen konzentrierter 
Schwefelsiiure eine halbe Stunde lang auf 1400 und gieBt dann die 
LOsung in Wasser, so scheidet sich das Trioxydimethylpurin als sehr 
feines, fast farbloses Kristallpulver abo Zur Analyse wurde die Ver
bindung aus heiBem Wasser umkristallisiert. 

C 
H 
N 

Gefunden 

42,6 
4,16 

28,49 

Berechnet fiir C1H sN40 3 

42,86% 
4,08% 

28,56% 

Die Verbindung schmilzt unter Zersetzung erst bei sehr hoher 
Temperatur. Sie ist in kaltem Wasser fast un16slich, in heiBem Wasser 
schwer l6slich. 

In Ather und Alkohol ist sie ebenfalls iiuBerst schwer, in Alkalien 
und Ammoniak dagegen leicht l6s1ich. 

Nach ihrer Zusammensetzung und Bildungsweise betrachte ich die 
Verbindung als eine Dimethylharnsiiure. Sie ist aber ganz verschieden 
von der Dimethylharnsiiure, welche Hill durch Einwirkung von Jod
methyl auf harnsaures Blei erhielt. Besonders deutlich tritt diese 
Verschiedenheit zutage in dem Verhalten gegen Oxydationsmittel. 
Die Hillsche Siiure reduziert ammoniakalische Silber16sung beim 
Kochen und liefert, mit Chlor behandelt, Methylalloxan. Genau die 
gleiche Reaktion zeigt die zuvor als Trioxymethylpurin beschriebene 
Monomethylharnsiiure. Dagegen wird das Trioxydimethylpurin beim 
Kochen mit verdiinnter, ammoniakalischer Silberl6sung nicht oxydiert. 
Beim Verdampfen des liberschlissigen Ammoniaks scheidet sich viel
mehr ein gallertartiges, schwach gelb gefiirbtes Silbersalz abo Durch 
Chlor oder chlorsaures Kali und Salzsiiure wird die Verbindung aller
dings rasch veriindert und in leicht l6sliche Produkte verwandelt; 
aber es entsteht dabei nur eine sehr kleine Menge eines alloxaniihn
lichen K6rpers. Als Hauptprodukt wird eine in Wasser leicht l6sliche, 
prachtvoll kristallisierende Verbindung gebildet, mit deren Dnter
suchung ich noch beschiiftigt bin. 

Die Ergebnisse der vorliegenden Dntersuchung sind noch zu liicken
haft, urn ein sicheres Drteil liber die Konstitution der Harnsiiure zu 
gestatten. Ich hoffe jedoch, auf diesem Wege zum Ziele zu gelangeu 
und verschiebe bis dahin die weitere Diskussion der Tatsachen. 

Zum SchluB erflille ich die angenehme Pflicht, Hrn. Dr. H. Rei
senegger flir die wert volle Hilfe bei der Ausflihrung dieser Arbeit 
meinen besten Dank zu sagen. 
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Am Schlusse der ersten Mitteilung 1), welche fast nur tatsaehliche 
Angaben enthiilt, sprach ich die Hoffnung aus, daB die weitere Unter
suehung der Methylderivate der Harnsaure voraussichtlich die Frage 
nach der Konstitution der Saure zur Losung fiihren werde. Ieh glaube 
mich in dieser Erwartung nicht getauscht zu haben. 

Durch die Gewinnung einer Tetramethylverbindung, in welcher 
aile vier Stickstoff mit Methyl verbunden sind, ist mir der Nachweis 
gelungen, daB die Harnsaure vier Imidgruppen enthalt. 

Aus dem Vergleieh der isomeren Mono- und Dimethylharnsauren 
hat sich ferner ergeben, daB die beiden Harnstoffreste in der Harn
saure unsymmetriseh mit der Kohlenstoffgruppe verbunden sind. 

Diese Resultate bilden in Verbindung mit dem friiher bekannten 
eine geniigend breite und siehere Grundlage fUr die Spekulation. 

Von den zahlreiehen Forme1n, welche fUr die Saure schon auf
gestellt sind oder noeh konstruiert werden konnten, ist nur eine ge
eignet, alle Tatsaehen ungezwungen zu erklaren. 

Das ist die Formel, welche vor langerer Zeit von Medicus2) 

erfunden, aber wegen Mangel an entseheidenden Griinden bei den 
Chemikern keine besondere Anerkennung gefunden hat: 

NH-CO 
I I 

CO C-NH 

I II )CO 
HN-C-NH 

Monomethylharnsa ure. 

Die erste Monomethylharnsaure ist von Hi1l 3) dureh Erhitzen 
von saurem harnsaurem Blei mit J odmethyl erhalten worden. Sie 
zerfallt naeh seinen Beobaehtungen bei der Oxydation in saurer LOs11Ij.g 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 17, 328 [1884]. (5. 143.) 
2) Liebigs Annal. d. Chem. 175, 243 [1875]. 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 9, 370 und 1090 [1876]. 
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in Monomethylalloxan und Harnstoff. Sie wird femer durch Erhitzen 
mit konzentrierter Salzsaure in Kohlensaure, Ammoniak, Methylamin 
und Glykocoll gespalten. Ganz verschieden davon ist die von mir 
unter dem Namen Trioxymethylpurin1 ) kurz beschriebene Saure. Es 
scheint mir zweckmaBig die beiden 1someren als IX- (Hillsche) und 
/1-Methylharnsaure fort an zu unterscheiden. 

Darstellung der /1-Methylsaure. Die Verbindung wurde 
zuerst auf einem Umwege aus dem Trichlormethylpurin erhalten2 ). 

Viel geeigneter zur Darstellung ist ihre direkte Bildung aus dem Di
chloroxymethylpurin beim Erhitzen mit Salzsaure. Zu dem Zweck 
wird das leicht zugangliche Dichlorid mit der 8-fachen Menge Salzsaure 
(spez. Gew. 1,19) im geschlossenen Rohre 5 Stunden lang auf 135-1400 

erhitzt. Das Dichloroxymethylpurin ist dann vollstandig verschwunden 
und an seine Stelle ein kristallinischer Niederschlag von Monomethyl
harnsaure getreten. Ein Teil der letzteren bleibt in der starken Salz
saure gel6st. Es empfiehlt sich deshalb, den gesamten R6hreninhalt 
ohne vorherige Filtration zur Trockne zu verdampfen. Der Riickstand 
wird mit Wasser gewaschen, dann in verdiinnter Natronlauge ge16st, 
die Fliissigkeit bis zum Sieden erhitzt und mit verdiinnter Schwefel
saure angesauert. Dabei scheidet sich die Methylharnsaure als 
feines kristallinisches Pulver abo 1st dasselbe noch gefarbt, so lost 
man nochmals in Alkali, kocht einige Zeit mit Tierkohle und WIt 
das Filtrat wieder mit Schwefelsaure. Der so erhaltene weiDe 
Niederschlag ist chlorfrei und besteht aus reiner Monomethylharn
saure. 

Fiir die Analyse ward das Produkt bei 1100 getrocknet: 

Gefunden Berechnet fUr C6H6N40a 

C 39,45 39,56% 
H ~M ~OO% 

Die Verbindung zeigt die gleichen Eigenschaften Wle die friiher 
beschriebene aus dem Trichlormethylpurin erhaltene Saure 1). Von 
kochendem Wasser bedarf sie mehr als 2000 Gewichtsteile zur L6sung. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 11', 332 [1884]. (5. 147.) 
2) Dieselbe Methylharnsaure ist in betrachtIicher Menge in dem Produkt 

enthalten, welches ich als Ausgangsmaterial benutzt habe, und welches durch 
Erhitzen von neutralem harnsauren BIei mit J odmethyl auf 1000 entsteht. Der 
groBere Tell des Gemenges ist die von Hill beschriebene und spater als a-Ver
bindung angefiihrte Dimethylharnsaure. Von den Monomethylharnsauren laBt 
die letztere sich leicht in folgender Weise trennen: Man lost das Produkt in warmem 
Ammoniak und kocht bis der Ammoniakgeruch verschwindet. Dabei fallt die 
Dimethylharnsaure, deren Ammonsalz durch Kochen zerlegt wird, aus, wahrend 
die anderen Bestandteile des Gemenges als Ammonsalze in Losung bleiben. 
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Sie lOst sich leicht in Alkalien und Ammoniak. Das Ammoniumsalz 
wird beim Wegkochen des iiberschiissigen Ammoniaks nicht zerlegt 
und scheidet sich beim Erkalten der konzentrierten heiBen Losung als 
Gallerte abo Durch ammoniakalische Silberlosung wird sie ahnlich 
der Harnsaure schon bei gewohnlicher Temperatur unter Abscheidung 
von Metall zerstort. Durch Erhitzen mit Phosphorpentachlorid und 
Phosphoroxychlorid auf 1300 wird sie zum groBten Tell in Dichlor
oxymethylpurin zuriickverwandelt. 

Oxydation der p-Methylharnsaure. Von Salpetersaure oder 
Chlorwasser wird die Methylverbindung ebenso leicht angegriffen wie 
die Harnsaure. Sie zerfallt dabei zum groBten Teil in Alloxan und 
Monomethylharnstoff. Der Versuch ist wichtig genug, urn ausfiihrlich 
beschrieben zu werden: 

2 Teile der Saure wurden mit 3 Teilen rauchender Salzsaure iiber
gossen und in die auf 40-500 erwarmte Fliissigkeit allmahlich 0,5 Teile 
Kaliumchlorat eingetragen. Dabei geht die Methylharnsaure voll
standig in LOsung. Nach dem maBigen Verdiinnen mit Wasser wurde 
das entstandene Alloxan durch Einleiten von Schwefelwasserstoff 
als Alloxantin abgeschieden und das letztere in der bekannten 
Weise durch Kristallisation aus Wasser gereinigt und im Vakuum ge
trocknet. 

Die Analyse gab folgende Zahlen: 

C 
H 
N 

Gefunden 

29,43 
3,32 

17,10 

Berechnet fiir CSH4N407 + 3 H 20 

29,81 % 
3,10% 

17,40% 

Zur Isolierung des Monomethylharnstoffs wurde die vom Alloxantin 
abfiltrierte Losung mit iiberschiissigem BleiweiB behandelt, das Filtrat 
im Vakuum auf dem Wasserbade bis fast zur Trockne verdampft und 
der Riickstand mit absolutem Alkohol ausgelaugt. Beim Verdampfen 
des alkoholischen Filtrates blieb ein siruposer Riickstand, welcher 
auf Zusatz von Salpetersaure einen kristallinischen Niederschlag lieferte. 
Der letztere, aus absolutem Alkohol umkristallisiert, zeigte die Eigen
schaften des salpetersauren Monomethylharnstoffs und gab bei der 
Analyse folgende Zahlen: 

Gefunden 

N 30,90 

Berechnet fiir C2H 6N20. HN03 

30,65% 

Die Bildung von Alloxan und Methylharnstoff ist unzweifelhaft 
der Hauptvorgang bei der Zerlegung der p-Methylharnsaure durch 
Chlor. Ob dabei noch Nebenreaktionen stattfinden, habe ich bei der 
geringen Menge von Material nicht entscheiden konnen. 
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Durch dieses Resultat wird erstens die Verschiedenheit der 
p-Methylhamsaure von der eX-Verbindung aufs Evidenteste bewiesen, 
femer geht daraus mit ziemlich groBer Wahrscheinlichkeit hervor, 
daB bei der Harnsaure und ihren Homologen nur einer der beiden 
Hamstoffreste fahig ist, Alloxan resp. Methylalloxan zu bilden. 

Spaltung der p-Methylharnsaure durch Salzsaure. Er
hitzt man die Methylhamsaure mit der 5-fachen Menge Salzsaure (von 
38%) 5-6 Stunden im geschlossenen Rohr auf 1700, so wird sie voll
standig zerstort und liefert dabei die gleichen Zersetzungsprodukte 
wie die eX-Verbindung, namlich Kohlensaure, Ammoniak, Methylamin 
und Glykocoll. Die Produkte wurden nach bekannten Methoden 
identifiziert. 

Das Glykocoll gab bei der Analyse folgende Zahlen: 
Gefunden Berechnet fiir C2H sN02 

C 31,90 32,00 % 
H 6,80 6,66% 

Seine Menge war so bedeutend, daB sie annahernd der Zersetzungs
gleichung: 

C6H6N40a + 5 H20 = 3 CO2 + 2 NHa + NH2CHa + C2HsN02 

entsprach. 

Dimethylharnsa ure. 

Die erste Dimethylharnsaure ist, wie schon erwahnt, von Hill 
durch Erhitzen von neutralem hamsauren Blei mit J odmethyl und 
Ather auf 1600 erhalten worden. Dieselbe ist auch in reichlicher Menge 
(etwa 50%) in dem frillier erw8.hnten von mir benutzten Ausgangs
material enthalten und kann daraus leicht mit Hilfe von Ammoniak 
isoliert werden. 

Die zweite Dimethylharnsaure ist von mir fruher unter dem Namen 
Trioxydimethylpurin beschrieben. Ich werde fortan die Hillsche 
Saure als eX-Dimethylhamsaure, die andere als P-Verbindung bezeichnen. 
Die Isomerie beider Sauren ergibt sich aufs Deutlichste aus dem nach
folgenden Vergleich ihrer Eigenschaften. 

eX-Dimethylharnsa ure. Die Saure zerfaut nach Hill bei der 
Oxydation mit Salpetersaure oder mit Salzsaure und chlorsaurem Kali 
in Monomethylalloxan und Methylhamstoff. Ich habe den Versuch 
wiederholt nnd kann das Resultat bestatigen. 

Beim Erhitzen mit Salzsaure auf 1700 wird die Verbindung nach 
Hill in Kohlensaure, Ammoniak, Methylamin und Glykocoll gespalten 
nach folgender Gleichung: 

C7HsN40 a + 5 H20 = 3 CO2 + NHa + 2 NH2.CHa + ~HsN02. 
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Charakteristisch fiir die Saure ist das Verhalten des Ammonsalzes. 
Lost man die Verbindung in iiberschiissigem Ammoniak und kocht 
die LOsung bis zum Verschwinden des Ammoniakgeruches, so scheidet 
sich die freie Saure in feinen, wetzsteinahn1ichen Kristiillchen abo 
Sie kann dadurch, wie bereits erwahnt, leicht von der Monomethyl
harnsaure getrennt werden. 

Erhitzt man die lX-Dimethylharnsaure mit Phosphorpentachlorid 
und -oxychlorid langere Zeit auf 1250, so wird sie ebenfalls in ein 
chlorhaltiges Produkt verwandelt, welches aber mit dem Chlorderivat 
der p-Dimethylharnsaure nicht die geringste Ahnlichkeit zeigt. Ich 
habe die leichtzersetzliche Verbindung vorlaufig nicht weiter unter
sucht. 

p-Dimethylharnsaure. Die Saure entsteht aus dem Dichlor
oxydimethylpurin. Bei der Behandlung mit alkoholischem Natron 
tauscht dasse1be seine beiden Chloratome gegen Athoxyl aus und die 
so entstehende Diathoxyverbindung wird durch konzentrierte Schwefe1-
saure bei 1400 glatt in die p-Dimethylharnsaure verwande1t. Die 
letztere laBt sich auch direkt aus dem Dichlorid erhalten, wenn man 
dasselbe mit der lO-fachen Menge rauchender Salzsaure 4 Stunden auf 
1300 erhitzt. Die Reaktion verlauft nach der Gleichung: 

C7H sN40Cl2 + 2 H 20 = C7HsN40 3 + 2 HCI 

und liefert ebensogute Ausbeute, wie das erste Verfahren. Von der 
lX-Verbindung unterscheidet sie sich durch folgende, durchgehends 
charakteristische Reaktionen: 

Das Ammonsalz wird beim Kochen der wasserigen LOsung nicht 
zerlegt und scheidet sich aus der konzentrierten Losung beim Erkalten 
als Gallerte ab, die in heiBem Wasser wieder leicht loslich ist. 

Beim Erhitzen mit rauchender Salzsaure auf 1700 zerfallt die 
Verbindung in Kohlensaure, Ammoniak, Methylamin und Sarko<;in 
nach der Gleichung: 

C7HsN40 3 + 5 H20 = 3 CO2 + 2 NH3 + NH2CH3 + C3H 7N02 • 

Der Nachweis dieser Produkte geschah nach den bekannten Me
thoden. Das Sarkosin schmolz zwischen 205 und 2100 unter Zer
setzung, lie£erte die charakteristische Kupferverbindung und gab bei 
der Analyse folgende Zahlen: 

C 
H 

Gefunden 

40,16 
7,96 

Berechnet fiir CSH7N02 

40,45% 
7,86% 

Durch Erhitzen mit Phosphorpentachlorid und Phosphoroxychlorid 
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auf 1350 wird die Saure zum groBten Teile in Dichloroxydimethyl
purin zuriickverwandelt nach der Gleichung: 

C7H sN40 a + 2 PCl5 = C7H 6N40Cl2 + 2 POCla + 2 HCI. 

Von Salpetersaure oder Chlorwasser wird die Saure ebenso leicht 
verandert, wie das Isomere. Sie liefert dabei aber nur sehr geringe 
Mengen einer alloxanahnlichen Substanz und zeigt deshalb auch die 
Murexidreaktion sehr schwach. Als Hauptprodukt der Oxydation 
bildet sich ein neuer Korper von der Zusammensetzung C7HION40S. 
Derselbe entsteht nach der Gleichung: 

C7HsN40 a + H 20 + 0 = C7H lON40 5 , 

ist ein Abkommling der Mesoxalsaure und steht unter den zahlreichen 
Derivaten der Harnsaure ohne Analogie da. Mit Riicksicht auf seine 
Bildungsweise nenne ich denselben Oxy-p-dimethylharnsaure. 

Urn die Verbindung zu gewinnen, iibergieBt man 2 Teile der 
p-Dimethylharnsaure mit 3 Teilen rauchender Salzsaure (spez. Gew. 
1,19) und 4: Teilen Wasser und tragt in das auf ca. 30 0 erwarmte Ge
menge allmahlich unter stet em Umschiitteln 0,5 Teile Kaliumchlorat 
ein. Die Dimethylharnsaure geht dabei langsam aber vollstandig in 
LOsung, und aus der mit wenig Wasser verdiinnten Losung scheidet 
sich bei liingerem Stehen in kiihlem Raume das Oxydationsprodukt 
in schon ausgebildeten, groBen, farblosen Kristallen abo Dasselbe wird 
durch einmaliges Umkristallisieren aus wenig Wasser von ca. 50 0 

gereinigt. Die Ausbeute betragt iiber 50% der angewandten Dimethyl
harnsaure. Der Verlust ist hauptsachlich durch die leichte Loslichkeit 
und Zersetzlichkeit des neuen Produktes bedingt. Fiir die Analyse 
wurde es im Vakuum iiber Schwefelsaure getrocknet. 

C 
H 
N 

Gefunden 

36,41 
4,41 

24,20 

Berechnet fUr C7H10N40ij 

36,52% 
4,34% 

24,34% 

Die Verbindung schmilzt bei 173-1740 und zersetzt sich bei 
hoherer Temperatur vollstandig. 

Beim Kochen der wasserigen Losung wird sie unter lebhafter 
Gasentwickelung ebenfalls vollstandig zerstort und in sehr leicht los
liche Produkte verwandelt. Mit Ammoniak oder Alkalien liefert sie 
keine Spur einer Rotfarbung. Durch Schwefelwasserstoff wird die 
Verbindung nicht verandert. Durch rauchende J odwasserstoffsaure 
wird sie schon bei Zimmertemperatur langsam aber vollstandig redu
ziert. Es entsteht dabei eine neue leicht losliche kristallinische Ver
bindung, deren Untersuchung noch nicht abgeschlossen ist. 
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Am meisten AufschluB iiber ihre Konstitution gibt die Spaltung 
mit Baryt. Ihre kalte wasserige LOsung wird durch iiberschiissiges 
Barytwasser nicht gefallt, beim Erwarmen aber bildet sich sofort 
ein dichter· kristallinischer Niederschlag von mesoxalsaurem Baryt. 
Die daraus in Freiheit gesetzte Saure wurde durch den Schmelzpunkt, 
das Silbersalz und die Verbindung mit Phenylhydrazin identifiziert. 

Als zweites Spaltungsprodukt wurde Hamstoff gefunden. Der
selbe wurde in der bekannten Weise durch das Nitrat isoliert und aus 
dem letzteren mit Hilfe von Baryt wieder in Freiheit gesetzt. Das 
Praparat zeigte den Schmelzpunkt 1330 und den Stickstoffgehalt des 
Hamstoffs. 

N 

Gefunden 

46,77 

Berechnet fur CH4,N20 

46,66% 

Das dritte Spaltungsprodukt der P-Oxydimethylhamsaure ist 
wahrscheinlich Dimethylhamstoff. Es ist mir jedoch wegen Mangel 
an Material nicht gelungen, die leicht 16sliche Verbindung zu iso
lieren. Diese Liicke auszufiillen, ist durch den folgenden Versuch 
gelungen: 

Erhitzt man 1 Teil p-Dimethylhamsaure mit 1 Teil Kalium
dichromat, 1,4 Teilen konzentrierter Schwefe1saure und 10 Teilen Wasser 
am RiickfluBkiihler, so geht die Verbindung bald in LOsung. Nach 
einstiindigem Kochen wurde die Fliissigkeit auf das halbe Volumen 
eingedampft. Dabei schied sich eine reichliche Menge von blattrigen, 
glanzenden Kristallen ab, we1che alle Eigenschaften des Cholestrophans 
zeigten. Der Schme1zpunkt lag bei 151 0 • 

Die Analyse gab folgende Zahlen: 

C 
H 

Gefunden 

42,33 
4,35 

Berechnet fiir C5H6Nz0 3 

42,25% 
4,25% 

Die nochmalige Behandlung der Mutterlauge mit neuen Mengen 
des Oxydationsmitte1s ergab eine weitere betrachtliche Menge von 
Cholestrophan. Die Gesamtausbeute des letzteren betrug 40% der 
angewandten Dimethylhamsaure. 

Durch diese Versuche ist der Beweis geliefert, daB in der P-Di
methylhamsaure die beiden Methylgruppen an die zwei Stickstoffatome 
gebunden sind, welche aus der p-Monomethylhamsaure als Monomethyl
hamstoff abgespalten werden. 

Mithin sind in der Harnsaure zwei zu einem Harnstoff
rest verbundene Imidgruppen enthalten, welche auBerhalb 
des Atomkomplexes stehen, der bei der Oxydation in saurer 
L6sung als Alloxan abgespalten wird. 
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Trimethylharnsa ure. 

Die weitere Methylierung der lX-Dimethylharnsaure ist mir nicht 
gelungen. Das leicht zersetzliche Silbersalz ist fiir diesen Zweck nicht 
geeignet und bei der Behandlung des Bleisalzes mit J odmethyl wurde 
nur Dimethylharnsaure regeneriert. 

Bessere Resultate ergab der gleiche Versuch bei der {I-Dimethyl
harnsaure. Lost man dieselbe in der fiir das Dinatriumsalz berech
neten Menge Natronlauge und versetzt die LOsung mit der ebenfaUs 
berechneten Menge Bleinitrat, so scheidet sich das Bleisalz als weiBer, 
flockiglilr Niedersch1ag abo Derse1be wurde bei 1100 getrocknet und 
mit der gleichen Gewichtsmenge J odmethyl und der doppelten Menge 
trocknen Athers wabrend 8 Stunden auf 125-1300 erhitzt. Der ge1be 
Rohreninhalt ward mit viel Wasser (ungefahr 60 Teile auf 1 Teil Blei
salz) ausgekocht, das heiBe Filtrat mit Schwefelwasserstoff entbleit 
und nach dem Dbersattigen mit Ammoniak fast bis zur Trockne ver
dampft. Dabei scheidet sich die Trimethylharnsaure als weiBe kristalli
nische Masse ab, welche mit kaltem Wasser ausgewaschen und noch
mals in Ammoniak gelost wird. Verdampft man diese Losung bis zum 
Verschwinden des Ammoniakgeruches, so kristallisiert reine Trimethyl
harnsaure, wahrend etwa regenerierte {I-Dimethylharnsaure als be
standiges Ammonsalz in Losung bleibt. Zur Analyse wurde die Ver
bindung bei 1050 getrocknet. 

Gefunden Berechnet fiir CsH lON40 a 
C 45,84 45,72 % 
H 4,85 4,76% 

Die Trimethylharnsaure schmilzt bei 3450 unter schwacher Brau
nung und sublimiert bei hoherer Temperatur groBenteils unzersetzt. 
In heiBem Wasser ist sie verhrutnismaBig leicht lOslich und krista11isiert 
daraus in feinen Nadelchen. Von heiBem Alkohol oder Chloroform 
wird sie nur in geringer Menge aufgenommenj leicht loslich ist sie hin
gegen in konzentrierter Salzsaure. 

In Ammoniak ist sie viel leichter loslich als in Wasser. Beim 
Wegkochen des Ammoniaks scheidet sie sich indessen ebenso wie die 
lX-Dimethylharnsaure wieder aus. Von verdiinnten Alkalien wird sie 
sehr leicht aufgenommen, auf Zusatz von konzentriertem Alkali faUt 
das betreffende Salz in feinen weiBen Nade1chen aus. 

Charakteristisch fiir die Saure ist ihr Verhalten gegen ammo
niakalische Silberlosung. LOst man die Saure in nicht zu viel starkem 
Ammoniak und fiigt eine ammoniakalische Silberlosung hinzu, so 
bleibt die Fliissigkeit in der Warme klar, beim Erkalten aber bildet 
sich ein dicker Brei von feinen weiBen Nadeln. Diese1ben sind eine 
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Verbindung der Saure mit Silber und Ammoniak. Sie losen sich leicht 
in heiBem Wasser und geben mit uberschussigem Silbernitrat einen 
schwach gelben gallertartigen Niederschlag. 

Ganz verschieden davon ist das einfache Silbersalz der Trimethyl
harnsaure, welches kristallisiert und auf folgende Weise gewonnen wird: 

Die Saure wird in viel Ammoniak heiB gelost und dann mit der 
fur das Salz CsH9AgN4,Oa berechneten Menge Silbernitrat versetzt. 
Beim Wegkochen des Ammoniaks scheidet sich aus der vorher klaren 
Losung die Silberverbindung in feinen weiBen Nadeln abo 

Die Trimethylharnsaure zeigt merkwiirdigerweise die Murexid
reaktion viel starker a1s die Dimethylverbindung, aus der sie entsteht. 
Sie unterscheidet sich von der letzteren ferner durch ihre groBere Un
bestandigkeit gegen Sauren. Beim Erhitzen mit rauchender Salzsaure 
auf 1300 wird sie namlich vollstandig zerstort und in ein Produkt 
verwandelt, das in heiBem Wasser leicht loslich ist und daraus in feinen 
Nade1n yom Schmelzpunkt 3300 kristallisiert. Die Trimethylharn
saure besitzt dieselbe Zusammensetzung wie das Hydroxycaffei"n und 
zeigt mit demselben manche Ahnlichkeit, z. B. den gleichen Schmelz
punkt. Trotzdem sind die Produkte zweifellos verschieden, wie sich 
besonders aus dem nachfolgenden Versuche ergibt. 

Tetra meth ylhar nsa ure. 

Fur die Methylierung der Trimethylharnsaure ist das in allen 
vorhergehenden Fillen benutzte Bleisalz nicht mehr geeignet. Sehr 
leicht gelingt dagegen die Operation bei Anwendung des zuvor er
wwnten kristallinischen trimethylharnsauren Silbers. Das bei 1000 

getrocknete Salz wird mit der P/2-fachen Menge J odmethyl 8 bis 
10 Stunden auf 1000 erhitzt und der Rohreninhalt mit Wasser aus
gekocht. Beim vollstandigen Verdampfen des Filtrates bleibt die 
Tetramethylharnsaure als weiBe Masse zuruck. Sie wird in heiBem 
Alkohol gelost und scheidet sich beim Erkalten in feinen weiBen N ade1n 
ab, welche flir die Analyse bei 1000 getrocknet wurden. 

C 
H 
N 

Gefunden 

47,87 
5,44 

24,70 

Berechnet fiir C9H12N40a 

48,21 % 
5,35% 

25,00% 

Die Saure schmilzt bei 2180 und destilliert unzersetzt. In heiBem 
Wasser ist sie sehr leicht, in kaltem etwas schwerer lOslich. Sie lost 
sich auch leicht in siedendem Chloroform, etwas schwerer in Alkohol 
und sehr schwer in Ather. Sie besitzt keine sauren Eigenschaften 
mehr, denn sie wird aus der wasserigen LOsung durch Alkali unverandert 

Fischer. Puringruppe. 11 
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abgeschieden. Andrerseits ist sie gegen Alkali sehr unbestandig; sie 
wird dadurch schon in der Kalte langsam und in der Warme sehr rasch 
unter Freiwerden von Methylamin zerstort. Sie gibt noch die Murexid
reaktion, aber schwacher als die Trimethylverbindung. 

In der Tetramethylharnsaure sind samtliche 4 Stick
stoffatome mit Methyl verbunden, wie folgender Versuch zeigt: 

Die Verbindung wurde mit rauchender Salzsaure 6 Stunden auf 
1700 erhitzt. Sie zerfallt dabei, ebenso wie die niederen Homologen, 
liefert reichliche Mengen Methylamin, aber kein Ammoniak. Auf das 
letztere wurde mit Hilfe von Platinchlorid gepriift. 

Bei einiger Dbung ist es leicht, selbst kleine Mengen von Platin
salmiak neben der entsprechenden. Methylaminverbindung an der 
Kristallform zu erkennen. 

Die Tetramethylhamsaure ist endlich isomer mit dem Methoxy
caffein1 ). Sie unterscheidet sich von diesem durch den Schmelzpunkt, 
die groBere LOslichkeit in Wasser und die groBere Bestandigkeit gegen 
starke Salzsaure, von welcher sie beim Abdampfen auf dem Wasser
bade nicht verandert wird. 

Konstitution der Harnsaure. 

Fur die Beurteilung und Entscheidung dieser schon solange schwe
benden Frage sind aus den Resultaten der vorstehenden Untersuchung 
folgende Punkte als besonders wichtig hervorzuheben. 

l. Aus der Hamsaure entstehen durch direkte Methylierung je 
nach den Bedingungen zwei verschiedene Monomethylverbindungen. 
Bei der Oxydation zerfallt die eine in Methylalloxan und Hamstoff, 
die andere in Alloxan und Methylhamstoff. Daraus ergibt sich, daB 
die beiden Hamstoffreste in der Hamsaure mit der aus drei Atomen 
bestehenden Kohlenstoffgruppe nicht gleichartig verbunden sind. Hier
durch wird die von manchen Chemikem bevorzugte Fi ttigsche Ham
saureformel unhaltbar. 

2. In der Tetramethylhamsaure sind alle vier Stickstoffatome mit 
Methyl verbunden. Daraus folgt, daB die Hamsaure selbst vier Imid
gruppen enthait li). Ich setze bei diesem Schlusse naturlich voraus, 
daB bei der Methylierung der Hamsaure keine Umlagerung stattfindet. 

1) Ich habe die bisher unbekannte Verbindung zum Vergleich aus dem 
Chlorcaffein durch Erwarmen mit einer Losung von Atznatron in Methylalkohol 
dargestellt. Sie kristallisiert aus Alkohol oder heil3em Wasser in farblosen Nadeln, 
welche bei 1740 schmelzen und wird durch Erwarmen mit Salzsaure sehr leicht 
unter Abspaltung von Methyl in Hydroxycaffein verwandelt. 

2) Dasselbe haben bereits Hill und Mabery (Berichte d. d. chem. Gesellsch. 
U, 1331 [1878]) gefolgert aus der Fahigkeit der Dimethylliamsaure, die beiden 
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Kombiniert man diese Resultate mit der bekannten Spaltung der 
Harnsaure in Alloxan und Harnstoff, so gelangt man zu der Anschauung, 
daB in der Saure folgende Atomgruppe: 

HN-C 
I I 
CO C-NH 

I I )CO 
HN-C-NH 

enthalten ist, woraus sich dann weiter die von Medicus aufgestellte 
Strukturformel ergibt. 

Dieselbe erklart alle bekannten Metamorphosen der Verbindung 
in befriedigender Weise und ich halte sie nunmehr fiir ebenso sicher 
begriindet, wie die Mehrzahl der gebrauchlichen Strukturformeln. 1m 
Nachfolgenden benutze ich dieselbe, urn die Resultate meiner Arbeit 
nochmals im Zusammenhang darzustellen. 

Zu dem Zwecke bezeichne ich die 4 Imidgruppen mit Zahlen: 

(1) HN-CO 
I I 
CO C-NH (3). 

I II )CO 
(2) HN-C-NH (4) 

Nach dieser Formel sind vier isomere Monomethylharnsauren 
,moglich; davon sind zwei bekannt. Die ~-Verbindung enthalt das 
Methyl an Stelle (1) oder (2); denn sie zerfallt in Methylalloxan und 
Harnstoff. In der p-Verbindung ist das Methyl mit Stickstoff (4) ver
bunden; denn sie liefert bei der Oxydation Alloxan und Methylharnstoff 
und zerfallt ferner beim Erhitzen mit Salzsaure in Kohlensaure, Am
moniak, Methylamin und Glykocoll. Das letztere aber entsteht be
kanntlich auf dem gleichen Wege aus der Ilarnsaure und enthalt un
zweifelhaft den mit dem mittleren Gliede der Kohlenstoffkette ver
bundenen Stickstoff (3). 

Die p-Dimethylharnsaure entsteht aus der }-Monomethylver
bindung; sie liefert bei der Oxydation mit Chromsaure Cholestrophan 
und bei der Spaltung mit Salzsaure an Stelle von Glykocoll Sarkosin. 
Sie enthalt mithin die beiden Methyle an Stelle (3) und (4). 

Wasserstoffe gegen Metall auszutauschen. Aber dieser SchluB war nicht stich
haltig; denn das Vermogen, durch Metall ersetzt zu werden, besitzt auch der 
Wasserstoff des Hydroxyls (vgl. Hydroxycaffein) und unter gewissen Bedingungen 
sogar der an Kohlenstoff gebundene Wasserstoff, wie dies z. B. fiir den Malonyl
harnstoff durch Conr ad und G u thzei t (Berichte d. d. chem. Gesellsch. .4, 
1643 [1881]) nachgewiesen ist. 

11* 
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In der IX.Dimethylharnsaure sind die Methyle auf beide Ham
stoffreste verteilt; das eine ist an Stickstoff (1) oder (2), das zweite 
an Stickstoff (4) gebunden; denn die Verbindung liefert bei der Spal
tung durch Salzsaure ebenfalls Glykocoll. 

Die einzige bisher bekannte Trimethylhamsaure entsteht aus der 
,8-Dimethylverbindung; mithin ist in derselben Stickstoff (3) und (4) 
methyliert. Die Stellung des dritten Methyls bleibt dagegen vorlaufig 
unbestimmt. 

Aus der ,8-Monomethylharnsaure entsteht durch Phosphorpenta
chlorid das Dichloroxymethylpurin; ich glaube annehmen zu diirfen, 
daB dieser Vorgang ganz analog ist der von Wallach untersuchten 
Umwandlung der Saureamide in die Imidchloride. 

Die Reaktion findet statt zwischen den Imidgruppen (1) und (2) 
und den benachbarten Carbonylgruppen. Die Imidgruppe (3) bleibt 
zunachst intakt; denn hier findet nachgewiesenermaBen die weitere 
Methylierung des Dichloroxymethylpurins statt. Ich gebe deshalb dem 
Chlorid die Formel: N=CCI 

I I 
CIC C-NH 

II II )CO 
N-C-N.CHa 

Durch weitere Behandlung mit Phosphorpentachlorid entsteht 
daraus das sauerstofffreie Trich1ormethylpurin: 

N=CCl 
I I 

ClC C-N 

II II )CCl 
N-C-N.CHa 

Aus diesen _Betrachtungen ergeben sich fUr 
des Methylpurins folgende Formeln: 

die anderen Derivate 

N=CCl 
I I 

Cl.C C-N.CHa 

II II )CO 
N-C-N.CHa 

Dichloroxydlmethylpurin. 

N=CH 
I I 

HC C-NH 

II II )CO 
N-C-N.CHa 

Oxymethylpurin. 

N=C.O.C2H S 
I I 

~Hs.O.C C-N.CH3 

II II )CO 
N-C-N. CH3 

Diiithoxyoxydimethylpurin. 

N=CH 
I I 

HC C-N.CHa 

II II )CO 
N-C-N.CHa 

Oxydimethylpurin. 
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Fur das Dioxydimethylpurin bleibt vorlaufig die Wahl zwischen 
den Formeln: 

HN-CO N=CH 
I I I I 

HC C-N.CHa oder CO C-N .CHa 

II " )CO I " )CO N-C-N.CHa HN-C-N.CHs 

Zum Vergleich stelle ich sch1ieBlich die Formeln der Harnsaure 
und des Xanthins zusammen: 

HN-CO HN-CH 
I I I II 
CO C-NH CO C-NH 

I " )CO I I )CO 
HN-C-NH HN-C=N 

Man. ersieht daraus, daB die Verwandtschaft beider Korper ge
ringer ist, als man friiher annahm; man ersieht daraus ferner, warum 
alle Versuche, die Harnsaure in Xanthin zu verwandeln, fehlgeschlagen 
sind und warum endlich die Tetramethylharnsaure so verschieden ist 
von dem gleich zusammengesetzten Methoxycaffein. 

Bei der Ausfiihrung dieser Arbeit bin ich von den HHrn. Dr. Rei
senegger und Dr. Ta uber unterstutzt worden, wofur ich denselben 
besten Dank sage. 
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5. Walter Techow: "Ober die Verwandlungen des Dimethylalloxans. 
Berichte der deutschen chemischen Gese1lschaft leT, 3082 [1894]. 

(Eingegangen am 12. November.) 

Die Methylderivate der Harnsaure und ihrer Spaltungsprodukte 
zeichnen sich meist vor den Stammverbindungen durch schonere physi
kalische Eigenschaften und glattere Verwandlungen aus. Ich habe 
deshalb auf Veranlassung von Prof. Emil Fischer aus dem Dimethy1-
alloxan und der Amalinsaure, we1che 1eicht durch Spaltung des Caffelns 
erhalten werden, mehrere neue Glieder der Gruppe dargestellt, welche 
a1s Material fiir weitere Synthesen dienen sollten. 

. hId' 1 .. CO/N(CHs).CO'CH OH Dlmet y la ursaure, 'N(CHs)'CO/ . . 

DaB diese1be beim Einleiten von Schwefe1wasserstoff in eine heiBe, 
wasserige LOsung von Amalinsaure ('I'etramethy1alloxantin) entsteht, 
ist schon von Maly und Andreasch1 ) wahrscheinlich gemacht, da 
sie aus der Fliissigkeit durch Zusatz von Dimethy1al1oxan wieder 
Amalinsaure gewannen. Aber isoliert wurde die Saure bisher nicht. 

Am besten gelingt ihre Darstellung durch Reduktion der Amalin
saure mit Natriumamalgam. Man riihrt diese1be mit wenig Wasser 
zu einem dicken Brei an und tragt unter kraftigem Schiitte1n nach 
und nach 21/ 2-prozentiges Amalgam ein. Die Masse farbt sich zu
nachst tief violett und erstarrt allmahlich. Durch Zusatz von wenig 
Wasser muS sie in dickfliissigem Zustande erhalten werden, eben so 
muB man Erwarmung durch zeitweises Kiihlen verhindern. Wenn 
sie farb10s geworden und sich auf erneuten Zusatz von Amalgam nicht 
mehr farbt, ist die Reduktion beendet. Man lost nun die breiige Masse 
in verdiinnter, heiBer Salzsaure und filtriert schnell. Beim Erka1ten 
kristallisiert die Dimethy1dia1ursaure in derben Prismen aus. Sie 
werden abgesaugt, mit Alkoho1 und Ather gewaschen und sofort in 
einen Vakuumexsikkator gebracht. Man muB alle Operationen mog1ichst 
besch1eunigen, da die Saure sehr empfilldlich ist. In feuchtem Zustand 

1) Wiener Monatshefte III [1882]. 
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farbt sie sich an der Luft in kiirzester Zeit rot, wobei viel Amalinsaure 
entsteht; trocken ist sie haltbarer. Zur Analyse wurde sie im Vakuum 
tiber Schwefelsaure bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C6H s0 4N2. 

Prozente: C 41,86, H 4,65. 
Gef. " " 41,79, " 4,69. 

Die Dimethyldialursaure ist in Wasser ziemlich schwer, in Alkohol 
gar nicht lOslich. Beim Erhitzen im Kapillarrohr farbt sie sich bei 
etwa 1000 rot, und schmilzt gegen 1700 unter Zersetzung. Silber
losung rind Fehlingsche Losung werden von ihr in der Kalte reduziert. 
Die reine Saure gibt mit Barytwasser keine Farbung, wodurch sie von 
der Amalinsaure leicht unterschieden werden kann. 

Das Kali umsalz wurde dargestellt durch LOsen der Saure in 
verdiinnter kalter Kalilauge und Fallen mit Alkohol. Es scheidet 
sich dann in voluminosen Flocken ab, die sich in feuchtem Zustande 
an der Luft bald tief blau farben. Man muB daher das Salz moglichst 
rasch absaugen, mit Alkohol und Ather waschen und in einem eva
kuierten Exsikkator trocknen. In trockenem Zustande ist es haltbarer. 
Es ist in Wasser sehr leicht loslich. 

Analyse: Ber. fiir C6H 7N20 4K. 

Prozente: K 18,57. 
Gef. " ,,18,70. 

Das Baryumsalz erhalt man in mikroskopischen Kristalien, 
wenn man eine gesattigte Losung von dimethyldialursaurem Kalium 
mit Chlorbaryum versetzt. Es ist in Wasser schwer loslich und ent
halt 2 Molekiile Kristallwasser, die es bei 1050 verliert. 

Analyse: Ber. fiir C12H14N40sBa + 2 H 20. 

Prozente: H 20 6,9. 
Gef. 6,9. 

Berechnet fiir das wasserfreie Salz: Ba 28,60, gefunden Ba 28,75%. 

Dichlordi meth yl barbi t ursa ure, CO[N(CHa). CO]2CCl2' 

Wahrend A. Baeyer die Dibrombarbitursaure anf dem Umweg 
tiber die Violursaure oder Hydurilsaure gewann, laBt sich obige Ver
bindung leicht aus der Amalinsaure durch Chlorphosphor darstellen. 

Amalinsaure wird mit dem doppelten Gewicht Phosphorpenta
chlorid gemischt und im Olbade auf 1800 erhitzt. Es tritt eine heftige 
Reaktion ein, die Masse schaumt auf und schmilzt allmahlich zu
sammen. Man erhalt noch einige Zeit auf dieser Temperatur nnd laBt 
dann erkalten. Die erstarrte Schmelze wird in wenig heiBem Alkohol 
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gelost, beim Erkalten scheidet sich die Chlorverbindung in zierlichen 
Nadeln aus, die schwach gelb gefarbt sind und durch nochmalige 
Kristallisation rein weiB werden. Zur Analyse wurde die Substanz 
im Vakuum tiber Schwefelsaure getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr C6H6N20aCl2' 
Prozente: C 32,00, H 2,66, Cl 31,55. 

Gef. " " 32,38, " 2,70, " 31,44. 

Die Dichlordimethylbarbitursaure schmilzt scharf bei 1570 (unkorr.). 
Sie ist in heifiem Alkohol leicht loslich. Beim langsamen Verdunsten 
scheidet sie sich in groBen, wohl ausgebildeten Prismen abo In Wasser 
lost sie sich schwer; bei 1angerem Kochen der wasserigen LOsung wird 
Chlorwasserstoff abgespalten, in der I.osung kann dann Dimethyl
alloxan nachgewiesen werden. Noch 1eichter erfolgt diese Abspaltung 
beim Kochen mit Alkalien oder Silberoxyd. 

Dimethylbarbitursa ure, CO[N(CH3).COhCH2 • 

Dieselbe ist bereits von Mulder l ) aus Malonsaure und Dimethyl
harnstoff dargestellt worden. Leichter erhalt man sie durch Reduktion 
ihrer Dich10rverbindung. Letztere wird mit starker J odwasserstoff
saure unter zeitweisem Zusatz von J odphosphonium so lange erhitzt. 
bis eine farblose Losung entstanden ist. Man destilliert dann den J od
wasserstoff ab und erhitzt den Rtickstand bis ungefahr 1600 • Beim 
ErkaJten erstarrt er zu einer festen Masse, die in wenig heiBem Wasser 
ge10st wird. Beim Abkiihlen scheiden sich reichliche Mengen feiner. 
schwach gelb gefarbter Nade1n aus, die durch nochmalige Kristallisation 
b1endend weill werden und den von Mulder angegebenen Schmp. 1230 

zeigen. 

Analyse: Ber. fiir CsHsN20 3 • 

Prozente: C 46,15, H 5,12. 
Gef. " " 45,94, " 5,22. 

Zur naheren Charakterisierung der Saure wurde das Kaliumsa1z 
dargeste11t. Man erhalt es, wenn man die a1koholische Losung der 
Saure mit Kalilauge versetzt, als eine lockere, aus N ade1n bestehende 
Masse. Es ist in Wasser sehr leicht lOslich und Hirbt sich beim Er
hitzen auf 1000 rot. 

Analyse: Ber. fiir CsH 7Nm0 3K. 

Prozente: K 20,10. 
Gef. " ,,20,24. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. II, 466 [1879]. 
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Dimethylvio1ursaure, CO[N(CHs).COhC: N.OH. 

Mo1eku1are Mengen von Dimethy1alloxan und salzsaurem Hydroxy1-
amin werden in moglichst wenig kaltem Wasser ge1ost. Innerhalb 
24 Stun den scheiden sich wohl ausgebildete, harte Kristalle ab, die 
nach einmaligem Umkristallisieren den konstanten Schmelzpunkt 1240 

haben. Dieselben sind in kaltem Wasser schwer, in heiJ3em 1eicht 
10slich. Zum Umkristallisieren eignet sich am besten A1kohol, der sie 
in der Ka1te sehr wenig, in der Hitze ziemlich reichlich lost. Beim 
Abkiihlen scheiden sich dann feine Nade1n aus, welche zur Analyse 
im Vakuum tiber Schwefe1saure getrocknet wurden. 

Analyse: Ber. fiir C6H 7Na0 4 • 

Prozente: C 38,91, H 3,78. 
Gef. " " 38,80, " 3,89. 

Durch heiBe Salzsaure wird die Dimethy1vio1ursaure in Hydroxyl
amin und Dimethylalloxan gespalten. Reduzierende Substanzen, z. B. 
J odwasserstoffsaure, verwande1n sie in Dimethyluramil. Sie hat stark 
saure Eigenschaften; aus Carbonaten macht sie Kohlensaure frei und 
bi1det intensiv gefarbte Sa1ze. 

Das Kaliumsalz erhiilt man am besten, wenn man die a1koholische 
Losung der Saure vorsichtig mit reiner Kalilauge versetzt. Es scheidet 
sich dann a1s flockige Kristal1masse aus, die eine intensiv b1auviolette 
Farbung besitzt. In Wasser ist es leicht, in Alkohol gar nicht 10slich. 
Durch Zusatz von vie1 Kalilauge wird es aus der wasserigen LOsung 
zunachst gefallt, dann tritt Entfarbung und Zersetzung ein. Wenig 
Kalilauge fiihrt zwar keine Fiillung, aber auch al1mahliche Zersetzung 
herbei. Beim Erwarmen tritt diese1be sofort ein. Das Sa1z ist somit 
Kalilauge gegentiber sehr unbestandig. 

Analyse: Ber. fiir C6H eNs0 4K. 

Prozente: K 17,48. 
Gef. " ,,17,55. 

Das Verhalten und die Farbung des N atronsalzes ist dem des 
Kalisalzes vollkommen analog. 

Das Ammoniumsalz wurde durch Zusatz von Ammoniak zu der 
heiBen gesattigten LOsung der Saure in Alkohol dargestellt. Beim 
Abkiihlen schied es sich voluminos aus. In Wasser ist es sehr 1eicht 
10slich und kristallisiert daraus mit einem Molekiil Wasser. Es besitzt 
eine tiefrote Farbe, die beim Erhitzen in Hellrot tibergeht. 

Analyse: Ber. fiir C6H10N,O. + H 20. 

Prozente: H 20 8,18. 
Gef. " 8,32. 
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Ber. fiir das trockene Salz, C6HION404' 

Prozente: N 27,72. 
Gef. " " 27,86. 

Durch Umsetzung zwischen Chlorbaryum und einer gesattigten LO
sung von dimethylviolursaurem Kalium fant das Barytsalz als schwerer 
roter Niederschlag aus. In kaltem Wasser ist es schwer, in heiBem 
leicht loslich. Es enthalt ein Molekiil Kristallwasser, welches bei 1050 

entweicht. 

Analyse: Ber. fiir C12H12N60sBa + H 20. 
Prozente: H 20 3,44. 

Gef. " ,,3,50. 

Ber. fiir die wasserfreie Verbindung. 

Prozente: Ba 27,12. 
Gef. " 27,38. 

Dimethylnitrobarbitursaure, CO[N(CHS).CO]2CH.N02' 

Dimethylviolursaure wird in kleinen Portionen in die doppelte 
Menge heWer starker Salzsaure eingetragen. J edesmal erfolgt heftiges 
Aufschaumen von braunen Gasen. Zum Schlusse erwarmt man auf 
dem Wasserbade so lange, als sich noch Stickoxyde entwicke1n. Die 
vorher dunkel gefarbte Fliissigkeit nimmt dann eine rein ge1be Farbe 
an. Beim Erkalten scheidet sich die Dimethylnitrobarbitursaure zum 
Teil aus, vollstandig erhalt man sie durch Zusatz von Wasser. Sie 
bildet dann einen dicken weiBen Niederschlag. Zur Reinigung lost 
man sie in moglichst wenig kaltem Aceton. Beim Verdunsten des 
Filtrates bleibt sie als mikrokristallinische weiBe Masse zuriick, die 
bei 1480 ohne Zersetzung schmilzt. Sie ist in Wasser und Alkohol 
sehr schwer loslich, leichter in Essigather und Aceton. Durch Reduk
tion geht sie in Dimethyluramil iiber. 

Analyse: Ber. fiir C6H 7N3 0 5 • 

Prozente: N 20,89. 
Gef. " " 21,24. 

Die Dimethylnitrobarbitursaure lost sich in Alkalien mit tief 
gelber Farbe, we1che aber durch iiberschiissiges Alkali bald zerstort 
wird. LOst man sie in heWer NatriumcarbonatlOsung, so kristallisiert 
in der Kalte das Natriumsalz in feinen ge1ben Prismen, welche 
4 Mol. Kristallwasser enthalten. 

Analyse: Ber. fiir C6H 6N3 0 5Na + 4 H 20. 

Prozente: H 20 24,4l. 
Gef." 24,80. 
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Ber. fUr das trockene Salz. 

Prozente: Na 10,3l. 
Gef. " ,,10,52. 

Die Verbindung ist in warmem Wasser leicht loslich und wird 
zum Unterschied von den sehr bestandigen Salzen der Nitrobarbitur
saure durch verdiinnte Mineralsauren leicht zersetzt. 

Dimethylthion ursa ure. 

Das Ammoniaksalz, CO[N(CHS).COJ2CH.NH.SOsNH4 + 2 ~O, 
entsteht unter den gleichen Bedingungen wie die Verbindung der 
Thionursaure. Eine konzentrierte Ammoniaklosung wird mit Schwefe1-
dioxyd gesattigt, mit iiberschtissigem festen Amrq.oniumcarbonat und 
mit Dimethylalloxan oder noch bequemer mit der durch Oxydation 
der Amalinsaure erhaltenen LOsung desselben versetzt und etwa eine 
Stunde auf dem Wasserbade erwarmt. Aus der erkalteten LOsung 
scheiden sich innerhalb 24 Stunden zierliche glanzende N adeln ab, 
die zu strahligen Biischeln vereinigt sind. Das Salz ist in warmem 
Wasser leicht loslich und bildet gerne tibersattigte Losungen; es enthiilt 
2 Mol. Kristallwasser und verliert dasselbe vol1ig bei 1050, wobei es 
sich gleichzeitig rot farbt. 

Analyse: Ber. fiir CaH12N40aS + 2 H 20. 

Prozente: H 20 11,8, C 23,68, H 5,26. 
Gef. " ,,11,9, " 23,53, " 5,40. 

B er. fur wasserfreies Salz. 

Prozente: N 20,9. 
Gef. " " 21,3. 

Beim Erhitzen im Kapillarrohr schmilzt das Ammonsalz bei etwa 
1800 unter vollstandiger Zersetzung. Silbernitrat wird von ibm unter 
Spiegelbildung reduziert. 

Versetzt man seine Losung mit Chlorbaryum, so scheidet sich 
nach einigem Schiitte1n das Barytsalz in seideglanzenden Kristallen 
ab, die in kaltem Wasser fast gar nicht, und in warmem sehr schwer 
loslich sind. 

Analyse: Ber. fUr CaH 7NaOaSBa. 

Prozente: Ba 35,4. 
Gef. " 35,2. 

Die Dimethylthionursaure fungiert also im Barytsalz als zwei
basische Saure; die freie Dimethylthionursaure ist in Wasser sehr leicht 
loslich, reagiert stark sauer, bleibt beim Verdunsten tiber Schwefel
saure als amorphe Masse zuruck und wird durch Kochen der LOsung 
bald in Schwefelsaure und Dimethyluramil gespalten. 
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Di meth yl ura mil, CO[N(CH3)COJ2CH. NH2. 

Man lost ein Teil dimethylthionursaures Ammonium in 4-5 Teilen 
rauchender Salzsaure und laBt bei gewohnlicher Temperatur einige 
Stunden stehen. Dann verdiinnt man mit so viel Wasser, als zur Losung 
der ausgeschiedenen Ammonsalze notig ist und neutralisiert mit Am
moniumcarbonat. Dabei scheidet sich das Dimethyluramil in schnee
weiBen, seideglanzenden Flocken aus, die abgesaugt, mit Wasser, 
Alkohol und A.ther ausgewaschen und im Vakuum getrocknet werden. 

Analyse: Ber. fUr C6H9NaOa. 
Prozente: C 42,10, H 5,26, N 24,51. 

Gef. " " 42,00, " 5,42, " 24,34. 

Das Dimethyluramil farbt sich in feuchtem Zustande an der Luft 
binnen wenigen Minuten dunkelrot; man muB daher aIle Operationen 
bei seiner Darste11ung moglichst beschleunigen. Trocken ist es halt
barer. In Alkohol ist es gar nicht, in kaltem Wasser schwer loslich. 
1m Kapillarrohr erhitzt, schmilzt es unter Zersetzung bei ungefahr 
2000. Silbernitrat und Fehlingsche Losung werden augenblicklich 
reduziert. Von Alkalien wird es unter Zersetzung gelost, selbst von 
kohlensaurem Ammonium. Ein DberschuB des letzteren ist also bei 
der Darste11ung zu vermeiden. 

Eigentiimlich ist sein Verhalten gegen Sauren. In der Kalte lost 
es sich in groBer Menge in ihnen auf, augenscheinlich unter Salzbildung. 
Versucht man aber die Salze aus der sauren LOsung mit Alkohol zu 
fanen, so erhalt man nur einen Niederschlag der freien Base. 

Dagegen erhiilt man das Hydrochlorat heim Verdunsten der salz
sauren Losung in kleinen, harten KristalIen, welche schon beim 
Trocknen im Vakuum etwas Salzsaure verlieren. Bestandiger ist das 
Chloroplatinat. Dasselbe falIt aus der konzentrierten salzsauren Losung 
auf Zusatz von Platinchlorid in gelben Prismen. 

Analyse: Ber. fur (CaH90aNs)llHlIPtCls. 
Prozente: Pt 25,8. 

Gef. " ,,26,0. 

Kocht man die salzsaure Losung des Dimethyluramils einige Zeit, 
so enthalt diesel be viel Salmiak und beim Neutralisieren kristallisiert 
Amalinsaure. Letztere entsteht wahrscheinlich durch Oxydation aus 
intermediar gebildeter Dimethyldialursaure. 

Dimethylpseudoharnsaure, CO[N(CH3).CO]2CH.NH.CO.NH2' 

Dieselbe entsteht ganz analog der von A. Baeyer entdeckten 
Pseudoharnsaure. Dimethyluramil wird mit einer konzentrierten wasse
rigen Losung von iiberschiissigem reinen Kaliumcyanat auf dem Wasser-
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bade erwarmt, bis die anfangs rote Fliissigkeit farblos geworden ist, 
und nach dem Erkalten mit Salzsaure iibersattigt. Die Dimethyl
pseudoharnsaure scheidet sich alsbald in kleinen, weiBen Kristallen 
ab und wird durch Umkristallisieren aus heiBem Wasser gereinigt. 

Analyse: Ber. fUr C7HION404' 

Prozente: C 39,25, H 4,67. 
Gef. " 39,12, " 4,66. 

Die Saure ist an der Luft bestandig; beim Erhitzen auf 1000 rotet 
sie sich und schmilzt im Kapillarrohr bei etwa 2100 unter vollstandiger 
Zersetzung. 

In hciBem Wasser ist sie ziemlich leicht, in kaltem Wasser schwer 
und in Alkohol fast gar nicht loslich. Sie reduziert Silberlosung und 
wird durch Salpetersaure in Dimethylalloxan und Harnstoff gespalten. 
Sie ist eine starke einbasische Saure, welche Acetate zersetzt. Das 
Kaliumsalz, welches bei der Darstellung aus dem Dimethyluramil 
entsteht, ist in Wasser leicht loslich, scheidet sich deshalb erst aus 
der stark konzentrierten LOsung kristallinisch ab und enthalt 1 Mol. 
Kristallwasser, welches bei 1050 entweicht. 

Analyse: Ber. fiir C7H 9N40 4K + H 20. 

Prozente: H20 6,6. 
Gef. " 6,7. 

Ber. fUr das wasserfreie Salz. 

Prozente: K 15,47. 
Gef. " 15,65. 

Das Kupfersalz wird aus der LOsung des Kaliumsalzes durch 
Kupfervitriol als hellgriiner Niederschlag gefallt. Es enthalt 2 Mol. 
Kristallwasser, welche bei 1050 entweichen, wobei die Farbe in Gelblich
braun umschlagt. 

Analyse: Ber. fiir (CeHgN40')2Cu + 2 H 20. 

Prozente: ~O 6,85. 
Gef. " ,,6,97. 

Ber. fiir das wasserfreie Salz. 

Prozente: Cu 12,8. 
Gef. " ,,12,9. 
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6. Liippo Cramer: fiber einige Derivate des CatJeins. 
:Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 17, 3089 [1894]. 

(Eingegangen am 12. November.) 

Wie E. Fischer gezeigt hat, lassen sich Athoxy-, Hydroxy- nnd 
Amino-Caffcin leicht aus dem Chlorderivat gewinnen. Auf dernselben 
Wege habe ich auf Veranlassung von Prof. Fischer die Verbindnngen 
des Alkaloids mit Methylamin, Athylamin, Hydrazin und einigen 
aromatischen Basen dargestellt. 

Methylarni no-Caffein. 

5 g Chlorcaffein werden mit 12 ccm einer 33-proz. wasserigen 
LOsung von Methylamin nnd 40 ccm Alkohol irn zngeschmolzenen Rohr 
3 Stunden lang auf 1000 erhitzt. Beim Erkalten fallt die Verbindung 
kristallinisch aus. Sie kristallisiert aus heiBem Wasser in feinen, farb
losen Nadeln, welche zwischen 310 und 3150 unter Braunung schmelz en. 
Sie lost sich in Wasser und Alkohol in der Warme ziemlich leicht, in 
der Kalte aber recht schwer; in Ather ist sie fast unloslich. Dagegen 
wird sie von verdiinnten Mineralsauren leicht ge1ost. 

Das Pikrat kristallisiert aus heiBern Alkohol in gelben Blattchen. 
Mit Chlorwasser gibt sie ebenso wie die folgenden Prodnkte die be
kannte Reaktion des Caffeins. 

Analyse: Ber. fiir CsH13N50 2. 

Prozente: N 31,39, C 48,43, H 5,83. 
Gef. " 31,22, " 48,30, " 6,00. 

A thylamino-Caffein. 

5 g Chlorcaffein werden mit 50 ccrn einer 10-proz. alkoholischen 
Losung von Athylarnin im geschlossenen Rohr 4 Stunden lang anf 
140-1500 erhitzt. 

1m iibrigen gilt das zuvor Gesagte. Die Substanz bildet auch 
feine Nadeln, we1che bei 226-2300 schrnelzen und teilweise sublirnieren. 

Analyse: Ber. fiir CloH16N502' 

Prozente: N 29,53, C 50,63, H 6,37. 
Gef. " " 29,60, " 50,53, " 6,48. 
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Hydrazino-Caffein, CSH9N.02.N2Ha' 

20 g gepulvertes Chlorcaffein werden mit 200 ccm Wasser und 
so viel Hydrazinhydrat, als aus 40 g Sulfat durch Destillation mit 
Atzkali entsteht, 1 Stunde am RiickfluBkiihler gekocht, wobei das 
feste Produkt sich zusehends verandert. Dasselbe wird nach dem 
Erkalten filtriert, gewaschen und nach dem Trocknen mit Chloroform 
ausgekocht, um unverandertes Chlorcaffein zu entfemen. Der Riick
stand kristaUisiert aus heiBem Wasser in feinen, farblosen N adeln, 
welche sich gegen 2400 vollig zersetzen. 

Analyse: Ber. fUr CsH 12N6 0 2. 

Prozente: C 42,85, H 5,36, N 37,50. 
Gef. " 43,33, " 5,75, " 37,40. 

Das Hydrazinocaffein ist in kaltem Wasser sehr schwer, in heiBem 
Wasser und Alkohol viel leichter loslich. Es reduziert in der Warme 
die Fehlingsche Losung. Sein Hydrochlorat ist in warmem Wasser 
leicht loslich und kristallisiert gut. 

Benzalhydrazinocaffein, CSH9N.02.N2H: CH.C6Hs ' Fiigt 
man 1 Teil Benzaldehyd Ztl einer Losung von 2 Teilen Hydrazino
caffein in verdiinnter Essigsaure, so gesteht dieselbe bald zu einem 
Kristallbrei. Aus heiBem Alkohol kristallisiert das Produkt in feinen 
Nadeln, welche gegen 270 0 zu einer braunen Fliissigkeit schmelzen. 

Analyse: Ber. fiir C15H16N602. 

Prozente: C 57,69, H 5,13, N 26,92. 
Gef. " 57,79, " 5,41, " 26,98. 

Azoimidocaffein, CSH9N.02.Na. 

Versetzt man die kalte wasserige LOsung des salzsauren Hydra
zinocaffeins mit Natriumnitrit, so scheiden sich sofort rote Flocken ab, 
welche filtriert und aus Alkohol unter Zusatz von Tierkohle umkristalli
siert werden. Die reine Substanz bildet farblose Nadeln, welche sich 
im feuchten Zustand leicht rot farben, in Wasser sehr schwer lOslich 
sind und ohne zu schmelzen bei hoherer Temperatur zersetzt werden. 

Analyse: Ber. fiir CSHgN 702. 

Prozente: C 40,85, H 3,83, N 41,70. 
Gef. " 40,63, " 4,17, " 41,66. 

Anilinocaffein, CSH9N,,02.NH,C6Hs' 

1 Teil Chlorcaffein wird mit 2 Teilen Anilin 3 Stunden am Riick
fluBkiihler gekocht und die erkaltete dunkle FHissigkeit mit 5-proz. 
Essigsaure behandelt. Dabei bleibt das Anilinocaffein als Kristall-
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masse zuriick. Die Ausbeute ist gleich der Menge der angewandten 
Chlorverbindung. Aus heiBem Alkohol umkristallisiert, bildet das 
Anilinocaffein farblose N adeln, we1che sich gegen 2600 farben und 
bei wenig hoherer Temperatur unter Gasentwickelung schmelzen. 

Analyse: Ber. fiir Cu,H15No0 2 • 

Prozente: C 58,94, H 5,26, N 24,56. 
Gef. " 59,01, " 5,39, " 24,18. 

Die Verbindung ist in Wasser und kaltem Alkohol sehr schwer 
loslich. 

Das Hydrochlorat scheidet sich aus der Losung der Base in warmer, 
rauchender Salzsaure beim Erkalten in feinen Nadeln abo Dasse1be 
wird von Wasser sofort unter Riicklassung von Anilinocaffein zerlegt. 

Analyse: Ber. fiir CU H 15No0 2 .HCl. 

Prozente: Cl 11,00. 
Gef. " ,,10,75. 

Das Pikrat kristallisiert aus Alkohol in rotbraunen Nadeln. 
Nitrosoanilinocaffein. DbergieBt man 5 g gepulvertes Anilino

caffein mit 70 g Eisessig und leitet salpetrige Saure ein, so findet vor
iibergehend LOsung statt und nach kurzer Zeit faUt der Nitrosokorper 
kristallinisch aus. Derse1be wird aus warmem Alkohol umkristallisiert 
und fUr die Analyse bei 800 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CsHoN4,02N(NO)C6Ho' 

Prozente: C 53,50, H 4,46, N 26,75. 
Gef. " " 53,29, " 4,60, " 26,59. 

Die Substanz zersetzt sich gegen 2250 ; sie ist in Wasser sehr schwer, 
in heiBem Alkohol, Chloroform und Ather dagegen leicht loslich. Sie 
gibt die Liebermannsche Reaktion. 

Benzoylanilinocaffein. Anilinocaffein wird mit der 10-fachen 
Menge Benzoylch1orid bis zum beginnenden Sieden erhitzt. Die er
kaltete LOsung scheidet auf Zusatz von Ather das Benzoylderivat 
abo Dasselbe wird aus heiBem Alkohol umkristallisiert. Schmelz
punkt 2250• 

Analyse: Ber. fiir Cz1H19N60 S ' 

Prozente: C 64,52, H "4,88, N 17,99. 
Gef. " " 64,20, " 5,07, " 18,16. 

Spaltungen des Anilinocaffeins. Die Wirkung der Alkalien 
und des Chlors ist im wesentlichen dieselbe wie beim Caffein. 

Wird Anilinocaffein mit der 50-fachen Menge 5-proz. alkoholischer 
Kalilauge 4 Stunden auf 1200 erhitzt, so liefert es neben Kohlensaure 
eine Base, we1che dem Caffeidin sehr ahnlich ist und als Anilinocaffeidin 
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aufgefaBt werden kann. Dieselbe wurde als Sulfat, welches in heiBem 
90-proz. Alkoholleicht los1ich ist und daraus gut kristallisiert, isoliert. 

Analyse: Ber. fiir C13H17N60.H2504,' 

Prozente: 503 22,41. 
Gef. " ,,22,51. 

Bei 1600 findet eine weitere Spa1:tung des Anilinocaffeidins durch 
das alkoholische Kali statt. Als Produkte derselben wurden Anilin, 
Ammoniak, Methylamin und Sarkosin nachgewiesen. 

Lost man 2 TeileAnilinocaffein in 8TeilenSalzsaure (spez. Gew.l,19), 
fiigt dann 8 Teile Wasser zu und tragt in den auf 700 erwarmten Brei 
im Laufe von 15 Minuten 1 Teil Kaliumchlorat ein, so erfolgt zuerst 
LOsung. Nach kurzer Zeit beginnt die Abscheidung von Chloranil und 
die Losung enthalt dann reichliche Mengen von Dimethylalloxan. 

p-Tol uidinocaffein, CSH9N402.NH,C6H4.CHa' 

Dasselbe wird durch 3-stiindiges Kochen von Chlorcaffein mit der 
21/ 2-fachen Menge p-Toluidin bereitet und aus dem erkalteten Gemisch 
durch Alkohol abgeschieden. Es ist der Anilinoverbindung sehr ahnlich 
und schmilzt unter Gelbfarbung bei 270-2750. 

Analyse: Ber. fiir C16H17N602' 
Prozente: C 60,20, H 5,7, N 23,41. 

Gef. " " 60,31, " 5,93, " 23,27. 

o-Tol uidinocaffein. 

Dasselbe wird ebenso wie die vorige Verbindung dargestellt. Aber 
die Reinigung ist schwer. Am besten lost man die Schmelze in konzen
trierter Salzsaure, faut das o-Toluidinocaffein durch Wasser und kristalli
siert aus heiBem Alkohol. 

Analyse: Ber. fiir C16H17N50 2 • 

Prozente: C 60,20, H 5,7, N 23,41. 
Gef. " " 59,92, " 6,24, " 23,70. 

Die farblosen N adeln schmelzen gegen 2300 und farben sich dabei 
dunkel. 

m-Xylidinocaffein, CSH9N402.NH.CsHa(CHah. 

Wird ebenso dargestellt wie die p-Toluidinoverbindung und schmilzt 
bei 210-2120. 

Analyse: Ber. fiir C16H19N602' 
Prozente: C 61,34, H 6,07, N 22,37. 

Gef. " 61,26, " 6,02, " 22,56. 

Fischer, Puringruppe. 12 
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7. Emil Fischer und Lorenz Ach: Neue Synthese der Harnsaure 
und ihrer Methylderivate1). 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft !8, 2473 [1895]. 

(Eingegangen am 9. Oktober; vorgetr. in der Sitzung von Hm. E. Fischer.) 

Nachdem schon Liebig und Wohler2) den vergeblichen Ver
such unternommen hatten, die Harnsaure aus Uramil und Cyansaure 
aufzubauen, ge1ang es Schlieper und Baeyer3 ) durch Anwendung 
von cyansaurem Kali, die urn ein Molekiil Wasser reichere Pseudo
harnsaure zu bereiten. 

Diese in Harnsaure umzuwandeln, ist ein so nahe liegender Ge
danke, daB sich gewiB schon manche Chemiker experimentell damit 
beschaftigt haben. 

Wenn der Erfolg bisher gefehlt hat, so liegt es an dem Umstande, 
daB die gewohnlichen Mittel der Wasserentziehung hier versagen. 
Inzwischen ist die Harnsaure bekanntlich auf anderem Wege zuerst 
durch Horbaczewski4 ) und spater von Behrend und Roosen 5) 

synthetisch erhalten worden. Obschon das Problem dadurch den 
Hauptreiz verloren hat, so schien es uns doch fUr den systematischen 
Ansbau der Harnsauregruppe, insbesondere fUr die Bereitung ihrer 
Methylderivate von Wert, eine Synthese aus der Pseudoharnsaure 
zu besitzen. Das fiir diesen Zweck geeignete wasserentziehende Mittel 
haben wir in der schme1zenden Oxalsaure gefunden. 

Durch Anwendung des Verfahrens auf die kiirzlich von Techow 
beschriebene Dimethylpseudoharnsaure6 ), welche die beiden Methyle 
im Alloxankern enthalt, oder auch durch Erhitzen derselben mit Essig
saureanhydrid und Chlorzink erhielten wir ferner eine neue Dimethyl
harnsaure, welche spater als r-Verbindung beschrieben ist. Durch 

1) Vgl. vorliiufige Mitteilung, Sitzungsberichte der Berliner Akademie, 
14. Miirz 1895. 

2) Liebigs Annal. d. Chem. !4, 284 [1837]. 
3) Liebigs Aunal. d. Chem. l!r, 3 [1863]. 
4) Wiener Monatshefte 6, 356 [1885]; 8, 584 [1887]. 
5) Liebigs Annal. d. Chem. !Sl, 248 [1889]. 
6) Berichte d. d. chem. Gesellsch. !r, 3082 [1894]. (5. 172.) 
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weitere Methylierung entsteht daraus eine ebenfalls neue Trimethyl
hamsaure und schlieBlich als Endprodukt die schon bekannte Tetra
methylverbindung. 

Die neue Bildung der Hamsaure ist das Endglied einer Reihe 
von leicht verstandlichen und glatt verlaufenden Reaktionen, welche 
uns deshalb besonders geeignet erscheinen, didaktisch den synthetischen 
Aufbau dieser wichtigen Verbindung darzustellen. Derselbe vollzieht 
sich in folgenden Phasen. Hamstoff und Malonsaure geben Malonyl
harnstoff; dieser erzeugt mit salpetriger Saure die Isonitrosoverbindung 
(Violursaure), welche durch Reduktion in Uramil verwandelt wird. 
Letzteres liefert mit Kaliumcyanat die Pseudohamsaure, welche endlich 
durch Wasserentziehung in Hamsaure iibergeht. 

Harnsaure. 

Wegen der Schwerloslichkeit der Pseudoharnsaure ist es notig, 
einen groBen DberschuB von Oxalsaure anzuwenden. Man verfahrt 
daher zur Bereitung der Hamsaure folgendermaBen. 

In einem Kolben aus gut gekiihltem Glas werden 300 g kaufliche 
Oxalsaure am besten im Olbad zum Schmelzen erhitzt und nun 3 g 
fein verriebene Pseudoharnsaure auf einmal in die Schmelze eingetragen. 
Man erhitzt nun moglichst rasch iiber freiem Feuer. Wenn das in der 
Schmelze befindliche Thermometer 1450 zeigt, ist eine klare Losung 
entstanden. 1st die Temperatur der Reaktionsmasse auf 1850 gestiegen, 
so wird die Operation, die yom Eintragen der Pseudohamsaure an ge
rechnet ungefahr 10 Minuten beansprucht, unterbrochen. 

Der groBte Teil der Oxalsaure hat sich wahrend des Erhitzens 
verfiiichtigt. Zur Entfernung des Restes kocht man den wenig ge
farbten Kolbeninhalt mit Alkohol aus, filtriert auf der Pumpe und 
wascht mit Ather nacho Man erhalt so die Harnsaure nur schwach 
rotlich gefarbt und nahezu rein. Die Ausbeute betragt 65% der Theorie. 

Zur Entfarbung und volligen Reinigung wurde die Losung in 
verdiinnter Natronlauge mit einigen Tropfen einer Permanganatlosung 
versetzt, mit Tierkohle gekocht und das Filtrat in heiBe, verdiinnte 
Salzsaure eingegossen. Dabei faut die Harnsaure als feines Kristall
pulver aus. Fiir die Analyse wurde das Praparat bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C6H4,N .. 'oa. 
Prozente: C 35,71, H 2,38, N 33,33. 

Gef. " 35,68, " 2,34, " 33,10. 

Das so erhaltene Produkt zeigt in allen Eigenschaften und Re
aktionen vollige Dbereinstimmung mit der natiirlichen Hamsaure. Es 
ist selbst in heiBem Wasser sehr schwer !Oslich und faUt daraus beim 

12* 
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Erkalten in mikroskopischen Tafelchen. Es reduziert Fehlingsche 
und Silberlosung und gibt die Murexidreaktion. Das neutrale Natron
salz kristallisiert in feinen Nade1chen und ist in iiberschiissiger starker 
Natronlauge sehr schwer loslich. Aus der LOsung in Kali1auge wird 
durch Kohlensaure das saure Kalisalz zunachst als Gallerte gefallt, 
die rasch kristallinisch wird. 

Urn den Unterschied von der Pseudoharnsaure aufs Pragnanteste 
darzutun, wurde die Verwandlung in Allantoin benutzt und die Oxy
dation im wesentlichen nach der von Claus l ) gegebenen Vorschrift 
ausgefiihrt. 

1,5 g des Rohproduktes wurden in 75 ccm 2-proz. Kalilauge ge
lost, die Fliissigkeit auf 2-3 0 abgekiihlt und dazu eine ebenfalls ge
kiihlte LOsung von 0,825 g Kaliumpermanganat in 75 ccm Wasser 
auf einmal gegeben. Die nach wenigen Minuten entfarbte Losung 
wurde vom Braunstein abfiltriert, mit Essigsaure angesauert und auf 
etwa 15 ccm eingeengt. 1m Verlauf mehrerer Stunden schied sich 
das Allantoin nahezu farblos abo Die Ausbeute betrug 1,05 g, wahrend 
die Theorie 1,4 g verlangt. 

Zur Kontrolle wurde der Versuch auch mit natiirlicher Harnsaure 
ausgefiihrt und dabei aus 1 g reinem Produkt 0,8 g A1lantoin erhalten. 
Beide Praparate zeigten diese1be Kristallform und Loslichkeit. 

Die Analyse des Allantoins aus kiinstlicher Harnsaure ergab: 
Analyse: Ber. fur C4,H6N4,03' 

Prozente: N 35,44. 
Gef. " " 35,21. 

CH3·N-CO 
I I 

CO C.NH 
I II )CO 

CH3·N-C.NH 

r -Dimethylharnsa ure, 

Die Dimethylpseudoharnsaure wurde nach der Angabe von 
Techow2 ) aus Dimethyluramil dargeste11t. 

Man lost 20 g Dimethylpseudoharnsaure in 60 g geschmolzener 
kanflicher Oxalsaure, genau so wie es zuvor bei der Harnsaure be-

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 'f, 226 [1874]. 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. ~'f, 3088 [1894]. (5. 172.) Um das Dime

thyluramil bequemer aus dem Caffein zu gewinnen, haben wir folgenden ab
gekiirzten Weg benutzt. 

Die auf friiher beschriebene Weise (E. Fischer, Liebigs Annal. d. Chem. ~15, 
258) (5. 88) aus Caffein durch Oxydation mit chlorsaurem Rali und Salzsaure er
haltene Dimethyla11oxanlosung wird durch vorsichtigen Zusatz von schwefliger 
Saure vom Chlor befreit und dann mit festem Ammoniumcarbonat neutralisiert. Die 
neutrale Fliissigkeit wird in einen Dberschul3 einer konz. Losung von Ammonium-
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schrieben, und erhitzt die Losung iiber freier Flamme moglichst rasch 
auf 1700 • 

Dabei verfliichtigt sich der groBte Teil der Oxalsaure. Gibt man 
nun zu der noch heiBen, wenig gefarbten Schmelze vorsichtig 4 Teile 
Alkohol, so erstarrt die Masse rasch zu einem Kristalibrei von Dimethyl
harnsaure, wwrend die Oxalsaure und ein spater beschriebenes Neben
produkt in Losung gehen. Die Masse wird auf der Pumpe filtriert 
und mit Alkohol und Ather nachgewaschen. 

Man erhalt so 50-60% der angewandten Dimethylpseudoharnsaure 
an Dimethylharnsaure als vollig farbloses Praparat, das zur weiteren 
Reinigung aus 60-70 Teilen kochendem Wasser umkristaliisiett wird. 

Aus Wasser kristallisiert dieselbe in schon ausgebildeten Nadeln 
oder Prismen, die noch 1 Molekiil Kristallwasser enthalten. Das letztere 
entweicht bei llOo. 

0,4667 g Substanz verloren 0,0387 g H 20. 
Analyse: Ber. fiir C7H sN40 a + H 20. 

Prozente: H 20 8,41. 
Gef. " ,,8,29. 

Die getrocknete Substanz hat die Zusammensetzung C7HsN40 S ' 

Analyse: Ber. Prozente: C 42,85, H 4,08, N 28,57. 
Gef. " " 42,72, " 4,40, " 28,54. 

Die Verbindung schmilzt gegen 3700 (unkorr.) unter Zersetzung. 
Sie ist in heiBem Wasser verhaltnismaBig leicht loslich, recht 

schwer dagegen in kaltem Wasser, Alkohol und Aceton. Nahezu un
loslich ist sie in Chloroform, wahrend sie von Ather gar nicht mehr 
aufgenommen wird. 

In Ammoniak ist sie leicht loslich; wenn die LOsung konzentriert 
ist, fallt beim Abkiihlen das Ammoniaksalz in feinen gliinzenden 
Nadelchen aus. Beim Wegkochen des Ammoniaks scheidet sich in
dessen die Dimethylharnsaure wieder aus. Von verdiinnter Natron
lauge und auch von Sodalosung wird sie leicht aufgenommen, auf 
Zusatz von konzentrierter Natronlauge wird das Natronsalz als weiBe 
galiertige Masse, welche aus auf3erst feinen Nadeln besteht, ausgefallt. 

sulfit (d. h. 33-proz. Ammoniak l11it Schwefeldioxyd gesattigt und mit festem 
Ammoniumcarbonat neutralisiert) eingegossen und das Gemisch 1 Stunde auf 
dem Wasserbade erwarmt. Der nach dem Erkalten entstandene Kristallbrei wird 
in moglichst wenig konz. Salzsaure (spez. Gew. 1,19) aufgelost, die LOsung mehrere 
Stunden bei Zimmertemperatur sich selbst iiberlassen und dann von dem aus
geschiedenen Salmiak abfiltriert. Die eventuell mit Wasser etwas verdiinnte 
Fliissigkeit scheidet bei vorsichtiger Neutralisation mit Ammoniumcarbonat
losung das Dimethyluramil als hiibsche Nadelchen abo Die Ausbeute ist etwas 
besser, als wenn die einzelnen Zwischenprodukte isoliert werden. 



182 Fischer u. Ach, Neue Synthese d. Harnsaure u. ihrer Methylderivate. 

Die ammoniakalische Losung gibt mit Silbernitrat versetzt ein 
gallertiges Silbersalz, das in der KaJ.te allmahlich sich unter Abschei
dung von Silber zersetzt, rascher tritt dies beim Erwarmen ein. Sie 
zeigt die Amalinsaurereaktion sehr stark. 

Wie bereits oben bei der Darstellung der Dimethylharnsaure er
wahnt ist, geht in den alkoholischen Auszug ein wei teres Reaktions
produkt und scheidet sich darans neben etwas Oxalsaure im Verlauf 
mehrerer Tage in derben Kristallen abo Zur Entfernung der Oxal
saure wird die Kristallmasse mit Wasser ausgelaugt. Man erhalt so 
15-20% der angewandten Dimethylpseudoharnsaure an nahezu reinem 
Produkt. Zur weiteren Reinigung wurde der Korper in Natronlauge 
gelost, durch Salzsaure wieder abgeschieden und fiir die Analyse bei 
HOo getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr C\2H14N40s. 

Prozente: C 46,45, H 4,52, N 18,06. 
Gef. " 46,58, 46,56, " 4,91, 4,81, " 18,28. 

Die Substanz ist selbst in siedendem Wasser, A1koho1, Ather recht 
schwer loslich, leicht wird sie dagegen von Eisessig und Chloroform 
aufgenommen. Sie schmi1zt bei 2600 zu einer klaren Fliissigkeit und 
destilliert bei hoherer Temperatur in kleiner Menge unzersetzt. Sie 
reduziert ammoniakalische Silberlosung in der Hitze und zeigt die 
Amalinsaurereaktion stark. 

Die Substanz hat die gleiche Zusammensetzung und dieselben 
Eigenschaften wie die von E. Fischer und L. Reese l ) durch trockene 
Destillation der Amalinsaure dargestellte Desoxyamalinsaure und ist 
zweifellos damit identisch. 

Recht charakteristisch fiir diese Verbindung ist das Natronsalz: 
Es wird in hiibsch ausgebildeten N ade1n oder Prismen erhalten, wenn 
man die heiBe LOsung in verdiinnter Natronlauge mit einem Dber
schuB von konzentrierter Natronlauge versetzt und erka1ten 1al3t. 
Nach einigen Stunden wird filtriert und mit Alkohol nachgewaschen. 
Durch nochmaliges Losen in wenig heiBem Wasser und Fallen mit 
Alkohol wird es von der anhaftenden Natronlauge befreit. 1m Vakuum 
getrocknet hat es die Zusammensetzung C12H12N406Na2' 

Analyse: Ber. Prozente: Na 12,99. 
Gef. " ,,12,93. 

Ganz im Einklang mit der von obigen Autoren aufgestellten 
Konstitutionsforme1 ist auch die leichte Verwand1ung in Murexoin. 
Zu dem Zweck iibergieBt man die Verbindung oder versetzt deren 

1) Liebigs Annal. d. Chem. ~2., 340 [1883]. (5. 139.) 
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Losung in Chloroform mit Brom und verdampft zur Trockne. Es 
hinterbleibt ein wenig gefarbtes Bromprodukt, das mit wasserigem 
Ammoniak heftig reagiert und in ein rotes Pulver verwandelt wird. 
Letzteres lost sich in Wasser mit der charakteristischen tief purpur
roten Farbung. 

Gewinnung der 'Y - Dimethylharnsaure mittels Essig
saureanhydrid und Chlorzink. 20 g Anhydrid wurden mit 
trockenem Chlorzink bis zur Sattigung gekocht, dann 10 g Dimethyl
pseudoharnsaure eingetragen, welche sich in der Warme bald lost, 
und von neuem Chlorzink bis zur Sattigung zugegeben. Nachdem die 
dunkle Fliissigkeit noch 20 Minuten am RiickfluBkiihler gekocht war, 
gab sie beim EingieBen in das lO-fache Volumen absoluten Alkohols 
einen kristallinischen Niederschlag, der nach dem volligen Erkalten 
abgesaugt und aus hei13em Wasser unter Zusatz von Tierkohle urn
kristallisiert wurde. Das Produkt zeigte aile Merkmale der 'Y-Dimethyl
harnsaure, seine Menge betrug aber nur 25% der Pseudosaure, 
so daB dieses Verfahren als DarsteUungsmethode nicht zu emp
fehlen ist. 

Das Hauptprodukt der Reaktion bleibt in der alkoholischen Mutter
lauge und wird daraus beim Verdampfen als kristallinische Masse 
gewonnen. Es kristallisiert aus Wasser in feinen, meist biischelaitig 
vereinigten Nadeln und ist in Alkohol ziemlich leicht loslich. Es wurde 
nicht naher untersucht. 

CH3 ·N-CO 
t I 

/1-Trimethylharnsaure, CO C.NH 

I II )CO 
CH3 . N --C. N . CH3 

Durch Methylierung der vorher beschriebenen Dimethylharnsaure 
gelangt man zu einer neuen Trimethylverbindung und zwar erwies 
sich fUr diesen Zweck ebenso wie bei der Bereitung der isomeren Saure 
das Bleisalz als recht geeignet. 

Lost man 10 g Dimethylharnsaure in 100 cern Normal-Natron
lauge, die mit dem gleichen Volumen Wasser verdiinnt ist, und setzt 
zu der hei13en Fliissigkeit eine Losung von 17,5 g Bleinitrat, so faut 
das Bleisalz als weiBer, feinkristallinischer Niederschlag, der gut ge
waschen und bei 1200 scharf getrocknet wird. Das staubfein zerriebene 
Produkt wird mit der je gleichen Menge J odmethyl und A.ther im 
Rohr 12 Stunden auf 1200 im Luftbad erhitzt. Den gelben Rohren
inhalt kocht man mit viel Wasser (etwa 600 cern Wasser) aus, faUt 
die geringen Mengen des gelosten Bleis mit Schwefelwasserstoff und 
engt das mit Ammoniak iibersattigte Filtrat stark ein. Die konzen-
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trierte Losung scheidet beim Erkalten das Methylprodukt in feinen 
weiBen Niidelchen ab, die durch Kristallisation aus ungefiihr 30 Teilen 
Wasser vollig gereinigt werden. Man erhiilt so 7 g der Trimethyl
harnsiiure, welcher aber noch kleine Mengen der ursprunglichen Di
methylharnsiiure beigemengt sein konnen. Zur Analyse wurde sie 
mehrmals aus heiBem Wasser umkristallisiert und bei 1100 getrocknet, 
wobei sie aber sehr wenig an Gewicht verlor. 

Analyse: Ber. fiir CSHloN40a. 
Prozente: C 45,72, H 4,76, N 26,66. 

Gef. " " 45,54, " 4,95, " 27,02. 

Sie schmilzt nicht ganz konstant gegen 315-3200 (unkorr.) unter 
langsamer Zersetzung und Gasentwickelung und destilliert bei hi.iherer 
Temperatur in kleiner Menge. Die Trimethylharnsiiure ist in ungefiihr 
30 Teilen kochendem Wasser loslich, recht schwer dagegen in kaltem 
Wasser und siedendem Alkohol. Von Chloroform wird sie nur wenig 
aufgenommen; ganz unli.islich ist sie in Ather. 

In Ammoniak ist sie vielleichter li.islich als in Wasser. Von ver
diinnter Natronlauge wird sie ebenfalls sehr leicht aufgenommen. 
Aus dieser Losung wird aber durch einen geringen DberschuB von 
Natronlauge das Natronsalz in feinen weiBen Niidelchen ausgefiillt, 
die noch Kristallwasser enthalten. Das letztere scheint schon teil
weise im Vakuum zu entweichen, vollstiindig geht es bei 1300 weg. 
Ein wiihrend mehrerer Stunden im Vakuum getrocknetes Praparat 
verlor bei 1300 noch 12,33% an Gewicht, wiihrend die Theorie fur 
2 Molekiile Wasser 13,4 und fUr 1 Molekiil 7,2% verlangt. Das ge
trocknete Salz hat die Zusammensetzung CgN403H9N a. 

Analyse: Ber. Prozente: Na 9,91. 
Gef. " ,,9,89. 

Die Trimethylharnsiiure gibt mit Chlorwasser die Murexidreaktion 
stark und reduziert ammoniakalische Silberlosung beim Kochen. Sie 
unterscheidet sich durch letztere Reaktion von der isomeren Siiure 1 ), 

welche von nun an die ~-Verbindung heiBen solI. 
Von Chlorphosphor wird die /1-Trimethylharnsiiure viel schwerer 

angegriffen als die Dimethylverbindung. Sie geht erst bei 2-stundigem 
Erhitzen auf 165-1700 mit 2 Teilen Phosphorpentachlorid und 4 Teilen 
Phosphoroxychlorid in Losung und wird dabei in ein leicht lOsliches 
Produkt verwandelt, das schwer zu reinigen ist. 

Struktur der /1-Trimethylharnsii ure. Die in der obigen 
Forme1 angenommene Verteilung der 3 Methyle folgt einerseits aus 
der Struktur der /1-Dimethylharnsiiure und andererseits aus der Spaltung 

1) E. Fischer, Berichte d. d. chem. Gesellsch. IT, 1782 [1884]. (5. 160.) 
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in Kohlensaure, Methylamin und Glykocoll, welche durch folgenden 
Versuch festgestellt wurde. 

2 g Trimethylharnsaure wurden mit 40 g Salzsaure vom spez. Gew. 
1,19 im geschlossenen Rohr 4 Stunden auf 1500 erhitzt, und die klare 
Fliissigkeit, we1che vie1 Kohlensaure enthie1t, verdampft. Dabei kri
stallisierte eine sehr kleine Menge von Chlorammonium aus, welche 
wahrscheinlich von etwas beigemengter Dimethylharnsaure herriihrte. 
Der Riickstand wurde in Wasser ge10st und mit Bleihydroxyd so lange 
gekocht, bis alles Methylamin, welches in groBer Menge vorhanden 
war, verschwunden und zugleich alles Chlor als basisches Bleichlorid 
gefallt war. Die Mutter1auge hinterlieB nach dem Ausfallen des Bleis 
mit Schwefe1wasserstoff beim Verdampfen das G1ykocoll als fast farb
lose Kristallmasse. Dasse1be wurde durch Kochen der wasserigen 
Losung mit gefalltem Kupferoxyd ins Kupfersalz verwandelt. Von 
1etzterem wurden 0,7 g reines, aus Wasser kristallisiertes Material er
halten, wahrend theoretisch 1,1 g entstehen konnten. Die Analyse 
entsprach der Forme1 

Ber. Prozente: H 2 0 7,86, eu 27,51. 
Gef. 7,69, " 27,42. 

Verwandlung der {J - Trimethylharnsaure in Tetra
methylharnsa ure. Das bei der IX-Verbindung fiir die Methylierung 
benutzte Silbersalz ist hier nicht brauchbar. Statt seiner diente das 
Bleisa1z. Dasse1be fallt als weiBer kristallinischer Niederschlag, wenn 
man 1,3 g Trimethylharnsaure in 9,25 ccm (1,5 Mol.) Norma1-Natron-
1auge lost und mit einer heiBen Losung von 1,36 g Bleinitrat versetzt. 

Nach scharfem Trocknen betrug seine Menge 1,65 g. Dasse1be 
wurde mit der je gleichen Menge J odmethyl und Ather 10 Stunden im 
Luftbad auf 100-1100 erhitzt. Durch Auskochen der Reaktionsmasse 
mit Wasser, Verdampfen der wasserigen Losung und Kristallisation 
des Riickstandes aus Alkoho1 lieB sich die Tetramethylharnsaure in 
sehr guter Ausbeute erhalten. Diese1be wurde durch ihre LOslichkeit 
in Wasser, Alkohol, Chloroform und Ather, durch die Un10slichkeit in 
Alkali und durch ihren Schmelzpunkt mit der schon bekannten Ver
bindung identifiziert. 
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8. Emil Fischer: Verwandlung des Theobromins in methylierte 
Harnsiuren. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 28, 2480 [1895]. 

(Vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.) 

Nachdem die Uberfiihrung der y-Dimethylharnsaure in Chlor
theophyllin durch Phosphorpentachlorid, welche die Synthese des 
Caffeins ermoglichi hat und demnachst ausfUhrlich beschrieben werden 
sol1, aufgefunden war, lag es nahe, den umgekehrten Ubergang von 
den Halogenxanthinen zu der Harnsaure und ihren Homologen zu 
suchen. Das ist mir zunachst bei dem Bromtheobromin gelungen; 
wird dasselbe langere Zeit mit verdiinnter Kali1auge erhitzt, so ent
steht in reichlicher Menge die bisher unbekannte b-Dimethylharn
saure. 

Etwas anders verlauft die Wirkung des wasserigen Alkalis beim 
Chlorcaffein; es verliert zwar das Halogen auch recht schnell, gibt 
aber neben anderen leicht loslichen Produkten das schon bekannte, 
noch der Xanthinreihe angehorige Hydroxycaffein. 

Ungleich bestandiger ist das Bromxanthin, denn es wird von 
uberschussiger Kalilauge selbst bei 1200 sehr langsam angegriffen und 
scheint dadurch nicht in Harnsaure verwandelt zu werden. 

Diese Beobachtungen sind ein neuer Beweis fUr die schon fruher 
gemachte Erfahrung, daB der Verlauf mancher Reaktionen bei den 
Xanthinen durch die Zahl der Methyle auBerordentlich stark beein
fluBt wird. 

Die oben erwahnte b-Dimethylharnsaure ist nach ihren Beziehungen 
zum Theobromin folgendermaBen zu formulieren: 1) 

CHa·N-CO 
! I 

OC C.N.CHa . 

I II )CO 
HN.C.NH 

1) Vgl. s. 189. 
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Bei weiterer Methylierung liefert sie die von mir friiher beschriebene 
Trimethylharnsaure und sch1ieBlich die Tetramethylharnsaure1). 

Fur die Trimethylharnsaure, von welcher schon bekannt ist, daB 
sie zwei Methyl in dem funfgliedrigen Ringe enthalt, folgt aus der neuen 
Bildung die Formel 

CHa·N-CO 
I I 

OC C.N.CHa' 

I II )CO 
HN-C.N.CHa 

Meine Hoffnung, daB die <5-Dimethylharnsaure durch Chlorphos
phor in das Chlortheobromin zuruckgefiihrt werden konne, hat sich 
nicht erfii1lt. An Stelle des letzteren bilden sich Chlorderivate des 
Purins 2), und zwar je nach der Temperatur verschiedene Produkte. 
Bei 130-1400 entsteht, nach der Gleichung 

C5N4(CHa)2H20a + PCl5 = C5N4(CHa)2H02CI + POCla + HCI , 

ein neues Chlordioxydimethylpurin, welches durch J odwasserstoff in 
das entsprechende ,B-Dioxydimethylpurin verwandelt wird. 

Letzteres hat wahrscheinlich die Struktur 

CHs·N-CO 
I I 

HC C.N.CHa. 

II II )CO 
N-C.NH 

Steigert man aber die Temperatur auf 1700 und vermehrt die 
Menge des Pentachlorids auf mindestens 3 Molekille, so resultiert als 
Hauptprodukt eine Verbindung CsN4HaCla, welche nach der Gleichung 

C5N4(CHa)2H20a + 3 PCl5 = C5N4(CHa)Cls + CHaCl + 3 POCla + 2 HCI 

entsteht. Dieselbe ist isomer mit dem bekannten Trichlormethyl
purin 3) und solI als ,B-Verbindung davon unterschieden werden. Be
quemer wird sie direkt aus dem Theobromin ebenfalls durch Chlor
phosphor gewonnen und endlich bildet sie sich auch, allerdings in 
vie! geringerer Menge, bei der gleichen Behandlung des Caffeins. In 
letzterem Falle entsteht, wie aus meinen alteren Versuchen bekannt 
ist, zuerst Chlorcaffein, welches dann bei fortgesetzter Wirkung des 
Chlorphosphors 2 Methyl verliert und Trichlormethylpurin liefert. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 1782 [1884]. (5. 160.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 328 [1884]. (5. 143.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 331 [1884]. (5. 146.) 
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Dieselbe Abspaltung von Methyl aus dem Alloxankern durch 
Phosphorpentachlorid wurde auch noch bei der Trimethylharnsaure 
beobachtet, welche bereits bei 1400 in das schon bekannte Dichlor
oxydimethylpurin iibergeht. 

Das ,8-Trichlormethylpurin verliert schon beim Kochen mit ver
diinnten Mineralsauren ein Atom Chlor und gibt ,8-Dichloroxymethyl-
purin, 

C5N4 (CHa)Cla + H 20 = C5N4(CHa)CI2HO + HCI . 

Dieses geht durch Methylierung in das bekannte Dichloroxydimethyl
purin iiber, ferner wird es durch J odwasserstoff zum ,8-0xymethyl
purin reduziert und endlich durch langeres Erhitzen mit Salzsaure auf 
1300 in die ebenfalls neue r-Monomethylharnsaure verwandelt 

C5N4 (CHa)CI2HO + 2 H 20 = C5H4(CHa)HaOa + 2 HCL 

Da letztere durch oxydierende Mittel in Alloxan und Monomethylharn
stoff gespalten wird und ferner bei der Zerlegung durch Salzsaure 
Sarkosin liefert, so entspricht ihre Struktur dem Schema 

HN-CO 
I I 

OC C.N.CHa. 

I II )CO 
HN-C.NH 

Daraus folgen flir die anderen oben erwiihnten Verbindungen 
die Forme1n: 

N=C.Cl 
I I 

CLC C.N.CHa 
II II )CCI 

N-C.N 

N=C.Cl 
I I 

C1.C C.N.CHa 

II II )CO 
N-C.NH 

N=CH 
I I 

HC C.N.CHa 
II II )CO 

N-C.NH 
fI-Trichlormethylpurin fI-Dichloroxymethylpurin f/-Oxymethylpurin 

Die lange vergeblich gesuchte Verkniipfung der Xanthingruppe 
mit der Harnsaure ist nunmehr bei den Dimethylderivaten durch 
zwei einander entgegengesetzte Reaktionen moglich geworden. Leider 
fehlen die entsprechenden Obergange noch flir die Stammsubstanzen. 
Ich werde mich aber weiter bemiihen, diese1ben zu finden; denn die 
Verwandlung des Xanthins in Harnsaure scheint mir interessant, wei1 
manche Physiologen einen solchen Vorgang im Tierkorper annehmen 
und die umgekehrte Reaktion ist nicht minder wichtig, wei! sie die 
Grundlage einer technischen Gewinnung der Xanthinbasen werden 
konnte. 
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CH3N-CO 
I I 

(j-Dimethylharnsaure1), OC C.N.CH3 . 

I ~ )CO 
HN-C.NH 

Um dieselbe darzustellen, werden 50 g Bromtheobromin mit 
580 ccm Normal-Kalilauge (3 Mol. KOH) 8 Stunden im Wasserbade 
erhitzt. Dabei ist es vorteilhaft, den freien Zutritt der Luft moglichst 
zu erschweren, da die Harnsaure und ihre Derivate bekanntlich in 
alkalischer Losung leicht oxydiert werden. Die etwas gelb gefarbte 
Fliissigkeit wird noch heiB mit Salzsaure iibersattigt, wobei etwas 
Kohlensaure entweicht, und die Dimethylhamsaure sofort als fast 
farbloses kristallinisches Pulver ausfallt. Ihre Menge betragt etwa 
55% des angewandten Bromkorpers, wahrend nach der Theorie 76% 
entstehen miiBten. Das Rohprodukt enthiilt noch eine bromhaltige 
Substanz, welche trotz ihrer verhaltnismaBig geringen Menge durch 
Kristallisation oder durch langere Behandlung mit Alkali nicht ent
femt werden konnte. Sicher gelingt dagegen ihre Beseitigung durch 
Reduktion mit J odwasserstoff. Zu dem Zwecke lost man das Roh
produkt in der 4-fachen Menge Jodwasserstoffsaure yom spez. Gew. 1,96 
durch Erwarmen auf dem Wasserbade und fiigt dann unter haufigem 
Umschiitteln so lange gepulvertes J odphosphonium zu, bis die an
fanglich durch den Reduktionsvorgang tiefbraun gefarbte Fliissig
keit nur mehr eine schwach gelbe Farbe besitzt. Versetzt man jetzt 
die klare heiBe Losung mit dem gleichen Volumen heiBem Wasser, 
so scheidet sich die Dimethylhamsaure sofort als schwach gelb ge
farbtes Kristallpulver abo Man laBt erkalten, filtriert und wascht mit 
Wasser, Alkohol und Ather. Dieses Praparat muB jetzt nochmals 
zur volligen Entfemung von Basen der Xanthinreihe mit der doppe1ten 
Menge 20-prozentiger Salzsaure ausgekocht werden, wobei auch die 
gelbe Farbe verschwindet. Das abfiltrierte, mit Wasser gewaschene 
und getrocknete Produkt ist dann so gut wie rein. Die Ausbeute be
tragt etwa 50% der Theorie yom Bromtheobromin an gerechnet. 

Zur Analyse wurde die Verbindung nochmals in Natronlauge ge
lost, mit Salzsaure heiB gefillt und iiber Schwefelsaure getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C7HsN4,Oa. 

Prozente: C 42,85, H 4,08, N 28,57. 
Gef. " " 42,60, " 4,23, " 28,35. 

Bei hoher Temperatur zersetzt sich die Saure groBtenteils unter 
Entwickelung von stechend riechenden Dampfen und liefert dabei in 

1) Diese Forme! ist in bezug auf die Stellung des einen Methyls spater ge
iindert worden. 
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kleiner Menge ein farbloses Sublimat. In kaltem Wasser ist sie sehr 
schwer lOslich, von kochendem Wasser verlangt sie 250-300 Teile 
und scheidet sich daraus beim Erkalten in sehr kleinen farblosen vier
seitigen BHittchen abo Von siedendem Alkohol geniigen noch nicht 
2000 Teile zur LOsung. In Ammoniak ist sie leicht loslich, aber beim 
langeren Kochen der LOsung wird das Ammoniaksalz zerlegt und die 
Saure wieder ausgeschieden. Das Natrium- und Kaliumsalz sind auch 
in kaltem Wasser leicht loslich, werden aber durch sehr starke Alkalien 
daraus gefallt, das erstere in mikroskopischen ziernlich derben Prismen, 
das zweite, welches leichter loslich ist, in auBerst feinen N adeln. Die 
ammoniakalische LOsung der Saure scheidet auf Zusatz von Silber
nitrat das Silbersalz als farblosen amorphen Niederschlag ab; dasselbe 
lost sich in vie1 warmem verdiinnten Ammoniak, wird aber beim Weg
kochen des Ammoniaks als schwach graues korniges Pulver wieder 
gefiillt. Beim Verdampfen mit verdiinnter Salpetersaure auf dem 
Wasserbade gibt die d-Dimethylharnsaure recht stark die Murexid
reaktion. 

Verwandlung der d-Dimethylharnsaure in Trimethyl
harnsaure. 

Um das flir die Methylierung am meisten geeignete Bleisalz zu 
gewinnen, werden lO g der d-Dimethylharnsaure in lO2 ccm Normal
Kalilauge (2 Mol.) und der gleichen Menge Wasser gelost und in der 
Siedehitze mit einer Losung von 17,5 g Bleinitrat gefiillt. Der nach 
dem Erkalten filtrierte, mit Wasser, Alkohol und Ather sorgfaltig 
gewaschene und bei 1300 scharf getrockneteNiederschlag wird mit 
der gleichen Menge J odmethyl und der doppelten Menge trocknem 
Ather im geschlossenen Rohr 15 Stunden lang, am besten im Olbad 
auf 165-1700 erhitzt. Die Methylierung verlauft ohne Entwickelung 
von Gasen. Der ge1be Rohreninhalt wird zunachst durch Verdunsten 
von Ather und J odmethyl befreit und dann mit der 60-fachen Ge
wichtsmenge Wasser etwa 1/2 Stunde ausgekocht. Aus dem Filtrat 
entfernt man in der Hitze das Blei durch Schwefelwasserstoff, filtriert 
abermals, iibersattigt mit Ammoniak und verdampft die Losung auf 
ein kleines Volumen. Dabei scheidet sich die Trimethylharnsaure als 
farbloses kristallinisches Pulver abo Ihre Menge betrug 60% der an
gewandten Dimethylsaure. In der Mutterlauge befindet sich neben 
J odammonium in geringer Menge ein Produkt, welches in warmem 
Wasser sehr leicht loslich ist und daraus in ziernlich derben Kristallen 
m der Kiilte herauskommt. 

Die Trimethylharnsaure wurde fiir die Analyse aus heiBem Wasser 
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umkristallisiert und bei 1100 getrocknet, wobei sie kaum an Gewicht 
abnimmt. 

Analyse: Ber. fiir CSHION403' 

Prozente: C 45,72, H 4,76, N 26,67. 
Gef. " " 45,47, " 4,78, " 26,52. 

Die Saure kristallisiert aus Wasser in kleinen Nadelchen, welche 
unter dem Mikroskop als feine Prismen erscheinen, und ist dadurch 
leicht von der c5-Dimethylharnsaure zu unterscheiden. Sie lost sich 
in ungefahr 130 Teilen siedendem Wasser. In Alkoho1 ist sie auBerst 
schwer 10slich, dagegen wird sie von rauchender Salzsaure verhiiltnis
maBig 1eicht aufgenommen. Die Alkalisa1ze sind in Wasser sehr 1eicht 
10slich, werden aber daraus durch starke Alkalien gefallt. In Ammoniak 
ist die Saure auch ziemlich 1eicht 10slich, wird aber daraus beim Ver
dampfen gefallt, weil das Ammoniumsalz in der Warme nicht be
standig ist. Um das schon kristallisierende Si1bersalz zu bereiten, 
lost man 1 Teil der Saure in 50 Teilen Wasser, unter Zusatz von mog-
1ichst wenig Ammoniak und fiigt in der Warme eine Losung von 1 Teil 
Silbernitrat hinzu. Sofort scheidet sich ein weiBer Niederschlag ab, 
der sich alsbald in feine farb10se Nade1n verwande1t. Das Sa1z farbt 
sich am Licht in feuchtem Zustand dunkel. Wird es dagegen gleich 
fi1triert und mit Wasser, Alkoho1 und Ather gewaschen, so hiilt es sich 
in trocknem Zustand recht gut. Beim Erhitzen auf 1050 verliert es 
anscheinend 2 Mo1ekii1e Wasser. Als 1 Tei! des trockenen Salzes mit 
0,6 Teilen J odmethy1 und 4: Teilen trockenem Ather 15 Stunden auf 
1000 erhitzt wurde, entstand eine reichliche Menge von Tetramethy1-
harnsaure, welche durch den Schme1zpunkt 218-219 0, die LOslichkeit 
in Wasser und Chloroform, die Fiillbarkeit durch Alkalien usw. mit 
der bekannten Verbindung identifiziert wurde. 

In allen diesen Eigenschaften zeigt die vorliegende Verbindung 
vollige Dbereinstimmung mit der friiher beschriebenen Trimethyl
harnsaure, wovon ich mich durch direkten Vergleich iiberzeugt habe. 
Das gilt auch fiir das Verhalten in der Hitze. Die friihere Angabe, 
daB die Saure bei 345 0 schme1ze, ist insofern richtig, als bei dieser 
Temperatur die Schme1zung beginnt und auch vollstandig wird, wenn 
man langere Zeit darauf erhiilt. Da aber zugleich eine Zersetzung 
eintritt, so besitzt die Saure in Wirklichkeit keinen konstanten Schmelz
punkt. Beim raschen Erhitzen fangt sie erst gegen 3500 an zu er
weichen und schmilzt vollstiindig zwischen 370-3800 unter Gasent
wickelung zu einer dunkelbraunen F1iissigkeit. Trotz dieser partiellen 
Zersetzung laBt sie sich im Reagensglas beim raschen Erhitzen einer 
kleinen Quantitat iiber freiem Feuer groBtentei1s, wie fruher schon 
angegeben, destillieren. 
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Wie schon oben erwahnt ist, fiihrt die Identitat der aus fl- wie 
aus ~-Dimethylhamsaure entstehenden Trimethylverbindung zu dem 
SchluB, daB letztere die Formel: 

hatl). 

CH3N-CO 
I I 

OC C.N.CH3 

I II )CO 
HN-C.N.CH3 

Selbstverstandlich gilt diese aber nur unter der iibrigens recht 
wahrscheinlichen Voraussetzung, daB bei den Reaktionen, welche yom 
Theobromin bis zur Trimethylhamsaure hinfiihren, keine Wanderung 
der Methyle von einem Stickstoff zum andem stattfindet. 

Verhalten des Chlorcaffeins und Bromxanthins 
gegen Alkali. 

Wahrend das Chlorcaffein beim Erwarmen mit alkoholischem 
Kali gerade so wie die Bromverbindung leicht und in ziemlich glatter 
Weise Athoxycaffein liefert, verlauft die Wirkung des wasserigen 
Alkalis viel komplizierter. Der Hauptmenge nach entstehen dabei 
leicht losliche Produkte, welche nicht mehr der Caffeinreihe angehoren; 
ist das Alkali konzentriert, so scheint sich gar kein Hydroxycaffein 
zu bilden, wenigstens wurde dasselbe bei einem alteren Versuche mit 
Bromcaffein vergeblich gesucht2). Bei Anwendung von verdiinnter 
Base entsteht dasselbe, allerdings auch nur in untergeordneter Quantitat. 

Als 5 g Chlorcaffein mit 44 ccm Normal-Kalilauge auf dem Wasser
bade unter haufigem Schiitteln erwarmt wurden, trat nach etwa 1/2 Stunde 
klare Losung ein. Nach 4-stiindigem Erwarmen roch dieselbe stark 
nach Methylamin. Sie wurde nun mit Salzsaure angesauert und auf 0 0 

abgekiihlt, wobei das Hydroxycaffein langsam kristallisierte. Von dies em 
wurden bei 2 gleichen Versuchen 18 und 14% des Chlorcaffeins erhalten. 

Ungleich bestandiger ist das Bromxanthin. Beim 48-stiindigen 
Erwarmen mit der fiir 3 Mol. berechneten Menge Normalkalilauge 
blieb dasselbe fast ganz unverandert, denn die LOsung enthielt nur 
Spuren von Bromkalium und schied beim Ansauem groBe Mengen 
der urspriinglichen Substanz wieder abo Nach 6-stiindigem Erhitzen 
mit 4 Mol. Normal-Kalilauge auf 135-1400 war zwar etwas mehr 
Halogen abgespalten, aber der groBte Tell des Bromxanthins befand 

1) Diese Forme! ist spater in bezug auf die Stellung des einen Methyls 
.geiindert worden. (5. 36.) 

2) E. Fischer, Liebigs Anna1. d. Chem. ~15, 266 [1882]. (5. 95.) 
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sich auch jetzt noch unverandert in der alkalischen LOsung. Harn
saure war hei heiden Versuchen in nachweisbarer Menge nicht ent
standen. 

Chlordioxydimethylpurin. 

Zur Bereitung desselben werden 1,5 Teile sehr fein gepulverte 
~-Dimethylharnsaure mit 2 Teilen PhosphorpentacWorid und 4 Tei1en 
PhosphoroxycWorid im gescWossenen Rohr im Olbade P/2 Stunden 
auf 140-1450 erhitzt, wobei es vorteilhaft ist, den Rohriuhalt mehr
mals umzuschiitte1n. Trotzdem wahrend der ganzen Operation keine 
klare LOsung erfolgt, findet doch die Verwandlung der Dimethylharn
saure vollstandig statt. Nach dem Erkalten wird die schwach braun 
gefarbte Fliissigkeit von den reicWich ausgeschiedenen Kristallen ab
gesaugt und mit Ather vollends weggewaschen. Die Ausbeute an 
Rohprodukt betragt ebensoviel wie die angewandte Dimethylharnsaure. 
Dasselbe wird nach dem Trocknen iiber Schwefelsaure in etwa 15 Teilen 
heiBem Wasser gelost. Beim Erkalten scheidet es sich in kleinen farb
losen, meist sternformig verwachsenen Nadeln ab, deren Menge un
gefahr 60% des Rohmaterials betragt. 

Fiir die Analyse wurde das Produkt mit Alkohol und Ather ge
waschen und bei 1150 getrocknet. 

Analyse: Ber. ffir C7H 7N40 2Cl. 

Prozente: C 39,16, H 3,26, N 26,1, Cl 16,54. 
Gef. " " 39,42, " 3,55, " 25,95, " 16,30. 

Beim Erhitzen im Kapillarrohr zersetzt sich die Substanz gegen 
2800 (korr. 2900) unter Braunfarbung und lebhafter Gasentwickelung. 

f3 -Dioxydimethylp urin. 

Die vorhergehende CWorverbindung wird mit der 6-fachen Menge 
Jodwasserstoffsaure yom spez. Gew. 1,96 unter Zusatz yon gepulvertem 
J odphosphonium auf dem Wasserbade erwarmt und gleichzeitig stark 
umgeschiittelt. Hierbei entsteht zunachst ein rotbraunes Produkt, 
welches allmawich in LOsung geht. Wenn das geschehen und das 
freigewordene J od wieder vollig reduziert ist, verdampft man den 
J odwasserstoff, lOst das zuriickbleibende J odhydrat in wenig Wasser 
und iibersattigt mit Ammoniak. Dabei farbt sich die Fliissigkeit blau 
und scheidet beim Erkalten die Base in feinen Nadeln ab, welche filtriert 
und mit kaltem Wasser gewaschen werden. Die Ausbeute betrug 
50% des CWorkorpers. Das Rohprodukt wird in 30 Teilen heiBem 
Wasser gelost, mit wenig TierkoWe aufgekocht und das Filtrat langsam 

Fischer, Puringruppe. 13 
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abgekiihlt. Dabei scheidet sich das reine p-Dioxydimethylpurin in 
farblosen langen Nadeln ab, welche fiir die Analyse bei 1100 getrocknet 
wurden. 

Analyse: Ber. fiir C7HsN40 2 • 

Prozente: C 46,67, H 4,44, N 31,11. 
Gef. " " 46,37, " 4,59, " 30,96. 

Die Verbindung schmilzt beim raschen Erhitzen zwischen 360 
und 3700 unter totaler Zersetzung. Aus heiBer wasseriger oder alko
holischer LOsung scheidet sie sich bei raschem Abkiihlen als gallertige 
Masse ab, wahrend beim langsamen Erkalten die oben erwahnten 
Nade1n erscheinen. Sie lost sich leicht in Alkalien, ihre wasserige 
LOsung gibt mit ammoniakalischer Silber10sung ein amorphes Silber
salz, das sich in iiberschiissigem Ammoniak lost und beim Wegkochen 
des Ammoniaks wieder ausfalit. Die Base lost sich femer leicht in 
verdiinnten Mineralsauren. Von ihren Salzen ist das Aurochlorat am 
schonsten. Dasselbe falit aus der nicht zu verdiinnten salzsauren 
LOsung der Base auf Zusatz von Goldchlorid, wenn die Temperatur 
nicht zu hoch ist, in feinen gelben N ade1n aus. Diese1ben losen sich 
ziemlich leicht in heiBem Wasser und beim Erkalten scheiden sich 
dann feine Blattchen ab, we1che unter dem Mikroskop als rechteckige 
Tafeln erscheinen. 1m Vakuum iiber Schwefelsaure getrocknet, hat 
das Salz die Zusammensetzung: C7R sN40 2 , HAuC14 • 

Analyse: Ber. fiir C7H gN4 0 2 , HAuC4. 

Prozente: Au 37,74. 
Gef. " ,,38,0. 

Das Chloroplatinat ist ebenfalls in kaltem Wasser ziemllch schwer 
loslich und bildet feine gelbe N adeln. Eine angesauerte Losung von 
J odwismuth-J odkalium gibt mit der salzsauren Losung der Base als
bald einen roten Niederschlag. 

Zum Unterschied von den Xanthinbasen gibt das P-Dioxydimethyl
purin .gerade so wie die isomere /X-Verbindung bei der Behandlung 
mit Chlorwasser kein Alloxanderivat und zeigt infolgedessen auch 
nicht die Murexidreaktion. 

N=C.Cl 
I I 

P-Trichlormethylpurin, C1.C C.N.CRa • 

II II )C.Cl 
N-C.N 

Die Verbindung entsteht, wie oben schon erwahnt wurde, als 
Endprodukt durch die Wirkung des Chlorphosphors sowohl aus der 
c5-Dimethylhamsaure, wie aus dem Theobromin oder Caffei'n. Ob-
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schon der mittlere Weg fiir die praktische Darstellung der Substanz 
vorzuziehen ist, so will ich doch die erste Bildungsweise zuniichst 
schildern, weil sie nicht alIein friiher aufgefunden wurde, sondern 
auch in den einzelnen Phasen besser verfolgt werden konnte. Beim 
Erhitzen mit iiberschiissigem Phosphorpentachlorid und Phosphor
oxychlorid auf 1700 liiBt sich die c5-Dimethylharnsiiure zwar direkt 
in das Trichlorprodukt verwande1n, aber die Ausbeute wird besser 
und das Priiparat reiner, wenn man zuerst das Chlordioxydimethyl
purin bereitet und das mit Ather gewaschene und getrocknete Roh
produkt mit der 4-fachen Menge Phosphoroxychlorid und der 21/ s-fachen 
Menge Phosphorpentachlorid im geschlossenen Rohr 3 Stunden auf 
1700 erhitzt. Die Substanz bliiht sich zuniichst stark auf und geht 
allmiihlich in Losung, welche auch nach Beendigung der Operation 
nur schwach gelb gefiirbt ist. Da durch die Reaktion Methyl abgespalten 
wird, so ist in dem Rohr ziemlich starker Druck. Beim langsamen 
Erkalten der Fliissigkeit falIt das Trichlormethylpurin in groBen farb
losen Kristallen aus, welche auf Glaswolle filtriert, mit Ather und 
dann mit kaltem verdiinntem Ammoniak gewaschen werden. Die 
Ausbeute an diesem Produkt betrug 60% der angewandten b-Dimethyl
harnsiiure. Dasselbe wurde aus heiBem Alkohol umkristallisiert und 
fiir die Analyse bei llOo getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr CBN4HaC13 • 

Prozente: C 30,31, H 1,26, N 23,58, Cl 44,85. 
Gef. " 30,45, " 1,48, " 23,45, " 45,20. 

Das P-Trichlormethylpurin ist in heiBem Alkohol und Benzol 
leicht, in heiBem Wasser dagegen sehr schwer 16slich, von Ather wird 
es verhaltnismaBig leicht aufgenommen, besonders gut lOst es sich in 
Aceton und warmem Chloroform. Es kristallisiert fast immer in feinen 
farblosen Nadeln, welche bei 155-1570 (korr. 159-161 0 ), mithin 180 

niedriger als die isomere Verbindung, schmelzen, und in kleiner Menge 
rasch weiter erhitzt groBtenteils unzersetzt destillieren. In Ammoniak 
und kalten Alkalien ist es nicht loslich, von heiBen verdiinnten Alkalien 
wird es dagegen ziemlich rasch gelost und in eine Siiure verwandelt. 
Ebenso verandert es sich beim liingeren Kochen mit starker Salzsiiure. 
Von rauchender J odwasserstoffsaure wird es endlich beim Erwiirmen 
gelost und reduziert. 

DarsteUung des P-Trichlormethylpurins aus Theo
bromin. 1 Teil kaufliches Theobromin wird mit 5 Teilen Phosphor
pentachlorid und 7,5 Teilen Phosphoroxychlorid gemischt und im ver
schlossenen GefaB 3 Stunden auf 150-1550 erhitzt. Dabei ist es notig, 
die Masse ofters umzuschiitteln oder umzuriihren. Anfangs entsteht 
ein dicker Brei, der bei liingerem Erhitzen klar in LOsung geht. Hat 

13 ... 
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man fiir gute Mischung gesorgt, so ist die LOsung hellgelb. Beim Ab
kiihlen erfolgt sofort die Kristallisation des Trichlormethylpurins. 
Das GefaB moB mit Vorsicht geOffnet werden, da viel Salzsaure dabei 
entweicht. Nach volligem Erkalten wird das Trich10rmethylpurin ab
flltriert und ebenso gereinigt, wie zuvor beschrieben. Demselben haftet 
hier hartnackig eine schwach gelbe Farbe an, welche durch Umkristalli
sieren nicht zu entfemen ist, aber weder auf die prozentische Zusammen
setzung, noch auf den Schmelzpunkt EinfluB hat. Der letztere wurde 
bei 155-1570 (korr. 159-161 0 ) gefunden und die Analyse ergab: 

Analyse: Ber. fiir CeN4,HaC1a . 

Prozente: C 30,31, H 1,26, N 23,58, Cl 44,85. 
Gef. " " 30,21, " 1,50, ,,23,3, ,,44,7. 

Die Ausbeute an umkristanisiertem Produkt betrug 60% des 
angewandten Theobromins. Das Verfahren ist mithin nicht allein 
viel bequemer, sondem auch ergiebiger als die Darstellung aus ~-Di
methylhamsaure. 

Entstehung des P-Trichlormethylpurins aus Caffein. 
Die Reaktion, welche die AblOsung von 2 Methyl voraussetzt, er
fordert hohere Temperatur als beim Theobromin. Deshalb wurde 
1 Tell trocknes Caffein mit 5 Tei1en Phosphorpentach1orid und 8 Teilen 
Phosphoroxychlorid 3 Stunden lang auf 175-1800 erhitzt, und die 
Mischung ofters bewegt. In der Hitze entstand allmahlich eine nahe
zu farblose klare LQsung, welche beim Erkalten das Trichlormethyl
purin abschied. Aus Alkohol umkristallisiert, war das Produkt ganz 
farblos. Der Schmelzpunkt wurde bei 155-1570 gefunden und die 
Zusammensetzung durch eine Chlorbestimmung kontrolliert. 

Analyse: Ber. fiir CeN4,HaCla. 
Prozente: Cl 44,85. 

Gef. " ,,45,19. 
Die Ausbeute betrug nur 16% des angewandten Caffeins, so daB 

das Verfahren trotz des billigen Rohmaterials ffir die Darste1lung 
des Trich10rmethylpurins nicht zu empfeh1en ist. Das Hauptprodukt 
der Reaktion ist eine andere Substanz, welche im Phosphoroxychlorid 
gelost bleibt. Sie besitzt keine schonen Eigenschaften und wurde 
deshalb nicht weiter untersucht. 

N=C.Cl 
I I 

,8 -Dichloroxymethylpurin, C1.C C.N.CRa . 

II II )CO 
N-C.NR 

Wird das ,8-Trichlormethylpurin mit der 40-fachen Menge 20-pro
zentiger Salzsaure 10-15 Minuten gekocht, so geht es anfangs klar 
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in LOsung und nach kurzer Zeit beginnt die Kristallisation des Di
choroxymethy1purins, welches nach dem Erkalten filtriert wird. Die 
Ausbeute betragt etwa 90% der Theorie und das Produkt ist schon 
sehr rein. Will man dasse1be vollstandig farb10s erhalten, so wird 
es in stark verdiinnter Natronlauge ge1ost, mit Tierkohle gekocht, 
durch Schwefe1saure ausgefallt und aus heiBem Alkoho1 umkristallisiert. 
Fiir die Analyse war es bei 1050 getrocknet. 

Analysen: Ber. fUr C6N4H 4C120. 

Prozente: C 32,9, H 1,83, N 25,57, Cl 32,41. 
Gef. " " 33,21, " 2,02, " 25,34, " 32,54. 

Die Verbindung bildet feine farb10se N ade1n, welche beim raschen 
Erhitzen nicht ganz konstant gegen 2680 (korr. 2780 ) unter lebhafter 
Gasentwicke1ung schme1zen. Sie lost sich 1eicht in heiBem Aceton, 
etwas schwerer in heiBem Alkoho1 und Essigather und schon recht 
schwer in Chloroform. 1m allgemeinen ist ihre Loslichkeit geringer 
als diejenige des Trichlormethy1purins. Von 1etzterem unterscheidet 
sie sich scharf durch ihre sauren Eigenschaften, denn sie lost sich 1eicht 
in kalten Alkalien und Ammoniak. Versetzt man die stark ammonia
kalische Losung mit Silbemitrat, so scheidet sich entweder sofort oder 
beim Wegkochen des Ammoniaks das Silbersalz in feinen N ade1n abo 

Methylierung des fJ - Dich10roxymonomethy1purins. 
Diese1be 1aBt sich sowohl mit dem Silber- wie mit dem Bleisa1z aus
fiihren und fiihrt in beiden Fallen zu dem bekannten Dichloroxydi
methy1purin. Der Versuch mit dem B1eisa1z, welcher beziiglich der Aus
beute die besseren Resultate gab, wurde genau so ausgefiihrt, wie die 
Methylierung des <x-Dichloroxymethy1purins1 ). Die Ausbeute an Di
methy1produkt betrug 40%. Das durch Umkristallisieren aus heiBem 
Alkoho1 gereinigte Praparat zeigte den friiher angegebenen Schme1z
punkt 1830 • Zur weiteren IdentifizierUI,lg wurde es noch durch Er
warmen mit alkoholischem Natron in das Diathoxyoxydimethy1purin 
verwandelt, dessen Schme1zpunkt in Dbereinstimmung mit den friiheren 
Beobachtungen bei 126 0 gefunden wurde. 

N=CH 
I I 

fJ-Oxymethy1purin, HC C.N.CH3 • 

II II )CO 
N-C.NH 

Erwarmt man das fJ-Dichloroxymethy1purin mit der 10-fachen 
Menge Jodwasserstoffsaure vom spez. Gew. 1,96 unter Zusatz von 
Jodphosphonium auf dem Wasserbade, so vollzieht sich die Bildung 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 333 [1884]. (S. 148.) 
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der chlorfreien Base im Laufe von 10-15 Minuten und das Ende der 
Reduktion ist an der volligen Entfarbung der LOsung leicht zu er
kennen. Beim Verdampfen der sauren LOsung bleibt das J odhydrat 
des Purins kristallinisch zuriick. Dasselbe wird in wenig Wasser ge1ost, 
mit iiberschiissigem Ammoniak versetzt, wobei die Fliissigkeit sich 
rotlich farbt, und die Losung bis zum Verschwinden des Ammoniaks 
auf dem Wasserbade verdampft. Beim Erkalten scheidet sich dann 
die Base in feinen, meist zu kuge1formigen Aggregaten vereinigten 
Nadeln ab, fiir deren vollige Reinigung einmaliges Umkristallisieren 
aus heiBem Alkohol geniigt. Die Ausbeute an reiner Base betrug 50% 
des angewandten Chlorkorpers. Fiir die Analyse war diese1be bei 1050 

getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C8H8N40. 

Prozente: C 48,00 H 4,00, N 37,33. 
Gef. " " 47,74, " 4,15, " 37,18. 

Das p-Oxymethylpurin schmilzt ohne Zersetzung bei 258-259 0 

(korr. 266-267 0 ). Die Verbindung ist in heiBem Wasser sehr leicht, 
in kaltem Wasser erheblich schwerer lOslich. In heiBem Alkohol ist 
sie etwas schwerer loslich als in Wasser. In Alkalien und iiberschiissigem 
Ammoniak ist sie ebenso leicht loslich, wie in verdiinnten Mineral
sauren, weil sie sowohl mit Basen als mit Sauren Salze bildet. Das 
Chloroplatinat scheidet sich aus der nicht zu verdiinnten wasse
rigen LOsung langsam in gelben, schon ausgebildeten, rhomben
iihnlichen Kristallen abo Eine salzsaure LOsung von J odkalium
J odwismuth gibt einen roten Niedersch1ag, welcher aus heiBer, 
sehr verdiinnter Salzsaure in lebhaft rot en glanzenden Tafeln 
kristallisiert. 

Das Aurochlorat, C6H 6N40, HAuCI4 , kristallisiert aus der nicht 
zu verdiinnten salzsauren LOsung der Base auf Zusatz von Goldchlorid 
langsam in groBen gelben Blattern, we1che £iir die Analyse aus wenig 
heiBer 1O-prozentiger Salzsaure umkristallisiert wurden. An der Luft 
getrocknet enthiilt das Salz kein Wasser mehr. 

Analyse: Ber. fiir C6H 6N40HAuC14 • 

Prozente: Au 40,20. 
Gef. " 40,16. 

In warmer Salzsaure lost sich das Aurochlorat leicht und ohne 
Zersetzung; von heiBem Wasser wird es dagegen in ein ge1bes unlos
liches Pulver verwandelt, welches 43,06% Gold enthielt und vielleicht 
die Zusammensetzung C6H 6N40, AuCla hat. 

Letzteres wird durch Salzsaure in das urspriingliche losliche Salz 
zuriickverwandelt. 



Fischer, Verwandlung des Theobromins in methylierte Harnsauren. 199 

HN-CO 
I I 

r-Monomethylharnsaure, OC C.N.eHa • 

I II )CO 
HN-C.NH 

Fiir ihre Bereitung diente genau das gleiche Verfahren, welches 
friiher fiir die Darstellung der p-Methylhamsaure aus lX-Dichloroxy
methylpurin benutzt wurde. Das Trichlormethylpurin wurde namlich 
mit der 8-fachen Menge Salzsaure vom spez. Gew. 1,19 im gesch10ssenen 
Rohr 4 Stunden auf 1300 erhitzt. In der Warme trat bald klare LOsung 
ein, und die Fliissigkeit war auch nach Beendigung der Reaktion farblos. 
Obschon die gebildete Methylhamsaure beim Erkalten teilweise kristalli
siert, so ist es doch vorteilhaft, die Gesamtfliissigkeit zu verdampfen 
und den Riickstand mit Wasser zu waschen. Die rohe Methylham
saure enthalt noch in kleiner Menge ein chlorhaltiges Produkt, welches 
durch Kristallisation schwer abgetrennt werden kann. Um dasselbe 
zu zerstoren, wird deshalb das Praparat mit der 5-fachen Menge 
rauchender J odwasserstoffsaure unter Zusatz von etwas J odphosphonium 
auf dem Wasserbade erwarmt, bis eine klare, farblose Losung ent
standen ist. Man faut dann die warme Fliissigkeit mit der gleichen 
Menge heiBem Wasser, laBt erkalten und filtriert die abgeschiedene 
Methylhamsaure. Dieselbe wird zur volligen Reinigung in warmer 
verdiinnter Natronlauge gelost, mit Tierkohle entfarbt und durch 
Schwefelsaure gefaut. Die Ausbeute an diesem ganz reinen Produkt 
betrug 55% des angewandten Trichlormethylpurins oder 72% der 
Theorie. 

Fiir die Analyse wurde die Saure nochmals aus heiBem Wasser 
umkristallisiert. Die Saure enthalt im lufttrocknen Zustand, wenn sie 
aus der rasch abgekiihlten, wasserigen LOsung kristallisiert ist, 1 Mol. 
Kristallwasser, welches durch Erhitzen auf 1400 bestimmt wurde. 

Analyse: Ber. fiir C6H6N40a + H 20. 
Prozente: H 20 9,00. 

Gef. 8,8l. 

Erfolgt dagegen die Kristallisation durch langsames Abkiihlen 
der wasserigen Losung, so scheint ein Gemisch von wasserfreier und 
wasserhaltiger Saure zu entstehen. Die bei 1400 getrocknete Ver
bindung besaB die Zusammensetzung CsHsN40 a. 

Analyse: Ber. fUr C6H6N40 a . 

Prozente: C 39,55, H 3,29, N 30,78. 
Gef. " " 39,39, " 3,51, " 30,55. 

Die kristallwasserhaltige Saure lost sich, wenn sie fein gepulvert 
ist, schon in etwa 80 Teilen kochendem Wasser rasch auf, unter den-
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se1ben Bedingungen verlangt die getrocknete mehr a1s das Doppe1te. 
Sie kristallisiert aus Wasser in feinen farb10sen 1anggestreckten B1attchen, 
welche beim raschen Erhitzen im Kapillarrohr zwischen 370 und 3800 

sich unter Schwarzung zersetzen, ohne zu schme1zen. Mit Sa1petersaure 
verdampft, gibt sie sehr schon die Murexidprobe. In iiberschiissiger 
Natronlauge ist die Saure sehr 1eicht loslich. bas Ammoniumsa1z 
16st sich in warmem, iiberschiissiges Ammoniak enthaltendem Wasser 
ziemlich leicht, scheidet sich aber daraus in der Kiilte, wenn die Losung 
nicht zu verdiinnt ist, zum groBeren Tell in feinen farb10sen N ade1n abo 
Versetzt man die ammoniakalische LOsung der Saure mit wenig Silber
nitrat, so entsteht entweder sofort oder beim Wegkochen des Ammoniaks 
eine fast farb10se Gallerte, we1che auch beim Kochen nicht zersetzt wird. 
Hat man dagegen einen DberschuB von Silbernitrat angewandt, so 
scheidet die LOsung unter dense1ben Bedingungen Silber abo Die Reduk
tion erfo1gt aber nicht so rasch wie bei der Harnsaure oder den isomeren 
Monomethy1derivaten. Offen bar ist daran die Stellung des Methyls 
schuld. Da bei den Dimethy1- und Trimethy1harnsauren das Silbersa1z 
nur dann bestandig ist, wenn der Stickstoff (3) der Harnsaure, 

(1) N-C 
I I 

C C.N (3) 

I I )CO 
(2) N-C.N (4) 

methyliert ist, so durfte man das gleiche flir die vorliegende Mono
methy1verbindung annehmen. Zu demse1ben Sch1usse fiihrte die Spal
tung der Saure in Alloxan und Monomethylharnstoff durch Chlor, 
sowie ihre Verwandlung in Sarkosin. 

Letztere wurde durch 5-stiindiges Erwarmen mit der 8-fachen 
Menge rauchender Salzsaure auf 1700 bewerkstelligt. Dabei entstand 
Kohlensaure, Ammoniak und Sarkosin, welches nach den bekannten 
Methoden isoliert wurde. Aus Alkohol umkristallisiert, zeigte es den 
Schmelzpunkt, die schone Kupferverbindung und die Zusammensetzung 
des Sarkosins. 

Analyse: Ber. fUr CaH 7NOIi • 

Prozente: C 40,45, H 7,86. 
Gef. " " 40,08, " 7,95. 

Fiir die Spaltung in Alloxan und Methylharnstoff wurde die Mono
methylharnsaure in bekannter Weise mit Salzsaure und chlorsaurem 
Kali oxydiert und das Alloxan durch Schwefelwasserstoff als Allo
xantin abgeschieden. Letzteres zeigte nach dem Trocknen iiber 
Schwefelsaure die bekannte Zusammensetzung: 
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Analyse: Ber. fUr CSH4N407 + 3 H 20. 

Prozente: C 29,81, H 3,1. 
Gef. " " 29,51, " 3,09. 

Der Monomethylharnstoff wurde ebenfalls in bekannter Weise 
als Nitrat isoliert und aus dem letzteren regeneriert. 

Verhalten der Trimethylharnsaure gegen 
Chlorphosphor. 

J e nach der Temperatur nimmt die Reaktion ganz verschiedenen 
Verlauf. Erhitzt man 1 Teil der fein gepulverten Trimethylharnsaure 
mit 2 Teilen Phosphorpentachlorid und 4 Teilen Phosphoroxychlorid 
wahrend 3 Stunden unter afterem Umschiitteln auf dem Wasserbade, 
so verwandelt sich das Gemisch in einen steifen Brei. Derselbe wurde 
nach dem Erkalten filtriert, mit Ather gewaschen und so lange an 
der Luft stehen ge1assen, bis der groBte Teil des beigemengten Penta
chlorids verandert war. Das Produkt laste sich dann recht leicht in 
warmem Wasser, schied aber beim langeren Kochen damit platzlich 
eine groBe Menge von Trimethylharnsaure ab, und ist also wahrscheinlich 
eine Phosphorverbindung der letzteren. Wird dagegen genau die 
gleiche Operation in dem Temperaturintervall 130-1500 ausgefiihrt, 
so ist das Produkt Dichloroxydimethylpurin, dessen Bildung durch die 
Gleichung 

CHa.N-CO N=CCI 
I I I I 

OC C.N.CHa+2 PCls = ClC C.N.CHa+HCl+CHaCl+2POCla 
I II )CO II II )CO 

HN-C.N.CHa N-C.NCHa 

dargestellt werden kann. Am besten ist das Resultat, wenn man 
auf 145-1500 erhitzt. Dabei ist es anfangs vorteilhaft, ofter um
zuschiitteln, bis nach etwa einer halben Stunde eine klare schwach 
braunliche LOsung eiugetreten ist. N ach 3 Stunden laBt man erkalten, 
worauf das Dichloroxydimethylpurin sich bald in schanen langen 
N adeln aus der Fliissigkeit abscheidet. Dieselben wurden auf der 
Pumpe filtriert und mit Ather gewaschen. Ihre Menge betrug ungefahr 
50% der angewandten Trimethylharnsaure. Weitere 35% erhalt man, 
wenn die Mutterlauge verdampft und der amorphe braunliche Riick
stand zur Entfernung der Phosphorverbindungen mit kaltem Wasser 
behandelt wird. Durch Umkristallisieren aus heiBem Alkohol ist das 
Rohprodukt leicht zu reinigen, wobei die Gesamtausbeute auf 60% 
der Theorie zuriickgeht. Die Substanz hat nicht allein die Zusammen-
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setzung, sondern auch den Schme1zpunkt des frillier auf anderem Wege 
dargestellten Dichloroxydimethylpurins 1). 

Analyse: Ber. fiir C1N400C~H6' 
Prozente: C36,05, H 2,57, N 24,04, Cl 30,47. 

Gef. " " 36,10, " 2,77, " 23,76, " 30,83. 

Um aber ihre Identitlit damit vollends zu beweisen, wurde sie 
einerseits durch Reduktion mit J odwasserstoff in Oxydimethylpurin, 
und andererseits, gleichfalls auf bekannte Weise, durch Erhitzen mit 
Salzsliure in p-Dimethylharnsliure2) iibergefillirt. 

Das Oxydimethylpurin zeigte den frillier gefundenen Schmelz
punkt ll2 0, gab das aus heiBem Wasser in feinen ge1ben Nadeln 
kristallisierende Goldsalz und verhie1t sich auch gegen Losungsmittel 
der frillieren Beschreibung genau entsprechend. An der letzteren 
habe ich nur einen kleinen Feh1er zu verbessern. 

Die ganz reine Base reagiert nlim1ich nicht, wie angegeben, alkalisch, 
sondern neutral. Dem damals gepriiften Prliparat muB eine Spur 
freien Alkalis angehaftet haben. 

Die Dimethylharnsliure wurde mit einem Prliparat, welches auf 
dem frillieren Wege dargestellt war, in· bezug auf LOslichkeit, Be
stlindigkeit des Silbersalzes und des Ammoniumsalzes verglichen und 
kein Unterschied gefunden. Beziiglich des Ammoniumsalzes habe 
ich auch hier eine kleine Erglinzung der frillieren Angabe zu machen. 
Wenn die Sliure ganz rein ist, so scheidet sich beim Verdampfen ihrer 
ammoniakalischen LOsung auf dem Wasserbade das Salz nicht als 
Gallerte, sondern in sehr feinen Nlide1chen ab, we1che als Kruste an 
den Wandungen der Schale anhaften. Dasse1be lost sich auch in warmem 
Wasser verhrutnismliBig schwer. Wie frillier erwlihnt, ist dasselbe durch 
seine Bestlindigkeit charakterisiert. Es kann in der Tat in wasseriger 
LOsung llingere Zeit gekocht werden, ohne eine wesentliche Verlinderung 
zu erfahren; erst wenn man die ammoniakalische LOsung der P-Di
methylharnsliure bis zur Trockne verdampft, wird ein sehr geringer 
Teil des Salzes, etwa einige Prozente, in freie Sliure verwande1t. 

Bei obigen Versuchen habe ich mich der eifrigen und geschickten 
Beihilfe des Hrn. Dr. Paul Hunsalz erfreut, wofiir ich demse1ben 
auch hier besten Dank sage. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 17, 333 [1884]. (S. 148.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 17, 1780 [1884]. (S. 157.) 
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9. Emil Fischer und Lorenz Ach: Cber einige schwefelhaltige 
Verbindungen der Harnsiuregruppe. 

Liebigs Annalen der Chemie :eSS, 157 [1895]. 

Um die Hamsaure in Xanthin zu verwandeln, haben wir dieselbe 
der Wirkung der verschiedensten Reduktionsmittel unterworfen, ohne 
bisher das gewiinschte Resultat erzie1en zu konnen. Statt dessen be
obachteten wir aber bei Anwendung von Schwefelammonium eine 
eigentiirnliche Spaltung der Saure, we1che durch die Gleichung 

CsH4N40a + H2S + H20 = NHa + CO2 + C4HsNaS02 

ausgedriickt werden kann. Das neue schwefelhaltige Produkt betrachten 
wir als ein Derivat des Uramils, nennen es Thiouramil und geben ihm 
die Formel 

HN-C-SH 
I II 

CO C-NH2' 
I I 

HN-CO 

we1che spater ausfiihrlich begriindet wird. 
Das Thiourarnil ist eine starke einbasische Saure und tauscht 

das am Schwefel haftende Wasserstoffatom gegen Metalle oder Alkyle aus. 
Durch Essigsaureanhydrid wird es in eine A.thenylverbindung 

verwandelt, we1che hochstwahrscheinlich in die Klasse der Thiazole 
gehort und folgendermaBen zu formulieren ist: 

HN-C. S" 
I 1\ ,fC.CHa · 
COC-N 
I I 

HN-CO 

Endlich vereinigt es sich ebenso leicht wie das Uramil selbst mit 
Kaliumcyanat zu dem Kaliumsalz der Saure CsHaN4S0a. 

Letztere entspricht in Bildung und Zusammensetzung der Pseudo
hamsaure. Wir geben ihr deshalb die Formel 
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HN-C.SH 
I 1/ 

CO C.NH.CO.NH2' 
I I 

HN-CO 

nennen sie Thiopseudoharnsaure und unterscheiden sie von der isomeren 
gleichnamigen Saure l ) a1s {J-Verbindung. Leider sind aIle Versuche, 
dieselbe durch wasserentziehende Mittel in ein Derivat des Xanthins 
iiberzufiihren. erfolglos geblieben. 

Unter denselben Bedingungen wie die Harnsaure wird die im 
Alloxankern zweifach methylierte Saure in das Thiodimethyluramil 

CH3·N-C.SH 

I " CO C.NH2 
I I 

CH3·N-CO 

verwandelt, welches die gleichen Reaktionen wie die Stammsubstanz 
zeigt. 

Wird bei der SpaItung der Harnsaure an Stelle von frischem 
Schwefelammonium ein altes, teilweise oxydiertes Praparat benutzt, 
so entsteht kein Thiouramil, sondern ein Gemenge von anderen meist 
schwefelfreien Korpern. Die Trennung derselben ist allerdings nicht 
gelungen, aber einer von ihnen liefert beim Erwarmen mit Salpeter
saure eine gut kristallisierende neue Saure C4H5N,;03' we1che durch 
das bestandige und fast unlosliche Silbersalz leicht isoliert werden kann. 
Letztere hat einige Ahnlichkeit mit der Stryphninsaure2), C4H3N50 2, 
enthiilt aber die Elemente des Wassers mehr. Von der Harnsaure unter
scheidet sie sich durch den Mehrgehalt von NH und den Mindergehalt 
von einem Kohlenstoff. Um diese Beziehungen anzudeuten, nennen 
wir die Verbindung Azurilsaure. Dber ihre Struktur konnen wir mit 
Sicherheit nur sagen, daB sie den Alloxankern enthiilt. 

HN-C.SH 
I /I 

Thiouramil, CO C.NH2 . 
I I 

HN-CO 

Man iibergieBt 60 g Harnsaure mit 2400 ccm lauwarmem Wasser 
und fiigt zu dem Gemisch unter Umschiitteln nur so viel Kalilauge, 
bis eine klare LOsung entstanden ist. Zu der mit noch 1400 ccm Wasser 
verdiinnten Losung setzt man unter Umriihren ein Liter frisch bereitete 

1) Nencki, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 4, 722 [1871]. 
2) Gibbs, Berichte d. d. chem. Gesellsch. !, 341 [1869]. 
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Schwefe1ammoniumlOsung, wie sie fUr ana1ytische Zwecke verwandt 
wird. Dabei wird die Harnsaure a1s Ammoniumsa1z in feinen Nade1chen 
ausgefallt, so daB das Ganze einen diinnfliissigen Brei bildet. Erhitzt 
man dense1ben 5-6 Stunden im Autoklaven auf 155-1600 (Temperatur 
im Autoklaven gemessen), so entsteht eine klare Losung, die beim 1ang
samen Erkalten einen Teil des gebi1deten Thiouramils a1s Ammonium
sa1z in goldge1ben, glanzenden B1attchen abscheidet. 

Zur Gewinnung der Gesamtmenge des Thiouramils 1aBt man 
aus dem heiBen Autoklaven durch Offnen des Ventils das iiberschiissige 
Ammoniak und Schwefe1ammonium abb1asen und engt die Losung in 
Schalen iiber freiem Feuer moglichst rasch stark ein. Sauert man 
die heiBe Losung am besten mit Essigsaure an, so erstarrt sie unter 
Schwefe1wasserstoffentwicke1ung zu einem Brei von feinen, schwach 
ge1blich gefarbten Krist allen. War die Losung nicht rasch genug ein
geengt, so hat sich ein Teil an der Luft zu einem rotbraunen Farbstoff 
oxydiert und das durch Sauren gefallte Thiourami1 ist dann auch mehr 
gefarbt. Nach dem Erkalten wird der Brei mit der Pumpe abgesaugt, 
mit Wasser, Alkoho1 und Ather gewaschen. Die Ausbeute an diesem 
nahezu reinen Produkt ist, abgesehen von den unvermeidlichen Ver
lusten, quantitativ. 

Zur Darstellung des ganz reinen Thiouramils lost man das Roh
produkt oder das rohe Ammoniumsa1z in verdiinnter Sodalosung bei 
ungefahr 400 unter haufigem Umschiitte1n auf. Die schwach rotlich 
gefarbte Losung wird mit Tierkohle behande1t und das Filtrat in iiber
schiissige etwa 15-prozentige heiBe Salzsaure eingegossen. Dabei scheidet 
sich das Thiouramil als nahezu farb10ses Kristallpulver ab, dessen 
Menge sich beim Erkalten noch erheblich vermehrt. 

Zur Analyse wurde das Produkt im Vakuum getrocknet. 

0,1872 g gaben 0,2057 CO2 und 0,0593 H20. 
0,1937 g 0,2853 BaS04. 

Berechnet fUr Gefunden 
C4NaH5S02 

C 30,19 29,97 
H 3,14 3,51 
N 26,41 
S 20,12 20,20 

Das Thiouramil lost sich in ungefahr 500-600 Teilensiedendem 
Wasser und scheidet sich daraus beim Erka1ten in mikroskopischen 
B1attchen oder Prismen abo Etwas leichter, aber auch noch recht 
schwer wird es von heiBer rauchender Sa1zsaure aufgenommen. Beim 
Erkalten scheidet es sich sehr 1angsam daraus ab, rascher geschieht 
dies auf Zusatz von Wasser. Sehr 1eicht lOst es sich schon bei Zimmer-
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temperatur in konzentrierter Schwefelsaure und wird beim Verdiinnen 
mit Wasser wieder unverandert abgeschieden. 

Dnter Salzbildung Wird es schon in der Kalte von Alkalien oder 
kohlensauren Alkalien aufgenommen. Diese LOsungen farben sich 
Ieicht an der Luft durch Oxydation rot. Auf Zusatz von Sauren fallt 
das Thiouramil wieder aus. 

Auch von heiBer Natriumphosphatlosung wird es erheblich Ieichter 
als von Wasser gelost. 

Von starker Salpetersaure wird es schon in der Kalte heftig an
gegriffen, von verdiinnter erst beim Erwarmen. Hierbei entstehen 
Schwefelsaure und Alloxan. Das Thiouramil gibt daher ebenso wie 
die Harnsaure die bekannte Murexidprobe. Die letztere kann auch 
unter Anwendung von Chlorwasser als Oxydationsmittel ausgefiihrt 
werden. 

AuBerordentlich charakteristisch fiir das Thiouramil ist die Fichten
spanreaktion. Gibt man in die kochende neutrale oder mit SaIzsaure 
angesauerte Losung einen Fichtenspan, so farbt sich derselbe sofort 
orange und dann orangerot. Kocht man wahrend mehrerer Minuten, 
so wird die Farbung immer dunkIer. 

Die wasserige LOsung des Thiouramils gibt mit Quecksilberchlorid
losung einen weiBen Niederschlag, der durch Kristallisation aus Salz
saure in hiibschen farblosen Nadeln erhalten werden kann. Auch 
mit den Chloriden anderer Schwermetalle treten ahnliche Fallungen 
ein. Mit Silbemitrat erhalt man in der Kalte einen gallertigen Nieder
schlag, der sich beim Erwarmen schwarzt, dasselbe tritt beim Zusatz 
von Ammoniak ein. 

Tragt man trocknes, fein verriebenes Thiouramil in iiberschiissiges 
Brom, so bildet sich unter Erwarmen ein Additionsprodukt. Destilliert 
man nach 12 Stunden das iiberschiissige Brom ab und erhitzt den Riick
stand so lange auf 1500, bis die Bromwasserstoffentwickelung beendet 
ist, so bleibt ein Riickstand, der aus Eisessig in undeutlichen Kristallen 
erhalten werden kann und noch stark die Murexidprobe gibt. 

Kalisalz. Dasselbe wird. schon bei der Bereitung des Thiouramils 
erhalten, wenn die stark eingeengte alkalische Losung der Kristallisation 
iiberlassen bleibt; jedoch ist dieses Produkt schwer zu reinigen. Es ist 
deshalb zweckmaBiger, reines Thiouramil in einem Molekiil nicht zu 
verdiinnter Kalilauge in der Warme zu losen und die Losung moglichst 
unter Luftabsch1uB erkalten zu lassen. Beim raschen Erkalten fiillt 
dann das Salz in gelblich gefarbten Nadeln aus; beim langsamen Aus
scheiden bildet es schone, derbe Prismen. Lufttrocken enthalt es 
noch 1 Molekiil Kristallwasser, welches bei 1300 vollstandig ent
weicht. 
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0,2717 g verloren 0,0220 H 2 0 und gaben 0,1089 K 2S04. 

Berechnet fiir 
C4 NaH 40 2SK + H 20 

H 20 8,37 
K 18,14 

Gefunden 

8,10 
17,95 

Das Salz ist schon in etwa 3 Teilen kochendem Wasser 10slich, 
betrachtlich schwerer lost es sich in kaltem Wasser. 

N atronsalz. Es wird auf diese1be Art wie das Kalisalz bereitet 
und bildet ge1blich gefarbte Nadeln. In Wasser ist es etwas leichter 
loslich als das Kalisalz. Es enthalt 1ufttrocken ebenfalls 1 Molekiil 
Kristallwasser, das bei 1050 entweicht. 

0,2820 g verloren 0,0262 H 20. 
0,2684 g kristallwasserhaltiges Produkt gaben 0,0957 N~S04. 

Berechnet fiir 
C4N aH 40 2SNa + H 20 

H 20 9,05 
Na 11,56 

Gefunden 

9,30 
11,53 

Ammoniumsalz. Wie bereits oben erwahnt ist, kann man dieses 
Salz direkt bei der Darstellung des Thiouramils gewinnen. Zweck
maBiger sattigt man eine konzentrierte Ammoniaklosung mit 'rhiouramil. 
Beim Erkalten scheidet sich das Salz in glanzenden, goldge1ben B1attchen 
abo Von kaltem Wasser wird das Thiouramilammonium recht schwer 
aufgenommen, 1eichter lOst es sich in heiBem Wasser und scheidet sich 
daraus beim Erkalten allmahlich wieder abo Charakteristisch ist seine 
geringe Loslichkeit in Schwefelammonium, durch welches. es deshalb 
aus der wasserigen Losung kristallinisch gefallt wird. 1m Vakuum 
getrocknet hat das Salz die Zusammensetzung C4N4HsS02 • 

0,1927 g gaben 0,1905 CO2 und 0,0787 H 20. 
0,1743 g " 45,4 cern Stickgas bei 110 und 769 mm Druck. 
0,2375 g " 0,3189 BaS04. 

Berechnet Gefunden 
C 27,27 26,96 
H 4,54 4,54 
N 31,81 31,50 
S 18,18 18,44 

Spaltung des Thiouramils durch Sa1zsaure. 

Wahrend das Thiouramil gegen Alka1ien und Ammoniak auch 
bei hoherer Temperatur auBerordentlich bestandig ist, wie ja schon aus 
seiner Bi1dungsweise hervorgeht, wird es durch heiBe Salzsaure ebenso 
wie die meisten anderen Glieder der Harnsauregruppe vollstandig zerlegt. 

Beim 4-stiindigen Erhitzen von 3 g Thiouramil mit 60 g Salzsaure 
vom spez. Gew. 1,19 auf 1500 entstand eine klare, braungefarbte Losung. 
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und beim Offnen des Rohres entwichen betrachtliche Mengen von 
Kohlensaure und Schwefelwasserstoff. Die von etwas abgeschiedenem 
Schwefel filtrierte Losung wurde auf dem Wasserbade zur Trockne 
verdampft. Es hinterblieb eine braungefarbte, zerflieBliche Kristall
masse, die ein Gemisch von Salmiak und salzsaurem Glykocoll war. 
Zur Isolierung des letzteren wurde die wasserige LOsung des Gemisches 
unter Ersatz des verdampfenden Wassers mit Bleihydroxyd mehrere 
Stunden gekocht, bis der Geruch nach Ammoniak vollstandig ver
schwunden war. Beim Verdampfen des mit Schwefelwasserstoff ent
bleiten Filtrats blieb das Glykocoll als wenig gefarbte Kristallmasse 
zuriick. Zur weiteren Reinigung wurde dasselbe durch Kochen der 
wasserigen Losung mit gefiilltem Kupferoxyd ins Kupfersalz ver
wandelt. Aus der stark konzentrierten Fliissigkeit fiel dieses auf Zusatz 
von Alkohol in feinen, blauen Nadeln von der bekannten Zusammen
setzung (~H4N02)2Cu + H 20 aus. 

0,2882 g verloren bei 1300 0,0241 H20 und gaben 0,0970 CuO. 

Berechnet fiir 
(C2H 4N02 l2Cu + H 20 

H 20 7,86 
Cu 27,51 

Ge£unden 

8,36 
26,90 

Die aus dem Kupfersalz regenerierte Aminosaure wurde noch 
durch den siiBen Geschmack, die. Loslichkeit und den Schmelzpunkt 
{232-236 0 ) mit dem Glykocoll identifiziert. 

Methylierung des Thiouramils. 

Die Salze des Thiouramils tauschen mit groBer Leichtigkeit das 
Metall gegen Methyl aus. Gibt man zu der auf Zimmertemperatur 
abgekiihlten Losung von 20 g Thiouramilkalium (C4H,,02NsSK + H20) 
in 240 g Wasser 20 g J odmethyl und schiittelt das Gemisch in einer 
verschlossenen Flasche tiichtig um, so beginnt schon nach wenigen Mi
nuten die Abscheidung des schOn kristallisierenden Methylproduktes. 
Nach 10 Minuten ist die ganze Masse in einen Kristallbrei verwandelt, 
der nach einer Stunde auf der Pumpe abgesaugt und mit kaltem Wasser 
gewaschen wird. Man erhiilt so 14 g eines nahezu reinen, schwach 
gelb gefarbten Produktes. 

Aus heiBem Wasser kristallisiert es in farblosen, meist sternformig 
gruppierten Nadeln. Beim langsamen Erkalten einer verdiinnten 
Losung bildet es schon ausgebildete Prismen, die an den Enden schrag 
abgeschnitten sind. Zur Analyse wurde das Praparat bei 105 0 ge
trocknet, wo es kaum an Gewicht verliert. 
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0,2249 g gaben 0,2848 CO2 und 0,0837 H20. 
0,1751 g " 35,6 ccm Stickgas bei 130 und 760 mm Druck. 

c 
H 
N 

Berechnet fUr Gefunden 
C5N3H 7S02 

34,68 
4,05 

24,27 

34,35 
4,13 

24,00 

Das Methy1thiouramil beginnt· beim raschen Erhitzen bei 2300 
sich etwas dunkIer zu farben und schmilzt bei 252-2530 (unkorr.) 
unter Zersetzung. Es gibt die dem Thiouramil eigentiimliche Fichten
spanfarbung in neutraler Losung nicht mehr, wohl aber auf Zusatz 
von Salzsaure, jedoch weniger intensiv. Mit Chlorwasser oxydiert, 
gibt es die Murexidprobe. Von starker Salpetersaure wird es schon 
in der Kiilte sehr heftig angegriffen. Verdiinnte Salpetersaure lost es 
in der Kiilte leicht auf; beim gelinden Erwarmen dieser Losung tritt 
Oxydation zu Alloxan ein. Die Verbindung ver1angt ungefahr 50 Teile 
kochendes Wasser zur LQsung, in kaltem Wasser ist sie aber sehr schwer 
10slich. Noch verhaltnismaBig 1eicht wird sie von heiBem Alkoho1 auf
genommen und scheidet sich daraus beim Erkalten in Nadelchen oder 
Prismen abo Sehr 1eicht lOst sie sich in heiBen Minera1sauren und 
Eisessig. 

Unter Salzbildung wird das Methylthiouramil1eicht von Alkalien, 
kohlensauren Alkalien und Ammoniak aufgenommen. Aus der ammonia
kalischen Losung scheidet sich nach dem Wegkochen des Ammoniaks 
das Produkt wieder unverandert abo Fiigt man zu der Losung in Natron-. 
1auge Alkoho1, so faut das Natronsalz in mikroskopisch feinen Nadelchen. 

Erhitzt man das Methylthiourami1 mit der 15-fachen Menge Salz
saure (spez. Gew. 1,19) 4 Stunden auf 1500, so wird es unter Bildung 
von Kohlensaure, Ammoniak und Methy1mercaptan vollstandig ge
spalten. 

Konstitution des Thiourami1s. 

Die glatte Bildung aus Harnsaure und die 1eichte Verwandlung in 
Alloxan gestatten den Sch1uB, daB in dem Thiouramil vier Kohlen
stoffe und zwei Stickstoffe in der dem Alloxan eigentiimlichen Weise 
angeordnet sind. 

Die Umwandlung in G1ykocoll beweist ferner, daB der dritte Stick
stoff sich an dem mittleren Gliede der Kohlenstoffkette befindet. Das 
Thiouramil enthiilt mithin die Atomgruppe 

Fischer, Puringruppe. 

N-C 
I I 

C C-N. 
I I 

N-C 

14 
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Da in dem Methylthiouramil zweifellos das Methyl an Schwefel 
gebunden ist, so liegt die Annahme nahe, daB in dem Thiouramil selbst 
die Gruppe SH vorhanden ist. Dann muB diese1be aber mit der Kohlen
stoffkette verbunden sein, denn in dem analog konstituierten Thiodi
methyluramil ware an dem vierten, zwischen zwei Stickstoffen befind
lichen Kohlenstoff die Gruppe SH nicht moglich. 

FaBt man a1le diese Momente zusammen, so ergibt sich fur das 
Thiouramil als wahrscheinlichster Ausdruck der Struktur die Formel 

HN-C.SH 
I II 

CO C-NH2 . 
I I 

HN-CO 

Dieselbe erklart auch am besten die Bildung der A.thenylverbindung 
und der (J-Thiopseudoharnsaure. Selbstverstandlich kann man fUr das 
Thiouramil auch die tautomere Formel 

HN--CS 
I I 

CO H.C-NH2 
I I 

HN--CO 

in Betracht ziehen und bei der Salzbildung bzw. Methylierung Um
lagerung in die erste Form annehmen. 

J a die Moglichkeiten der Tautomerie vermehren sich noch erheblich, 
wenn man auch Formeln wie 

N-C.SH 
II II 

HO.C C-NH2 
I I 

berucksich tigt 1). N=C.OH 

1) Dieselbe Frage laBt sich ubrigens bei den meisten Kiirpern der Ham
sauregruppe aufwerfen. Fur die Harnsaure selbst z. B. kann man die Formeln 

N=C.OH N=C.OH 
I I I I 

HO.C C-NH oder HO.C C-N 

II II )C.OH II II )C.OH 
N-C-N N-C-NH 

nach den heutigen Erfahrungen ebensogut begriinden, wie die fruher von mir 
bevorzugte und, wie es scheint, allgemein angenommene Lactamformel 

HN-CO 
I I 

CO C-NH . 

I II )CO 
HN-C-NH E. Fischer. 
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Da aber die Auswahl zwischen denselben mit Hilfe der jetzigen 
experimente11en Methoden nicht moglich ist, so verzichten wir auf 
ihre weitere Diskussion und werden der Einfachheit halber nur die 
erste Formel des Thiouramils gebrauchen. 

A thenyl thiouramil. 

Das Thiouramil wird von siedendem Essigsaureanhydrid schwer 
angegriffen, weil es darin unloslich ist. Ungleich rascher reagiert sein 
Ammoniaksalz. Kocht man dasselbe mit der 30-fachen Menge Essig
saureanhydrid am RiickfluBkiihler, so geht es bald in LOsung und 
schon nach 30 Minuten beginnt in der Warme die Abscheidung von 
schonen N adeln. Man laBt nun erkalten, saugt nach einiger Zeit den 
Kristallbrei auf der Pumpe ab und wiischt mit etwas Alkohol nacho 
Die Ausbeute ist fast quantitativ. Das Produkt hat die Zusammen
setzung C6NaHoS02 und entsteht nach der Gleichung 

C4NaHoS02·NHa + (C2HaOhO = C6NaHoS02 + C2H40 2.NHa + H20. 

Abgesehen von der Abspaltung des Ammoniaks entspricht der 
Vorgang der Bildung der Thio'anhydroverbindungen aus o-Amidothio
phenol und Saurechloriden und die Struktur des Athenylthiouramils 
ware demnach 

HN-C.S, 
I II .l'C.CHa · 

CO C.N 
I I 

HN-CO 

Zur Analyse wurde dasselbe aus heiBem Wasser umkristallisiert 
und bei 1050 getrocknet. 

0,2120 g gaben 0,3087 CO2 und 0,0582 H20. 
0,1759 g " 34,4 ccm Stickgas bei 170 und 762 mm Druck. 
0,2182 g " 0,2848 BaSO". 

Berechnet fUr Gefunden 
C6NaH5S02 

C 39,35 39,71 
H 2,73 3,05 
N 22,95 22,74 
S 17,48 17,92 

Das Athenylthiouramil schmilzt beim raschen Erhitzen bei 220 
bis 221 0 (unkorr.). 

Es lOst sich in ungefahr 210-220 Teilen siedendem Wasser und 
scheidet sich daraus beim Erkalten groBtenteils in schonen Nadeln abo 
Von heiBem Alkohol wird es auch recht schwer aufgenommen. Aus der 

14* 
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eingeengten LOsung kristallisiert es in feinen Nadelchen. Leichter lost 
es sich in heiBem Eisessig und konzentrierten Mineralsauren. 

Von verdiinnter Kalilauge wird es in der Hitze leicht aufgenommen. 
Beim Erkalten oder auf Zusatz iiberschiissiger Kalilauge scheidet sich 
das Kalisalz in voluminosen, kristallinischen Massen abo Leicht lost 
es sich in verdiinnter Sodalosung oder Natronlauge und wird durch Alko
hoI aus der letzteren Losung in feinen Nade1chen als Natronsalz gefiillt. 

Versetzt man die LOsung in Ammoniak, von dem es ebenfalls 
sehr leicht aufgenommen wird, mit Silbernitrat, so entsteht ein farb
loser, gallertiger Niederschlag, der auch beim Kochen sich nicht ver
andert. In viel iiberschiissigem Ammoniak lOst er sich in der Hitze 
auf. Beim Erkalten kristallisiert das Silbersalz in mikroskopisch feinen, 
meist sternformig verwachsenen Prismen. 

Mit Chlorwasser oxydiert gibt der Korper die Murexidprobe. 

Azurilsaure, C4HsNsOa. 

Behandelt man Harnsaure in alkalischer LOsung mit einem groBen 
DberschuB von Schwefe1ammonium, das bereits mehrere Monate auf
bewahrt ist, so verlauft die Reaktion wesentlich anders, als sie beim 
Thiouramil beschrieben ist. 

10 g Harnsaure werden mit 300 ccm Wasser iibergossen, durch 
vorsichtigen Zusatz von Kalilauge ge10st und nach Zusatz von 500 ccm 
alter Schwefelammoniuml6sung, we1che Polysulfide und Thiosulfat 
enthiilt, 5-6 Stunden im Autoklaven auf 1600 erhitzt. Wird dann 
die Reaktionsmasse in der friiher beschriebenen Weise weiter ver
arbeitet, so entsteht nach dem Ansauern mit Essigsaure ein lehmfarbiges, 
kristallinisches Pulver. Dasse1be wird auf der Pumpe moglichst ab
gesaugt und durch Aufstreichen auf Tonplatten von den letzten Resten 
Mutterlauge befreit. Man erhiilt so 8 g eines Produktes, das offenbar 
ein Gemisch verschiedener Korper ist. 

Dasse1be lost sich sowohl in Mineralsauren wie in Alkalien. Es 
ge1ingt jedoch nicht, einen der Korper in einer annahernd flir die Analyse 
geeigneten Form zu erhalten. 

Das Rohprodukt im Vakuum getrocknet gab folgende Zahlen: 
0,1994 g gaben 0,2325 CO2 und 0,0773 H20. 
0,1666 g " 49,2 ccm Stickgas bei 140 und 757 mm Druck. 
0,2166 g 0,0176 BaSO,. 

Gefunden 
C 31,80 
H 4,30 
N 34,60 
S 1,11 
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Urn daraus die Azurilsaure zu bereiten, verfahrt man folgender
maBen: 

5 g werden mit 40 cern Salpetersaure vom spez. Gew. 1,16 tiber
gossen und auf 50-600 erwarmt. Dabei geht die Masse in kurzer Zeit 
(ungefahr 5 Minuten) bis auf einen kleinen Rest unter Gasentwickelung 
in Losung. Man versetzt nun mit dem gleichen Volumen Wasser und 
tibersattigt die Losung mit Ammoniak. Eine leichte rot1iche Farbung, 
die hierbei auf tritt, verschwindet beim Erwarmen der Losung. Beim 
Versetzen des Filtrats mit Silbernitrat10sung falit das Silbersalz der 
Azurilsaure als nahezu farblose, galiertige Masse, die auch in der Siede
hitze bei Gegenwart von tiberschtissigem Ammoniak bestandig ist und 
sich hierdurch scharf von dem auf analoge Weise aus dem Thiouramil 
entstandenen, im Aussehen sehr ahnlichen Silbersalz unterscheidet. 
Die Galierte wird nach dem Erkalten auf der Pumpe moglichst gut 
abgesaugt und bis zum Verschwinden des Ammoniaks mit Wasser 
gewaschen. 

Durch mehrstlindiges Digerieren mit I-prozentiger Salzsaure auf 
dem Wasserbade unter haufigem Umschtitteln wird das Si1bersa1z 
zerlegt. Die vom Ch10rsilber filtrierte Losung wird mit Tierkoh1e 
entfarbt und dann zuerst tiber freier F1amme, spater auf dem Wasser
bade eingeengt, bis die Kristallisation beginnt. Beim Erka1ten scheiden 
sich derbe, nicht deutlich ausgebi1dete Kristallmassen ab, die abgesaugt 
und mit Wasser gewaschen werden. Die eingeengte Mutterlauge liefert 
eine zweite Kristallisation. Insgesamt wurden 1,4 g eines fast farb
losen Produktes erhalten. 

Ftir die Analyse diente ein Praparat, welches in Ammoniak ge10st, 
mit Essigsaure wieder gefallt und dann bei 105 0 getrocknet war. 

0,2006 g gaben 0,2044 CO2 und 0,0555 H 20. 
0,1897 g " 0,1934 CO2 und 0,0562 H 20. 
0,1575 g 55,2 ccm Stickgas bei 160 und 756 mm Druck. 

B erechnet fUr Gefunden 

C4H 5N50 a 
-"--. 
I. II. 

e 28,07 27,77 27,80 
H 2,92 3,07 3,29 
N 40,94 40,64 

Beim raschen Erhitzen farbt sich die Substanz von 245 0 an und 
zersetzt sich tiber 275 0 unter Zurticklassung einer kohleartigen Masse, 
wobei der Geruch der Blausaure auftritt. Sie lost sich in ungefiihr 
55 Teilen heiBem Wasser und scheidet sich beim Erka1ten in kompakten 
Kristallen abo Auch von heiBem Alkohol wird sie noch verha1tnis
maBig 1eicht aufgenommen, sehr leicht ist sie in Alkalien, Ammoniak 
und kohlensauren Alkalien loslich. Aus der LOsung in Natron1auge 
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wird auf Zusatz von Alkohol das Natriumsalz in sehr feinen Nadelchen 
gefallt. 

Die Substanz gibt nach der Oxydation mit Chlorwasser die Murexid
probe sehr stark. Verdampft man eine Probe mit Salpetersaure auf 
dem Wasserbade bis zur Trockne, so bleibt ein gelblich gefarbter Riick
stand, welcher auf Zusatz von Kali1auge orange gefarbt wird. 

Die Entstehung der merkwiirdigen Verbindung aufzuklaren, ist 
uns bisher nicht gelungen. 

HN-CSH 

{3-Thiopseudoharnsaure, 
I II 

CO C-NH.CO.NH2 . 

I I 
HN-CO 

Tragt man 5 g Thiouramil in eine Losung von 3 g reinem cyan
saurem Kali in 30 g Wasser und erhitzt zum Sieden, so geht das Thio
uramil rasch in Losung. Zur Vervollstandigung der Reaktion erwarmt 
man nun noch 30 Minuten auf dem Wasserbade. Beim Erkalten der 
Losung scheidet sich das Kalisalz der {3-Thiopseudoharnsaure in volu
minosen Massen abo Es wird auf der Pumpe moglichst scharf abgesaugt, 
zur Reinigung in heiJ3em Wasser gelost und durch Abkiihlen der Losung 
wieder abgeschieden. 

In feuchtem Zustande farbt sich das Salz an der Luft rasch rotlich. 
Da dasselbe nicht kristallisiert erhalten wurde, so verzichteten wir 
auf seine Analyse und setzten daraus die Saure in Freiheit. Die
selbe kristallisiert aus der mit iiberschiissiger Salzsaure versetzten 
heiJ3en Losung des Salzes beim Erkalten in hiibschen, derben 
Prismen. 

Lufttrocken enthalten dieselben ein Molekiil Wasser, welches 
durch Trocknen bei 1300 im Vakuum bestimmt wurde. 

0,7868 g verloren 0,0712 ~O. 

Berechnet fUr 
CsH 6N4 0 3S + H 20 

H20 8,18 

Gefunden 

9,04 

0,1890 g, bei 1300 getrocknet, gaben 45,1 ccm Stickgas bei 140 und 743 mm 
Druck. 

0,1973 g, bei 1300 getrocknet, gaben 0,2132 CO2 und 0,0593 H 20. 

Berechnet fiir Gefunden 
CsHeN403S 

C 29,7 29,47 
H 2,97 3,34 
N 27,70 27,43 
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Die Thiopseudoharnsaure ist eine so starke Saure,' daB ihre Salze 
durch Essigsaure nicht zerlegt werden. Sie ist 1eicht 10slich in heiBem 
Wasser und kristallisiert darans beim Erkalten. Recht schwer wird 
sie von siedendem Alkoho1 aufgenommen. Sehr leicht lost sie sich in 
N atronlauge, Sodalosung und Ammoniak. Die ammoniakalische Losung 
gibt mit Silbernitrat in der Kalte einen £arblosen, gallertigen Nieder
schlag, der sich beim Erwarmen aber schwarzt. 

Die Thiopseudoharnsaure gibt nach der Oxydation mit Chlor
wasser die Murexidprobe sehr stark, dagegen zeigt sie die dem Thio
uramil eigentiimliche Fichtenspanreaktion zunachst gar nicht; erst 
beim 1angeren Kochen der LOsung tritt, wahrscheinlich info1ge der 
Riickbildung von Thiouramil, diese Farbung ein. Aile Versuche, der 
fl-Thiopseudoharnsaure durch starke Schwefe1saure, Chlorzink oder 
Essigsaureanhydrid Wasser zu entziehen, um zu einem Derivat der 
Harnsaure oder des Xanthins zu ge1angen, sind' erfo1g10s geblieben, 
weil immer eine teilweise Abspaltung von Stickstoff stattfand. Sogar 
die Oxalsaure, durch we1che die Pseudoharnsaure se1bst so 1eicht in 
Harnsaure verwau'de1t werden kann, wirkt ahnlich und lie£ert das 

Oxa1y1dithiouramil, C4H4N3S02.CO.CO.C4H4N3S02. 

Tragt man 1 g fl-Thiopseudoharnsaure in 40 g geschmolzene kauf
liche Oxalsaure ein, so entsteht bald eine klare Losung. Wird diese1be 
nun rasch iiber freier F1amme weiter erhitzt, so triibt sie sich gegen 
1200 durch Abscheidung eines kristallinischen Pulvers, wird aber bei 
150-1600 wieder klar. 1st der groBte Teil der Oxalsaure verfliichtigt, 
so 1aBt man erkalten und 1augt den Riickstand mit einem Gemisch 
aus gleichen Teilen Alkoho1 und Ather aus. Dabei b1eibt die Oxaly1-
verbindung als kristallinisches Pulver zuriick. Zur Reinigung wurde 
diese1be aus heiBem Wasser, wovon sie ungefahr 400 Teile zur LOsung 
erfordert, umkristallisiert. 

0,1908 g, bei 1000 getrocknet, gaben 0,2241 CO2 und 0,0344 H 20. 
0,1649 g, "1000 ,, ,,30,6 ccm Stickgas bei 150 und 770 mm 

Druck. 
0,2207 g, bei 1000 getrocknet, gaben 0,2753 BaS04. 

Berechnet fiir Gefunden 
CloN 6H SS20 6 

C 32,26 32,03 
H 2,15 2,00 
N 22,00 21,99 
S 17,2 17,14 

Durch 1angeres Kochen mit starkem Alkali wird die Verbindung 
teilweise in Oxalsaure und Thiouramil gespa1ten. 
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HN-C.S.CHs 
I 1/ 

,B-Methylthiopseudoharnsaure, CO C-NH. CO.NH2 • 

I I 
NH-CO 

5 g Methy1thiourami1 werden in eine Losung von 3 g cyansaurem 
Kali in 8 g Wasser eingetragen. Erwarmt man das Gemisch auf dem 
Wasserbade, so entsteht allmahlich eine kIare Losung und nach einstiin
digem Erwarmen ist die Reaktion beendet. Beim Erka1ten gesteht die 
Fliissigkeit durch Abscheidung des Kalisalzes zu einem Brei von feinen, 
schwach ge1ben Nadelchen. Sie farben sich im feuchten Zustande an der 
Luft dunkIer ge1b. Man saugt daher rasch ab und trocknet im Vakuum. 

Durch Zer1egung des Kalisalzes in wasseriger Losung mit ver
diinnter Schwefe1saure erhatt man die Saure in feinen, wenig gefarbten 
Nadelchen, die durf:h Kristallisation aus vie1 heiBem Wasser farb10s 
erhalten werden. 

0,2345 g, bei 1050 getrocknet, gaben 0,2880 CO2 und 0,0831 H 20. 
0,1787 g, "1050 ,, 38,5 ccm Stickgas bei 130 und 768 mm 

Druck. 
Berechnet fUr Gefunden 

C6HSN4,SOa 
C 33,33 33,49 
H 3,70 3,94 
N 25,93 25,73 

Beim raschen Erhitzen beginnt das Produkt bei 2900 sich dunkIer 
zu farben und zersetzt sich vollstandig bis 3500 • 

Die ,B-Methy1thiopseudoharnsaure lost sich in ungefahr 400 Teilen 
heiBen Wassers. Von heiBem Alkoho1 wird sie auBerordentlich schwer 
aufgenommen. Die eingeengte LOsung scheidet sie in schlecht aus
gebildeten, feinen Kristallen abo 

In Alkalien, kohlensauren Alkalien und Ammoniak ist sie leicht 
loslich. Diese Sa1ze werden aber durch Essigsaure zerlegt. Sie ist also 
eine schwachere Saure, als das nicht methylierte Produkt. Mit ammonia
kalischer Silberlosung liefert sie einen in der Kalte bestandigen, galiertigen 
Niederschlag, der sich in iiberschiissigem Ammoniak leicht aufiost. 

Mit Chlorwasser oxydiert gibt sie stark die Murexidprobe. 

CHa·N-CSH 
I II 

Thiodimethyluramil, CO C.NH2 • 

I I 
CHs·N-CO 

2 g der entsprechenden Dimethylharnsaure, we1che aus der Di
methyl-pseudoharnsaure durch Schmelzen mit Oxalsaure gewonnen 
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istl), werden in 14 g Wasser durch vorsichtigen Zusatz von Ammoniak 
ge16st. Nach Zugabe von 30 ccm einer konzentrierten frisch bereiteten 
Schwefe1ammonium10sung, wobei eine reichliche Abscheidung von Kri
stallen stattfindet, erhitzt man die Mischung im Rohre 2 Stunden auf 
135-1400 • Die klare Losung wird nun zur Entfernung des iiberschiissigen 
Schwefe1ammoniums auf dem Wasserbade zur Trockne verdampft und 
der graugriin gefarbte Riickstand mit vie1 Wasser ausgekocht. Dabei 
b1eibt nur etwas Schwefe1 zuriick. Das Filtrat scheidet beim Erkalten 
das Thiodimethy1urami1 in nahezu farb10sen N ade1n abo 

Zur Analyse wurde das Praparat, welches kein Kristallwasser 
enthiilt, bei 105 0 getrocknet. 

0,2078 g gaben 0,2649 BaS04. 
0,2096 g 42,4 cern Stickgas bei 20,50 und 755 rnm Druck. 
0,2084 g 0,3002 CO2 und 0,0939 H20. 

Berechnet fiir Gefunden 
C6N3H g0 2S 

C 38,50 39,3 
H 4,81 5,0 
N 22,46 22,8 
S 17,11 17,51 

Beim raschen Erhitzen beginnt die Substanz iiber 2000 sich al1-
miihlich zu zersetzen; gegen 300 0 ist die Zersetzung vollstandig. Sie 
lost sich in ungefahr 70 Teilen heiBem Wasser und kristallisiert daraus 
in nahezu farb10sen Nade1n, die sich aber an der Luft bald graugriin 
farben. Auch in heiBem Alkoho1 ist sie noch ziemlich 1eicht 10slich 
und scheidet sich daraus beim Erkalten in feinen, flachen, an den 
Enden schrag abgeschnittenen Prismen oder Platten abo 

Von Alkalien, .koh1ensauren A1kalien und Ammoniak wird das 
Dimethy1thiourami1 unter Salzbildung 1eicht aufgenommen. Die 
ammoniakalische Losung scheidet nach dem Wegkochen des Ammoniaks 
die Substanz unverandert abo 

In seinem sonstigen Verha1ten zeigt dasse1be groBe Ahnlichkeit 
mit der nichtmethylierten Verbindung. So farbt es den Fichtenspan 
beim Kochen in neutra1er oder saurer LOsung rot. Die Farbullg ist 
etwas intensiver als beim Thiouramil. Mit Quecksilberchlorid gibt die 
wasserige Losung einen vo1uminosen weiBen Niederschlag, der beim 
Erwarmen kristallinisch wird. 

Beim Kochen mit vie1 Essigsaureanhydrid lost es sich auf. Aus der 
eingeengten L6sung scheidet sich ein in heiBem Wasser und Alkoho11eicht 
10sliches und daraus in sch6nen Nade1n kristallisierendes Produkt abo 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2473 [1895]. (S. 178.) 
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N ach der Oxydation mit Chlorwasser gibt das Dimethylthiouramil 
stark die Murexidprobe. Ebenso verbindet es sich leicht mit cyan
saurem Kali in wasseriger LOsung und das Produkt zeigt mit der frillier 
beschriebenen P-Thiopseudoharnsaure, abgesehen von der leichteren 
Loslichkeit, die groBte Ahnlichkeit. 

Zum SchluB sagen wir Herrn Dr. P. Hunsalz £iir die wertvolle 
Hilfe, welche er uns bei obigen Versuchen geleistet hat, besten Dank. 

N achschrift. 

N achdem die vorstehende Abhandlung an die Redaktion der 
Annalen abgegangen war, erfuhren wir durch eine Notiz der Chemiker
zeitung yom 28. August, daB die Herren H. Weidel und L. Siemi
lowicz der Wiener Akademie schon am 11. Juli eine Mitteilung ganz 
iihnlichen Inhaltes gemacht haben. Obschon dieselbe noch nicht in 
unsere Hande gelangt ist, so zweifeln wir doch nicht daran, daB die 
von jenen Herren beschriebenen Produkte mit unserem Thiouramil 
und seiner Athenylverbindung identisch sind. 

Um die vollige Unabhangigkeit unserer Versuche zu betonen, 
bemerken wir deshalb, daB dieselben schon Ende des J ahres 1894 ab
geschlossen waren, daB aber die Publikation durch die physiologische 
Untersuchung der Produkte, welche iibrigens keine bemerkenswerten 
Resultate ergeben hat, verzogert wurde. 
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Alle Versuche, die Harnsaure in Xanthin zu verwandeln, sind 
bisher erfolglos geblieben; denn die von Strecker!) gemachte An
gabe, daB diese Reaktion durch Natriumamalgam bewerkstelligt werden 
kanne, wurde spater als irrtiimlich erkannt 2 ). Ebenso vergeblich hat 
sich der eine von uns bemiiht, aus den methylierten Harnsauren durch 
Sauerstoffentziehung mit Chlorphosphor Derivate des Xanthins zu 
gewinnen; an Stelle derselben erhielt er vielmehr die Purinkarper 3), 
von we1chen die Dioxyderivate mit den Xanthinbasen isomer sind. 
Diese MiBerfolge sind wohl hauptsachlich durch die Strukturverschieden
heit der Harnsaure und des Xanthins bedingt; denn ein Blick auf 
die Formeln4 ) 

HN-CO 
I I 

OC C-NH 

I II )CO 
HN-C-NH 

Harnsaure 

HN-CH 
I II 

OC C-NH 

I I )CO 
HN-C=N 

Xanthin 

zeigt, daB der Unterschied nicht allein in der Anzahl der Sauerstoff
atome, sondern auch in der Lage der doppelten Bindung und der Stel
lung der Wasserstoffatome besteht. 

Bei der Einwirkung des Chlorphosphors auf die Harnsaure 5) und 
ihre friiher bekannten Methylderivate6) bleibt die Struktur der Kohlen
stoffkette unverandert, wahrend Sauerstoff und Wasserstoff aus dem 

1) Lie bigs Annal. d. Chem. 131, 121 [1864]. 
2) E. Fischer, Berichte d. d. chem. Gesellsch. n, 328 [1884]. (5.143.) Wenn 

trotzdem die Streckersche Angabe in manchen Lehrbiichern derChemie und 
namentlich der Physiologie noch immer angefiihrt wird, so beweist das, wie schwierig 
es ist, einmal eingebiirgerte Irrtiimer aus der Literatur verschwinden zu machen. 
Ich habe oft den Versuch unter den verschiedensten Bedingungen mit ganz reiner 
Harnsaure wiederholt und niemals Xanthin finden kiinnen. 

3) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 328 (5. 143.) und 1776 
[1884]. (5. 153.) 

4) Vgl. jedoch hierzu S. 238. 
6) Dber diesen Vorgang werden wir bald nahere Mitteilung machen. Siehe 

S. 288. 
6) A. a. O. Vgl. auch Berichte d. d. chem. Gesellsch. :eS, 2480 [1895]. (5. 186.) 
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Alloxankern entfernt wird. Urn diesen Verlauf der Reaktion zu ver
hindern, schien es uns notig, die beiden Wasserstoffatome des Alloxan
kerns durch Methyl zu ersetzen, und wir haben nur zu dem Zweck 
die kiirzlich beschriebene neue Synthese der Harnsaure aus der Pseudo
harnsaure ausgearbeitet. Wie schon in jener Mitteilung erwahnt ist, 
gelang dadurch auch die Darste11ung der y-Dirnethylharnsaure1): 

CHaN-CO 
I I 

OC C-NH 

I II )CO 
CHaN-C-NH 

Das Verhalten der letzteren hat nun unsere Vermutung bestatigt; 
denn sie verwandelt sich beirn Erhitzen mit Phosphoroxychlorid und 
Phosphorpentachlorid auf 140-1500 in das Chlorderivat des von 
Kossel entdeckten Theophyllins 2 ). Der Vorgang entspricht der 
Gleichung: 

CHaN-CO CHaN-CCI 
I I I II 

OC C-NH + PCl5 OC C-NH + POCla + HCI . 

I II )CO I I )CO 
CHaN-C-NH CHaN-C=N 

Das Chlortheophyllin laBt sich durch Reduktion mit J odwasser
stoff sehr leicht in Theophyllin iiberfiihren, welches alle Eigenschaften 
der natiirlichen Base besitzt. Durch weitere Methylierung des letzteren 
entsteht, wie schon Kossel nachgewiesen hat, Caffein. Ebenso leicht 
kann nach unserer Erfahrung das Chlortheophyllin in Chlorcaffein 
iibergefiihrt werden, dessen Reduktion zum Caffein gleichfalls schon 
bekannt ist 3). 

Durch diese Beobachtungen ist die totale Synthese des Theo
phyllins und Caffeins moglich geworden. Der Dbersicht halber stellen 
wir hier die wichtigsten Phasen derse1ben zusammen: 

CH3 .NH COOH CHa·N-CO 
I I I I 

1.4) CO+ CH2 CO CH2 + 2 H 20 . 
I I i I 

CHa.NH COOH CHa·N-CO 
Dimethyl- Malonsiiure Dimethyl-
harnstoff barbitursiiure. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 28, 2475 [1895J. (5. 178.) 
2) Zeitschr. f. physiol. Chem. 13, 298 [1889). 
3) E. Fischer, Liebigs Annal. d. Chem. 215, 263 [1882]. (5. 92.) 
4) Mulder, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 12, 466 [1879J. 
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CHa·N-CO 
I I 

II. CO CH2 + HN02 
I I 

CHa·N-CO 

CHa·N-CO 
I I 

CO C : NOH + H20. 
I I 

CHa·N-CO 
Dimethylviolursaure. 

Der V organg ist im folgenden naher beschrieben. 
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III. 1 ) Dimethylviolursaure wird sehr leicht durch Reduktion in 
Dimethyluramil und dieses durch Kaliumcyanat in Dimethylpseudo

CHa·N-CO 
I I 

harnsaure, CO CH.NH.CO.NH2 , verwandelt. 
I I 

CHa·N-CO 

CHa·N-CO CHa·N-CO 
I I I I 

IV.2) CO CH.NH.CO.HN2 CO C.NH 

I I I II )CO + H 20. 
CHa·N-CO CHa·N-C.NH 

y- Dimethylharnsaure. 

CHa·N-CO CHa·N-CCl 
I I I II 

V. CO C.NH + PCls = CO C NH + POCla + H20. 

I II )CO I I )CO 
CHa·N-C.NH CHa·N-C:N 

Chlortheophyllin. 

VI. Chlortheophyllin gibt bei der Reduktion Theophyllin und 
dieses bei der Methylierung Caffeln: 

CHa·N-CH 
I II 

CO C.NCHa . 

I I )CO 
CHa·N-C:N 

Einen praktischen Wert kann die Synthese vorlaufig nicht be
anspruchen, da die Zahl der Operationen viel zu groB und infolgedessen 
das Verfahren zu kostspielig ist. Anders wurde sich die Frage ge
stalten, wenn es gelingt, die Harnsaure direkt so zu methylieren, 
daB 2 Methyle in den A1loxankern eintreten. 

1) Techow, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 27, 3084 (5. 169) und 3088 
[1894]. (5. 172.) 

2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2473 [1895]. (5. 178.) 
3) Vgl. dazu S. 243. 
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Das Caffei'n wird schon jetzt in erheblicher Menge als Heilmittel 
verbraucht und flir den Zweck aus Teeabfiillen dargestellt. Ungleich 
groBere Bedeutung aber hat dasselbe als derjenige Bestandteil des 
Kaffees und Tees, welcher die belebende Wirkung dieser Getranke 
auf die Nerven- und Herztatigkeit ausiibt. Sobald die Base durch 
die kiinstliche Bereitung ein billiges Material wird, kann man daran 
denken, einen wirklichen Ersatz fiir Kaffee und Tee zu schaffen, indem 
man den schon gebraucWichen oder noch verfeinerten Surrogaten 
durch Zusatz von Caffei'n auch die physiologische Wirkung der natiir
lichen GenuBmittel erteilt. 

Wir glauben deshalb, daB die Industrie sich friiher oder spater 
der Caffei'n-Synthese bemachtigen und dabei wahrscheinlich die von 
uns gefundenen Beziehungen zwischen der Harnsaure- und Xanthin
gruppe benutzen wird. 

Verwandlung der r-Dimethylharnsaure in 
Chlortheoph ylli n. 

1 Teil reine, scharf getrocknete und sehr fein gepulverte Dimethyl
harnsaure wird mit 2 Teilen PhosphorpentacWorid und 4 Teilen Phos
phoroxycWorid im gescWossenen Rohr moglichst gut gemischt und 
auf 1500 erhitzt. Dabei ist es vorteilhaft, wahrend der erst en Stunde 
des Erhitzens den Rohreninhalt durch Schiitteln moglichst zu mischen, 
um das Zusammenbacken der Dimethylharnsaure zu verhindern. 
Nach etwa 3/4 Stunden ist dieselbe zum groBten Tei! gelost und die 
Fliissigkeit braun gefarbt, bald darauf beginnt die Kristallisation des 
CWortheophyllins, dessen feine Nadeln scWieBlich die ganze Fliissig
keit erfillien. Nach 21/2-stiindigem Erhitzen laBt man erkalten, trennt 
die Kristalle von der tief dunklen Mutterlauge durch Absaugen und 
wascht dieselben mit Ather. Das schmutzig-graugelbe Produkt wird 
mit der lO-fachen Menge absolutem Alkohol ausgekocht, wobei ein 
verhaltnismaBig kleiner Riickstand bleibt. Aus dem Filtrat scheidet 
sich in der Kiilte das CWortheophyllin langsam in feinen Nadeln abo 
Die eingedampfte Mutterlauge liefert eine zweite Kristallisation. Die 
Ausbeute an diesem schon recht reinen Produkt betragt 45-50% 
der angewandten Dimethylharnsaure. Bei einem Versuche, wo die 
Temperatur auf 140-1450 gehalten und der Rohreninhalt durch eine 
mechanische Vorrichtung (Wippe) fortwahrend bewegt wurde, stieg 
sie sogar auf 60%. Zur weiteren Reinigung wird das Chlortheophyllin 
in ganz schwach alkalischer Losung mit TierkoWe kurze Zeit erwarmt, 
aus dem Filtrat durch Salzsaure wieder gefillt und scWieBlich aus 
heiBem Aceton umkristallisiert. Es bildet dann feine, meist biischel-
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formig vereinigte N ade1n, welche nur einen ganz schwachen Stich ins 
Gelbe besitzen und die Formel C7H 7N40 2Cl haben. 

Analyse: Ber. fiir C7H7N4,02Cl. 

Prozente: C 39,16, H 3,26, N 26,1, Cl 16,54. 
Gef. " " 39,29, " 3,52, " 25,59, " 16,56. 

Das Chlortheophyllin schmilzt nicht ganz scharf gegen 3000 unter 
Zersetzung. In heiBem Alkohol ist es leicht, in Aceton etwas schwerer 
und in Chloroform schon recht schwer loslich. Von kochendem Wasser 
verlangt es mehr als 150 Teile zur Losung, sehr viel leichter wird es 
von starken Mineralsauren gelost. Es besitzt selbst ziemlich stark saure 
Eigenschaften, denn seine wasserige Losung reagiert sauer und es 
lost sich leicht in verdiinnten Alkalien und Ammoniak. Das Natrium
salz wird aus der konzentrierten wasserigen Losung durch starke Natron
lauge in feinen weiBen Nadeln gefallt. Ahnlich verhalt sich die Kalium
verbindung. Das Silbersalz, dessen Bereitung spater beschrieben wird, 
bildet ebenfalls feine, farblose Nadeln, die sich aber am Lichte aU
mahlich farben und in Wasser so gut wie unloslich sind. Durch langeres 
Erhitzen mit iiberschiissigen Alkalien wird das Chlortheophyllin vollig 
zerstort, dasselbe findet sehr rasch statt beim Erwarmen mit starker 
Salpetersaure. Mit Chlorwasser gibt es die bekannte Reaktion des 
Xanthins und seiner Derivate. 

Verwandlung des Chlortheophyllins in Theophyllin. 

Dieselbe geschieht sehr leicht durch Reduktion mit J odwasser
stoff. Erwarmt man das Chlortheophyllin mit der 8-fachen Menge 
starker J odwasserstoffsaure auf dem Wasserbade, so lost es sich und 
die Fliissigkeit farbt sich bald tief braun. Zur Reduktion des J ods 
ist es zweckmaBig, gepulvertes J odphosphonium zuzusetzen und die 
Wirkung des letzteren durch of teres Umschiitteln zu beschleunigen. 
Unter diesen Bedingungen ist die Reduktion des Chlortheophyllins in 
15-20 Minuten beendet, was man leicht an der Farbe der Losung 
erkennt. Bei Anwendung von weniger J odwasserstoff dauert dieselbe 
entsprechend langer. Wird die Fliissigkeit jetzt auf dem Wasserbade 
zur Trockne verdampft, so bleibt jodwasserstoffsaures Theophyllin 
als schwach gefarbte Kristallmasse zuriick. Urn daraus die Base ohne 
Verlust abzuscheiden, lost man in Wasser, fiigt Ammoniak bis zur 
alkalischen Reaktion hinzu und verdampft den DberschuB des letzteren. 
Beim Abkiihlen faUt dann das Theophyllin kristallinisch aus; es wird 
filtriert, mit wenig eiskaltem Wasser gewaschen und aus der 8-fachen 
Menge heiBem Wasser unter Zusatz von etwas Tierkohle umkristallisiert. 
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Es bildet dann schone farblose N adeln, welche, an der Luft getrocknet, 
die von Kossel festgestellte Formel C7HsN40 2 + H20 haben. 

Analyse: Ber. fUr C7HsN4 0 2 + H20. 
Prozente: H20 9,09. 

Gef." 9,07. 

Die getrocknete Base gab folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fur C7HsN4 0 2 • 

Prozente: C 46,67, H 4,44, N 31,11. 
Gef. " " 46,46, " 4,53, " 31,14. 

Die Ausbeute an Theophyllin ist, abgesehen von den unvermeid
lichen Verlusten, fast quantitativ. Das Praparat zeigte volle Dber
einstimmung mit einer Probe Theophyllin, welche Hr. Kossel uns 
zur Verfiigung stelite. Der Vergleich erstreckte sich auf den Schmelz
punkt, den auilern Habitus der Kristalie, die Loslichkeit in Wasser, 
auf die Silberverbindung und das Aurochlorat. SchlieBlich haben wir 
auch noch unser Praparat nach den Angaben von Kossel in Caffein 
iibergefiihrt, dessen Schmelzpunkt mit dem des natiirlichen Caffeins 
ganz gleich gefunden wurde. 

Der Tee enthiilt nach der Angabe von Kossel das Theophyllin 
in so gerlnger Menge, daB seine Gewinnung daraus eine wenig lohnende 
Aufgabe ist. Durch die vorliegende Synthese wird die Base trotz der 
groBen Zahl der Operationen leichter zuganglich. Man geht dabei am 
besten von dem Caffein aus und verwandelt dasselbe nach unserer 
Vorschrift (Berichte d. d. chem. Gesellseh. 28, 2475) (5.180) in Dimethyl
uramil. Letzteres geht bei Anwendung von reinem Kaliumeyanat fast 
quantitativ in Dimethylpseudoharnsaure iiber. Diese liefert beim 
Schmelzen mit Oxalsaure 60% r-Dimethylharnsaure, aus welcher man 
35-40% reines Theophyllin gewinnt. Die Ausbeute an letzterem 
betragt deshalb etwa 10% des angewandten Caffeins und die Arbeit 
ist nicht allzu groB, da die Operationen leichter auszufiihren sind, als 
man nach der Natur der Reaktionen vermuten sollte. 

Verwandlung des Chlortheophyllins in Chloreaffein. 

Dieselbe gelingt sehr leieht dureh Einwirkung von J odmethyl auf 
das Silbersalz. Um das letztere zu bereiten, lost man 1 g Chlortheo
phyllin in etwa 40 cem Ammoniak, fiigt eine Losung von 2 g Silber
nitrat und dann so viel starkes Ammoniak hinzu, bis der sehr voluminose 
Niedersehlag wieder gelost ist. Verjagt man jetzt das Ammoniak 
durch Erhitzen, so faUt das Silbersalz in feinen, farblosen Nadeln aus, 
welche bei langerer Dauer der Operation eine graue Farbe annehmen. 
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Seine Menge ist ungefahr gleich der des angewandten Chlortheophyllins, 
da ein Teil des Salzes in Losung bleibt. Das bei 1000 getrocknete Pra
parat wurde mit der gleichen Menge J odmethyl und dem doppelten 
Gewicht Ather im geschlossenen Rohr 20 Stunden auf 1000 erhitzt. 
Um das Chlorcaffein, welches iiber den Silbersalzen als weiBe Kristall
masse abgesetzt war, zu isolieren, wurde der Rohreninhalt nach dem 
Verdampfen des Athers mit ungefahr 50 Teilen Wasser ausgekocht 
und das aus der filtrierten Losung beim Erkalten kristallisierende Chlor
caffein aus heiBem Alkohol umkristallisiert. Seine Menge betrug un
gefahr 50% der Theorie. Das Produkt schmolz zusammen mit einer 
Probe von reinem Chlorcaffein an demselben Thermometer bei 187-1880 

und besaB auch die iibrigen Eigenschaften desselben. 

Einwirkung von Phosphorpentabromid und Phosphor
oxychlorid auf y-Dimethylharnsaure. 

Die Reaktion verlauft ahnlich wie bei Anwendung von Penta
chlorid und liefert das Bromtheophyllin. Daneben entsteht aber auch, 
wahrscheinlich durch die Wirkung des Oxychlorids, Chlortheophyllin. 
Das Produkt ist also ein Gemenge der beiden Halogenverbindungen, 
deren Trennung uns noch nicht gelungen ist. 2 Teile scharf getrocknete 
und fein zerriebene y-Dimethylharnsaure wurden mit 7 Teilen Phosphor
oxychlorid und 4 Teilen Phosphorpentabromid im geschlossenen Rohr 
unter ofterem Umschiitteln 21/2 Stunden auf 145-1500 erhitzt. Zuerst 
ging der groilte Teil der festen Substanz in Losung, dieselbe farbte 
sich rotlichbraun und schied schon in der Warme eine reich1iche Menge 
von kleinen, gelbbraunen Kristallen abo Dieselben wurden nach dem 
Erkalten abgesaugt, mit Ather gewaschen und im Vakuum getrocknet. 
Mit starker schwefliger Saure iibergossen und erwarmt, verwandelt 
sich dieses Produkt in ein wenig gefarbtes, schwer lOsliches kristalli
nisches Pulver, dessen Menge 60-70% der angewandten y-Dimethyl
harnsaure betrug. Dasselbe wurde in verdiinnter Natronlauge gelost, 
mit etwas Tierkohle kurze Zeit gekocht, mit Salzsaure wieder aus
gefii.11t und aus heiBem Alkohol umkristallisiert. So resultierten mikro
skopisch kleine, farblose SpieBe, welche gegen 320 0 unter volliger 
Zersetzung schmolzen. Das Produkt ist nach der Analyse ein Gemisch 
von ungefiihr 2 Gewichtsteilen Bromtheophyllin und 1 Teil Chlor
theophyllin. 

Analyse: Berechnet fUr ein Gemisch von 2/3 Bromtheophyllin und 1/3 Chlor
theophyllin. 

Prozente: C 34,66, H 2,89, N 23,12, Halogen 26,1. 
Gef. " 34,7, "3,12,,, 22,3, 26,4. 

Fisch er, Puringruppe. 15 
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Aus dem gefundenen Halogensllber ist das Halogen nach dem an
genommenen Mischungsverh1iltnis 1 Tell Chlortheophyllin zu 2 Tell 
Bromtheophyllin berechnet. 

In seinen iiuBeren Eigenschaften ist das Priiparat dem reinen 
Bromtheophyllin sehr iihnlich, durch J odwasserstoff wird es unter den
selben Bedingungen, wie sie zuvor fiir das Chlortheophyllin beschrieben 
worden sind, reduziert und glatt in Theophyllin verwande1t. 

Bromtheophyllin. 

Da die zuvor beschriebene Methode stets ein Gemisch von Brom
und Chlortheophyllin gibt, so haben wir zum Vergleich die reine Brom
verbindung aus dem Theophyllin selbst bereitet. Die bei 1100 scharf 
getrocknete und fein gepulverte Base wird mit der 5-fachen Menge 
trocknem Brom zunachst im geschlossenen Rohr 4: Stunden auf 1000 
und dann nach dem Offnen des Rohrs im Olbad langsam auf 1500 

erhitzt, bis im Laufe von etwa einer halben Stunde die Entwickelung 
von freiem Brom aufgeh6rt hat. Die noch immer schwach braunrot 
gefiirbte, trockne Masse wird nun zerrieben und mit starker schwefliger 
Siiure bei gew6hnlicher Temperatur behandelt, wobei man zweck
miiBig, urn Fliissigkeit zu sparen, noch Schwefeldioxyd einleitet. SchlieB
lich wird ge1inde erwiirmt, bis die feste Masse ganz entfiirbt ist. Der 
gr6Bte Tell des Bromtheophyllins, welches eine sehr schwache Base 
ist, bleibt hierbei ungel6st. Dasselbe wird filtriert, mit Wasser ge
waschen, dann in warmer, verdiinnter N atronlauge gel6st, mit Tier
kohle rasch entfiirbt, durch Siiuren sofort wieder ausgefiillt und endlich 
aus heiBem Alkohol umkristallisiert. 

Fiir die Analyse war das Praparat bei 1100 getrocknet. 
Berechnet fUr C7H 7N4 0 2Br. 

Prozente: C 32,41, H 2,70, N 21,63, Br 30,89. 
Gef. " " 32,65, " 2,96, " 21,58, " 30,30. 

Das Bromtheophyllin kristallisiert aus Alkohol, worin es iibrigens 
ziemlich schwer l6slich ist, beim Erkalten in sehr kleinen, farblosen 
SpieBen, we1che beim raschen Erhitzen nicht ganz konstant zwischen 
315 und 3200 (unkorr.) unter Braunfarbung und Zersetzung schmelzen. 
In heiBem Wasser ist es sehr schwer 16slich, von starken Sauren wird 
es etwas leichter aufgenommen. In iiberschiissigem Ammoniak und 
in verdiinnten Alkalien ist es leicht 16slich, konzentrierte Laugen fallen 
aber aus dieser L6sung die kristallinischen Alkalisalze. Das Silber
salz fallt aus der ammoniakalischen LOsung beim Wegkochen des 
Ammoniaks als farbloser, amorpher Niederschlag. Durch J odwasser
stoff wird die Bromverbindung leicht in Theophyllin zuriickverwandelt. 
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Oberfiihrung der Dimethylbarbitursaure in Dimethyl
viol ursa ure. 

Nach einer kurzen Angabe von A. Baeyerl) verwandelt sich 
die Barbitursaure durch die Wirkung von Kaliumnitrit in Violursaure. 
Derselbe Vorgang findet, wie zu erwarten war, sehr leicht bei der Di
methylverbindung statt. 2 g Dimethylbarbitursaure wurden in 14 ccm 
warmem Wasser gelost und in die auf 600 abgekiihlte Fliissigkeit eine 
konzentrierte LOsung von 2 g Natriumnitrit eingegossen, wobei sie 
sich sofort tief violettblau farbt. Nach kurzer Zeit fii.llt das Natrium
salz der Dimethylviolursaure als Kristallbrei aus. Die Ausbeute ist 
sehr gut. Aus warmem Wasser umkristallisiert, bildet dasselbe kleine 
Nadeln, welche eine schone, pfirsichbliitrote Farbe besitzen und an 
der Luft bei 150 getrocknet 3 Molekiile Kristallwasser enthalten. Das 
letztere entweicht teilweise schon im Exsikkator und vollstandig beim 
Erhitzen auf 1150, wobei die Kristalle voriibergehend blauviolett und 
schlieBlich wieder rot werden. 

Analyse: Ber. fiir CeH6Na04Na + 3 H 20. 
Prozente: H 20 20,7. 

Gef. " ,,20,67, 20,4. 

Analyse: Ber. fiir CeHeNa04Na. 
Prozente: Na 11,1. 

Gef. " ,,11,0. 

bas Salz unterscheidet sich mithin durch den Kristallwasser
gehalt etwas von dem Praparat, welches Andreasch2 ) durch Zusatz 
von starker Natronlauge zu einer alkoholischen LOsung von Dimethyl
violursaure erhielt und welchem er die Formel C6H6NsO"Na+ 4 H20 gab. 

Die aus dem Natriumsalz dargeste11te Dimethylviolursaure schmolz 
im wasserhaltigen Zustande bei 1240 und trocken bei 1410. So erklart 
sich die Verschiedenheit der Angaben von Techow, welcher offen
bar fUr die Schmelzpunktbestimmung die kristallwasserhaltige Saure 
benutzte, und von Andreasch, welcher das getrocknete Praparat 
priifte. 

SchlieBlich sagen wir Hm. Dr. P. Hunsalz fUr die wertvolle 
Hille, welche er uns bei dieser Arbeit leistete, besten Dank. 

1) Lie bigs Annal. d. Chern. 130, 140 [1864]. 
2) Wiener Monatshefte 16, 21 [1895]. 

15 * 
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11. Emil Fischer: Verfahren zur Darstellung alkylierter Harnsauren. 

Patentschrift yom 22. Miirz 1896. 

Die Methylierung und Athylierung der Harnsaure ist bisher aus
schlie13lich durch Behandlung von trockenem harnsauren Blei mit den 
betreffenden J odalkylen ausgefillirt worden. Drygin (J ahresbericht 
fiir Chemie 1864, 5. 629) gibt an, so eine Diathyl- und Triathylharn
saure erhalten zu haben. Hill und Mabery (American chern. Journal 2, 
305 und Berichte d. d. chern. Gesellsch. 9, 370 [1876]) dagegen, we1che 
die Reaktion viel eingehender studierten, beobachteten bei der Methy
lierung nur die Entstehung von Mon9methyl- und Dimethylverbindung, 
je nachdem sie das saure oder neutrale Bleisalz der Harnsaure ver
wendeten. Die weitere Methylierung nach diesem Verfahren ist bisher 
nicht gelungen (Berichte d. d. chern. Gesellsch. 17, 1782 [1884], 5. 160), 
und zur Gewinnung der Trimethyl- und Tetramethylharnsaure mu13te 
man frillier den Umweg iiber die gechlorten Purine einschlagen (Berichte 
d. d. chern. Gesellsch. 17, 330 (5. 144) u. 1782 (5. 160) [1884]). 

Es ist nun gefunden worden, da13 flir die Alkylierung der Harn
saure der trockene Weg nicht erforderlich ist, sondern da13 dieselbe 
auch in wasseriger LOsung bei Einwirkung von Halogenalkylen auf 
die Alkalisalze der Harnsaure stattfindet. Dieses Verfahren flihrt, im 
Gegensatze zu der alteren Methode, bei wiederholter Anwendung direkt 
von der Harnsaure bis zu ihren Tetraalkylderivaten. Dasselbe hat 
den weiteren Vorzug der viel gr613eren Bequemlichkeit, da es die lastige 
Darstellung der Bleisalze iiberfliissig macht. Au13erdem ist es so varia
tionsfahig, da13 es die Gewinnung zahlreicher gemischter Alkylderivate 
der Harnsaure gestattet. Endlich la13t sich das Verfahren mit der 
ersten Methode kombinieren, indem man die auf trockenem Wege 
dargestellten Alkylverbindungen in wasserig alkalischer L6sung weiter 
alkyliert. 

Zur weiteren Erlauterung der vorliegenden Erfindung seien folgende 
Beispiele angeflihrt: 

1. Verwandlung der Harnsaure in -x-Monomethylharnsaure. 

20 Teile Harnsaure werden in 1300 Teilen Wasser und 240 Teilen 
Normal-Kalilauge geli:ist und mit 38 Teilen Jodmethyl im Autoklaven 
unter fortwahrender Bewegung der Fli.issigkeit 2 Stunden auf ca. 1000 C 



Fischer, Verfahren zur Darstellung alkylierter Harnsiiuren. 229 

erhitzt. Die mit wenig Salzsaure versetzte LOsung scheidet beim Er
kalten die Monomethylharnsaure als kristallinisches Pulver abo Die 
Ausbeute betragt etwa 80% der angewendeten Harnsaure. 

Der Verlauf der Reaktion ist insofern nicht ganz der Theorie ent
sprechend, als die oben angewendeten Mengen des Alkalis und des 
J odmethyls 2 Molekiilen entsprechen und mithin zur Bildung von 
Dimethylverbindung ausreichen wiirden; aber die Erfahrung hat ge
lehrt, daB bei der Anwendung von weniger Alkali und Halogenmethyl 
ein Teil der Harnsaure unverandert bleibt und dann der Monomethyl
verbindung beigemengt ist. 

2. Verwandlung der tX-Monomethylharnsaure in Tetra
methylharnsa ure. 

Sie vollzieht sich bei wiederholter Einwirkung von J odmethyl auf 
die alkalische LOsung der Saure in folgender Art: 

3 Teile tX-Monomethylharnsaure, we1che entweder nach dem vor
beschriebenen Verfahren oder nach der Angabe von Hill und Mabery 
dargestellt werden kann, werden in 30 Teilen Normal-Kalilauge geli:ist 
und nach Zusatz von 4,5 Teilen J odmethyl unter dauernder Bewegung 
der Fliissigkeit 1 Stunde lang im verschlossenen GefiiB auf ca. 1000 

erwarmt. Nach dem Erkalten fiigt man wieder 15 Teile Normal-Kalilauge 
und 2,3 Teile J odmethyl hinzu und erwarmt abermals 1 Stunde auf 
dieselbe Temperatur. 

Die klare, schwach saure Li:isung wird nun zur Trockne verdampft 
und der Riickstand mit passenden Li:isungsmitteln, so Z. B. mit Chloro
form ausgekocht. Beim Verdampfen des Chloroforms bleibt die Tetra
methylharnsaure als kristallinische Masse zurUck und wird durch ein
maliges Umkristallisieren aus Alkohol rein erhalten. 

3. Verwandlung der tX-Dimethylharnsa ure 111 Tetramethyl
harnsaure. 

3 Teile kristallwasserhaltige tX-Dimethylharnsaure (1 Mol.), welche 
aus neutralem harnsaurem Blei entweder nach der Vorschrift von 
Hill und Mabery mit Jodmethyl oder auch, wie gefunden worden ist, 
mit Brommethyl oder Chlormethyl leicht dargestellt werden kann, 
werden mit 28,2 Teilen Normal-Kalilauge geli:ist und nach Zusatz von 
5 Teilen J odmethyl (2 Mol.) in der beschriebenen Weise 1 Stunde auf 
ca. 1000 erhitzt. Die Ausbeute an Tetramethylharnsaure betragt etwa 
85% der angewendeten Dimethylverbindung. An Stelle des J odmethyls 
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laBt sich unter entsprechender Abanderung der Menge das Brom
methyl oder Chlormethyl verwenden. 

4. Verwandlung der ,B-Trimethylharnsaure (Berichte d. d. chem. 
Gesellsch.28, 2478) [1895] (5. 185) in Tetramethylharnsaure. 

Bei Anwendung molekularer Menge von Saure, Alkali und J od
methyl verlauft die Reaktion so glatt, daB die Ausbeute 80% der 
Theorie betragt. 

5. Dberfiihrung der .x-Dimethylharnsaure in 
Benzyldimethylharnsaure. 

2 Teile .x-Dimethylhamsaure werden in 14 Teilen Normal-Kalilauge 
und 42 Teilen Wasser gelost und mit 1,6 Teilen Benzylchlorid 1 Stunde 
am RiickfluBkiihler gekocht. Schon wahrend der Operation scheidet 
sich ein Niedersch1ag abo Das Produkt wird nach dem Erkalten filtriert 
und aus heiBem Alkohol umkristallisiert. Die bisher unbekannte Benzyl
dimethylhamsaure schmilzt bei 282-283 0 (unkorr.), lost sich in un
gefahr 300 Tei1en siedendem Alkohol und kristallisiert daraus beim 
Erkalten in schmalen, glanzenden Blattchen. Sie bildet ein kristalli
nisches Silbersalz. Wird die Verbindung in 1 Mol. Normal-Kalilauge 
ge10st und mit J odmethyl in derse1ben Art behandelt, so geht sie in 
die unten erwahnte Benzyltrimethylharnsaure iiber. 

6. Dberfiihrung der ,B-Trimethylharnsaure 1ll 

Benzyl trimethylharnsa ure. 

1 Teil ,B-Trimethylharnsaure wird in 4,7 Teilen Nonnal-Kalilauge 
und ebensoviel Wasser gelost und mit 0,7 Teilen Benzylchlorid 1 Stunde 
lang bei ca. 1000 digeriert. Schon wahrend der Operation scheidet sich 
das neue Produkt kristallinisch abo Es wird zunachst mit verdiinntem 
Ammoniak ausgelaugt und der Riickstand aus heiBem Alkohol um
kristallisiert. Die Ausbeute betragt 90% der angewendeten Trimethyl
harnsaure. Die Benzyltrimethylharnsaure bildet groBe derbe Kristalle, 
welche bei 171-1730 schme1zen und in Alkalien unloslich sind. 

Die in den Beispielen angefiihrte Temperatur von 1000 ist zur 
Durchfiihrung der beschriebenen Prozesse nicht unbedingt erforderlich. 
Sie finden vielmehr auch schon bei gewohnlicher Temperatur, wenn 
auch sehr viel langsamer statt. 
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12. Emil Fischer: Verfahren zur direkten Darstellung der Tetra
alkylharnsliuren aus Harnsliure. 

Patentschrift vom 16. Oktober 1896. 

Die Verwandlung der Harnsaure in Tetraalkylderivate, welche 
bei den in der vorhergehenden Patentschrift beschriebenen Beispie1en 
in verschiedenen Phasen erreicht wird, laBt sich auch in einer einzigen 
Operation ausfiihren, wenn man von vornherein auf 1 Molekill Harn
saure etwas mehr als 4 Molekille Alkali und 4 Molekille Halogenalkyl 
anwendet. Bei Benutzung von Halogenmethyl entsteht dann als 
Hauptprodukt Tetramethylharnsaure, nebenbei wird aber auch tX-Tri
methylharnsaure gebildet. 

Beispiel: 5 Teile Harnsaure werden in 80 Teilen Kalilauge von 
10% Gehalt und 80 Teilen Wasser gelost und mit 18 Teilen Jodmethyl 
unter fortwahrendem Schiitteln 2 Stunden auf 100-1100 erhitzt. Die 
Fliissigkeit wird dann mit Essigsaure angesauert, zur Trockne ver
dampft und die Tetramethylharnsaure durch kochendes Chloroform 
ausgelaugt. Die Ausbeute betragt 70-80% der angewendeten Harnsaure. 

In der mit Chloroform ausgekochten Masse befindet sich die tX-Tri
methylharnsaure als Kalisalz. Sie wird aus der wasserigen Losung 
desselben durch Mineralsauren gefatlt und durch Umkristallisieren aus 
heiBem Wasser gereinigt. 
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13. Otto Brom berg: ttber die Verbindungen des Alloxans und 
Dimethylalloxans mit dem Semicarbazid. 

Berichte der deutschen chemischen Gese11schaft 30, 131 [1897]. 

(Eingegangen am 14. Januar.) 

N achdem die Verwandlung der Pseudoharnsaure in Harnsaure 
aufgefunden war!), lag der Gedanke nahe, die gleiche RingschlieBung 
auf andere Alloxanderivate mit langerer Seitenkette auszudehnen. 
Auf Veranlassung des Hrn. Professor Emil Fischer habe ich des
halb das Alloxan und seine Dimethylverbindung mit dem Semicarb
azid kombiniert, urn das bei dieser Reaktion zu erwartende Hydrazon 
durch Wasserentziehung in ein harnsaureii.hnliches Produkt fiber
zufiihren. Die Versuche haben aber ergeben, daB hier an Stelle der 
Hydrazone andere, wasserreichere Produkte gebildet werden. Zudem 
zeigen Alloxan und Dimethyla110xan bei dieser Reaktion auch noch 
eine charakteristische Verschiedenheit. Das erstere vereinigt sich mit 
dem Semicarbazid zunachst zu einem Korper Cl)HgNl)OS' welcher 
nach der Gleichung 

C4H4N20l) + CHl)NSO = Cl)H9Nl)OS 
entsteht. 

Wird dieses Produkt mit Mineralsauren gekocht, so verliert es 
ein Molekiil Wasser und geht in die Verbindung Cl)H7Nl)Ol) fiber. 

Genau unter denselben Bedingungen reagiert das Dimethyla110xan 
zuerst nach der Gleichung 

CSHSN20l) + CHoNsO = C7HllNoOo + H20 

und das hierbei entstehende Produkt verliert dann ebenfalls beim 
Kochen mit Sauren die Elemente des Wassers und geht in die Ver
bindung C7HgNo0 4 fiber. 

Wird die letzte Suhstanz mit N atronlauge gelinde erwarmt, so 
nimmt sie die Elemente des Wassers auf, verliert Kohlensaure und 
verwandelt sich in ein Produkt C6HllNl)OS nach der Gleichung 

C7HgN00 4 + H20 = C6HllNsOa + CO2 • 

1) E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 28, 2474 [1895]. 
(5. 179.) 
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Es ist mir nicht gelungen, die Struktur dieser flinf neuen Ver
bindungen zu ermitteln. Ich werde deshalb die vier ersten mit den 
rein empirischen Namen: Alloxansemicarbazid und Anhydroalloxan
semicarbazid bzw. Dimethylalloxansemicarbazid und Anhydroverbin
dung bezeichnen. Die letzte Substanz lasse ich dagegen unbenannt. 

Alloxansemicarbazid, C5H 9N50 6 • 

Werden gleiche Teile kristallisiertes Alloxan und salzsaures Semi
carbazid getrennt in der 5-fachen Menge Wasser gelost, dann kalt 
miteinander vermischt, und eine konzentrierte Losung von Natrium
acetat zugefiigt, so scheidet sich alsbald ein dicker Kristallbrei abo 
Zur Reinigung geniigt einmaliges Umkristallisieren aus heiJ3em Wasser, 
wovon ungefiihr die 20-fache Menge zum Losen notig ist. Fiir die 
Analyse diente die im Vakuum getrocknete Substanz. 

Analyse: Ber. fUr CSH9NSOS. 

Prozente: C 25,53, H 3,83, N 29,79. 
Gef. " 25,49, " 4,01, " 29,37. 

Die Verbindung kristallisiert aus Wasser in farblosen breiten 
Nadeln, welche bei 1000 kaum an Gewicht abnehmen, iiber 1200 erhitzt 
sich unter Rotviolettfiirbung zersetzen und bis 260 0 vollig zerstort 
sind. Von verdiinnten Alkalien wird das Produkt gelost, aber beim 
Stehen und besonders beim Erwiirmen rasch zersetzt. 

Anhydroalloxansemicarbazid, C5H 7N50 5 . 

Dasselbe entsteht aus der vorhergehenden Verbindung beim Er
wiirmen mit verdiinnten Siiuren. Man lost zu dem Zweck 1 Tell der 
Verbindung in 20 Teilen Wasser, fiigt anderthalb Teile 14-prozentiger 
Salzsiiure zu und erwiirmt auf dem Wasserbade. Dabei fiirbt sich die 
Fliissigkeit schwach gelb, und nach kurzer Zeit kristallisiert daraus 
die Anhydroverbindung in feinen farblosen Nadeln. Dieselben werden 
nach 15 Minuten langem Erwiirmen heiJ3 filtriert. Die Ausbeute betriigt 
ungefiihr die Hiiifte des angewandten Alloxansemicarbazids; die Mutter
lauge gibt beim weiteren Erhitzen eine neue, aber viel geringere Kristalli
sation. Fiir die Analyse wurde das Produkt aus der 300-fachen Menge 
heiJ3em Wasser umkristallisiert und im Vakuum getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CSH7Ns05. 

Prozente: C 27,65, H 3,23, N 32,26. 
Gef. " " 27,77, " 3,20, " 32,70, 32,82. 

Die Verbindung verliert beim Erhitzen bis 1500 kein Wasser, 
fiirbt sich aber allmiihlich gelblich. Uber 1800 erhitzt, tritt Zersetzung 
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ein, die bis 2800 eine vollstandige wird. In verdiinnten Alka1ien lost 
sie sich beim ge1inden Erwarmen mit gelber Farbe und wird beim 
Kochen damit zerstort; auch in starkem Ammoniak ist sie ziemlich 
leicht lOslich. Sie reduziert Fehlingsche Losung in der Warme recht 
stark. Versetzt man die ammoniakalische Losung mit nicht zuviel 
Sllbernitrat, so entsteht ein farbloser gallertartiger Niederschlag, 
welcher sich beim Kochen nur wenig farbt. Hat man dagegen einen 
DberschuB von Si1berlosung angewandt, so ist der Niedersch1ag rotlich 
gefarbt und wird beim Kochen schwarz. Behandelt man die fein
gepulverte Substanz bei gelinder Warme mit Sa1zsaure und Kalium
chlorat, so entsteht eine Losung, welche beim Abdampfen ziemlich 
starke Murexidreaktion gibt. Hiernach scheint die Verbindung noch 
ein Derivat des A1loxans und nicht der Alloxansaure zu sein. Man 
konnte deshalb vermuten, daB sie folgendermaBen 

HN-CO 

~O t/OH 
I I "NH.NH.CO.NH2 

HN-CO 

konstituiert ist, aber ihre Bestandigkeit gegen Mineralsauren macht 
diese Formel wieder zweifelhaft. 

Dimethylalloxansemicarbazid, C7HllN50 5 • 

Die Verbindung wird auf ganz analoge Weise dargestellt wie das 
Alloxanderivat, unterscheidet sich aber von diesem, wie schon erwahnt, 
durch die Zusammensetzung. Fiir die Analyse wurde sie aus heiBem 
Wasser umkristallisiert und im Vakuum oder bei 1000 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C7HllNsOs. 

Prozente: C 34,29, H 4,49, N 28,57. 
Gef. " 34,23, " 4,82, " 28,23. 

Beim Erhitzen iiber 1200 fangt die Substanz an sich zu farben 
und ist bei 2400 vollstandig zerstort; sie kristallisiert aus Wasser in 
sehr kleinen schiefen, zugespitzten Tafeln. Beim Kochen mit A1kalien 
wird sie ebenfalls zerstort. Beim Erwarmen mit verdiinnten Sauren 
verliert sie nochma1s Wasser und geht iiber in das 

Anhydrodimethylalloxansemicarbazid, C7H 9N50 4 • 

Das letztere kann desha1b auch direkt aus Dimethylalloxan und 
salzsaurem Semicarbazid dargestellt werden. Man lost zu dem Zweck 
molekulare Mengen der beiden Komponenten getrennt in der 5-fachen 
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Menge Wasser, vermischt die LOsungen und kocht einige Minuten. 
Dabei fant das Anhydrodimethy1alloxansemicarbazid in feinen, farb-
10sen, sechsseitigen Blattchen aus; diese1ben wurden aus der 400-fachen 
Menge heiBem Wasser umkristallisiert und fiir die Analyse bei 1000 

getrocknet, wobei iibrigens keine wesentliche Gewichtsabnahme stattfand 

Analyse: Ber. fUr C7HUNs04' 

Prozente: C 37,00, H 3,97, N 30,84. 
Gef. " " 36,89, " 4,15, " 30,70. 

Auch diese Substanz hat keinen Schme1zpunkt; iiber 1900 beginnt 
sie sich zu verandern und wird gegen 2400 unter starker Gasentwicke1ung 
vollig zerstort. Mit Salzsaure und Kaliumchlorat gibt sie auch noch 
die Murexidreaktion, aber nicht besonders stark. Sie lost sich in 
Alkalien und reduziert die Fehlingsche LOsung in der Warme recht 
stark. Aber auch von Alkali allein wird sie beim Erwarmen verandert 
und verwande1t sich dabei, wie schon erwahnt, tei1weise in die Ver
bin dung C6HllNs0 3 • 

Um diese Reaktion auszufiihren, lost man 1 g Anhydrodimethyl
alloxansemicarbazid in 15 ccm Wasser und 1 ccm 33-prozentiger Natron-
1auge durch kurzes Erwarmen auf 600 • Zuerst entsteht bei dieser 
Operation das kristallisierte Natriumsalz, welches dann mit rotge1ber 
Farbe sich auflost; schlieBlich geht die Farbe in Hellgelb iiber, 
und es tritt ein schwacher Geruch nach Ammoniak auf. Wird jetzt 
die abgekiihlte LOsung mit verdiinnter Schwefe1saure iibersattigt, so 
faUt die neue Verbindung in feinen farblosen Nadeln aus. Durch Um
kristallisieren aus heiBem Wasser erhiilt man lange feine Prismen, 
deren Menge aber nie mehr als 20% der angewandten Substanz betrug. 
Fiir die Analyse diente ein bei 1000 getrocknetes Praparat. 

Analyse: Ber. fUr CsHllNsOa. 

Prozente: C 35,82, H 5,47, N 34,88. 
Gef. " 35,93, " 5,64, " 34,21. 

Die Verbindung entsteht mithin nach der Gleichung: 

C7H9NS04 + H20 = C6HllNsOa + CO2 • 

1m Kapillarrohr rasch erhitzt zersetzt sie sich gegen 2700 voll
standig. 
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14. Emil Fischer und O. Bromberg: Notiz fiber Caft'eidin
carbonsaure. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 219 [1897]. 

(Eingegangen am 26. Januar.) 

Nach den Beobachtungen von Maly und Andreasch1 ) wird 
das Caffei'n durch kalte verdunnte Alkalien in Caffei'dincarbonsaure 
verwandelt, we1che beim Erwarmen der wasserigen Losung weiter in 
Kohlensaure und das von Strecker entdeckte Caffeidin 2 ) zerfallt. 

Der Versuch, diesen Vorgang umzukehren, ist uns nur zur Halfte 
gelungen. Die Caffei'dincarbonsaure laBt sich zwar durch Erhitzen 
mit Phosphoroxychlorid in Caffein zuruckverwandeln; dagegen war 
uns die Einfiihrung der Kohl~nsaure in das Caffei'din nicht moglich. 

Caffei'dincarbonsa ure. 

Fur die Bereitung der Saure haben wir die Vorschrift von Maly 
und Andreasch mit folgenden kleinen Abanderungen befolgt. Das 
Gemisch von Alkali und Caffei'n wurde mit einer Maschine dauernd 
geschuttelt, wodurch bei Zimmertemperatur eine vollige Losung in 
3-4 Tagen erreicht werden kann, mithin die Zeit der Operation auf 
etwa ein Viertel reduziert wird. Ferner haben wir die wasserige Losung 
der aus dem Kupfersalz durch Schwefelwasserstoff frei gemachten 
Saure im Vakuum aus einem Bade, dessen Temperatur auf 40 0 ge
halten wurde, abdestilliert. Bei kleineren Mengen erstarrt die Saure 
bei dieser Art des Verdampfens direkt kristallinisch, bei groBeren 
Mengen bleibt sie dagegen als dicker Sirup zuruck. 

Lost man denselben in etwa 5 Teilen Eisessig unter gelindem 
Erwarmen und versetzt die Flussigkeit mit dem 4-fachen Volumen 
Benzol, so scheiden sich schone farblose N adeln ab, welche zwischen 
127 0 und 1300 schmelzen und eine Verbindung von Caffei'dincarbon
saure mit Essigsaure zu sein scheinen. 

1) Monatsh. f. Chern. <t, 369 [1883]. 
2) Liebigs Annal. d. Chern. 1~3, 361 [1862]. 
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Urn daraus die reine Caffeidincarbonsaure zu bereiten, lost man 
in etwa 30 Teilen siedendem Aceton und kiihlt das Filtrat stark ab, 
wobei farblose, ziernlich lange, prismatische Nadeln ausfallen. Die
selben wurden fUr die Analyse im Vakuum getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CSH 12N4 0 3 • 

Prozente: C 45,28, H 5,66. 
Gef. " "45,5,,, 5,8. 

Das Praparat, welches jedenfalls reiner war, als die von Maly 
und Andreasch beschriebene "meist gelbliche, wenig kristallinische 
Masse", schmolz unter starker Gasentwicke1ung und Rotfarbung im 
Kapillarrohr gegen 1600. 

Verwandl ung der Caffeidincarbonsa ure in Caffein. 

2 g der reinen trockenen Saure wurden mit 12 g Phosphoroxy
chlorid im geschlossenen Rohr 3 Stunden im Olbad auf 1150 erhitzt, 
und die entstandene hellgelbe Fliissigkeit auf dem Wasserbade bis 
zum diinnen Sirup verdampft. Letzterer loste sich in wenig Wasser, 
und als diese Losung unter guter Kiihlung mit starker Natronlauge 
im DberschuB versetzt wurde, fiel eine kristallinische Masse aus, welche 
mit kaltem Chloroform ausgelaugt wurde. Das Chloroform hinterlieB 
beim Verdampfen 1,4 g eines kristallinischen, schwach griinlich-gelben 
Riickstandes, welcher zum allergroBten Teil aus Caffein bestand. 
Zur volligen Reinigung wurde die Base erst aus heiBem Benzol, dann 
zweimal aus wenig warmem Wasser und zum SchluB wieder aus Benzol 
umkristallisiert. Die farblosen feinen Nadeln schmolzen dann bei 
234-235° und hatten auch die Zusammensetzung des Caffeins. 

Analyse: Ber. fUr CSH lON4 0 2 • 

Prozente: C 49,48, H 5,15. 
Gef. " " 49,63, ;, 5,16. 
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15. Emil Fischer: (}ber die Konstitution des Caifeins, Xanthins, 
Hypoxanthins und verwandter Basen 1). 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 549 [1897]. 
(Eingegangen am 8. Miirz.) 

Flir das Caffeln und Xanthin habe ich vor nunmehr 14 J ahren 
aus den Resultaten einer groBeren Experimental-Untersuchung folgende 
Strukturforme1n abge1eitet 2): 

CHaN-CH HN-CH 
I II I II 
CO C.NCHa , CO C.NH 

I I )CO I I )CO 
CHaN-C:N HN-C:N 

Diese1ben standen mit allen damals bekannten Verwandlungen 
beider Basen in bestem Einklang und sind auch trotz zahlreicher neuer 
Beobachtungen in der Gruppe der Hamsaure und des Xanthins bisher 
von keiner Seite bestritten worden. Schon 7 Jahre friiher, als die 
Kenntnis des Caffeins und Xanthins noch auBerordentlich liickenhaft 
war, hatte Medicus3) auf spekulativem Wege die recht ahnlichen 
Formeln 

CHaN-CO 
I I 

CO C.NCH3 

I II )CH 
CHsN-C.N 

entwicke1t. 

und 

HN-CO 
I I 

CO C.NH 

I II )CH 
HN-C.N 

Er war dabei von der durch ihn aufgestellten Formel der Ham
saure ausgegangen und hatte sich von der damals allgemein verbrei
teten Ansicht leiten lassen, daB Harnsaure und Xanthin als gleichzeitige 
Produkte der regressiven Stoffmetamorphose ahnlich konstituiert sein 

I} Eine vorliiufige Mitteilung iiber diese Arbeit habe ich irn vorigen Jahre 
auf der Naturforscherversarnmlung zu Frankfurt a. M. gernacht (Verhandlungen 
derselben und Chemiker-Zeitung 1896, S. 781). Vgl. femer Sitzungsberichte der 
Berliner Akademie 1897, S. 2. 

2} Liebigs Annal. d. Chern. 215, 313 [1882]. (5. 130, 134.) 
3} Liebigs Annal. d. Chern. 175, 243-250 [1875]. 
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miiBten. In dieselbe Betrachtung verflocht er noch das Guanin und 
Hypoxanthin, welche folgende Formeln von ihm erhielten 

HN-CO 
I I 

HN:C C.NH und 
I ,,)CH 

HN-C.N 

HN-CO 
I I 

HC C.NH 

" ,,)CH 
N-C.N 

Wie schwach die experimentelle Grundlage fUr diese Spekulationen 
war, habe ich schon bei einer friiheren Gelegenheit hervorgehoben. 
Die von Strecker vermutete Homologie von Xanthin und Caffein 
war durch seine Versuche nicht bestatigt worden; sie konnte erst viel 
spater von mir!) bewiesen werden. Ferner sind die damals geltenden 
Angaben iiber die Bildung von Xanthin einerseits aus Harnsaure, 
andererseits aus Hypoxanthin in der Folge als unrichtig erkannt 
worden 2). Endlich war die von Medicus gebrauchte Formel der Harn
saure zu jener Zeit so wenig sicher gestellt, daB andere Formeln, ins
besondere die von Fittig vorgeschlagene 

NH-C.NH 

1 /11 CO CO CO 

1 '" 1 NH-C.NH 

noch viele Jahre hindurch als mindestens gleichberechtigt angesehen 
wurden. Durch eine ausfuhrliche Untersuchung der Methylharnsauren 
kam ich 3) spater allerdings zu der Dberzeugung, daB die Formel von 
Medicus den Vorzug verdiene, und dieselbe hat sich auch bei allen 
von mir neuerdings studierten Verwandlungen der Harnsaure be
wahrt. Trotzdem glaubte ich bis vor kurzem an meinen Formeln des 
Xanthins und Caffeins festhalten zu mussen, weil mir ein prinzipieller 
Unterschied zwischen der Struktur dieser Basen und der Harnsaure 
zu bestehen schien. Meine Ansicht griindete sich hauptsachlich auf 
das verschiedene Verhalten des Hydroxycaffeins und der isomeren 
Trimethylharnsauren. Wahrend die letzteren bei weiterer Methy
lierung sehr leicht in Tetramethylharnsaure ubergehen, lieferte das 
Hydroxycaffein bei der Behandlung des Silbersalzes mit J odathyl 
ausschlieBlich Athoxycaffein, und ebenso konnte bei derselben Operation 
mit J odmethyl friiher nur die entsprechende Methoxyverbindung isoliert 

1) Liebigs Annal. d. Cbern. ~15, 311 [1882]. (5. 128.) 
2) Bericbte d. d. chern. Gesellscb. l'f, 329 [1884] (5. 143) und Zeitschr. f. 

physiol. Chern. 6, 428 [1882]. 
3) Berichte d. d. cbern. Gesellsch. l'f, 1776 [1884]. (5. 153.) 
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werden. Da nach allen alteren Erfahrungen bei Anwendung des Silber
salzes das Alkyl mit Vorliebe an den Stickstoff geht, so schien der 
SchluB wohl berechtigt, daB im Hydroxycaffein nicht die Atomgruppe 

"- "-
CO C.OH 
I bzw. II 

-NH -N 

sondern ein an Kohlenstoff gebundenes Hydroxyl wie in der von mir 
gebrauchten Formel 

CH3N-C.OH 
I II 
CO C-N.CH3 

I I )CO 
CH3N-C=N 

anzunehmen sei. Ferner wird das Hydroxycaffein iiberaus leicht durch 
Brom und Alkohol in Diathoxyhydroxycaffein verwandelt, wahrend 
die gleiche Operation bisher weder bei der Trimethyl- noch bei der 
Tetramethyl-Harnsaure zu einem greifbaren Resultate gefiihrt hat. 
Dazu kam endlich noch die Schwierigkeit, die Harnsaure durch Be
handlung mit Chlorphosphor in Xanthin oder seine Derivate zu ver
wande1n; denn die auf diesem Wege gewonnenen sogenannten Purine l ) 

waren zwar zum Teil mit den Xanthinkorpern gleich zusammengesetzt, 
aber mit total anderen Eigenschaften ausgestattet. So schienen alle 
tatsachlichen Beobachtungen auf eine Verschiedenheit des Kohlenstoff
stickstoffgeriistes in der Harnsaure und im Xanthin hinzuweisen. 

Die ersten Zweifel an der Richtigkeit dieser Auffassung entstanden 
bei mir erst, als mit der Verwandlung der y-Dimethylharnsaure in 
Chlortheophyllin 2) der erste Dbergang von einem Derivat der Harn
saure zu einem Xanthinkorper gefunden war, und sie wurden noch 
erheblich verstarkt, als auch die Umkehrung dieser Reaktion mit 
der Dberfiihrung des Bromtheobromins in <5-Dimethylharnsaure durch 
Erwarmen mit verdiinntemAlkali gelang 3); denn in beiden Fallen 
muBte man nach meiner Formulierung der Xanthinbasen eine Ver
schiebung der doppelten Bindung an der mittleren, aus drei Kohlen
stoffatomen bestehenden Gruppe annehmen. Ich wurde dadurch 
veranlaBt, die Struktur des Hydroxycaffeins durch einen abermaligen 
Vergleich mit den Methylharnsauren von neuem zu priifen, und dank 
der inzwischen aufgefundenen besseren Untersuchungsmethoden bin 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 328 [1884]. (5. 143.) 
2) E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chern. Gesellsch. :!8, 3138 [1895]. 

(5. 222.) 
3) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. :!8, 2480 [1895]. (5. 186.) 
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ich jetzt zu dem Resultate gekommen, daB die Verbindung in der Tat 
nichts anderes als eine Trimethylharnsaure von der Formel 

CH3·N-CO 
I I 

CO C.N.CHa 
I II )CO 

CH3·N-C.NH 

ist. Den Beweis dafiir liefern folgende Beobachtungen. 
Das Hydroxycaffein entsteht auBerordentlich leicht, ahnlich der 

Harnsaure, aus der entsprechenden Pseudoharnsaure 

CHa·N-CO 
I I 

CO HC. N.CO.NH2 , 
I I· 

CH~. N-CO CH3 

welche synthetisch aus dem bisher ullbekannten Trimethyluramil er
halten wird. 

Noch iiberzeugender ist die Methylierung des Hydroxycaffeins. 
Bewirkt man dieselbe nicht mit Hilfe des Silbersalzes. sondern nach 
einem neuen Verfahren, welches auch fUr die Alkylierung der Harn
saure vortreffliche Dienste leistet, d. h. durch Schiitte1n der wasserig
alkalischen Losung mit J odmethyl, so verwandelt es sich fast voll
standig in Tetramethylharnsaure. Infolgedessen wurde auch der altere 
Versuch der Alkylierung mit dem Silbersalz wiederholt, und es zeigte 
sich, daB hier neben Methoxycaffein ebenfalls in kleinerer Menge Tetra
methylharnsaure gebildet wird, welche fruher wegen ihrer groBen 
LOslichkeit in Wasser iibersehen worden war. 

Endlich laBt sich das Hydroxycaffein auch direkt aus der Harn
saure durch Methylierung in wasserig-alkalischer LOsung leicht ge
winnen, wie ich spater in Gemeinschaft mit Hrn. Friedrich Ach 
zeigen werde. 

Die neue Formulierung des Hydroxycaffeins laBt sich auch mit 
seinen Verwandlungen ohne Schwierigkeit in Einklang bringen. Das 
Diathoxyhydroxycaffei'n erhalt jetzt die Formel 

Fischer. Purlngruppe. 

CH3·N-CO 
I I 

CO C.OC2H5 
"

N. CH3 

1/ 

)CO 
NH 

CH3·N-C.OC2H5 
16 
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Beim Dbergang des letzteren in Apo- und Hypo-Caffein, welcher unter 
dem EinfluB von starker Salzsaure stattfindet, werden die beiden 
Athoxyle abgespalten, wobei vielleicht vortibergehend die Form 

CHaN-CO 
I I 

OC HOC. NCH3 

I I )CO 
CHaN-C:N 

entsteht, um sofort weiter unter Verlust von Methylamin in Apo- und 
Hypocaffein tiberzugehen. Die friiheren Betrachtungen 1) tiber die 
Natur dieser beiden letzten Verbindungen werden demnach durch die 
veranderte Auffassung des Hydroxycaffeins nicht mehr bertihrt. Aber 
aus anderen GrUnden moB ich jetzt daran zweifeln, daB ihre Bildung 
von mir richtig interpretiert worden ist. Die neueren Erfahrungen 
tiber Offnung und SchlieBung von Ringen bei den Verbindungen der 
Harnsaurereihe lassen namlich die Deutung zu, daB der in dem Caffolin 
und der Hydrocaffursaure angenommene 5-gliedrige Atomkomplex 

C.N 

I )C 
C.N 

nicht mit dem ursprtinglichen Ring des Caffeins identisch ist, sondern 
erst nachtraglich entsteht. Infolgedessen ist es wieder zweifelhaft 
geworden, welcher von den beiden im Alloxankern des Caffei"ns be
findlichen Methylaminresten beim Dbergang des Diathoxyhydroxy
caffeins in Apo- und Hypocaffein abgespalten wird. Damit verliert 
insbesondere der altere Beweis flir die Stellung des einen Methyls im 
Theobromin seine Grundlage. 

Die Erkenntnis, daB Hydroxycaffein eine Trimethylharnsaure ist, 
notigt mich auch, die friiher benutzten Formeln flir Caffein und die 
verwandten Basen aufzugeben und an ihre Stelle die schon von Medicus 
vorgeschlagenen Formeln zu setzen. 

CHa·N-CO 
I I 

CO C.N.CHa 
I ,,)CH 

CHa·N-C.N 
Caffein 

HN-CO 
I I 

CO C.NH 

I II )CH 
HN-C.N 

Xanthin 

HN-CO 
I I 

HN:C C.NH 

I ,,)CH 
HN-C.N 

Guanin 

Die Verwandlung des Caffeins in Chlor-, Athoxy- und Hydroxy
Caffein, sowie die Rtickverwandlung des letzteren in Chlorcaffei"n und 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 215, 315 [1882]. (5. 131.) 
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Caffein ist dann ebenso leicht zu interpretieren wie beim Gebrauch 
der frillieren Forme1n. Se1bst der Name Hydroxycaffein 11iBt sich 
beibehalten, da seine Reaktionen die Annahme der beiden tautomeren 
Formen 

CHa·N-CO CHa·N-CO 
I I I I 

CO C-N.CHa und CO C-N.CHa 

I II )CO I II )C.OH 
CHa·N-C-NH CHa·N-C-N 

rechtfertigen. Die iibrigen Xanthinderivate sind natiirlich in ahnlicher 
Weise zu formulieren. 

Fiir die Synthese des Theophyllins ergibt sich jetzt folgendes 
einfache Schema 

CHaN-CO 
I I 

CO C-NH 

CHaN-CO 
I I 

CO C-NH 

CHaN-CO 
I I 

CO C-NH 

I II )CO I II )C.Cl I II )CH 
CHaN-C-NH CHaN-C-N CHaN-C-N 
r-Dimethylharnsaure Chlortheophyllin Theophyllin 

Beim Theobromin, dessen Synthese mir ebenfalls gclungen ist, 
bleiben die Sch1iisse, welche ich beziiglich der Verteilung der zwei 
Methyle auf die beiden Ringe frillier gezogen habe, zu Recht bestehen. 

Dagegen ist die Stellung des Methyls im Alloxankern, wie zuvor 
erwiihnt, durch den Abbau der Base nicht sicher zu ermitte1n. Es 
bleibt also zuniichst die Wahl zwischen folgenden Formeln 

I. 

CHa·N-CO 
I I 

CO C-N.CHa 

I II )CH 
HN-C-N 

II. 

HN-CO 
I I 

CO C-N.CHa . 

I II )CH 
CHa·N-C-N 

Ich gebe Formel II den Vorzug; denn die Synthese des Theo
bromins aus der ~-Dimethylharns1iure fiihrt iiber ein Dimethylamino
dioxypurin, welches im Gegensatz zum Guanin, Dimethylguanin und 
den entsprechenden Aminodioxypurinen bei der Spaltung durch ChIor 
kein Methylguanidin liefert und deshalb alier Wahrscheinlichkeit 
nach die Struktur 

N=C. NH2 
I I 

CO C-N.CHa 

I II )CO 
CHa·N-C-NH 

16* 
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hat. Obige Formel I wurde also nicht dem Theobromin, sondern dem 
Paraxanthin geh6ren, in welchem man schon lange ein Dimethyl
xanthin vermutet hat, ohne aber den direkten Beweis dafur zu be
sitzen. Ich habe diese Lucke ausgefiillt, einerseits durch Dberfuhrung 
der Base in Caffei'n, andererseits durch ihre kunstliche Bereitung aus 
dem Theobromin. Aus dem letzteren liiBt sich niimlich ein Methyl 
sehr leicht abspalten und an anderer Stelle wieder einfugen, wobei 
Paraxanthin resultiert. Als Zwischenprodukt erhiilt man auf diesem 
Wege das einzige bisher bekannte Monomethylxanthin, das sogenannte 
Heteroxanthin, fUr welches die Stellung des Methyls durch die Ver
suche von Kruger und Salomon1 ) bereits festgestellt ist, und welches 
demnach die Struktur hat 

HN-CO 
I I 

CO C-NCHa . 

I II )CH 
HN-C-N 

Mit dem Xanthin, welches ich auch synthetisch gewinnen konnte, 
und dem Guanin nahe verwandt sind Hypoxanthin und das von Kossel 
entdeckte Adenin. Durch die Untersuchung von Kruger2) weiD man, 
daB sie in Alloxan iibergefiihrt werden konnen, . daD sie durch Salzsiiure 
bei haherer Temperatur in iihnlicher Weise wie Xanthin und Harn
siiure gespalten werden, und daB endlich das Hypoxanthin zwei durch 
Alkyl vertretbare Imidwasserstoffe enthiilt. Trotzdem ist ihre Struktur 
keineswegs klar und vor allen Dingen fehlt bisher die experimentelle 
Brucke, welche sie mit der Harnsiiure direkt verbindet. Diese Lucke 
wird ausgefiillt durch eine Synthese des Adenins aus der Harnsiiure, 
welche ich demniichst ausfiihrlich beschreiben werde, und welche 
mich zu dem Sch1usse fiihrt, daB die Aminogruppe im Alloxankern 
steht. Anfangs glaubte ich, daB dieselbe iihnlich wie im Guanin als 
Guanidinrest vorhanden sei, worauf ja auch das gleichzeitige Auf
treten der beiden Basen im Organismus hinzudeuten schien. Die nahere 
Untersuchung hat aber ergeben, daB dem Adenin folgende Formel 
zukommt 

N=C. NH2 
I I 

HC C-NH 

II II )CH 
N-C-N 

1) Zeitschr. f. physio!. Chern. 21, 169 [1895]. 
2) Zeitschr. f. physio!. Chern. 18, 423 [1894]. 
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denn das aus dem Dichloradenin entstehende Aminodioxypurin 1St 
total verschieden von der isomeren aus Bromguanin gewonnenen 
Verbindung (vgl. folgende Mitteil.) und gibt bei der Spaltung durch 
Chlor kein Guanidin. 

Da das Adenin durch salpetrige Saure in Hypoxanthin verwandelt 
wird, so ergibt sich fur letztereii die Formel 

HN-CO 
I I 

HC C-NH 

II II )CH 
N-C-N 

Mithin hat auch hierMedicus -aberichglaubewiedersagenzudurfen, 
mehr aus Zufall, als aus bewuBten Grunden - das Richtige getroffen. 

Fiir alle diese Formeln, soweit sie bewegliche, d. h. durch Metalle 
substituierbare Wasserstoffatome enthalten, gilt aber dasselbe, was 
ich zuvor beim Hydroxycaffeln oder bei einer fruheren Gelegenheit 1) 
auch fur die Harnsaure gesagt habe; soweit unsere jetzigen Kenntnisse 
reichen, konnen sie durch die tautomeren Formen ersetzt werden, z. B. 

N=C.OH 
I I 

HO.C C-NH 

II II )C.OH 
N-C-N 

Harnsaure 

oder eine der verschiedenen Zwischenstufen zwischen dieser und det 
Formel von Medicus. 

Ferner 

N=C.OH 
I I 

HO.C C-NH 

II II )CH 
N-C-N 
Xanthin 

N=C.OH N=C.OH 
I I 1 I 

HN:C C-NH oder H2N.C C-NH 

I II )CH ~ II )CH 
HN-C-N N-C-N 

------~v __ ------
Guanin 

DaB die Alkylierung uber diesen Punkt nicht entscheiden kann, 
weiB man aus zahlreichen analogen Fallen und beweist hier speziell 
noch das Beispiel des Hydroxycaffeins. Dagegen fallt diese Unsicher
heit bei den Alkylderivaten selbstverstandlich fort, well man durch 
Spaltung mit Sauren entscheiden kann, ob das Alkyl an Stickstoff 
oder Sauerstoff gebunden ist. Der Einfachheit halber werde ich in 

1) Lie bigs Annal. d. Chern. :e88, 166 [1895]. (5. 210.) 
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Zukunft bei den sauerstoffhaltigen Produkten stets die Imidformel, da
gegen bei den Basen vom Typus des Guanins und Adenins nicht die 
bisher gebrauchlichen, sondern die tautomeren Formeln mit einer 
NH2-Gruppe benutzen. Ich tue das einerseits, um dieselben nach 
der spater gebrauchten Nomenklatur bequemer benennen zu k6nnen, 
andererseits aber auch wegen der Beobachtung, daB die auf synthe
tischem Wege gewonnenen beiden Basen 

CHaN-CO N=C. NH2 
I I I I 

H2N.C C-NCHa und HC C-N.CH3 

II II )CH il II )CH 
N-C-N N-C-N 

Dimethylguanin Monomethyladenin 

in Alkalien un16slich sind; denn man miiBte nach allen Erfahrungen 
in dieser Gruppe das Gegenteil annehmen, wenn die tautomeren Formeln 

CHaN-CO 
I I 

HN:C C-N.CHa und 

I II )CH 
HN-C-N 

HN-C:NH 
I I 

HC C-N.CH·1 , 

II II )CH 
N-C-N 

welche eine NH-Gruppe enthalten, richtig waren. 
burch die synthetische ErschlieBung der Xanthin- und Hypo

xanthin-Reihe ist die Zahl der hierhin geh6rigen Verbindungen so 
auBerordentlich gestiegen, daB die altere Systematik nicht mehr aus
reicht. Ich halte es deshalb fUr zweckmaBig, alle diese K6rper ebenso 
wie die Harnsaure von einer Wasserstoffverbindung CSN4H4 mit dem 
Kohlenstoffstickstoffkern 

N-C 
I I 

C C-N 

I I )C 
N-C-N 

abzuleiten und fiir letztere den schon friiher gebrauchten N amen Ptirin 1) 
beizubehalten. Das Purin selbst wiirde die Formel haben 

N=CH 
I I 

HC C-NH oder 

II II )CH 
N-C-N 

N~CH 
I I 

HC C-N 

II II )CH 
N-C-NH 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 17, 329 [1884]. (5. 144.) 
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Von ihm leiten sich durch einfache Substitution die verschiedenen 
Chlor-, Amino- und Alkyloxy-Derivate abo Tritt Hydroxyl an die 
Stelle von Wasserstoff, wobei dann Produkte vom Typus des Hypo
xanthins, Xanthins und der Harnsaure entstehen, so ist die Moglich
keit tautomerer Formen gegeben. Um sie zu bezeichnen, werde ich 
wie frillier nur den Sauerstoffgehalt in dem Namen ausdriicken, Z. B. 

Hypoxanthin = Oxypurin, 
Harnsaure = Trioxypurin. 

Erfolgt dann die Methylierung solcher Produkte an den Stickstoff
gruppen, so wird dies durch Namen wie Tetramethyltrioxypurin = 

Tetramethylharnsaure ausgedriickt. Um endlich die Stellung der Sub
stituenten zu markieren, schlage ich vor, die 9 GHeder des Purinkerns 
in folgender Weise zu numerieren: 

IN-C6 
I I 

2C 5C-N7 

I I )Cs 
aN-C-N9 

4 

Dann ergeben sich folgende Namen: 
Caffein = 1.3.7-Trimethyl-2.6-dioxypurin, 
Hydroxycaffein = 1.3.7-Trimethyl-2.6.8-trioxypurin, 
Guanin = 2-Amino-6-oxypurin, 
Adenin = 6-Aminopurin. 
U m ein komplizierteres Beispiel zu wahlen, verweise ich auf die 

zuvor erwahnte, aus der 3.7-Dimethylharnsaure entstehende Verbindung 
von der Formel 

N=C-NH2 
I I 

CO C-N.CHs 

I II )CO 
CHs·N-C-NH 

Dieselbe wiirde jetzt heiBen 3.7 -Dimethyl-6-amino-2.8-dioxypurin. 
Dieselbe Art der Numerierung laSt sich auch auf die Pseudoharn

sauren und die einfachen Derivate des Alloxans ansdehnen, z. B. 

CHs·N-CO CH3N-CO 
I I I I 

CO HC.N(CHs)CO.NH2 CO HC.NH.CHs 
I I I I 

CH3·N-CO CHsN-CO 
1. 3. 7-Trimethylpseudoharnsiiure 1.3.7-Trimethyluramil 
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Da die alt eingebiirgerten Namen Harnsiiure, Xanthin, Guanin, 
Aderun auch in Zukunft gewiB bleiben werden, so scheint es mir nicht 
iiberfliissig zu sein, dar auf hinzuweisen, daB ihre Derivate nach dem
selben Prinzip benannt werden konnen, z. B. 

CH3·N-CO 
I I 
CO C.NH 

I II )CH 
CH3·N-C.N 

Theophyllin oder 1.3-Dimethylxanthin 

Besonders niitzlich erweist sich diese Nomenklatur bei den zahl
reichen Methylharnsauren, welche bisher durch die nichtssagenden 
griechischen Buchstaben iX, p, y, c5 unterschieden werden muBten. 

Die im vorstehenden kurz dargelegte tatsiichliche Erkenntnis, 
daB Harnsaure, Xanthin, Hypoxanthin und Adenin als nah verwandte 
Ahk6mmlinge derselben Grundsubstanz zu betrachten sind, bietet 
auch fiir die physiologische Forschung neue Gesichtspunkte dar. 

Wiihrend die Harnsaure fiir die meisten I,ebewesen ein wert
loses Auswurfsprodukt ist, hat sich die Ansicht iiber die Bedeutung 
der drei iibrigen Verbindungen fiir den Organismus sehr geandert. 
Durch die ausgezeichneten Versuche von Kassel wissen wir jetzt, 
daB sie als Bestandteile der Nuclelne h6chstwahrscheinlich im Chemis
mus der Zelle eine wichtige Rolle spie1en. Wie sie dort entstehen, ist 
allerdings noch ganz unklar, aber daB sie, wie man langst vermutet hat, 
das Material sind, aus welchem die Harnsaure des Tierleibes entsteht, 
wird jetzt noch viel wahrscheinlicher als friiher. Wichtiger aber noch 
erscheint mir der Umstand, daB durch die Synthese diese Produkte 
leicht zugiingliche Materialien werden; denn die Methoden sind so 
einfach, daB sie auch in gr6Berem MaBstab angewandt werden k6nnen. 
Die physiologische Chemie wird deshalb in nicht allzu ferner Zeit ein 
reiches Material von Verbindungen dieser Gruppe zu ihrer Verfiigung 
finden und durch das Studium ihrer Verwandlungen im Organismus 
vielleicht die M6glichkeit gewinnen, Riickschliisse auf die normale 
Bildung und Metamorphose der Purinkorper in der Zelle zu ziehen. 
Sollte das eintreffen, so wiirde ich darin den sch6nsten Lohn fiir die 
viele Miihe erblicken, welche ich auf die Untersuchung dieser K6rper
klasse verwandt habe. 

Die experimente1len Belege fiir die oben dargelegten Anschauungen 
werde ich in einer Reihe von Einze1abhandlungen bald folgen lassen. 
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16. Emil Fischer: Neue Synthese der Harnsaure, des Hydroxycafleins 
und des Aminodioxypurins. 

Berichte der deutschen chernischen Gesellschaft 30, 559 [1897]. 
(Eingegangen am 8. Marz.) 

Wie L. Ach und ich l ) gezeigt haben, konnen die Pseudoharn
sauren durch Schmelzen mit Oxalsaure in die entsprechenden Harn
sauren verwandelt werden. Viel einfacher erreicht man den gleichen 
Zweck durch Erhitzen mit verdiinnten Mineralsauren. Dieses neue 
Verfahren hat, abgesehen von der groBen Bequemlichkeit, noch den 
Vorzug, daB die Ausbeute besser und das Produkt reiner wird. Bei 
der Pseudoharnsaure selbst ist allerdings zur Auflosung eine groBe 
Menge von Mineralsaure erforderlich. Diese Unbequemlichkeit fallt 
aber bei den leichter loslichen Methylderivaten weg, so daB ihre Be
reitung eine sehr einfache Operation wird. Die Methode scheint bei 
allen der Pseudoharnsaure ahnlichen Substanzen anwendbar zu sein; 
sie hat es mir z. B. ermoglicht, die von Tra u be2) beschriebene Imido
pseudoharnsaure in eine Verbindung 

HN-CO 
I I 

NH.,.C C.NH 

- II II )CO 
N-C.NH 

iiberzufiihren, welche ich nach der in der vorhergehenden Mitteilung 
erlauterten Nomenklatur 2-Amino-6.8-dioxypurin nenne. Da dieselbe 
auch aus dem Bromguanin durch Erhitzen mit starker Salzsaure er· 
halten werden konnte, so ist damit die solange vergeblich gesuchte 
Verkniipfung des Guanins mit der Harnsaure gefunden. 

Besonderen Nutzen aber hat die Anwendung der neuen Synthese 
auf die bisher unbekannte 1.3.7-Trimethylpseudoharnsaure 

CH3·N-CO 
I I 

CO CH.N.CO.NH2 
I I • 

CH3 .N -CO CH3 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~8, 2473 [1895]. (5. 178.) 
2) Rerichte d. d. chern. Gesellsch. ~6, 2558 [1893]. 
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gebracht, denn das hier entstehende Produkt ist identisch mit dem 
Hydroxycaffein. 

Das fiihrte mich zuerst zu der Annahme, daB Hydroxycaffein 
eine Trimethylharnsaure sei. Durch die Vberfuhrung der Verbindung 
in Tetramethy1harnsaure wurde diese Vermutung dann zur GewiBheit 
erhoben. 

Harnsa ure a us Pseudoharnsa ure. 

Feingepu1verte Pseudoharnsaure lost sich in der 500-fachen Menge 
20-prozentiger Sa1zsaure beim Kochen nach 15-20 Minuten auf. Ver
dampft man dann die F1ussigkeit uber freiem Feuer bis auf etwa 1/15 

ihres Vo1umens, so scheidet sich die gebildete Harnsaure schon in der 
Warme zum allergroBten Tei1 kristallinisch abo Nach dem Erka1ten 
wird die Fliissigkeit mit Wasser verdunnt und filtriert. Die Ausbeute 
an Harnsaure betrug 80% der angewandten Pseudoverbindung und 
das Produkt ist, wenn man reines Material angewandt hat, vollig farb10s. 
Zur Analyse wurde dasse1be nochma1s in warmer verdunnter Natron-
1auge ge10st, mit Sa1zsaure gefhl1t und bei 1100 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CI)H4N40 a. 

Prozente: C 35,71, H 2,38, N 33,33. 
Gef. " 35,72, " 2,56, " 33,12. 

Die so gewonnene Harnsaure kristallisiert sofort in den mikro
skopischen rechtwinkligen Tafelchen, welche nach der Beobachtung 
von Behrend l ) fur die reine Verbindung charakteristisch sind. Zur 
weiteren Identifizierung diente ihre Verwand1ung in A11antoin, welche 
bekannt1ich das sicherste Unterscheidungsmitte1 fur Harnsaure und 
Pseudoharnsaure ist. Bei Anwendung der fruher gegebenen Vor
schrift 2) lieferten wieder 1.5 g der synthetischen Harnsaure 1.05 g 
reines Allantoin, dessen Analyse fo1gendes Resultat gab: 

Analyse: Ber. £tir C-1N4H60a' 

Prozente: N 35,44. 
Gef. " 35,36. 

Darstellung der 1.3-Dimethylharnsaure 
(Y-Dimethylharnsaure) 3). 

3 g der von Techow beschriebenen Dimethy1pseudoharnsaure 
werden mit 20 g Sa1zsaure von 20% auf dem Wasserbade erhitzt. Die 
Verbindung geht bald in Losung und nach etwa 15 Minuten beginnt 

1) Liebigs Ann. d. Chern. :eSt, 250 [1889]. 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. :eS, 2474 [1895]. 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. :eS, 2475 [1895]. 

(5. 179.) 
(5. 180.) 
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die Kristallisation der 1.3-Dimethylharnsaure. Naeh einstundigem 
Erwarmen laBt man erkalten, filtriert und waseht mit kaltem Wasser. 
Die Ausbeute betrug aueh hier fast 80% der angewandten Pseudo
verbindung. Fur die Analyse wurde das Produkt aus heiBem Wasser 
umkristallisiert. 

Analyse: Ber. fUr C7H sN",Oa. 

Prozente: C 42,85, H 4,08. 
Gef. " " 42,58, " 4,16. 

Dasselbe zeigte aueh die ubrigen Eigensehaften der fruher be
sehriebenen r-Dimethylharnsaure. 

Synthese der 7-Methylharnsaure (r-Methylharnsaure) 1) 
und der 3.7 -Di meth ylharnsa ure (b-Di methylhar nsa ure) 2). 

Die hierfur erforderliche und bisher unbekannte Monomethyl
pseudoharnsaure von der Struktur: 

HN-CO 
I I 

CO CH.N.CO.NH" 
I I -

HN-CO CH3 

laBt sich naeh denselben Reaktionen, wie die Pseudoharnsiiure selbst 
gewinnen. Man kombiniert zu dem Zweeke das Alloxan zuerst mit 
Methylamin naeh dem alten Verfahren von Liebig und Wohler 
zum Monomethyluramil und behandelt letzteres mit Kaliumeyanat. 
Leider verlaufen diese Vorgange nicht ganz glatt und infolge von 
Nebenreaktionen entstehen neben den methylierten Produkten in 
kleinerer Menge gewohnliehes Uramil und gewohnliehe Pseudoharn
saure. Die Seheidung dieser versehiedenen Produkte erfordert deshaib 
besondere Operationen, welche die sonst so einfaehe Synthese etwas 
komplizieren. 

7 - Methylpseudoharnsa ure. 

5 Teile kaufliehe 33-prozentige MethylaminlOsung werden unter 
Eisklihlung mit Sehwefeldioxyd gesattigt und dann die Fllissigkeit 
mit derselben Methylaminlosung neutralisiert. Hierzu fligt man eine 
Losung von 3 Teilen Alloxan in der doppelten Menge Wasser und 
erwarmt die Misehung 3 Stunden auf 70-75°. Dabei entsteht zu
naehst methylthionursaures Methylamin, welches erst in der Kalte 
sehr langsam kristallisiert. Man kann aber die methylierte Thionur-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~8, 2492 [1895). (5. 199.) 
2) Berichte d. d. chern. GeseUscll. 2S, 2482 [1895]. (5. 189.) 
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saure durch Zusatz von Ammoniumcarbonat a1s ziemlich schwer 10s-
1iches Ammoniaksalz fallen. Fiir die Darstellung des Methy1urami1s 
ist diese Operation jedoch iiberfliissig. Man sattigt vie1mehr die F1iissig
keit sofort unter guter Kiih1ung mit gasformiger Sa1zsaure, wobei 
anfangs ein NiederscWag entsteht, der bald wieder verschwindet, 
und 1aBt die sa1zsaure Losung 3 Stunden bei Zimmertemperatur stehen. 
Man verdampft dann den groBten Teil der Sa1zsaure im Vakuum bei 
etwa 40 0 und verdiinnt den Riickstand mit Wasser, wobei das Methy1-
uramil a1s farb10se Kristallmasse zuriickb1eibt. Dasse1be wird filtriert, 
mit ka1tem Wasser und dann mit Alkoho1 und Ather gewaschen. Die 
Ausbeute bet rug ung~fahr 70% des angewandten Al1oxans. Dieses 
Produkt ist nicht rein, sondern bildet ein Gemenge von vie1 Methy1-
uramil wahrscheinlich mit gewohnlichem Uramil, wie die Ana1ysen 
und auch die spater beschriebene Wirkung des Kaliumcyanats an
zeigen. Bei mangelhaft geleiteter Operation kann dem Produkt auch 
noch Alloxantin beigemengt sein, welches sich iibrigens durch Aus
kochen mit etwa 10 Teilen Wasser 1eicht entfernen 1aBt. Die Reinigung 
des Monomethy1uramils ist recht schwierig, ich habe desha1b darauf 
verzichtet und das Rohprodukt direkt mit Kaliumcyanat behandelt. 

6 g desse1ben werden mit 25 cern Wasser und 4.6 g reinem Kalium
cyanat 1/2 Stunde auf dem Wasserbade unter haufigem Umriihren 
erwarmt. Die LOsung fiirbt sich anfangs namentlich dort, wo sie mit 
Luft in Beriihrung kommt, tief purpurrot, aber zum SchluB verschwindet 
die Farbe. Der groBere Teil des NiederscWages geht bei dieser Operation 
in Losung und der Rest verwandelt sich in ein gelbliches kristallinischEs 
Pulver. Man liiBt erkalten und filtriert. Der un10sliche Teil ist gE
wohnliches pseudoharnsaures Kali, dessen Menge nach einmaligem Um
kristallisieren aus heiBem Wasser 1.5 g betrug. Die daraus durch Sa1z
saure freigemachte Pseudoharnsiiure gab bei der Analyse folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir C6H,N40 4. 

Prozente: C 32,25, H 3,23. 
GeL " " 31,82, " 3,54. 

Die Mutterlauge enthiilt das leicht losliche Kaliumsa1z der Methy1-
pseudoharnsiiure. Diese1be scheidet sich beim Dbersattigen der Losung 
mit Salzsiiure sofort als farbloses kristallinisches Pulver aus. Ihre 
Menge betrug 4.2 g. Dieselbe wurde aus heiBem Wasser umkristallisiert 
und analysiert. Die hiittrockne Substanz enthiilt 1 Mol. Kristallwasser, 
welches bei 1050 vollig entweicht, wobei nur schwache Rosafarbung 
stattfindet. 

Analyse: Ber. fiir C6HsN404 + H 20. 

Prozente: H 20 8,26. 
Gef." 8,73. 
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Die getrocknete Substanz gab fo1gende Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir CsH sN40 4 • 

Prozente: C 36,00, H 4,00, N 28,00. 
Gef. " 35,79, " 4,18, " 27,92. 

Die Methy1pseudoharnsaure unterscheidet sich von der Pseudo
harnsaure durch die vie1 groBere Loslichkeit in heiBem Wasser. Nach 
einer approximativen Bestimmung bedarf sie davon ungefahr 23 Tei1e. 
Sie scheidet sich daraus beim Erkalten in k1einen glanzenden, aber 
undeutlich ausgebildeten Kristallen abo 

Ein charakteristischer Unterschied der Verbindung von der Pseudo
harnsaure ist ferner die 1eichte Los1ichkeit des sauren Kaliumsa1zes. 
Die freie Saure wird info1gedessen auch schon von Ka1iumcarbonat 
1eicht ge1ost. 

Dberfiihrung der Monomethy1pseudoharnsa ure in 
7 - Meth y1har nsa ure. 

Diese1be erfo1gt vie1 rascher a1s bei der Pseudoharnsaure se1bst 
oder bei der im Alloxankern zweifach methy1ierten Verbindung. Die 
Reaktion wird also offenbar hier durch die Stellung des Methyls stark 
beeinfluBt. Erwarmt man die Monomethy1verbindung mit der 20-fachen 
Menge 12-prozentiger Sa1zsaure bis zum Sieden, so findet bald k1are 
Losung statt, und nach wenigen Minuten beginnt schon die Kristalli
sation der Methy1harnsaure. Nach weiterem ha1bstiindigem Erwarmen 
auf dem Wasserbade ist der Vorgang beendet. Man 1aBt dann er
kalten und fi1triert. Die Ausbeute betragt etwa 90% der Theorie, 
und das Produkt ist fast chemisch rein. Zur Analyse wurde dasse1be 
noch einma1 aus heiBem Wasser umkristallisiert. 

Analyse: Ber. fUr C6HsN40 s + H 20. 

Prozente: H 2 0 9,00. 
Gef." 9,13. 

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fUr C6H sN4 0 a . 

Prozente: C 39,55, H 3,29, N 30,78. 
Gef. " " 39,38, " 3,48, " 30,67. 

Da auch das Aussehen der Kristalle und die Loslichkeit in heiBem 
Wasser genau mit dem Verhalten der y-Monomethy1harnsaure iiber
einstimmen, so ist die IdentiHit beider Produkte nicht zweife1haft. 

Fiir die Anhydrisierung der Methy1pseudoharnsaure geniigt auch 
eine vie1 schwachere Minera1saure, nur geht der ProzeB dann erheblich 
langsamer vonstatten. A1s der obige Versuch mit I-prozentiger Salz-
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saure angestellt wurde, begann die Krista1lisation der Methylharnsaure 
nach ungefahr 1/2 Stunde und nach P/2 Stunden betrug ihre Menge 
erst zwei Drittel der angewandten Pseudoverbindung. J a die Mit
wirkung der Mineralsaure ist hier nicht unbedingt notwendig; denn 
die Reaktion erfolgt auch beim Erwarmen der reinen wasserigen Losung 
auf 1000, wobei die Anhydridbildung wohl durch Autokatalyse ver
anlaBt wird. Nur geht der ProzeB dann viel langsamer vonstatten. 
Aus einer fast gesattigten wasserigen Losung der Pseudoverbindullg 
schieden sich erst nach 3/4-stundigem Erwannen auf dem Wasserbade 
die ersten Kristalle von Methylharnsaure abo Aber ihre Menge betrug 
selbst nach 3 Stunden noch nicht ein Drittel der angewandten Pseudo
verbindung. Fur die praktische Ausfiihrung der Reaktion ist deshalb 
der Zusatz von Mineralsaure vorzuziehen. 

Dberfuhrung der 7 -Methylharnsa ure In 3.7 -Dimethyl
harnsaure. 

Dieselbe wurde auf trocknem Wege mit Hilfe des Bleisalzes aus
gefiihrt. Zur Bereitung desselben wurden 10 g der kristallwasser
haltigen Monomethylharnsaure in 100 cern Normal-Kalilauge und 
100 cern Wasser gelost und in der Siedehitze mit einer Losung von 5 g 
Bleinitrat gefallt, dann das feinkornige kristallinische Bleisalz ab
gesaugt, mit Wasser, Alkohol und Ather gewaschen und schlieBlich 
bei 1300 scharf getrocknet. Das Bleisalz wurde mit der je gleichen 
Menge J odmethyl und Ather 12 Stunden auf 170-1750 erhitzt und die 
trockne gelbe Masse mit 2 I Wasser ausgekocht. Nachdem das Blei 
in der Hitze durch Schwefelwasserstoff gefii.llt war, schied sich aus 
dem Filtrat beim Erkalten der groJ3ere Teil der Dimethylharnsaure 
kristallinisch abo 

Die eingedampfte Mutterlauge gab eine zweite Kristallisation. 
Die Ausbeute betrug 75% der angewandten Monomethylverbindung. 
Fur die Analyse wurde das Rohprodukt in verdunnter Natronlauge 
gelost, mit Tierkohle gekocht, mit Salzsaure gefallt und bei 1100 ge
trocknet. 

Analyse: Ber. fUr C7H sN4 0 a . 

Prozente: C 42,85, H 4,08, N 28,57. 
Gef. " " 42,71, " 4,32, " 28,38. 

Die Substanz zeigte in dem AuJ3eren der Kristalle und in der Loslich
keit in heiJ3em Wasser vollige Dbereinstimmung mit der 3.7-Dimethyl
harnsaure. Fur die vollige Identifizierung diente dann endlich die 
Verwandlung in das P-Dioxydimethylpurin, dessen Schmelzpunkt 
ebenso wie fruher bei ungefahr 3700 gefunden wurde. 
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Synthese des Hydroxycaffeins. 

Dasselbe Verfahren, welches die Synthese der 7-Methylharnsaure 
ermoglichte, laBt sich auch auf das Dimethylalloxan anwenden und 
fiihrt dann iiber das Trimethyluramil und die Trimethylpseudoharn
saure zum Hydroxycaffein. 

CH3 ·N-CO 
I I 

1. 3. 7 - Tri methyl ura miL CO CH.NH(CH3) • 

I I 
CH3 ·N-CO 

Bei der Einwirkung von neutralem schwefligsauren Methylamin 
auf Dimethylalloxan bildet sich zunachst ein Additionsprodukt, welches 
den Verbindungen der Ketone mit den Bisulfiten entspricht 1). Das
selbe ist in der Kalte bestandig und laBt sich auf folgende Art kristalli
siert erhalten. Man sattigt 5 g der kiiuflichen Losung von Methyl
amin, welche 33% Base enthiilt, mit Schwefeldioxyd, fiigt dann un
gefahr die gleiche Menge Methylamin wieder zu, bis der Geruch der 
Base wahrnehmbar ist, neutralisiert mit gasformiger Kohlensaure und 
fiigt zu der Fliissigkeit eine Losung von 5 g Dimethylalloxan in 5 g 
Wasser. Dabei tritt eine schwache Rotfarbung ein. Bleibt die Fliissig
keit bei gewohnlicher Temperatur stehen, so scheiden sich bald farblose 
Nadeln in reichlicher Menge ab, welche aus wenig warmem Wasser 
umkristallisiert werden. Die so erhaltenen ziemlich derben prismatischen 
Kristalle sind die oben erwahnte Verbindung mit Methylaminbisulfit. 
Sie wurden fiir die Analyse im Vakuum iiber Schwefelsaure getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C6N2 04,H6 + NH2CHa . H 2SOa . 

Prozente: S 11,30, N 14,84. 
Gef. " 11,12, " 14,75. 

Beim Erwarmen mit verdiinnten Sauren entwickelt die Substanz 
sehr bald schweflige Saure, aber keine Schwefelsaure. 

LaBt man die oben erwahnte Mischung von Dimethylalloxan und 
Methylaminsulfit mit den abgeschiedenen Kristallen zusammen bei 
gewohnlicher Temperatur stehen, so gehen die Kristalle ungefahr im 
Laufe von 24 Stunden wieder in Losung und die Fliissigkeit enthalt 
jetzt offenbar thionursaures Salz, denn sie bildet beim Erwarmen mit 
verdiinnter Salzsaure reichliche Mengen von Schwefelsaure. Rasch 
erfolgt die gleiche Umwandlung in thionursaures Salz beim einstiindigen 
Erwarmen der LOsung auf 60-700 .. Dabei findet aber schon in ge-

1) Ahnliche Verbindungen des Alloxans sind von Pellizzari in gr63erer 
Zahl dargestellt. Berichte d. d. chern. Gesellsch. 19, 619 [1886]. 
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ringem MaBe eine sekundiire Reaktion statt, we1che zur Bildung von 
Trimethyluramil hinfiihrt. Das letztere scheidet sich beim Abktihlen 
der Fliissigkeit kristallinisch abo 

Als 50 g Dimethylalloxan in dem oben angegebenen Verhiiltnis 
mit schwefligsaurem Methylamin eine Stunde auf 65-700 erwiirmt 
waren, betrug die Menge des in der Kiilte auskristallisierten Trimethyl
uramils 4 g. Auf die Isolierung des thionursauren Salzes, welches in 
der Mutterlauge blieb, habe ich verzichtet und dasselbe auf folgendem 
Wege in Trimethyluramil verwandelt. Die Fltissigkeit wurde zuniichst 
im Vakuum aus einem Wasserbade bei 40 0 moglichst stark eingedampft, 
dann der Kristallbrei mit 50 ccm rauchender Salzsiiure tibergossen 
und das Gemisch noch bei 00 mit gasfOrmiger Salzsiiure gesiittigt. 
Die klare LOsung blieb 5 Stunden bei Zimmertemperatur stehen und 
wurde jetzt wiederum im Vakuum bei 400 bis zur Abscheidung eines 
Kristallbreies verdampft. Letzterer wurde in wenig kaltem Wasser 
gelost und die Fltissigkeit vorsichtig mit Ammoniak und Ammonium
carbonat neutralisiert. Ein DberschuB der Base muB sofort durch 
Essigsiiure wieder abgestumpft werden. Bei dieser Operation schied 
sich das Trimethyluramil als schwach rotlich gefiirbte, dicke kristalli
nische Masse abo Seine Menge betrug 40% des angewandten Dimethyl
alloxans, so daB die Gesamtausbeute auf ungefiihr 50% des Ausgangs
materials stieg. Das sorgfiiltig gewaschene Produkt kann aus heiBem 
Wasser umkristallisiert werden und bildet dann feine farblose N adeln. 
Man verliert aber immerhin bei dieser Operation ungefiihr die Hiilfte des 
Materials. Sehr viel groBer sind die Verluste, wenn das Rohprodukt 
noch Ammoniumsalze enthiilt. Ftir die Analyse wurde die Substanz im 
Vakuum tiber Schwefelsiiure getrocknet. 

Analyse: Ber. fur C7H llNaOa• 

Prozente: C 45,41, H 5,94, N 22,7l. 
Gef. " 45,39, " 6,07, " 22,58. 

Das reine Trimethyluramil halt sich bei gewohnlicher Temperatur 
auch bei Bertihrung mit der Luft wochenlang unveriindert. 1m feuchten 
Zustand oder in wiisseriger Losung farbt es sich dagegen bei Luftzutritt 
sehr bald purpurrot. 1m Kapillarrohr erhitzt, farbt es sich tiber 1000 

ebenfalls rot und erleidet ohne scharfe Schmelzung beim raschen Er
hit zen gegen 2000 eine totale Zersetzung. In heiBem Wasser ist es 
verhaltnismaBig leicht loslich und kristallisiert daraus wie erwiihnt 
in farblosen N adeln. Beim liingeren Kochen der wiisserigen Losung 
an der Luft wird es groBtenteils zerstort. Bestiindiger ist es gegen 
kochenden Alkohol, wovon es tibrigens erheblich schwerer gelost wird. 
Es kristallisiert daraus ebenfalls in sehr feinen farblosen Nadeln. Es 



Fischer, Neue Synthese der Harnsiiure, des Hydroxycaffeins usw. 257 

besitzt noch basische Eigenschaften, denn es wird von verdiinnter 
Salzsaure sehr viel leichter als von Wasser ge1ost. Von verdiinnten 
Alkalien wird es ebenfaUs sehr leicht aufgenommen, kann aber daraus 
durch sofortige Neutralisation mit Essigsaure wieder abgeschieden 
werden. Beim Kochen mit Alkalien wird es dagegen zerstort. Die 
ammoniakalische Silberlosung reduziert es bereits in der Kalte. 

1. 3. 7 - Trimethylpseudoharnsa ure, 

CH3·N-CO 
I I 

CO HC-N(CH3).CO.NH2' 
I I 

CHg.N-CO 

Diese1be entsteht sehr leicht beim Erwarmen des Trimethyluramils 
mit einer wasserigen Losung von Kaliumcyanat. Man kann dafUr das 
Rohprodukt, welches durch sorgfaltiges Waschen mit kaltem Wasser 
von Ammoniumsalzen befreit ist, direkt verwenden. 3 g Trimethyl
uramil werden mit 2 g reinem Kaliumcyanat, welches in 5 cern Wasser 
gelost ist, auf dem Wasserbade erwarmt; dabei tritt bald klare Losung 
ein und nach halbstiindigem Erwarmen ist die Umwandlung beendet. 
Versetzt man nach dem Erkalten die farblose Fltissigkeit vorsichtig 
mit Salzsaure, so faUt die Trimethylpseudoharnsaure als kristallinisches 
Pulver aus. Dieselbe laBt sich aus wenig heiBem Wasser leicht um
kristallisieren und wird so in schonen farblosen Prismen erhalten. 
Die Ausbeute an reinem Produkt betrug nur 40% des angewandten 
Uramils; in Wirklichkeit betragt aber die Ausbeute tiber 85%, wie 
durch die Verwandlung in das schwer losliche Hydroxycaffetn be
wiesen werden konnte. Der Verlust ist durch die leichte Loslichkeit 
qer Verbindung in Wasser verursacht. 

Die Trimethylpseudoharnsaure kristallisiert mit 1 Mol. Wasser, 
welches bei mehrsttindigem Erwarmen auf 1100 vollig entweicht: 

Analyse: Ber. fUr CSH12N404 + H 20. 

Prozente: H 20 7,31. 
Gef. " ,,7,45. 

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 

Analy~e: Ber. fiir CSH12N404' 
Prozente: C 42,10, H 5,26, N 24,56. 

Gef. " 42,02, " 5,37. " 24,46. 

Die Saure hat keinen konstanten Schmelzpunkt. Bei sehr schneUem 
Erhitzen schmilzt sie unter Zersetzung gegen 1950 • Bei langsamem 
Erwarmen findet zwischen 1800 und 1900 partieUe Schmelzung statt, 

Fischer, Puringruppe. 17 
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und es entsteht dann ein Zersetzungsprodukt, welches bei 3000 llicht 
schmilzt. 

Die Saure lOst sich in etwas weniger als 4 Teilell heiBen Wassers 
und scheidet sich beim Erkalten bald in farblosen, manchmal recht 
groBen, schief abgeschnittenen Prismen aus. In Alkohol ist sie da
gegen selbst in der Hitze sehr schwer loslich. In rauchellder Salz
saure (vom spez. Gew. 1.19) lOst sie sich schon bei gewohnlicher Tempe
ratur sehr leicht auf. Die wasserige Losung reagiert und schmeckt 
sauer. Sie reduziert die ammoniakalische SilberlOsung beim Kochen 
stark, wenn kein DberschuB von Ammoniak angewandt oder wenn 
derselbe durch Kochen entfernt ist. Sie reduziert die Fehlingsche 
LOsung beim kurzen Kochen gar nicht. 

Verwandlung der Trimethylpseudoharnsaure In 
Hydroxycaffeln. 

Dieselbe findet auBerordentlich leicht beim Erhitzen mit ver
diinnter Salzsaure statt, wie folgender Versuch beweist. Ein Teil 
kristallwasserhaltige Trimethylpseudoharnsaure wurde mit 10 Teilel! 
1-prozentiger Salzsaure auf dem Wasserbade erwarmt, wobei sehr bald 
klare Losung eintrat. Nach 25 Minuten erfolgte schon die Kristalli
sation des Hydroxycaffelns, nach P/2 Stunden wurde die Flussigkeit 
abgekiihlt und das ausgeschiedene Hydroxycaffeln filtriert. Dasselbe 
zeigte den Schmelzpunkt und die ubrigen Eigenschaften, welche fur 
diese schone Verbindung bekannt sind. Die Ausbeute betrug 88% 
der Theorie. Da noch ein kleiner Teil Hydroxycaffeln in der Mutter
lauge gelost war, so kann man sagen, daB der Vorgang quantitativ 
verlauft. Verwendet man an Stelle der 1-prozentigen eine 5-prozentige 
Salzsaure, so geht die Umwandlung ebenso glatt und viel rascher VOll

statten. 
Fur die Gewinnung des Hydroxycaffeins nach diesem Verfahren 

ist die Isolierung der Trimethylpseudoharnsaure nicht einmal notig. 
Man kann dafur vielmehr die Losung direkt verwenden, welche beim 
Erwarmen von Trimethyluramil mit Kaliumcyanat in dem oben an
gegebenen Mengenverhaltnis resultiert. Dieselbe wird mit so viel Salz
saure versetzt, daB sie etwa 5% freie Saure enthalt und eine halbe 
Stun de auf dem Wasserbade erhitzt. Schon in der Warme erfolgt 
die Kristallisation des Hydroxycaffeins, welches nach dem Erkalten 
filtriert wird. Den in der Mutterlauge verbleibenden Rest gewinnt man 
durch Verdampfen und Auslaugen des Ruckstandes mit kaltem Wasser. 

Die Bildung des Hydroxycaffelns aus der Trimethylpseudoharn
saure erfolgt ubrigens auch bei Abwesenheit von Mineralsaure gerade 
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so wie bei der vorher heschriebenen Synthese der 7 -Methylharnsaure. 
Nur erfordert sie viellangeres Erhitzen. Beim Erwarmen einer lO-pro
zentigen wasserigen Losung der Trimethylpseudoharnsaure auf dem 
Wasserbade trat namlich die Kristallisation des Hydroxycaffeins erst 
nach mehreren Stunden ein, und selbst nach 5 Stun den bet rug die Aus
beute nur 45% der Theorie. 

Das iibereinstimmende Verhalten der Trimethylpseudoharnsaure 
und der an der Aminogruppe methylierten Monomethylverbindung, bei 
welchen die Anhydridbildung so viel leichter und rascher stattfindet, 
als bei den iibrigen Pseudoharnsauren, zeigt deutlich, daB die Wasser
abspaltung durch die Anwesenheit des in Stellung 7 befindlichen Me
thyls sehr befordert wird. Diese Beobachtung erinnert an den be
kannten EinfluB, welchen der Eintritt von Methyl in die Bernsteinsaure 
auf die Anhydridbildung ausiibt, und man konnte versuchen, die Er
scheinung bei den Pseudoharnsauren ebenfalls auf raumliche Ursachen 
zuriickzufiihren. Ich halte es aber auch fiir moglich, daB bei der 
Pseudoharnsaure verschiedene sogenannte tautomere Formen folgender 
Art existieren: 

HN-CO HN-CO 
I I I I 
CO HC.NH-CO.NH2 CO HC.N = C(OH).NH2 , 
I I I I 

HN-CO HN-CO 

welche verschieden groBe Neigung zur Wasserabspaltung besitzen, 
und daB mit dem Eintritt des Methyls nur die eine, zur Anhydrid
bildung geneigte Form 

iibrig bleibt. 

HN-CO 
I I /CH 

O~ H~ .N"CO~NH2 
HN-CO 

Verwandl ung des Hydroxycaffeins in Tetramethyl
harnsaure. 

Diese flir die Beurteilung der Struktur des Hydroxycaffeins ent· 
scheidende Reaktion gelingt am besten durch Methylierung in wasserig
alkalischer Losung1 ). 

1) Wie ich spiiter ausfiihrlich mitteilen werde, liiBt sich die Harnsiiure auf 
dieselbe Art leicht in Mono-, Di-, Tri- und Tetra-Methylverbindungen iiberfiihren. 
(s. 228.) 

17 * 
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Hydroxycaffein wurde in der flir 1 Mol. berechneten Menge Normal
Kalilauge gelost und mit der gleichen Gewichtsmenge J odmethyl unter 
Schiitteln 1 Stunde auf 1000 erwarmt, dann die Losung zur Trockne 
verdampft und der Riickstand mit Chloroform ausgekocht. Letzteres 
hinterlieB beim Verdampfen die rohe Tetramethylharnsaure, deren 
Menge etwa 90% des angewandten Hydroxycaffeins betrug. Zur 
Reinigung wurde das Produkt mit verdiinnter Salzsiiure abgedampft, 
der Riickstand mit etwas Alkali behandelt und die ungeloste Tetra
methylharnsaure abermals mit Chloroform ausgelaugt und schliel3lich 
aus Alkohol umkristallisiert. Das Praparat zeigte dann den Schmp. 223 0 

(korr. 228 0 ) und die sonstigen Eigenschaften der Tetramethylharn
saure. Der fiir diese friiher 1 ) angegebene Schmp. 218 0 ist hiernach 
zu berichtigen. 

Da nun die Behandlung des Hydroxycaffeins mit J odathyl friiher 
nur Athoxycaffein gegeben hatte 2), so schien es mit Riicksicht auf 
das ganz abweichende Resultat der nassen Methylierung interessant, 
auch die Wechse1wirkung zwischen dem Silbersalz und dem Jodmethyl 
zu priifen. Der Versuch hat ergeben, daB hier Tetramethylharnsaure 
und Methoxycaffein 3) gleichzeitig entstehen. 

7 g feingepulvertes und bei llOo getrocknetes Hydroxycaffein
silber wurden mit der aquimolekularen Menge J odmethyl im ge
schlossenen Rohr 20 Stunden auf 1000 erhitzt und dann die trockene 
Masse mit 100 cern Alkohol ausgekocht. Beim Verdampfen des Alkohols 
blieben 3.3 g eines kristallinischen Produktes wriick. Dasselbe war 
ein Gemenge von regeneriertem Hydroxycaffein, Tetramethylharnsaure 
und Methoxycaffein. Beim Auskochen mit 100 cern Benzol lOsten sich 
die beiden letzteren. Aus der Benzollosung schieden sich in der Kalte 
0,75 g Tetramethylharnsaure aus, we1che sofort den richtigen Schmelz
punkt zeigte, und we1che aus Wasser in den groBen charakteristischen 
Kristallen ausfiel. 

Die Benzolmutterlauge hinterlieB beim Verdampfen das Methoxy
caffein gemischt mit wenig Tetramethylharnsaure. Durch Umkristalli
sieren aus heiBem Wasser konnte das erstere jetzt leicht gereinigt 
werden; seine Menge betrug ungefahr 1 g. Es schmolz bei 1750, ver
langte zur L6sung etwas mehr als 30 Teile heiBes Wasser und wurde 
durch Kochen mit verdiinnter Salzsaure in Hydroxycaffein verwandelt. 

Analyse: Ber. fiir CgH 12N40 3 • 

Prozetlte: N 25,0. 
Gef. " " 25,0. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 1784 [1884]. (5. 161.) 
2) Liebigs Annal. d. Chern. ~15, 271 [1882]. (5. 98.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 1785 [1884]. (5. 162.) 
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Die wasserigen Mutterlaugen gaben beim Verdampfen den Rest der 
Tetramethylharnsaure, die durch Umkrista1lisieren aus heiBem Benzol 
gereinigt wurde. Die Gesamtmenge der Saure betrug ebenfa1ls 1 g. 

Bemerkenswert ist die Beobachtung, daB Methoxycaffeln bei 
Gegenwart von Tetramethylharnsaure sich in heiBem Wasser viel 
leichter lOst und aus dieser Losung auch verhrutnismaBig schwer 
krista1lisiert. Dadurch wird die Trennung beider Verbindungen sehr 
erschwert. 

Synthese des 2-Amino-6.8-dioxypurins. 

HN-CO N-CO 
I I II I 

NH2 .C C-NH oder NH2 .C C-NH 

II II )CO I II )CO 
N-C-NH HN-C-NH 

Die Verbindung entsteht ganz analog den Harnsauren aus der 
durch die schone Synthese von W. Traube1) bekannt gewordenen 
Imidopseudoharnsaure. Die Reaktion erfolgt schon beim mehrstiindigen 
Erhitzen mit 20-prozentiger Salzsaure auf dem Wasserbade, aber die 
Ausbeute wird besser, wenn man noch konzentriertere Saure anwendet 
und die Temperatur auf 1200 steigert. 

1 Teil feingepulverte Imidopseudoharnsaure wird mit 3.5 Teilen 
Salzsaure vom spez. Gew. 1.19 im geschlossenen Rohr gut gemischt 
und dann rasch in einem Bade auf 1200 erhitzt. Beim wiederholten 
Umschiitteln tritt klare Losung ein, aber schon nach 10-15 Minuten 
beginnt die Kristallisation des salzsauren Aminodioxypurins. War 
deshalb die Pseudoharnsaure nicht zuvor gelOst, so kann sie von den 
ausfa1lenden Kristallen umhi.illt werden und dann unverandert bleiben. 
Nach zweistiindigem Erwarmen auf 1200 laBt man erkalten. Beim 
Offnen des Rohres entweicht viel Gas. Man erwarmt dann wieder 
auf 1000, filtriert das ungelost bleibende salzsaure Aminodioxypurin 
ab und wascht mit verdiinnter Salzsaure. Die Ausbeute betragt etwa 
50% der angewandten Imidopseudoharnsaure. Der Rest der letzteren 
wird bei dem ProzeB total zerstort, worauf auch die Gasentwickelung 
und die reichliche Bildung von Chlorammonium hinweisen. Das gelb~ 
liche Rohprodukt wird in etwa 30 Teilen Wasser unter Zusatz von wenig 
Natronlange heiB gelost, mit Tierkohle entfarbt und durch Zusatz von 
Salzsaure in der Hitze wieder gefallt. Dabei scheidet sich das freie 
Aminodioxypurin als farbloses Pulver abo Fiir die Analyse wurde es 
bei 1000 getrocknet, wobei es aber kaum an Gewicht verlor~ 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 26, 25~l8 [1893]. 
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Analyse: Ber. fiir C5H 5N50 2 • 

Prozente: C 35,9, H 3,0, N 41,9. 
Gef. " " 35,6, " 3,3, " 41,5. 

Die Verbindung zersetzt sich beim Erhitzen iiber 380 0 aUmahlich, 
ohne zu schme1zen. In Wasser ist sie au13erordent.1ich schwer 10slich. 
Desg1eichen wird sie von heiJ3er Sa1zsaure nur in geringer Menge auf
genommen. In starker Schwefe1saure, welche aus gleichen Volumen 
Wasser und konzentrierter Saure hergestellt ist, lost sie sich beim 
Erwarmen ziemlich leicht, und beim Erkalten scheidet sich dann eine 
kristallinische Masse aus, welche aus mikroskopisch klein en, ofters zu 
komplizierten Aggregaten vereinigten 4-seitigen 1'afelchen besteht. 
Die Kristalle sind wahrschein1ich ein Sulfat, welches aber s.chon beim 
Waschen mit kaltem Wasser die Schwefelsaure verliert. Auch in heiBem 
Ammoniak ist die Verbindung sehr schwer loslich; sie erfordert davon 
wenigstens fiinfmal so viel a1s das isomere 6-Amino-2,8-dioxypurin, 
welches ich aus der Harnsaure gewonnen habe und spater beschreiben 
werde. Beim Wegkochen des Ammoniaks faUt sie aus dieser Losung 
als undeutlich kristallinisches Pulver. Die Alkalisalze sind in Wasser 
sehr leicht lOslich. Das Natriumsalz scheidet sich beim raschen Ein
kochen der Losung in iiberschiissiger Natronlauge schon in der Hitze 
in farblosen mikroskopisch feinen, meist zu kugeligen Aggregaten ver
einigten Nade1n abo Das Barytsalz ist auch in heiBem Wasser recht 
schwer laslich. Durch 1angeres Erhitzen mit starkem Alkali auf 1000 

wird viel Ammoniak gebildet. Beim Erwarmen mit Salpetersaure wird 
die Verbindung rasch zerstort, und die hierbei entstehende Lasung 
gibt beim Verdampfen nur schwach die Murexidreaktion. Versetzt 
man die ammoniakalische Losung mit wenig Silbernitrat, so entsteht 
ein amorpher, nur schwach gefarbter Niederschlag, welcher beim 
Kochen schwarz wird. Dberschiissiges Silbernitrat erzeugt auch schon 
in der kalten ammoniakalischen Lasung eine schwarze Fallung. Ebenso 
empfindlich ist die Verbindung gegen Chlor, wie folgender Versuch 
zeigt: 

2 g wurden mit 20 g Salzsaure (spez. Gew. 1.10) iibergossen und 
im Laufe von 2 Stunden in die Fliissigkeit bei Zimmertemperatur 
0,5 g Kaliumchlorat in kleinen Portionen eingetragen. Zur Beforderung 
der Einwirkung diente haufiges Umschiitteln. Zum Schlu13 entstand 
eine klare Lasung, welche im Vakuum bei 500 stark konzentriert wurde. 
Der mit wenig warmem Wasser aufgenommene Riickstand schied 
beim Abkiihlen in geringer Menge ein kristallinisches Produkt aus, 
das nicht naher untersucht wurde. Die Lasung, welche nur schwache 
Murexidreaktion zeigte, enthielt eine betrachtliche Menge von salz
saurem Guanidin. Zum Nachweis desselben wurde die Fliissigkeit 



Fischer, Neue Synthese der Harnsaure, des Hydroxycaffeins usw. 263 

verdampft, der Riickstand mit warmem Alkohol aufgenommen, wobei 
der groBte Tell des Chlorkaliums zuriickblieb, das Flltrat abermals 
verdampft, und dann die wasserige Losung des Riickstandes wenn 
notig durch Natronlauge neutralisiert und mit einer kalten Losung 
von Natriumpikrat gefallt. Der Niederschlag gab beim Umkristalli
sieren aus heil3em \Vasser die von Emich 1 ) beschriebenen charakte
ristischen Kristalle des Guanidinpikrats und zeigte auch den Stickstoff
g ehalt dEsselben. 

Analyse: Ber. fur CN3H5,C6H3N~07' 

Prozente: N 29,2. 
Gef. " " 29,1. 

Diese Beobachtung beweist in Dbereinstimmung mit der Synthese, 
daB das vorliegende Aminodioxypurin eine Guanidingruppe enthalt. 

Bildung des 2 - Amino - 6.8 - dioxypurins aus Bromguanin. 

Der Austausch des Halogens gegen Hydroxyl bot bei dem Brom
guanin groBere Schwierigkeiten als in analogen Fiillen dar. Beim 
Erhitzen der Verbindung mit rauchender Salzsaure auf 1200 wird 
zwar etwas Aminodioxypurin gebildet, aber der groBte Teil der Substanz 
geht durch tiefergreifende Spaltungen verloren. Bessere Resultate 
erhalt man bei 1000 , aber die Reaktion verlauft dann auBerordentlich 
langsam, wie folgender Versuch zeigt. Feingepulvertes Bromguanin 
wurde mit der 20-fachen Menge Salzsaure (spez. Gew. 1.19) im ge
schlossenen Rohr zunachst auf 1300 erhitzt. Beim Umschiitteln er
folgte rasch klare Losung. J etzt wurde das Rohr, ohne zuvor abzu
kiihlen, 96 Stunden auf 1000 gehalten. Wahrend der Operation schied 
sich das Aminodioxypurin als schwach gelbe, kristallinische Masse abo 
Die Ausbeute an Rohprodukt bet rug ungefahr die HaUte des ver
wandten Bromguanins. Dasse1be wurde filtriert, gepulvert und dann 
zur Entfernung kleiner Mengen einer halogenhaltigen Beimengung mit 
verdiinntem Ammoniak, worin das Aminodioxypurin auBerordentlich 
schwer losiich ist, ausgekocht. Zur weiteren Reinigung diente Losen 
in verdiinnter N atronlauge, Kochen mit Tierkohle und Fallen der heil3en 
Fliissigkeit mit Salzsaure. 

Analyse. Ber. Prozente: C 35,9, H 3,0, N 41,9. 
Gef. " 35,5, " 3,3, " 41,5. 

Beim genauen Vergleich dieses Praparates mit dem synthetischen 
Aminodioxypurin konnte ich keinen Unterschied bemerken. 

1) Monatshefte f. Chern. 1~, 23 [1891]. 
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A11erdings ist der Beweis der Gleichheit hier nicht so scharf zu 
fiihren, wie bei Verbindungen mit festem Schmelzpunkt und deutlicher 
Kristallform. Trotzdem halte ich die Dbereinstimmung beider Pro
dukte in einer ganzen Reihe von Merkmalen fiir so vollkommen, daB 
man ihre Identitat behaupten kann. 

Bei diesen Versuchen bin ich von den Herren Dr. L. Beenseh 
und Dr. G. Pinkus und ganz besonders von Herm Dr. P. Hunsalz 
aufs eifrigste unterstiitzt worden. Ieh sage denselben fiir die wert
volle Hilfe aueh hier besten Dank. 
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N achdem die dem Theobromin entsprechende 3.7-Dimethylharn
saure synthetisch erhalten war l ), gewann der Versuch, sie in das Theo
bromin zuriickzuverwandeln und so dessen Synthese zu verwirklichen, 
ein erh6htes Interesse. In der Tat ist es mir auf· dem schon friiher 
eingeschlagenen Wege gelungen, dieses Ziel zu erreichen. Bei der 
Behan:llung der 3.7-Dimethylharnsaure mit einem Gemisch von Phos
phoroxychlorid und Phosphorpentachlorid entsteht das bereits von mir 
beschriebene Dimethyldioxychlorpurin 2), we1chem ich jetzt entsprechend 
der veranderten Formulierung des Theobromins folgende Struktur
forme! gebe: 

N==C.Cl 
I I 

CO C-N.CHs 

I II )CO 
CHs·N-C-NH 

Durch Erhitzen mit Ammoniak wird dieser K6rper in die ent
sprechende Aminoverbindung 

N=C.NH2 
I I 

CO C-N.CHa 

I II )CO 
CHs·N-C-NH 

verwandelt. Bei abermaliger Behandlung mit Phosphoroxychlorid 
wird dann das in Stellung 8 befindliche Sauerstoffatom gegen Chlor 
ausgetauscht, und es entsteht das 3.7 -Dimethyl;6-amino-2-oxy-8-chlor
purin, welches durch Reduktion in das 3.7-Dimethyl-6-amino-2-oxy
purin 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 564 [1897]. (S. 254.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 18, 2486 [1895]. (S. 193.) 
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:t\=C.NH2 
I I 

CO C-N.CH3 
, " "-
i II /CH 

CH3·K--C-N 

iibergeht. Diese Base verliert endlich bei der Behandlung mit sal
petriger Saure die Aminogruppe und es entsteht das Theobromin. 

Dureh diese Versuche ist aber nicht allein die erste Synthese des 
Theobromins moglich geworden, sondern auch das entseheidende 
tatsaehliche Material fUr die Feststellung seiner Struktur gewonnen. 
Denn die eben erwahnten beiden Aminokorper geben bei der Oxy
dation mit Chlor kein Methylguanidin und unterscheiden sieh dadurch 
scharf von isomeren Verbindungen, welche dem Paraxanthin ent
sprechen und welche, wie ieh spater zeigen werde, mit groBter Leichtig
keit unter denselben Bedingungen Guanidin, bzw. Methylguanidin 
Hefem. Diese Beobachtung hat mich zuerst veranlaBt, die friihere 
Annahme beziiglieh der Stellung der beiden Methyle im Theobromin 
aufzugeben und ich kann hier gleich hinzufUgen, daB die neue Theo
brominformel mit zahlreichen anderen Erfahrungen, welche ich seit
dem bei der Synthese des Xanthins, Adenins und Guanins gesammelt 
habe, in bestem Einklang steht. 

N=C.NH2 
I I 

3.7-Dimethyl-6-amino-2.8-dioxypurin, CO C-N.CH3' 

I II )CO 
CH3·N-C-NH 

Man kann fUr den Versuch das rohe Dimethyldioxyehlorpurin, 
welches aus der Losung der 3.7-Dimethylharnsaure in Phosphorehlorid 
beim Erkalten ausgeschieden ist, direkt nach dem Wasehen mit Ather 
und Troeknen bei 1000 verwenden. 

7 Teile des Praparates werden mit 50 Teilen wasserigem Am
moniak, welches bei 00 gesattigt ist, im gesehlossenen GefaB 3 Stunden 
auf 1300 im Luftbad erhitzt. Die in der Warme klare Losung seheidet 
beim Erkalten eine groBe Menge von Kristallen ab, welche wahr
scheinlieh das Ammoniaksalz des Aminokorpers sind. Ohne dasselbe 
zu isolieren, wird die ganze Masse zur Verjagung des freien Ammoniaks 
eingedampft. Beim Auslaugen des Riickstandes mit kaltem Wasser 
bleibt die neue Base als grau-griinlich gefarbte Masse zuriick. Die 
Ausbeute betragt ungefahr 70% des angewandten Chlorkorpers. Zur 
Reinigung wird dieselbe in heiBer verdiinnter Salzsaure gelost, mit 
wenig Tierkohle gekoeht und in der Warme dureh Natriumacetat 
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gefaut. Sie scheidet sich dabei als kristallinisches, fast farbloses Pulver 
ab und in der Mutterlauge bleiben nur so geringe Mengen zuriick, 
daB ihre Verarbeitung sich nicht lohnt. 

Das so gewonnene Praparat enthiilt noch eine sehr kleine Menge 
von Chlor und flir die Analyse muBte es deshalb in der vierfachen 
Menge rauchender J odwasserstoffsaure unter Zusatz von etwas J od
phosphonium heiB gelost werden. Dadurch werden die beigemengten 
Chlorkorper reduziert und in leichter losliche Produkte verwandelt 1 ). 

Nach dem Verdampfen des iiberschiissigen Jodwasserstoffs wurde end
lich das Jodhydrat in heiBem Wasser gelost und durch Natriumacetat 
zerlegt. N achdem endlich die Base von neuem in verdiinnter Salz
saure gelost,mit essigsaurem Natrium abgeschieden, mit heiBem Wasser 
gewaschen und bei 1150 getrocknet war, gab sie folgende Zahlen. 

Analyse: Ber. fUr C7H 9N60 2 • 

Prozente: C 43,07, H 4,61, N 35,89. 
Gef. " 42,62, " 4,80, " 35,81. 

Die Base zersetzt sich bei hoher Temperatur, ohne vorher zu 
schmelzen unter Abscheidung von Kohle. Sie ist selbst in heiBem 
Wasser nahezu un1oslich, auch in siedendem Alkohol lost sie sich sehr 
wenig und faut aus der stark konzentrierten Fliissigkeit als farbloses, 
aber nicht deutlich kristallisiertes Pulver aus. Etwas leichter wird 
sie von heiBem Eisessig aufgenommen. Ganz un10slich ist sie in Chloro
form. Mit Mineralsauren bildet sie bestandige Salze. Das Hydrochlorat 
scheidet sich aus der Losung der Base in hellier verdiinnter Salzsiiure 
beim Erkalten als farbloses kristallinisches Pulver aus. Schoner und 
schwerer loslich ist das Aurochlorat. Dasselbe kristallisiert aus heiBer 
verdiinnter Salzsiiure entweder in feinen gelben Nade1n, oder bei lang
samer Abscheidung in ziemlich dicken roten Tafeln. 

Am schonsten ist das Sulfat. Es scheidet sich aus der konzen
trierten LOsung der Base in heiBer verdiinnter Schwefe1saure allmiihlich 
in prachtig ausgebildeten farblosen und durchsichtigen Kristallen abo 
Es ist sehr viel leichter loslich als das Hydrochlorat. Von warmer 
verdiinnter Salpetersaure wird die Base unter starker Gasentwicke1ung 
rasch zerstort. In verdiinnter Natronlauge lost sie sich sehr leicht. 
1st die Fliissigkeit nicht zu verdiinnt, so scheidet sich auf Zusatz von 
starker Natronlauge allmahlich das Natriumsalz in der Kiilte entweder 

1) Dieses Verfahren habe ich ofters mit bestem Erfolge zur Reinigung von 
Purinkorpem, welchen kleine Mengen von Halogen- oder Nitro-Verbindungen 
anhafteten, benutzt. Durch dasselbe gelingt es z. B. am schnellsten, das Xanthin, 
welches aus Guanin durch salpetrige Siiure dargestellt und ziemlich stark gelb 
ist, farblos zu gewinnen. 
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in feinen, haufig sternfOrmig verwachsenen Nadelchen, oder in sehr 
biegsamen, auBerst feinen, fadenformigen Gebilden abo Auch in wasse
rigem Ammoniak lost sich das Dimethy1aminodioxypurin besonders 
in der Warme 1eicht auf, wird aber beim Wegkochen des Ammoniaks 
wieder gefallt. 

3.7 -Dimethyl- 6- amino- 2-oxy- 8-ch10rpurin, 

N=C-NH2 
I I 

CO C-N.CHa . 

I II )CC1 
CHa·N-C-N 

Fur die Bereitung dieses Korpers ist das Dimethy1aminodioxypurin 
verwendbar, nachdem das Rohprodukt einmal in verdunnter Sa1zsaure 
ge10st und durch N atriumacetat gefii11t ist, da die geringe Menge der 
dem Praparate anhaftenden Chlorverbindung die Operation nicht stort. 
Die bei 1200 getrocknete und fein gepu1verte Substanz wird mit der 
IO-fachen Menge Phosphoroxychlorid im Rohr 4 Stun den im 01bad 
unter haufigem Umschutte1n auf 1700 erhitzt, wobei schlieBlich eine 
klare braune Losung entsteht. Beim Erkalten scheidet sich ein Tei1 
der neuen Ch10rbase a1s Hydrochlorat kristallinisch abo Seine Menge 
betragt ungefahr 20% der angewandten chlorfreien Base. Um den 
Rest derselben aus der Mutterlauge zu gewinnen, wird diese im Vakuum 
aus dem Wasserbade verdampft, bis das Phosphoroxychlorid verjagt 
ist, wobei eine zahe dunkle Masse zuruckbleibt. DbergieBt man sie 
mit kaltem Wasser, so erwarmt sie sich bald, weshalb es nutzlich ist, 
maBig zu kiihlen. Schliel3lich entsteht eine dunke1braune, stark saure 
F1iissigkeit. Wird diese1be mit so viel starker Natronlauge versetzt, 
daB der groBte Teil der Saure abgestumpft ist, so scheidet sich das 
Hydrochlorat der neuen Base als gelbe kristallinische Masse abo Man 
laSt erkalten, filtriert und wascht mit wenig ka1tem Wasser. Die Mutter
lauge wird so weit verdampft, daB das Kochsalz noch eben in Losung 
bleibt und gibt dann beim Erkalten eine dritte, aber kleinere Kristalli
sation des Hydrochlorats. Das rohe, ge1b gefarbte Salz lost man in 
ungefahr 20 Teilen heiBem Wasser unter Zusatz von wenig Salzsaure, 
kocht mit etwas Tierkohle und versetzt das Fi1trat mit einem Uber
schuB von Ammoniak. Alsbald beginnt die Kristallisation des Dimethy1-
aminooxychlorpurins, welches nach dem volligen Erkalten filtriert und 
mit kaltem Wasser gewaschen wird. Die gesamte Ausbeute betrug 
70% des angewandten Dimethylaminodioxypurins. Um die schwach 
gelb gefarbte Base vollends zu reinigen, wird sie in ungefahr 90 Teilen 
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kochendem Wasser gelost und mit Tierkohle entfarbt. Aus dem 
Filtrat scheidet sie sich dann zum groJ3ern Teil in schonen langen 
Naoeln abo 

Die kristallisierte Base enthiilt, wenn sie 12 Stunden bei Sommer
temperatur an der Luft gelegen hat, 3 Mol. Kristallwasser, welches 
vollstandig bei 1050 entweicht. 

Analyse: Rer. fiir C7H sNsOCI + 3 H 20. 

Prozente: H 20 20,19. 
Gef. 20,03, 19,66. 

Die trockne Substanz gab folgende Zahlen: 

Analyse: Rer. fiir C7H sNsOCl. 

Prozente: C 39,34, H 3,75, N 32,79, CI 16,62. 
Gef. " 39,28, " 3,69, " 32,66, " 16,92. 

Die trockne Base zersetzt sich beim Erhitzen, ohne zu schmelzen. 
Sie ist in kaltem Wasser auJ3erordentlich schwer loslich, ebensowenig 
wird sie von kalten Alkalien und Ammoniak aufgenommen. Aus heiJ3em 
Wasser laBt sie sieh, wie zuvor erwahnt, leicht umkristallisieren. In 
siedendem Alkohol ist sie ebenfalls in merklieher Quantitat loslich 
und kristallisiert daraus beim Erkalten in feinen verfilzten N adeln. 
Von Chlorofwm wird sie sehr schwer gelost. 

Das Hydrochlorat ist in heiBem Wasser recht leicht, in kaltem 
dagegen schwer loslich. Noch schwerer lost es sich in kalter iiber
schiissiger Salzsaure. Es kristallisiert in feinen farblosen Nadeln. 
Das Nitrat ist in heiBem Wasser ziemlich leieht loslich. Die Losung 
reagiert sauer und scheidet in der Kalte das Salz zum allergroBten 
Teil in sehr feinen Nadeln oder in derberen Kristallaggregaten von 
wenig charakteristischer Form abo Das Sulfat ist in warmem Wasser 
sehr leieht loslich und kristallisiert aus der stark konzentrierten Losung 
in der Kalte in sehr feinen Formen. Das Aurochlorat ist in kaltem 
Wasser recht schwer loslich und kristallisiert aus warmer, sehr ver
diinnter Salzsaure in rotgelben baumartigen Aggregaten. 

N=C.NH., 
I I -

3.7-Dimethyl-6-amino-2-oxypurin, CO C.N.CH3 • 

I II )CH 
CH3 ·N-C.N 

Die Reduktion der Chlorverbindung kann wie in ahnlichen Fallen 
mit J odwasserstoff ausgefiihrt werden. Zu dem Zweck iibergieBt man 
5 Teile der fein gepulverten trocknen Substanz mit 20 Teilen J od
wasserstoffsaure yom spez. Gew. 1,96, wobei sieh unter Erwarmen 
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das J odhydrat bildet, dann fiigt man zerkleinertes J odphosphonium in 
ausreichender Menge zu und erwarmt unter Bewegung der Masse auf 
dem Wasserbade. Die Reduktion beginnt sofort, es entsteht aber da
bei keine klare Losung, sondern es verwandelt sich die Masse durch 
die Abscheidung des jodwasserstoffsauren Dimethylaminooxypurins in 
einen dicken Kristallbrei, welcher durch das freiwerdende J od stark 
dunkel gefarbt ist. 

N ach einiger Zeit wird die Masse wieder etwas diinnfliissiger und 
wenn man die reduzierende Wirkung des Jodphosphoniums durch 
Schiitteln unterstiitzt, so verlieren nach 1/2-1 Stun de die Kristalle 
und die Fliissigkeit ihre braune Farbe und behalten nur eine Gelb
farbung mit einem Stich ins Griinliche. Da jetzt die Reaktion beendet 
ist, so fiigt man so viel Wasser zu, bis in der Warme klare Losung 
eintritt und verdampft dann auf dem \Vasserbade. Bei geniigender 
Konzentration scheidet sich schon in der \Varme das jodwasserstoff
saure Dimethylaminooxypurin in schonen groBen Prismen oder Tafeln 
abo Nachdem der iiberschiissige J odwasserstoff ganz verdampft ist, 
lOst man den Riickstand in nicht zuviel heiBem Wasser und iiber
sattigt mit starker Natronlauge. In der Kalte scheidet sich dann die 
freie Base langsam in kleinen, vielfach sternformig verwachsenen, pris
matischen Nadeln aus, welche nach mehrstiindigem Stehen bei 0 0 

filtriert und mit kaltem Wasser gewaschen werden. 
Die Ausbeute betrug 85% der Theorie, so daB die Reaktion, wenn 

man die unvermeidlichen Verluste beriicksichtigt, quantitativ genannt 
werden kann. Zur volligen Reinigung wird die Base in heiJ3er wasseriger 
Losung mit Tierkohle entfarbt und durch Abki.ihlen wieder kristallisiert. 
Die lufttrockne Substanz enthalt 3 Mol. Kristallwasser, welche bei 
1050 entweichen. 

Analyse: Ber. flir C7H9NsO + 3 H 20. 

Prozente: H 2 0 23,17. 
Gef. " 23,16. 

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 
Analyse: Ber. flir C7H9N.O. 

Prozente: C 46,92, H 5,03, N 39,10. 
Gef. " " 46,61, " 5,07, " 38,91. 

Das Dimethylaminooxypurin zeigt keinen deutlichen Schmelz
punkt. 1m Kapillarrohre erhitzt, bleibt es bis 3400 fast unverandert, 
bei wenig hoherer Temperatur farbt es sich langsam braun und backt 
zusammen, schmilzt aber selbst bei 3800 , wenn man rasch erhitzt, 
noch nicht vollkommen. 

Es lOst sich in ungefahr 2 Teilen siedendem Wasser. In kaltem 
\Vasser lost es sich sehr viel schwerer, denn aus einer 5-prozentigen 
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LOsung fii.11t es bei 0 0 noch zum groBten Teil aus. Die wasserige LOsung 
reagiert neutral. 

In heiBem Alkohol ist die Base verhii.1tnismaBig recht schwer 
loslich und scheidet sich daraus beim Erkalten als kristallinisches 
Pulver aus. In Chloroform ist sie ebenfalls schwer lOslich. 

Sie bildet bestandige, meist schOn kristallisierende Salze. Das 
Hydrochlorat scheidet sich aus der konzentrierten warmen LOsung in 
schwacher Salzsaure als farblose Nadeln ab, welche unter dem Mi
kroskop meist wie lange diinne Prismen erscheinen. Das Nitrat, welches 
ahnliche LOslichkeit wie das salzsaure Salz besitzt, fallt aus der LOsung 
in farblosen Kristallaggregaten, welche unter dem Mikroskop Eis
blumen iihnlich aussehen. Das Sulfat ist in Wasser besonders leicht 
loslich und kristallisiert in fcinen biegsamen Nadeln. Das Chloroplatinat 
ist in heiBem Wasser leicht loslich und scheidet sich in der Kii.1te lang
sam in ziemlich groBen, rotgelben, meist prismenformig, aber auch 
manchmal tafelformig ausgebildeten Kristallen abo Schwer loslich 
ist das Aurochlorat. Aus heiBer verdiinnter Salzsaure kristallisiert es 
beim Erkalten schnell in feinen gelben N adeln. Mit J odwismuth-J od
kalium gibt die Base sofort einen roten, kornigen, in kaltem Wasser 
fast unloslichen Niederschlag, welcher auch in heiBem Wasser recht 
schwer loslich ist und daraus in kleinen roten Kristiillchen wieder 
ausfallt. 

Verwandl ung des 3.7- Dimethyl- 6 - amino - 2 - oxypurins 
in Theobromin. 

1,5 g Dimethylaminooxypurin wurden in 10 ccm Wasser und 
2,5 ccm verdiinnter Schwefelsaure (von 25%) gelost, dann auf 800 

erwarmt und unter stet em kraftigem Umschiitteln 0,75 g festes Natrium
nitrit in kleinen Portionen eingetragen. Dabei entweicht fortwiihrend 
Stickstoff neben roten Dampfen, und schon wahrend der Operation 
scheidet sich das Theobromin als schwach rotlichgelbes Pulver aus. 
Seine Menge betrug 0,7 g. Als das Filtrat in der gleichen Weise noch
mals mit 0,5 g Natriumnitrit behandelt war, wurden weitere 0,5 g 
Theobromin erhalten, so daB die Gesamtausbeute 1,1 g betrug. Das 
so erhaltene Theobromin wurde aus heiBem Wasser unter Zusatz von 
Tierkohle umkristallisiert. 

Das Praparat gab dann nach dem Trocknen bei 1050 folgende 
Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir C7HSN4,02. 

Prozente: C 46,67, H 4,44. 
Gef. " " 46,62, " 4,57. 
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Dasselbe loste sich wie Theobromin in ungefahr 150 Teilen sieden
dem Wasser und schied sich daraus a1s korniges, undeutlich kristalli
nisches Pulver wieder abo Es gab ferner mit Salpetersaure und Silber
nitrat die charakteristische, in schonen farblosen N adeln kristallisierende 
Doppelverbindung. SchlieBlich wurde es noch in Caffein verwandelt. 
Am leichtesten gelingt diese Reaktion, wenn man das Theobromln in 
1 Mol. Normal-Ka1ilauge lost, 1 Mol. J odmethyl zufiigt und dann im 
gesch10ssenen Rohr unter andauerndem Umschiitteln 3/4 Stunden auf 
1000 erhitzt. Beim Erkalten scheidet sich der groBte Teil des Caffeins 
in Kristallen abo Den Rest gewinnt man durch Verdampfen der Mutter
lauge und Auslaugen des Riickstandes mit Chloroform oder Benzol. 
Die Ausbeute betragt mehr als 80% des angewandten Theobromins. 
Dieses Verfahren ist noch bequemer als dasjenige von Schmidt und 
PreBler, welche die Umsetzung von Theobrominkalium und Jod
methyl in wiisserig-alkoholischer Losung ausfiihrten 1). Das aus dem 
synthetischen Theobromin gewonnene Caffein zeigte den Schmelzpunkt 
und die iibrigen Eigenschaften dieser Base. 

Sch1ieBlich sage ich Herrn Dr. P. Hunsalz fiir die wertvolle 
Hille, welche er mir bei dieser Arbeit geleistet hat, besten Dank. 

1) Liebigs Annal. d. Chem. %17, 294 [1883]. 
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Als Vorstudium flir die Synthese der natlirlichen Xanthinkorper 
muBte ich die Verwandlungen der friiher beschriebenen1) Methyl
trichlorpurine 

N=C.CI 
I I 

C1.C C.N 

II II )C.CI 
N-C.N. CH3 

cx-Methyltrichlorpurin 
oder 9-Methyltrichlorpurin 

N=C.CI 
I I 

C1.C C.N.CH3 

II II )C.CI 
N-C.N 

p-Methyltrichlorpurin 
oder 7-Methyltrichlorpurin 

durch Alkali und Ammoniak untersuchen. Da diese Beobachtungen 
nicht in den Rahmen der spater zu publizierenden Synthesen passen, 
so will ich sie hier getrennt als Erganzung meiner ruteren Arbeiten 
beschreiben. 

Wie schon bekannt, verlieren die beiden Methyltrich10rpurine 
beim Erwarmen mit starker Salzsaure zunachst das in Stellung 8 be
findliche Halogen und verwandeln sich in daS entsprechende Methyl
oxydichlorpurin. Ahnlich verlauft die Wirkung der Alkalien. Wendet 
man alkoholisches Alkali an, so wird bei niederer Temperatur in beiden 
Methyltrichlorpurinen zunachst das in Stellung 8 befindliche Chlor 
ganz glatt durch Athoxyl ersetzt. Bei hoherer Temperatur entstehen 
Diathoxyverbindungen. Dieses zweite Athoxyl tritt bei dem 7-Methyl
trich10rpurin nachgewiesenermaBen in die Stellung 6 ein. Bei der 
isomeren Verbindung findet wahrscheinlich das gleiche statt. 

GroBere Verschiedenheit zeigten die beiden Methyltrichlorpurine 
im Verhalten gegen wasseriges Alkali. Die 7-Methylverbindung ver
liert schon bei gewohnlicher Temperatur das in Stellung 8 befindliche 
Chlor; bei dem 9-Methyltrichlorpurin tritt die Reaktion erst bei hoherer 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. t1, 331 [1884] (5. 146); ~8, 2488 [1895]. 
(5. 194.) 

Fischer, Puringruppe. 18 
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Temperatur ein und verlauft nicht ganz einheitlich. Als Hauptprodukt 
entsteht aber auch hier das 9-Methyl-8-oxy-dichlorpurin. 

Ahnlich ist die Wirkung des Ammoniaks. Beim 7-Methyltrichlor
purin wird besonders leicht ein Chlor durch die Aminogruppe ersetzt 
und obschon der definitive Beweis mir nicht gelungen ist, glaube ich 
nach der Analogie mit der Wirkung des Alkalis annehmen zu diirfen, 
daB die Aminogruppe in Stellung 8 eintritt. Ich habe die Verbindung 
und ihre Verwandlungen ziemlich ausfiihrlich in Gemeinschaft mit 
Hm. Friedrich Jacobi studiert und die spater fiir diese Produkte 
gebrauchten Strukturformeln beruhen auf der eben erwahnten Voraus
setzung. 

Die Wechselwirkung zwischen dem 9-Methyltrichlorpurin und 
dem Ammoniak erfolgt etwas schwieriger und ist noch nicht geniigend 
untersucht. 

Verhalten des 7 - Methyltrichlorpurins gegen Alkalien. 

Von wasserigem Alkali wird das Methyltrichlorpurin wegen seiner 
geringen Laslichkeit in kaltem Wasser langsam angegriffen. Man 
muB deshalb die Reaktion durch mechanische Bewegung unterstiitzen. 

1 g feingepulverte Chlorverbindung ging beim starken andauemden 
Schiitteln mit 10 cern Normal-Kalilauge nach 3 Stunden vallig in 
Lasung und beim Ansauem fiel das gebildete 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlor
purin kristallinisch aus (0,8 g). Das Produkt besaB nach dem Um
kristallisieren aus· Alkohol den Schmp. 268°. Zur weiteren Identifizie
rung wurde es in 1 Mol. Normal-Kali1auge gelast und unter Schiitteln 
mit der berechneten Menge Jodmethyl bei 1000 in das 7.9-Dimethyl-
8-oxy-2.6-dichlorpurin verwandelt, welches bei 1840 schmolz. Die 
daraus endlich dargestellte Diathoxyverbindung zeigte ebenfalls den 
bekannten Schmp. 1270. 

Viel rascher wirkt Kalilauge bei 1000; denn 1 g des 7-Methyl
trichlorpurins ging beim Kochen mit 25 cern Wasser und 10 cern Normal
Kalilauge schon nach einigen Minuten in Lasung. Das durch Sauren 
fillbare Reaktionsprodukt war hier nicht so rein, wie im vorhergehenden 
Falle und besaB infolgedessen einen erheblich niedrigeren Schmelz
punkt. DaB es aber ebenfalls zum graBeren Teile aus dem 7-Methyl-
8-oxy-2.6-dichlorpurin bestand, konnte durch die Methylierung nach
gewiesen werden. 

Noch leichter als wasseriges Alkali wirkt die alkoholische Lasung 
auf das 7-Methyltrichlorpurin. Schon bei 00 wird das in Stellung 8 
befindliche Chloratom durch Athoxyl ersetzt und bei 350 findet der 
gleiche Austausch zum zweiten Male in der Stellung 6 statt. 



Fischer, Dber die beiden Methyltrichlorpurine. 

7 -Methyl- 8 - a thoxy- 2. 6 - dichlorpurin, 

N=CCI 
I I 

CIC C.N.CH3 

II II )C.O~H6 
N-C.N 
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2 g 7-Methyltrichlorpurin wurden in 300 ccm Alkohol warm ge
lost, dann auf 30 abgekiihlt und mit 10 ccm einer alkoholischen Kali
lOsung, welche 7% Kaliumhydroxyd enthie1t, versetzt. Sofort ent
stand ein aus feinen Nade1chen bestehender Niederschlag. N achdem 
die Mischung noch eine Viertelstunde in Eis gestanden, wurde sie mit 
dem gleichen Volumen Wasser verdunnt, zur Vervollstandigung der 
Ausscheidung nochmals auf· 00 abgekiihlt und dann filtriert. Die Aus
beute betrug 1,2 g. Das Produkt ist nach einmaligem Umkristallisieren 
aus heiBem Alkohol rein. Fur die Analyse war es bei 1000 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C8H8N4.0C~. 

Pro:r.ente: C 38,9, H 3,2, N 22,7, Cl 28,75. 
Gef. " " 38,6, " 3,4, " 22,4, " 28,75. 

Die Substanz schmilzt bei 181-1820 (korr. 185-1860 ) ohne Zer
setzung, bei hoherer Temperatur zersetzt sie sich; in kleinerer Menge 
laBt sie sich aber aueh teilweise destillieren. 

In heiBem Wasser ist sie reeht schwer lOslich. 1 g verlangt von 
heiBem Alkohol ungefahr 33 cem, von heiBem Benzol 10 cem, von 
siedendem Chloroform 5 ccm und noeh weniger von heiBem Eisessig. 
Beim Erkalten kristallisiert sie aus allen diesen LOsungen rasch, in 
der Regel in feinen Nadeln. In kalten Alkalien ist die Verbindung 
uiIloslich. Beim Kochen geht sie dagegen rasch in LOsung, und beim 
Ansauern fillt dann eine neue kristallinisehe Substanz aus. 

DaB die Verbindung die Athoxygruppe in der Stellung 8 enthalt, 
beweist ihre Verwandlung in 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin durch 
S-alzsaure. 

Zu dem Zweeke wurde 1 g feingepulverte Athoxyverbindung 
mit 16 ccm Salzsaure vom spez. Gew. 1,19 erwarmt. Dabei trat erst 
klare LOsung ein, und dann schied sich sehr rasch das Umwandlungs
produkt kristallinisch abo Nach 3 Minuten langem Koehen wurde 
mit Wasser verdunnt und nach dem Erkalten filtriert. Die Ausbeute 
war fast quantitativ. Das Produkt sehmolz nach dem Umkristallisieren 
bei 265 0 , zur weiteren Identifizierung diente die zuvor besehriebene 
Verwandlung in das 7.9-Dimethyl-8-oxy-dichlorpurin und das Dimethyl
oxydiathoxypurin. 

18* 
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7 - Methyl- 6.8 - dia thoxy- 2 - chlorpurin. 

Diese Verbindung entsteht entweder aus der vorhergehenden oder 
direkt aus dem 7 -Methyltrichlorpurin durch alkoholisches Kali bei 
hoherer 'I'emperatur. 

Fur die Darstellung werden am besten 5 g feingepulvertes 7-Methyl
trichlorpurin mit 50 ccm einer 7 -prozentigen alkoholischen Kalilauge 
10-15 Minuten auf 35-400 erwarmt und, da keine Losung dabei er
folgt, die Masse gleichzeitig tiichtig mechanisch bewegt. Man verdunnt 
dann mit Wasser und filtriert. Die Menge des Rohproduktes ist gleich 
der des angewandten 'I'richlormethylpurins. Zur Reinigung wurde das
selbe einmal aus heiJ3em Alkohol und dann aus heiJ3em Essigather um
kristallisiert. Die Ausbeute an reinem Praparat ohne Beriicksichtigung 
der Mutterlauge betrug 70% des angewandten 'I'richlormethylpurins. 

Fur die Analyse war es bei loOo getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr CloH13N,,-02Cl. 

Prozente: C 46,8, H 5,1, N 21,8, Cl 13,84. 
Gef. " " 46,6, " 5,1, " 21,5, " 14,25. 

Die Substanz schmilzt bei 194-1950 (korr.). I g lost sich in un
gefahr 40 ccm siedendem Alkohol und 8 ccm heiJ3em Chloroform. N och 
leichter lost heiJ3er Eisessig, wahrend Benzol ungefahr in der Mitte 
zwischen Chloroform und Alkohol steht. Aus Alkohol kristallisiert 
sie beim Erkalten in farblosen, ziemlich dicken Prismen. In heiJ3em 
Wasser ist sie sehr schwer loslich und fant beim Erkalten in auJ3erst 
feinen Nade1chen. Gegen wasseriges Alkali ist sie viel bestandiger als 
die zuvor beschriebene Monoathoxyverbindung. 

Beim Erwarmen mit starker Salzsaure verliert sie zunachst nur 
ein Athyl, und es entsteht ein 

7 -Methyloxyathoxychlorpurin, 

in we1chem die relative SteHung von Oxy und Athoxyl noch un
bekannt ist. 

Zur Bereitung desselben wird die Diathoxyverbindung mit 24 Ge
wichtsteilen Salzsaure yom spez. Gew. 1,19 auf dem Wasserbade er
warmt, wobei erst klare LOsung erfolgt und dann sehr bald die Ab
scheidung des neuen Produktes eintritt. Man erhitzt noch einige Mi
nuten weiter, verdunnt dann mit Wasser und filtriert. Das Produkt 
wird entweder aus heiJ3em Alkohol umkristallisiert oder in heiJ3em 
Wasser unter Zusatz von etwas Ammoniak gelOst und durch Weg
kochen des Ammoniaks wieder abgeschieden. 



Fischer, Uber die heiden MethyltricWorpurine. 

Fiir die Analyse war die Substanz bei 1000 getrocknet. 
Analyse: Ber. fur CSHgN4,02Cl. 

Prozente: C 42,0, H 3,9, N 24,5, CI 15,5. 
Gef. " " 41,7, " 4,3, " 24,3, " 15,4. 
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Die Verbindung schmilzt bei 260-261 0 (korr. 270-271 0 ) ohne 
Zersetzung. Sie ist in heiBem Wasser sehr schwer, in heiBem Alkohol 
erheblich leichter loslich, noch besser wird sie von heiBem Aceton 
aufgenommen und kristallisiert in feinen farblosen Nadeln. Die Alkali
salze sind in Wasser sehr leicht loslich, sie werden durch konzentriertes 
Alkali kristallinisch gefaJ.lt. Wiisseriges Ammoniak lOst die Verbindung 
ebenfalls leicht. 

Bei der Behandlung mit starkem J odwasserstoff verliert das 
7-Methyl-6.8-diathoxy-2-chlorpurin sowohl das Halogen wie die beiden 
Athyl und verwandelt sich in das 

HN-CO 
I I 

7-Methyl-6.8-dioxypurin, HC C.N.CHa . 

II II )CO 
N-C.NH 

Das gepulverte 7-Methyldiathoxychlorpurin lost sich in der zehn
fachen Menge Jodwasserstoff (spez. Gew. 1,96) bei gewohnlicher Tempe
ratur und die eintretende Reduktion gibt sich bald durch Braunfarbung 
der Fliissigkeit kund. Fiigt man gepulvertes J odphosphonium zu und 
schiittelt immer wieder bis zur Entfarbung, so ist die Reduktion bei 
einer Temperatur von 20-250 ungefiihr nach 3 Stunden beendet. 
Beim Verdampfen der Losung bleibt das Jodhydrat des Methyldioxy
purins als schon kristallisierte, fast farblose Masse zuriick. Dasselbe 
wird in verdiinntem heiBem Ammoniak gelost, die Fliissigkeit ver
dampft, um das Ammoniaksalz zu zerlegen, und der Riickstand mit 
kaltem Wasser ausgelaugt, wobei das Methyldioxypurin als farblose 
kornige Masse zuriickbleibt. Die Ausbeute an Rohprodukt ist fast 
quantitativ. Zur Reinigung wird dasselbe aus heiBem Wasser unter 
Zusatz von ein paar Tropfen Salzsaure mehrmals umkristallisiert. 
Zur LOsung sind ungefahr 80 Teile notig; will man aber hiibsche Kristalle 
erhalten, so nimmt man besser die doppelte Menge. Bei gewohnlicher 
Temperatur scheidet sich dann die Verbindung in kleinen, aber hiibsch 
ausgebildeten, schrag abgeschnittenen Saulen oder Platten abo 

Die exsikkatortrockne Substanz verliert beim Trocknen bis 1300 

nicht an Gewicht. 
Analyse: Ber. fiir CUH6N4,02' 

Prozente: C 43,4, H 3,6, N 33,7. 
Gef. " 43,55, " 3,85, " 33,6. 
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Beim Erhitzen im Kapillarrohr beginnt sie gegen 400 0 sich zu 
braunen. Beim rascheren Erhitzen schmilzt sie ebenfalIs unter Braun
farbung und sublimiert gleichzeitig in kleinerer Menge. Von siedendem 
Wasser verlangt sie ungefahr 80 Tei1e, von kochendem Eisessig etwa 
50 Teile zur Losung. In heiBem Alkohol ist sie sehr schwer 10slich 
(ca. 1500 Teile). In starker Salzsaure lOst sie sich zumal in der War me 
in erheblicher Menge, und beim Erkalten scheidet sich aus der konzen
trierten Losung das Hydrochlorat in kleinen Nadeln abo Salpetersaure 
(spez. Gew. 1,4) lost und oxydiert schon bei gewohnlicher Temperatur. 

In Alkalien und Ammoniak ist die Substanz sehr leicht 16slich. 
Aus der ammoniakalischen Losung falIt Silbernitrat einen amorphen 
Niederschlag, der auch beim Kochen ziemlich bestandig ist. Sehr 
schon ist das Barytsalz. Es krista1lisiert aus heiBem Wasser, worin 
es ziemlich leicht loslich ist, beim Erkalten in glanzenden N adeln. 
Von dem Xanthin und seinen Homologen unterscheidet sich dieses 
Methyldioxypurin ganz scharf durch das Verhalten gegen Chlor. Denn 
es wird dadurch nicht in Alloxan verwandelt und zeigt mithin auch 
nicht die Murexidreaktion. 

Der Beweis fiir die oben angenommene Struktur des 7-Methy1-
6.8-dioxypurins wurde durch die Methylierung ermoglicht. Die Ver
bin dung verwandelt sich dabei in ein Trimethyldioxypurin, welches 
zusammen mit einer isomeren Verbindung in dem nachfo1genden 
Kapitel beschrieben wird. 

Zwei mit dem Caffetn isomere Trimethyldioxypurine. 

Dieselben entstehen durch Methylierung der beiden schon bekannten 
bisher als iX- und /1-Verbindung bezeichneten Dimethyldioxypurine1 ). 

Die Struktur der letzteren konnte friiher nicht mit Sicherheit fest
gestelIt werden. Die jetzt bekannten Tatsachen gestatten aber die 
definitive Losung dieser Frage. Das /1-Dimethyldioxypurin entsteht 
namlich durch Reduktion des aus 3.7-Dimethylharnsaure bereiteten 
Dimethyldioxychlorpurins. Fiir letzteres folgt aber aus der zuvor 
beschriebenen Synthese des Theobromins folgende Struktur: 

N=C. CI 
I I 

ac C-N.CH3' 

I II )ca 
CH3·N-C-NH 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 1'2', 335 [1884] (5.150) und %8, 2487 [1895]. 
(5. 193.) 
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Fiir das p-Dimethyldioxypurin und das daraus hervorgehende 
Trimethyldioxypurin, ergeben sich also die Forme1n: 

N=CH 
I I 

OC C-N.CH3 

I II )CO 
CH3·N-C-NH 

3.7-Dimethyl-2.8-dioxypurin 

N=CH 
I I 

und OC C-N.CH3 

I II )CO 
CH3·N-C-N.CH3 

3.7.9-Trimethyl-2.8-dioxypurin. 

Da nun die beiden isomeren ,x-Verbindungen nachgewiesener
maBen ein Sauerstoffatom in Stellung 8 enthalten, so bleiben fUr sie 
nur folgende Forme1n iibrig: 

HN-CO CH3·N-CO 
I I I I 

HC C-N.CH3 und CH C-N.CH3 

II II )CO II II )CO 
N-C-N. CH3 N-C-N. CH3 

7.9-Dimethyl-6. 8-dioxypurin 1. 7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin. 

Das 1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin entsteht nun auch durch Me
thylierung des zuvor beschriebenen 7 -Methyl-6.8-dioxypurin, woraus 
also dessen Struktur gefolgert werden konnte. 

1. 7. 9-Trimethyl- 6.S-dioxypurin. 

Die Methylierung des 7.9-Dimethyl-6.8-dioxypurins (,x-Dimethyl
dioxypurins) geht in alkalischer LOsung recht glatt vonstatten. 1 g 
der Verbindung wurde in 5,6 ccm Normal-Kalilauge gel6st und nach 
Zusatz von 1 g J odmethyl im geschlossenen Rohr unter Schutteln 
1 Stunde auf 1000 erwarmt. 

Es entstand eine klare LOsung, welche auch beim Abkiihlen keine 
Kristalle abschied. Dieselbe wurde zur Trockne verdampft, der Ruck
stand wiederholt mit Chloroform ausgekocht und das beim Verdampfen 
des Chloroforms zuruckbleibende Produkt aus heiBem Alkohol um
kristallisiert. Die Ausbeute betrug 0,8 g. Fur die Analyse war das 
Praparat bei 1050 getrocknet. 

Analyse: Ber. ffir CSH10N4,02' 

Prozente: C 49,48, H 5,15. 
Gef. " " 49,49, " 5,19. 

Die Verbindung hat ziemlich groBe Ahnlichkeit mit dem Caffein. 
1m Kapillarrohr erhitzt, schmilzt sie bei 229-2300 (korr. 235-2360 ). 

Sie lost sich recht leicht in heiBem Chloroform und heiBem Wasser, 
erheblich schwerer in heiBem Alkohol. Aus der Losung in kaltem 



280 Fischer, Dber die beiden Methyltrichlorpurine. 

Wasser wird sie durch Alkalien gefii11t. Sie kristallisiert sowohl aus 
Alkohol wie aus Wasser in feinen Nade1n. Versetzt man die Losung 
der Verbindung in der 7-fachen Menge 12-prozentiger Salzsaure mit 
einer konzentrierten Go1dch10ridlosung, so farbt sich die Fliissigkeit 
dunke1braun und scheidet nach kurzer Zeit das Aurochlorat in ge1ben 
Nade1n abo In heiJ3em Wasser ist es sehr 1eicht 10slich, scheidet sich 
aber auf Zusatz von Sa1zsaure schnell wieder abo Es wird deshalb 
am best en aus verdiinnter Sa1zsaure umkristallisiert. Scheidet es sich 
langsam daraus ab, so bildet es lange, schmale, schief abgeschnittene 
B1attchen. Bei schneller Kristallisation sieht es wie feine N adeln aus, 
we1che oft sternformig verwachsen sind. Nach einer Go1dbestimmung 
scheint das 1ufttrockne Salz ungefahr 2 Mol. Kristallwasser zu ent
ha1ten. Aber eine genaue Bestimmung desse1ben war nicht mog1ich, 
denn beim Erhitzen auf 1050 trat zwar erheblicher Gewichtsverlust 
ein, aber die gleichzeitig auftretende Farbung lieJ3 auf eine weiter
gehende Zersetzung schlieJ3en. 

Yom Caffem kann die Base 1eicht durch Chlorwasser unterschieden 
werden; denn sie gibt damit nicht die fiir die Xanthinkorper so charak
teristische Murexidprobe. 

Um das '1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin aus dem 7-Methyl-6.8-
dioxypurin zu gewinnen, lost man dasse1be in der berechneten Menge 
N ormal- Kalilauge (2 MoL), fiigt J odmethy1 (2 Mt>l.) hinzu und 
erhitzt das Gemisch im geschlossenen Rohr unter fortwahrendem 
Schiitte1n auf 1000. Die farb10se, ganz schwach saure Losung wird 
dann zur Trockne verdampft, der Riickstand mit Chloroform aus
gezogen und der beim Verdampfen desse1ben bleibende Riickstand aus 
Alkoho1 umkristallisiert. 

Analyse: Ber. fiir CSHION402. 
Prozente: C 49,48, H 5,15, N 28,9. 

Gef. ,,49,4, ,,5,3, ,,28,6. 

Das Praparat zeigte alle zuvor beschriebenen Eigenschaften des 
1. 7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurins. 

3.7.9 - Trimethy1- 2.8 - dioxypurin. 

Die Verbindung wird genau auf dieselbe Art, wie die zuvor be
schriebene, aus dem 3.7 -Dimethyl-2.8-dioxypurin (P-Dioxydimethyl
purin) erhalten. Die Ausbeute betrug ungefahr 70% des Ausgangs
materials. Fiir die Analyse wurde das Produkt zweimal aus absolutem 
Alkoho1 umkristallisiert und bei 1050 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CSHION402. 
Prozente: C 49,48, H 5,15. 

Gef. " " 49,39, " 5,19. 
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1m Kapillarrohr erhitzt, beginnt die Substanz gegen 2400 zu 
sintern und schmilzt bei 247 0 (korr. 254 0). Sie lost sich selbst in kaltem 
Wasser recht leicht, desgleichen in heiBem Alkohol und Chloroform, 
dagegen ziemlich schwer in kaltem Alkohol. 

Aus heiBem Alkohol kristallisiert sie deshalb leicht in schonen 
Nadeln, welche haufig zu kugelformigen Aggregaten vereinigt sind. 
Aus der wasserigen Losung wird sie auch durch starke Alkalien ge
faUt. Von der vorhergehenden Verbindung unterscheidet sie sich 
durch den hoheren Schmelzpunkt, die groBere Loslichkeit in kaltem 
Wasser und die Eigenschaften des Aurochlorats. Das letztere bildet 
auch gelbe Nadeln, welche zwar in heiBem Wasser ebenfaUs leicht 
loslich sind, aber beim Erkalten sehr bald wieder ausfaUen. Beim 
raschen Erhitzen schmilzt das Salz bei ungefahr 233-2350 (unkorr.) 
unter Zersetzung. Das lufttrockne Salz verlor bei 1100 nicht an Ge
wicht und gab bei der Analyse folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fUr CsHloN402.HAuC14' 

Prozente: Au 36,82. 
Gef. " 36,96. 

Mit Chlorwasser gibt das 3.7.9-Trimethyl-2.8-dioxypurin ebenso 
wenig wie der isomere Korper die Murexidprobe. 

Verhalten des 9 -Methyltrichlorpurins gegen Alkalien. 

Da mit wasserigem Alkali bei gewohnlicher Temperatur trotz 
heftigem Schiitteln nach mehreren Stunden keine wahrnehmbare Ein
wirkung stattfand, so wurde das feingepulverte Methyltrichlorpurin 
mit der lO-fachen Menge Normal-Kalilauge zum Sieden erhitzt. Nach 
einigen Minuten erfolgte klare Losung, und beim Ansauern schied 
sich daraus eine kristaUinische Masse abo Dieselbe war ein Gemisch 
verschiedener Korper, denn beim Umkristallisieren aus heiBem Alkohol 
fiel zunachst in geringerer Menge ein feines KristaUpulver aus, welches 
bei 286-2880 (korr. 297-300,50), mithin hoher als das 9-Methyl-8-
oxydichlorpurin, schmolz. Die Mutterlauge aber gab als Hauptprodukt 
unreines 9-Methyl-8-oxydichlorpurin, welches zunachst den niedrigen 
Schmp. 252-2550 (korr. 261-2650) zeigte. Da die Reinigung durch 
weitere Kristallisation Schwierigkeiten bot, so wurde das Rohprodukt 
direkt auf nassem Wege weiter methyliert. So konnte dann leicht 
reines 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin vom Schmp. 1840 gewonnen 
werden. 

Leichter und glatter verlauft die Einwirkung der alkoholischen 
Kalilauge. In der Kalte entsteht das 
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9 -Meth yl- 8 - a thoxy- 2.6- dichlorp uri n, 

N=CCI 
I I 

ClC C-N 

II II )C. OC2HS 

N-C-N. CH3 

Lost man 1 g des 9-Methyltrichlorpurins in 300 cern Alkohol, 
kiihlt auf 50 ab und fligt 5 cern einer alkoholisehen Kalilauge von 
7% Kaliumhydroxyd hinzu, so beginnt naeh einiger Zeit die Abseheidung 
von Chlorkalium. LaBt man die Fliissigkeit dann bei Zimmertemperatur 
stehen, so ist naeh einer halben Stunde die Reaktion beendigt. Fiir 
die Isolierung der leicht losliehen Athoxyverbindung fiigt man 100 cern 
\Vasser hinzu, iibersattigt sehwach mit Essigsaure und verdampft den 
Alkohol am besten im luftverdiinnten Raum. Dann scheidet sieh die 
Athoxyverbindung als kristallinisehe Masse ab, welche mit kaltem 
Wasser gewasehen wird. Die Ausbeute betragt etwa 70% des Aus
gangsmaterials. Das Produkt wird in wenig warmem Benzol gelost; 
versetzt man diese LOsung bis zur Triibung mit Petrolather, so seheiden 
sieh alsbald hiibsche, zu kugeligen Aggregaten vereinigte Nadelchen 
ab, welche flir die Analyse bei 1000 getrocknet wurden. 

Analyse: Ber. fiir C8H8N~OC~. 

Prozente: C 38,87, H 3,24, N 22,67, Cl 28,75. 
Gef. " " 38,79, " 3,53, " 22,38, " 28,82. 

Die Verbindung beginnt bei 1480 weich zu werden und sehmilzt 
bei 1520 (korr. 1540). Sie l6st sich in ungefahr 2,5 Teilen warmem 
Benzol, 20 Teilen heiBem Alkohol und 1850 Teilen siedendem Wasser; 
aus letzterem kristallisiert sie beim Erkalten in langen gEinzenden 
Nadeln. 

Dureh starke Salzsaure laBt sie sich leieht in das 9-Methyl-e
oxydiehlorpurin verwandeln. Zu dem Zweek wurde sie in der drei
faehen Menge Salzsaure (spez. Gew. 1,19) durch Sehiitteln gelost; 
beim Erwarmen entwiekelte sieh sofort Chlorathyl, und es sehied 
sich das Methyloxydiehlorpurin als kristallinisehe Masse abo Die Zer
setzung war naeh 5 Minuten auf dem Wasserbade beendet und die 
Ausbeute fast quantitativ. Das umkristallisierte 9-Methyl-8-oxy-
2.6-dichlorpurin zeigte den friiher beobaehteten Sehmp. 274 0 (korr. 
2840). Zur weiteren Identifizierung diente die Dberfiihrung in das 
7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-diehlorpurin. Dieselbe wunle fruher 1 ) mit 
Hilfe des Bleisalzes ausgeflihrt. Viel leiehter gelingt sie auf nassem 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. IT, 333 [1884]. (5. 148.) 
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Wege. Man lost das Methyloxydichlorpurin in der fUr 1 Mol. berechneten 
Menge Normal-Kalilauge, fUgt die ebenfails fUr 1 Mol. berechnete 
Menge J odmethyl hinzu und erhitzt im geschlossenen Rohr unter hau
figem Schiitteln im Wasserbade. Nach kurzer Zeit beginnt die Ab
scheidung der Dimethylverbindung, welche nach dem Umkristalli
sieren aus Alkohol die friiher beschriebenen Eigenschaften zeigte. Die 
Ausbeute an reiner Dimethylverbindung betragt nach diesem Verfahren 
mehr als 70% der Monomethylverbindung. 

9 - Methyldiat40xychlorpurin. 

Wird die vorhergehende Verbindung mit alkoholischem Kali ge
kocht, so tauscht sie noch ein Chlor gegen Athoxyl aus. Nach der 
Analogie mit dem 7-Methyltrich1orpurin halte ich es fiir wahrscheinlich, 
daB auch in diesem Faile das zweite Athoxyl an Stelle 6 eintritt. Der 
Beweis dafiir ist aber bisher nicht gefUhrt. 

Will man die Diathoxyverbindung, welche schon friiher von mir 
kurz erwahnt wurde1 ), direkt aus dem 9-Methyltrichlorpurin darstellen, 
so lOst man 1 g desselben in 25 ccm heiBem Alkohol, fiigt 0,5 g Kali 
in alkoholischer Losung zu, kocht 1/4 Stun de am RiickfluBkiihler und 
gieBt in 40 ccm heiBes Wasser. Beim Abkiihlen falit die Diathoxy
verbindung als dicker Brei von auBerst feinen N adeln aus. Dieselben 
wurden aus heiBem Alkohol umkristallisiert und fiir die Analyse bei 
1000 getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr CloHlSN402Cl. 

Prozente: C 46,8, H 5,1, CI 13,8. 
Gef. " " 46,5, " 5,3, " 13,9. 

Die Verbindung schmilzt bei 147-1480 (korr. 149-1500). Sie 
lOst sich in ungefahr 4000 Teilen kochendem Wasser, 5-6 Teilen heiBem 
Alkohol oder Essigester und etwa 2 Teilen kochendem Benzol. 

In Salzsaure (spez. Gew. 1,19) lost sie sich in der Kalte leicht 
und verwandelt sich beim Erwarmen der Losung in ein neues Produk:t, 
welches sich alsbald kristallinisch abscheidet und aus heiBem Alkohol 
in feinen, meist facherformig gruppierten Nadeln yom Schmp. 2640 

kristallisiert. 

Aminoderivate des 7 - Methylpurins, 
(in Gerneinschaft mit Friedrich J aco bi bearbeitet). 

Durch Ammoniak wird das 7-Methyltrichlorpurin in warmer 
alkoholischer Losung sehr rasch in das Methyl-amino-dich1orpurin ver
wandelt, welches sehr wahrscheinlich die Struktur 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 17, 332 [1884]. (5. 146.) 
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N=C.Cl 
I I 

C1.C C-N.CH3 

II II )C.NH2 

hat. N-C-N 

Durch Reduktion mit J odwasserstoff entsteht aus der Chlor
verbindung das entsprechende, stark basische 7-Methyl-amino-purin 

N=CH 
I I 

HC C-N.CH3 

II II )C.NH2 

N-C-N 

Dagegen tauscht das Methyl-amino-dichlorpurin beim Erhitzen mit 
starker Salzsaure auf 1300 beide Halogenatome gegen Sauerstoff aus 
und es resultiert das 7-Methyl-amino-dioxypurin, 

HN-CO 
I I 

CO C-N.CH3 

I II )C.NH2 

HN-C-N 

welches gleichzeitig Saure und Base ist. 

7 - Methyl- 8 - amino - 2.6 - dichlorpurin. 

Sattigt man die heiBe Losung des 7-Methyltrichlorpurins in 25 Teilen 
absolutem Alkohol mit gasformigem Ammoniak, so faut nach kurzer 
Zeit aus der heligelben Flussigkeit die Aminoverbindung als gelbes 
Kristallpulver aus, welches aus mikroskopischen kugeligen Aggregaten 
besteht. Man laBt erkalten, filtriert und wascht mit Wasser. Die Aus
beute betragt etwa 85% der Theorie. Zur Reinigung wird das Produkt 
in 15 Teilen heiBer 20-prozentiger Schwefelsaure gelost, dann die schwach 
gelbe Fliissigkeit kurze Zeit mit Tierkohle gekocht und das farblose 
Filtrat, welches beim Erkalten das Sulfat kristallinisch abscheidet, 
mit verdiinntem Ammoniak neutralisiert.. Dabei falit das Methyl
amino-dichlorpurin als farbloses kristallinisches Pulver aus. 

Fur die Analyse wurde es bei 1100 getrocknet. 

Analyse: Ber. flir C6 H 5NsC12 • 

Prozente: C 33,03, H 2,29, N 32,11, C1 32,57. 
Gef. " " 33,19, " 2,50, " 32,12, " 32,44. 

Das Methyl-amino-dichlorpurin zersetzt sich erst bei hoher Tem
peratur, ohne vorher zu schmelzen und liefert unter Aufblahen und 
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Entwickelung von Salzsaure cine gliinzende Kohle. In heiBem Alkohol 
ist es sehr wenig und in Wasser noch schwerer lOslich. Ebensowenig 
wird es von Ammoniak und Alkalien aufgenommen, dagegen lost es 
sich in starken Mineralsauren unter Sa1zbildung. Die Salze werden 
aber schon durch Wasser gespalten. Das Hydrochlorat, welches selbst 
in der Siedehitze ziemlich schwer 10slich ist, scheidet sich beim Er
kalten der LOsung der Base in verdiinnter Salzsaure als feine, farblose 
Nade1n abo 

Das Sulfat ist in hellier verdiinnter Schwefelsaure recht leicht 
10slich und kristallisiert aus der konzentrierten LOsung beim Erkalten 
in feinen, farblosen Nade1n, welche vielfach kuge1ig verwachsen sind. 

Das Nitrat ist in heiBer verdiinnter Salpetersaure leicht 165lich 
und kristallisiert daraus beim Erkalten schnell in schonen Nadeln. 
Mit starker Salpetersaure verdampft, gibt es keine Murexidreaktion. 

7 - Methyl- 8 - aminopurin. 

Feingepulvertes Methyl-amino-dichlorpurin wird mit der 10-fachen 
Menge' J odwasserstoffsaure yom spez. Gew. 1,96 unter Zusatz von J od
phosphonium und ofterem Schutteln auf dem Wasserbade erwarmt, 
bis eine klare und schwach gelbe LOsung entstanden ist. Die Operation 
dauert bei kleinen Mengen kaum mehr als 15 Minuten. Beim Ver
dampfen des J odwasserstoffs bleibt das J odhydrat des Methyl-amino
purins als kristallinische Masse zuriick. Man lOst dasselbe in Wasser 
und fiillt die Base mit Ammoniak. Zur Reinigung wird dieselbe in 
verdiinnter Salzsaure gelost, mit Tierkohle bis zur Entfarbung ge
kocht, aus dem Filtrat wieder mit Ammoniak abgeschieden und aus 
viel heiBem Wasser umkristallisiert. So bereitet, bildet sie deree, 
stark glanzende, prismatische Kristalle. 

Fur die Analyse wurde sie bei 1300 getrocknet, wobei sie nur 
unwesentlich an Gewicht verlor. 

Analyse: Ber. fiir C6H 7N5 • 

Prozente: C 48,32, H 4,7, N 46,98. 
Gef. " 48,34, " 4,92, " 46,87. 

Das Methyl-amino-purin zersetzt sich erst bei hoher Temperatur 
unter Schwarzung und partie11er Schmelzung. Von siedendem Wasser 
verlangt es 104 Tei1e zur LOsung und kristallisiert beim Erkalten sehr 
rasch. In Alkalien 1st es nicht loslich. Die wasserige LOsung reagiert 
neutral. Mit Salpetersaure gibt es ebensowenig wie sein Chlorderivat 
<lie Murexidreaktion. 

Die Salze sind gegen Wasser bestandig. Das Hydrochlorat ist 
in kaltem Wasser ziemlich leicht 10slich und scheidet sich daraus beim 
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Verdunsten in feinen, farb1osen, ziemlich 1angen Nade1n abo Das Sulfat 
ist in Wasser ebenfalls recht 1eicht loslich. Vie1 schwerer lost sich 
das Nitrat in kaltem Wasser. Aus der heiBen Losung scheidet es sich 
schnell in farb10sen, eigentiimlich verwachsenen, knollenartigen Kri
stallen abo 

Das Aurochlorat ist in heiBer verdiinnter Sa1zsaure ziemlich 1eicht 
1i:islich, kristallisiert aber beim Erkalten sehr 1eicht und bildet entweder 
groBe ge1be SpieBe oder kleine, meist zu zweien verwachsene, wetzstein
formige Kristalle. Beim Kochen mit Wasser wird es unter Abscheidung 
eines 01s zerlegt, aber durch Zusatz von Salzsaure wieder regeneriert. 
Das Chlorop1atinat ist 1eichter loslich a1s das Go1dsa1z und kristallisiert 
aus warmer verdiinnter Sa1zsaure in feinen gelbroten Nadeln. 

7 - Methy1- 8 - amino - 2.6 - dioxypurin. 

Wird das feingepulverte 7-Methyl-amino-dichlorpurin mit der 
40-fachen Menge Salzsaure yom spez. Gewicht 1,19 im geschlossenen 
Rohr im Olbade erwarmt, so geht es beim Umschiitteln schon bei 
1200 in Losung. Man steigert die Temperatur bis 1300. Schon nach 
einer halben Stunde beginnt die Kristallisation des salzsauren Methyl
amino-dioxypurins. Nach weiterem 1/2-stiindigem Erhitzen laBt man 
erkalten, filtriert auf GlaswoUe und wascht mit starker Salzsaure. 
Die Mutterlauge gibt beim Eindampfen eine zweite, aber viel geringere 
Kristallisation. 

Das salzsaure Salz wird zwar schon durch Wasser zerlegt, aber 
zur Darstellung der Base lost man dasselbe am besten in warmer, 
stark verdiinnter Natronlauge und iibersattigt mit Essigsaure; dabei 
entsteht zunachst eine Gallerte, welche durch kurzes Kochen in ein 
farbloses kristallinisches Pulver verwande1t wird. Dasselbe wurde 
nach dem Filtrieren und sorgfaltigen Auswaschen mit Wasser fUr die 
Analyse bei 1100 getrocknet, wobei es nur sehr wenig an Gewicht verlor. 

Analyse: Ber. fiir CUH 7N50 2 • 

Prozente: C 39,77, H 3,86, N 38,67. 
Gef. " " 39,59, " 4,00, " 38,63. 

Das 7-Methyl-amino-dioxypurin verkohlt bei hoher Temperatur, 
ohne zu schme1zen. In heiBem Wasser ist es auBerordentlich schwer 
loslich, 1eicht wird es dagegen von warmer verdiinnter Schwefe1saure 
aufgenommen, und wenn die LOsung nicht zu sehr verdiinnt ist, so 
scheidet sich beim Erkalten das Sulfat in feinen, biegsamen Nadeln 
abo Viel schwerer lost sich die Verbindung in warmer verdiinnter 
Salzsaure und beim Erkalten faUt das Hydrochlorat in feinen, stern
formig vereinigten Nadeln aus. Beide Salze werden durch Wasser 
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zerlegt. Von Salpetersaure wird die Verbindung in der Warme rasch 
zerstort und in Alloxan verwande1t. Sie gibt infolgedessen die Murexid
reaktion ebenso schon wie die Hamsaure und unterscheidet sich da
durch von den beiden sauerstofffreien Verbindungen. 

In verdiinnten Alkalien ist das Methyl-amino-dioxypurin be
sonders in der Warme Ieicht Ioslich; es bildet Salze mit einem Aquivalent 
Metall. Die Natriumverbindung ist in der Kiilte ziemlich schwer lOslich, 
infolgedessen scheidet sie sich bei Iangerem Stehen einer warm be
reiteten LOsung a1s groBe, wasserhe11e, gut ausgebildete kompakte 
Kristalle abo Dber Schwefelsaure getrocknet, haben dieselben die 
Zusammensetzung: 

C6H 6N50 2Na + 2 H20. 

Das Kristallwasser entweicht vollstandig bei 4-stiindigem Erhitzen 
auf 1150. 

Analyse: Ber. Prozente: H 20 15,02. 
Gef. 14,43. 

Analyse: Ber. fiir CSH 6N 60 2Na. 

Prozente: Na 11,33. 
Gef. " 11,40. 

Die wasserige LOsung des Salzes reagiert stark alkalisch. 
In warmem Ammoniak ist das Methyl-amino-dioxypurin zwar 

schwerer loslich a1s in Natronlauge, aber sehr vie1leichter als in Wasser. 
Beim Wegkochen des Ammoniaks scheidet es sich sehr rasch wiederab. 
Versetzt man die ammoniakalische LOsung mit Silbernitrat, so faut 
das Silbersalz als weiBer amorpher Niederschlag. 

An den vorstehenden Versuchen, welche groBtenteils nicht im 
Zusammenhang, sondem gelegentlich fiir Zwecke des Vergleichs mit 
anderen Resultaten ausgefiihrt wurden, haben auBer Hm. Jacobi 
die Herren Doktoren P. HunsaIz, G. Pinkus und F. Hiibner teil
genommen, wofiir ich dense1ben besten Dank sage. 
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19. Emil Fischer nnd Lorenz Ach: "Ober das Oxydichlorpnrin. 
Berichte der deutschen chernischen Gesellschaft 30, 2208 [1897]. 

(Eingegangen am 2. Oktober; vorgetragen in der Sitzung von Hm. E. Fischer.) 

Vor 13 Jahren hat der eine von uns l ) gezeigt, daJ3 man den Methyl
harnsauren den Sauerstoff durch Chlorphosphor teilweise oder ganzlich 
entziehen und Produkte gewinnen kann, we1che gechlorte Purine 
genannt werden. Am ausfiihrlichsten wurde der Vorgang studiert 
bei der 9-Methylharnsaure (,B-Methylharnsaure), we1che bei gemaJ3igter 
Einwirkung des Chlorphosphors ein Methyloxydichlorpurin und bei 
erschopfender Behandlung das Methyltrichlorpurin lieferte. 

N=C.Cl 
I I 

CloC C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHs 

Methyloxydichlorp uri n. 

N=C.Cl 
I I 

CloC C.N 

II II )C.Cl 
N-C.N.CHs 

Meth yltrichlorpuri u. 

Die Dbertragung dieser Reaktion auf die Harnsaure selbst miJ3-
lang damals wegen ihrer geringen Loslichkeit in Phosphoroxychlorid 
und wegen ilirer Unbestandigkeit gegen das oxydierende Pentachlorid. 

Urn diese Schwierigkeiten zu umgehen, haben wir an Stelle der 
freien Saure das Kaliumsalz angewandt und die Chlorierung allein durch 
Phosphoroxychlorid bewerkstelligt. So ist es uns denn gelungen, aus 
der Harnsaure eine Verbindung C5H 2N40C12 in reichlicher Menge zu 
gewinnen, we1che in jeder Beziehung dem oben erwahnten Methyl
oxydichlorpurin entspricht. DaJ3 dieselbe wirklich das 8-0xy-2.6-di
chlorpurin von der Formel 

N=C.Cl 
I I 

CloC C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

ist, beweist das Resultat der Methylierung, denn hierdurch entsteht das 
langst bekannte 7.9-Dimethyloxydichlorpurin vom Schmp. 184°, dessen 
Struktur durch Spaltungen festgeste1lt ist 2 ). 

1) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. tr, 328 (5. 143) und 1776 
[1884]. (5. 153.) 

2) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. tr, 1780 [1884]. (5. 157.) 
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Durch Reduktion mit J odwasserstoff wird das neue Oxydichlor
purin gerade so wie die methylierten Chlorpurine in das zugehorige 
8-0xypurin libergeflihrt. Ferner kann es durch langeres Erhitzen 
mit Salzsaure in Harnsaure zurlickverwandelt werden. Endlich lassen 
sich die Chloratome sukzessive durch die Aminogruppe ersetzen. Das 
durch diese Reaktion zuerst entstehende Produkt ist, wie aus den 
spater zu beschreibenden Beziehungen zum Adenin hervorgeht, das 
6-Amino-8-oxy-2-chlorpurin: 

N=C.NH2 
I I 

C1.C C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

und liefert bei der Reduktion das mit dem Guanin isomere 6-Amino-
8-oxypurin. Bei starkerer Einwirkung des Ammoniaks wird auch 
das zweite Chloratom ersetzt, und es resultiert das 2.6-Diamino-8-oxy
purin: 

N=C.NH2 
I I 

NH2 .C C.NH 

II II )CO 
N-C.NH. 

8 - Oxy- 2. 6 - dichlorpurin. 

1 Teil scharf getrocknetes harnsaures Kalium wird mit 1,2 Teilen 
Phosphoroxychlorid gut gemischt und im geschlossenen GefaB 6 Stunden 
auf 160-1700 erhitzt. 1m kleinen gibt man zweckmaBig harnsaures 
Kalium und Oxychlorid schichtenweise ins Einschmelzrohr und schlittelt 
nach dem Zuschmelzen kraftig durcheinander. Nach dem Erkalten 
ist noch ziemlich starker Druck im GefaB. Man zersetzt die dunkel 
gefarbte, zusammengebackene Masse mit Wasser und saugt das ab
geschiedene Produkt abo Zur Zerstorung der Nebenprodukte tragt 
man die auf dem Wasserbade getrocknete Masse in 4-6 Teile heiBe 
Salpetersaure vom spez. Gewicht 1,4 portionenweise ein und kocht 
20-30 Minuten tiber freier Flamme. Dabei bleibt das Oxydichlorpurin 
zum groBten Teil ungelost. Der Rest scheidet sich beim Verdlinnen 
mit Wasser ab. Man erhalt so ein gelb gefarbtes , fein kristallinisches 
Pulver. Die Ausbeute betragt 40-50% des angewandten harnsauren 
Kaliums. 

Flir die weitere Reinigung dient das schon kristallisierende Am
moniumsalz, welches am besten in alkoholischer Losung bereitet wird. 

Fischer, Puringruppe. 19 
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Man suspendiert zu dem Zwecke das gepulverte OxydicWorpurin etwa 
in der 24-fachen Gewichtsmenge siedenden Alkohols und fiigt dann 
alkoholisches Ammoniak hinzu, bis das Purin unter Zurucklassung 
von einigen braunen Flocken in Losung gegangen ist. Man kocht 
dann noch mit etwas Tierkohle und filtriert. Beim Erkalten scheidet 
sich das Ammoniumsalz in groBen, ganz schwach gelb gefarbten Blattern 
abo Wird die Kristallisation durch starke AbkiiWung befordert, so 
betragt die Ausbeute etwa zwei Drittel des angewandten OxydicWor
purins. Der Rest desselben wird aus der Mutterlauge durch Eindampfen 
und abermalige Kristallisation gewonnen. Aus dem Ammoniumsalz 
gewinnt man durch Losen in Wasser und Ansauern das Oxydichlor
purin. Die Ausbeute betragt etwa 80% des Rohproduktes oder 32-40% 
des angewandten harnsauren Kaliums. Man kann auch das Ammonium
salz in wasseriger Losung darstellen und durch Umkristaliisieren reinigen, 
muB aber dann mit der ziernlich groBen Loslichkeit desselben in Wasser 
rechnen. 

Fur die Analyse wurde das Oxydichlorpurin noch zweimal aus 
heiBem Alkohol unter Zusatz von etwas Tierkohle umkristallisiert. 

Analyse des bei 1100 getrockneten Produktes: Ber. fiir CSH 2N40Cl2 • 

Prozente: C 29,30, H 0,98, N 27,32, Cl 34,60. 
Gef. " 29,20, " 1,45, " 27,22, " 34,42. 

Beim Erhitzen im Kapillarrohr fangt das OxydicWorpurin erst 
uber 3500 an, schwach braun zu werden, und zersetzt sich bei noch 
hoherer Temperatur allmahlich, ohne zu schmelzen. 

Es lost sich in ungefahr 120 Teilen siedendem Alkohol1) und 
kristallisiert daraus beim Erkalten in mikroskopisch kleinen, haufig 
verwachsenen, farblosen Prismen. Von kochendem Wasser sind un
gefahr 1000 Teile zur Losung erforderlich, bei langerem Stehen in 
der Kalte kristallisiert es daraus in mikroskopisch kleinen, schiefen 
Tafelchen oder in spieBartigen Formen. 

Es lost sich leicht in Alkalien, wasserigem Ammoniak und beim 
Kochen auch in Alkalicarbonaten. Das schon kristallisierende Am
moniumsalz ist oben beschrieben. Die Alkalisalze sind in Wasser viel 
leichter loslich, werden aber durch sehr konzentriertes Alkali in der 
Krute in auBerst feinen, biegsamen Nadelchen abgeschieden. Diese 
Fallung erfolgt bei der Natriumverbindung ~ascher als bei dem Kalium
salz. Besonders schon ist das Baryumsalz; es lost sich in heiBem Wasser 

1) Diese Li:islichkeitszahlen bedeuten immer Gewichtsteile. Wenn sie nur 
als approximative Werte angegeben sind, wird man sich nicht wundern, bei ge
nauen Bestimmungen Abweichungen vielleicht von 10% oder noch etwas mehr 
zu finden. Ich habe aber doch geglaubt, dieselben mitteilen zu soBen, da sie sehr 
viel mehr sagen als die sonst iiblichen Ausdriicke "schwer loslich, leicht loslich usw." 
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ziemlich 1eicht und kristallisiert daraus beim Erka1ten III farb10sen 
Nade1n, welche haufig biische1- oder sternfOrrnig verwachsen sind. 

Leicht lost sich das Oxydichlorpurin in konzentrierter Schwefe1-
saure, wird aber durch Wasser daraus sofort gefii.1lt. Auch heiJ3e konzen
trierte Sa1petersaure lost es in ziemlich groJ3er Menge und oxydiert 
es nur 1angsam. In konzentrierter kochender Salzsaure ist es dagegen 
sehr schwer 10slich, noch weniger wird es von verdiinnten Mineralsauren 
aufgenommen. 

Verwand1 ung des Oxydich10rpurins in Harnsa ure. 

Wird das feingepulverte Oxydich10rpurin mit der 50-fachen Ge
wichtsmenge Sa1zsaure (spez. Gewicht 1,19) im gesch10ssenen Rohr 
unter fortwahrender schiitte1nder Bewegung auf 1200 erhitzt, so erfo1gt 
nach 3-4 Stunden klare Losung, und nach 7 Stun den ist die Zersetzung 
zum gro/3ten Teil beendet. Nach dem Erkalten ist nur schwacher 
Druck im Rohr, und die ge1be Fliissigkeit hinterlaJ3t beim Verdampfen 
einen ge1bbraunen Riickstand, dessen Menge nach dem Waschen mit 
Wasser 50-60% der angewandten Chlorverbindung betragt. Das 
Produkt ist groJ3tenteils Harnsaure. Zur Reinigung wird dasse1be zu
nachst in verdiinnter Natron1auge ge10st, mit Tierkoh1e gekocht, durch 
Sa1zsaure gefa11t, dann mit A1koho1 ausgekocht, um kleine Mengen 
einer Ch10rverbindung zu entfernen, und schliel31ich nochma1s in a1ka-
1ischer Losung mit Tierkohle behande1t. Durch Sa1zsaure wird jetzt 
ein schwach ge1bliches KristaIlpulver gefaIlt. Will man die Saure ganz 
farb10s erhalten, so ist es notig, sie aus der 1800-fachen Menge heiJ3em 
Wasser unter Zusatz von etwas Tierkohle umzukristallisieren. Das so 
gewonnene Praparat besteht aus mikroskopisch k1einen, rechteckigen 
Blattchen, welche aile Reaktionen und auch die Zusammensetzung 
der Harnsaure zeigen. 

Analyse des bei 110 0 getrockneten Kiirpers: Ber. fur C5H 4 N4 0 3 . 

Prozente: C 35,71, H 2,38. 
Gef. " 35,49, " 2,63. 

Methylierung des Oxydich10rpurins. 

Am 1eichtesten ge1ingt die Verwandlung in das Dimethy1derivat. 
Sie kann sowohl auf trocknem Wege mit dem Bleisa1z, wie auf nassem 
mit dem Kaliumsa1z ausgefiihrt werden. In beiden Fallen ist das Produkt 
identisch mit dem bekannten 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dich1orpurin. 

Um das Bleisa1z zu bereiten, werden 2 g Oxydich10rpurin in 20 cern 
Norma1-Ka1i1auge und 30 cern Wasser gelost und in der Siedehitze 

19 * 
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mit einer konzentrierten Losung von 3,7 g Bleiacetat gefallt. Der 
farblose Niederschlag wird nach dem Erkalten filtriert, mit Wasser, 
Alkohol und Ather gewaschen und bei 1250 getrocknet. Erhitzt man 
3,6 g dieses Salzes mit 3 g J odmethyl und 3 cern Ather im geschlossenen 
Rohr 12 Stunden auf 100-1100, so geht beim Auskochen des Rohren
inhaltes mit Alkohol das gebildete Dimethylderivat in Losung und 
scheidet sich aus der konzentrierten Fliissigkeit beim Erkalten in 
hiibschen Nadeln abo Die Ausbeute betrug aber nur 40% der Theorie. 

Nach dem Umkristallisieren aus Alkohol zeigte das Produkt den 
Schmelzpunkt des 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurins. Zur weiteren 
Identifizierung wurde es in das entsprechende Dimethyloxydiathoxy
purinl) verwandelt, welches nach dem Umkristallisieren aus heiBem 
Wasser den Schmelzpunkt 1260 (korr. 1280) hatte. 

G1atter ver1auft die Methylierung auf nassem Wege und ist auBer
dem viel bequemer auszufiihren. Man lost das Oxydichlorpurin ent
weder in der fiir 2 Mo1ekiile berechneten Menge wasseriger Kali1auge 
und erhitzt nach Zugabe von J odmethy1 unter dauerndem Schiitteln 
im geschlossenen Rohr bei Wasserbadtemperatur, wobei das in Alkali 
unlosliche Dimethylderivat sich kristallinisch ausscheidet, oder man 
verwendet eine methylalkoholische Losung und erhitzt mehrere Stunden 
auf 100-1100. 

Schwieriger ist es, die Methylierung so zu leiten, daB das Mono
methylderivat resultiert. Das gelingt aber bei niederer Temperatur in 
stark alkalischer, wasserig-alkoholischer Losung, wenn die Menge des 
J odmethyls nur einem Molekiil entspricht. Wird dagegen letzteres 
im DberschuB angewandt, so entsteht auch hier, a11erdings recht lang
sam, das Dimethylderivat. Dementsprechend werden fiir die Be
reitung des Monomethylproduktes 10 g reines Oxydichlorpurin in 
40 g Wasser und 7 g Atzkali gelOst, dann mit 40 cern Alkohol ver
mischt und in einer KaItemischung gekiihlt. Dazu gibt man 7 g J od
methyl und laBt die Mischung bei 00 stehen. Bei zeitweisem Urn
schiitteln geht das Jodmethyl irn Laufe von 5-10 Stunden in Losung. 
Man laBt die klare LOsung noch 48 Stunden irn Eisschrank stehen, 
filtriert von einem kleinen Bodensatz und verdarnpft den Alkohol 
auf dern Wasserbade. Aus der wasserig-alkalischen Losung £a11t das 
Methylprodukt durch Essigsaure kristallinisch aus. Die Ausbeute 
betragt etwa 90% der Theorie, und einrnaliges U rnkristallisieren aus 
heiBem Alkohol geniigt, urn ein reines Praparat zu gewinnen. 

Analyse des bei 1100 getrockneten Korpers: Ber. fiir C6H4N4 0C12 • 

Prozente: C 32,88 H 1,83. 
Gef. " 32,75 " 2,25. 

I} Berichte d. d. chern. Gesellsch. l'f, 336 [1884]. (5. 151.) 
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Das Produkt ist identisch mit dem 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin. 
Dies wurde einerseits durch den Schmelzpunkt und die sonstigen 
auBeren Merkmale, andererseits durch die Verwandlung in 7-Methyl
harnsaure bewiesen. Den letzten Versuch hielten wir fiir notwendig, 
wei! 7- und 9-Methyloxydichlorpurin nach den auBeren Eigenschaften 
leicht verwechselt werden konnen. Die Umwandlung in die Methyl
harnsaure geschah durch 4-stiindiges Erhitzen des Methyloxydichlor
purins mit der 8-fachen Menge Salzsaure (spez. Gewicht 1,19) auf 130°. 
Nach dem Verdampfen der Salzsaure wurde der Riickstand mit Wasser 
gewaschen, dann zur Zerstorung einer geringen Menge chlorhaltiger 
Substanz mit der 5-fachen Menge rauchender J odwasserstoffsaure auf 
dem Wasserbade erwarmt, und die Harnsaure durch Wasser wieder 
abgeschieden. Das so gewonnene Produkt enthielt keine nennens
werten Mengen von 9-Methylharnsaure, wohl aber besaB es die charak
teristischen Eigenschaften (groBe Loslichkeit in Wasser, schon kristalli
sierendes Ammoniumsalz) der 7-Methylharnsaure. Das aus Wasser 
umkristallisierte lufttrockne Praparat enthielt auch wie jene ein Molekiil 
Kristallwasser. 

Kristallwasserbestimmung: 0,3208 g Substanz verloren beim einstiindigen 
Erhitzen auf 140 0 0,0295 g H 20. 

Analyse: Ber. fiir CeHeN403 + H 20. 

Prozente: H 2 0 9,00. 
Gef. " ,,9,20. 

N=CH 
I I 

8-0xypurin, HC C.NH 

II II )CO 
N-C.NH. 

Um diese mit dem Hypoxanthin isomere Base darzusteIlen, wird 
das feingepulverte 8-0xy-2.6-dichlorpurin mit der lO-fachen Menge 
Jodwasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) auf dem Wasserbade erhitzt und 
so viel J odphosphonium eingetragetl; daB das freiwerdende J od wieder 
verschwindet. Nach 15-20 Minuten erwarmt man dann iiber freier 
Flamme unter weiterem Zusatz von J odphosphonium, bis eine klare, 
fast farblose Losung entstanden ist. Wird dieselbe auf dem Wasser
bade verdampft, so bleibt das jodwasserstoffsaure Oxypurin als schwach 
gelb gefarbte Kristallmasse zuriick. Dieselbe wird in warmem Wasser 
ge1ost, mit Ammoniak iibersattigt, wobei in der Regel schon Kristalli
sation erfolgt, dann zur volligen Abscheidung der Base zur Trockne 
verdampft und der Riickstand mit kaltem Wasser ausge1augt. Durch 
Umkristallisieren desselben aus heiBem Wasser unter Zusatz von 
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Tierkohle erhalt man die reine Base in farblosen, auBerst feinen, bieg
samen Nadelchen. Die Ausbeute ist fast quantitativ. 

Fiir die Analyse wurde das Produkt bei 1100 getrocknet, wobei 
aber kaum Gewichtsverlust eintrat. 

Analyse: Ber. fiir C.H4N40. 

Prozente: C 44,1, H 2,94, N 41,2. 
Gef. " " 43,97, " 3,00, " 40,89. 

Das 8-0xypurin schmilzt nicht ganz scharf gegen 317 0 (korr.) 
ohne Zersetzung und laBt sich bei hoherer Temperatur sogar partiell 
in kleinerer Menge destillieren. Es lost sich in ungefahr 12 Teilen heiBem 
Wasser und scheidet sich beim Erkalten sofort als dicker Brei feiner 
Nadelchen abo Auch in kaltem Wasser ist es verhaltnismaBig leicht 
loslich, erheblich schwerer wird es von Alkohol aufgenommen. Die 
heiBe wasserige Losung reagiert auf Lackmuspapier sauer und zerlegt 
langsam das Calciumcarbonat. Dementsprechend lost es sich leicht 
in Alkalien und in erheblicher Quantitat auch in iiberschiissigem Am
moniak; beim Kochen wird aber die Ammoniumverbindung zersetzt. 

Mit Mineralsauren bildet das Oxypurin bestandige, meist leicht 
losliche Salze. Das oben erwahnte J odhydrat kristallisiert aus heiBem 
Wasser, worin es sehr leicht loslich ist, in hiibschen farblosen Prismen. 
Noch leichter loslich sind Hydrochlorat und Sulfat, verhaltnismaBig 
schwer loslich ist in kaltem Wasser das Nitrat; es faUt aus der warm 
bereiteten Losung beim Abkiihlen ziemlich rasch in spieBformigen und 
vielfach biischelformig verwachsenen Kristallen mit schlecht ausgebil
deten Flachen. Das Chloroplatinat scheidet sich aus der konzentrierten 
warmen Losung langsam in ziernlich derben, gelbroten KristaUen aus. 
Das Aurochlorat kristallisiert aus warmer, sehr verdiinnter Salzsaure, 
worin es sehr leicht loslich ist, in feinen gelben Blattchen. 

Silbernitrat erzeugt in der wasserigen LOsung der Base einen 
amorphen Niederschlag, welcher sich in warmer verdiinnter Salpeter
saure lOst, woraus dann beim Abkiihlen feine, meist sternformig ver
wachsene Nadelchen kristallisieren. 

6 - Amino - 8 - oxy - 2 - chlorpurin. 

1 Tei1 sorgfrutig gereinigtes 8-0xydichlorpurin wird mit 25 Teilen 
alkoholischem Ammoniak, welches aus gleichen Volumen bei 0 0 ge
sattigtem alkoholischem Ammoniak und absolutem Alkohol hergesteUt 
ist, im geschlossenen Rohr wahrend 6 Stunden im Luftbad auf 1500 

erhitzt. Da das hierbei zunachst entstehende Ammoniumsalz des Oxy
dichlorpurins und ebenso der spater gebildete Aminokorper in dem 
Alkohol schwer loslich sind, so findet wahrend der ganzen Operation 
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keine vollkommene Losung statt. Trotzdem ist die Umsetzung so 
gut wie vollstandig. Nach dem Erkalten ist das Aminooxychlorpurin 
zum allergroBten Teil als hellrote, aus kugligen Aggregaten bestehende 
Kristallmasse abgeschieden, und da die Mutterlauge andere Produkte 
enthalt, welche die spatere Reinigung des Aminokorpers erschweren, 
so ist ei'! rats am, zu filtrieren und den Riickstand allein zu verarbeiten. 
Bei gut gelungener Operation lOst sich derselbe in verdiinnter heWer 
Salzsaure vollig auf. Man kann ihn dann direkt zur Darstellung des 
schon kristallisierenden Baryumsalzes verwenden. Wenn dagegen 
eine Probe des Produktes von Salzsaure unvollstandig aufgenommen 
wird, so ist zunachst die Reinigung iiber das Hydrochlorat vorteilhaft. 
Man kocht zu dem Zweck das Rohprodukt mit der 60-fachen Menge 
12-prozentiger Salzsaure, filtriert und la13t erkalten. Dabei scheidet 
sich das Hydrochlorat in schwach gelb gefarbten Nadeln aus der Losung 
abo Dieselben werden filtriert, dann in Wasser suspendiert, mit Am
moniak iibersattigt, auf dem Wasserbade einige Zeit erwarmt, bis die 
abgeschiedene Base einen dichten Niederschlag bildet, und letzterer 
filtriert. Zur volligen Reinigung dient dann das Baryumsalz, welches 
man auch direkt aus dem Rohprodukt darstellen kann, wenn dasselbe 
in Salzsaure klar loslich ist. 

Zu dem Zweck wird 1 Teil der Base mit 2 Teilen kristallisiertem 
Barythydrat und 70 Teilen Wasser zum Sieden erhitzt, wobei fast 
klare Losung erfolgt. Man fiigt noch etwas Tierkohle zu, bis die Fliissig
keit farblos geworden ist und filtriert siedend hei13. In der Kalte scheidet 
sich das Baryumsalz in farblosen, feinen, langen Nadeln ab, welche 
nach dem Abkiihlen auf 00 filtriert werden. Ihre Menge ist ungefahr 
gleich der des angewandten Produktes. Fiir die vollige Reinigung ist 
es notwendig, das Salz nochmals aus hei13em Wasser unter Zusatz 
von etwas Barythydrat umzukristallisieren, wobei auch der Verlust 
nur gering ist, da das Salz in kaltem iiberschiissigem Barytwasser 
sehr schwer loslichist. Zur Gewinnung der freien Base wird das Baryum
salz abermals in hei13em Wasser gelost und Essigsaure bis zur stark 
sauren Reaktion zugefiigt. Dabei scheidet sich die Base sofort in au13erst 
feinen, verfilzten Nadelchen ab, we1che nach dem Erkalten filtriert 
werden. Fiir die Analyse wurde das Produkt bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C5H 4 N5ClO. 
Prozente: C 32,34, H 2,15, N 37,73, Cl 19,14. 

Gef. " 32,44, " 2,46. " 37,61, " 19,12. 

War das Produkt nicht iiber das Baryumsalz gereinigt, so gab die 
Analyse stets etwa 1% zu wenig Chlor und bei dem nur einmal kristalli
sierten Baryumsalz betrug die Differenz auch noch 0,5 % Chlor. Das 
Aminochloroxypurin verandert sich bis 3600 kaum, bei hoherer Tempe-
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ratur verkohlt es, ohne zu schmelzen; es lOst sich in heiBem Wasser 
sehr schwer und faUt beim Erkalten in leichten Flocken aus. In Alkohol 
ist es ebenfalls sehr schwer loslich. Von stark verdiinnter Natron
lauge wird es leicht aufgenommen. Dberschiissige Natronlauge faUt 
aus dieser Losung, wenn sie nicht zu verdiinnt ist, das Natriumsalz 
in feinen verfilzten Nadeln. Warmes Ammoniak lost auch in erheb
licher Menge. Diese Losung gibt mit Silbemitrat einen amorphen 
Niederschlag, der sich sehr rasch schwarzt. In 25-prozentiger heiBer 
Schwefelsaure lost sich die Base verhaltnismaBig schwer, und beim 
Erkalten faUt das Sulfat in feinen, vielfach biischelformig verwachsenen 
Nadeln. Das Hydrochlorat ist oben beschrieben. Salpetersaure yom 
spez. Gewicht 1,4 zerstort die Verbindung in der Warme sehr rasch. 

N=C.NH2 
I I 

6-Amino-8-oxypurin, HC C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

Das Aminooxychlorpurin wird mit der lO-fachen Menge J od
wasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) unter Zusatz von Jodphosphonium 
auf dem Wasserbade erwarmt und haufig geschiittelt, um die Wirkung 
des J odphosphoniums zu unterstiitzen. Die Base geht aUmahlich in 
LOsung und die Reduktion ist nach 15-20 Minuten beendet, was man 
an der volligen Entfarbung der Fliissigkeit erkennt. Schon wahrend 
der Operation scheidet sich das J odhydrat der chlorfreien Base in 
schonen Kristallen abo Ohne dasselbe zu filtrieren, verdampft man 
die ganze Masse zur Trockne, lost das in schonen Prismen kristalli
sierte Jodhydrat in heiBem Wasser und iibersattigt mit Ammoniak. 
Dabei fant das Aminooxypurin als farbloser, kristallinischer Nieder
schlag. Die Ausbeute betragt unge£ahr 70% des angewandten Chlor
korpers. Zur weiteren Reinigung wurde die Base in der 20-fachen 
Menge heiBem Wasser unter Zusatz von Salzsaure gelost, mit Tier
kohle entfarbt und wieder durch einen schwachen DberschuB von 
Ammoniak ausgefant. 

Der aus mikroskopischen Nadelchen bestehende Niederschlag 
verlor, nachdem er lufttrocken geworden war, bei 1150 nur 2% an 
Gewicht und zeigte dann die Zusammensetzung CSH5N50. 

Analyse: Ber. fiir CoHoN60. 
Prozente: C 39,73, H 3,31, N 46,36. 

Gef. " " 39,44, " 3,56, " 46,25. 

Die Base zersetzt sich beim Erhitzen ohne zu schmelzen. N ach 
einer approximativen Bestimmung verlangt sie etwa 500 Teile kochen
den Wassers zur Losung. 
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Sie lOst sich in etwa 70 Teilen heiBer lO-prozentiger Schwefel
siiure, und beim Erkalten fiilit das Sulfat zum groBten Teil in schonen, 
klaren Kristallen aus, welche meist aus schiefen vierseitigen Platten 
bestehen und kein Kristallwasser enthalten (Unterschied von Guanin
sulfat). Bei langsamer Kristallisation sind die Formen vie1 groBer, 
aber weniger charakteristisch. 

Die lufttrockene Substanz verlor bei 1300 kaum an Gewicht und 
gab dann folgende Zahlen. 

Analyse: Ber. fUr (CoHoN50)2H2S04' 

Prozente: H 2S04 24,50, C 30,00, H 3,00. 
Ge£. 24,78, " 29,93, " 3,16. 

Das Salz wird von reinem Wasser zerlegt. 
Leichter loslich ist das Nitrat; es krista1lisiert aus warmer ver

diinnter Salpetersiiure in feinen, meist sternformig verwachsenen 
Nadeln. 

Hydrochlorat, Aurochlorat und Chloroplatinat sind in verdiinnter 
Salzsiiure leicht loslich. Die Base reduziert ammoniakalische Silber
losung, besonders wenn dieselbe im Dberschul3 angewandt ist, schon 
in gelinder Wiirme sehr stark. Diese Erscheinung tritt zwar beim 
Guanin und dem isomeren 6-Amino-2-oxypurin auch ein, wenn iiber
schiissiges Silbernitrat angewandt und gekocht wird, aber viel lang
samer und schwiicher. 

N=C.NH2 
I I 

2.6-Diamino-8-oxypurin, NH2 .C C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

Erhitzt man das Oxydichlorpurin mit wiisserigem Ammoniak an 
Stelle des alkoholischen Ammoniaks auf 1500, so tauscht es beide 
Chloratome gegen die Aminogruppe aus. Der ProzeB verliiuft aber 
nicht glatt, da die Ausbeute nur etwa 30% der Theorie betriigt. 

9 g sorgfiiltig gereinigtes Oxydichlorpurin wurden mit 90 ccm 
wiisserigem Ammoniak von 14% Gehalt im Luftbad 4 Stunden im 
geschlossenen Rohr auf 1500 erhitzt. In der Kiilte schieden sich schwach 
gelb gefiirbte, bliittrige Kristalle ab, deren Menge 2,8 g betrug. 

Die Mutterlauge, deren Verarbeitung auf Diaminooxypurin sich 
nicht mehr lohnt, enthiilt aul3er Salmiak und einem organischen chlor
haltigen Korper noch leichtlosliche Produkte, welche nicht niiher 
untersucht wurden. Zur Reinigung wurde die rohe Base mit ungefiihr 
150 ccm Wasser und 8 ccm Salzsiiure von 14% ausgekocht, wobei 
ein geringer amorpher Riickstand blieb, das Filtrat mit etwas Tier-
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kohle gekocht und die abermals filtrierte, noch schwach gelb gefarbte 
Fliissigkeit abgekiihlt. Dabei schied sich das Hydrochlorat kristallinisch 
abo Dasse1be wurde filtriert und nochmals aus ungefahr 25 cern hei13em 
Wasser unter Zusatz von Tierkohle umkristallisiert. Um die Ab
scheidung aus dieser Losung zu erleichtern, fligte man noch einige 
Kubikzentimeter starker Salzsaure zu. Dabei fiel das Hydrochlorat 
in langen farblosen N adeln aus. Seine Menge betrug nach dem Trocknen 
1,5 g. Das Salz ist in reinem Wasser viel leichter loslich als in ver
diinnter Salzsaure. 

Fiir die Darsteilung der freien Base wurde das Salz in 50 cern 
Wasser hei13 gelost, und Ammoniak in geringem Dberschu13 zugefiigt, 
wobei alsbald die Abscheidung von farblosen, langen N ade1n erfolgte. 
Dieselben wurden nach dem Erkalten filtriert und mit kaltem Wasser 
gewaschen. Der Verlust, welcher durch diese Operation entsteht, ist 
nur gering. Das so erhaltene Produkt ist fiir aile weiteren Operationen 
rein genug. Da es aber noch eine Spur Chlor enthielt, so wurde es fiir 
die Analyse in einem Gemisch von ungefahr 120 Teilen Wasser und 
30 Teilen Ammoniak von 14% hei13 gelost. Beim Wegkochen des 
Ammoniaks schied sich dann. die Base in farblosen N ade1n ab, welche 
flir die Analyse verwandt wurden. 1m lufttrocknen Zustande ent
halten die Kristaile 1 Mol. Wasser, welches bei 9-stiindigem Erhitzen 
auf 1300 vollig entweicht. 

Analyse: Ber. fUr CsN6H60 + H 20. 

Prozente: H 20 9,78. 
Gef. " ,,9,69. 

Analyse der trocknen Substanz: 

Analyse: Ber. fUr CsH6N60. 

Prozente: C 36,14, H 3,61, N 50,60. 
Gef. " 36,12, " 3,81, " 50,47. 

Das Diaminooxypurin hat keinen Schmelzpunkt. 1m Kapillar
rohr bleibt es bis 380 0 unverandert, bei hoherer Temperatur verkohlt 
es. Es lost sich in ungefahr 350 Teilen heiBem Wasser. Das schon 
kristal1isierende Hydrochlorat ist schon erwahnt. Schwerer loslich 
ist das Sulfat, es scheidet sich aus heiBem Wasser, worin es auch noch 
recht schwer loslich ist, beim Erkalten rasch in feinen Nadelchen abo 
Das Nitrat ist auch ziemlich schwer loslich in Wasser. Beim Kochen 
mit iiberschiissiger Sa1petersaure wird es, auch wenn die Saure verdiinnt 
ist, bald zerstort. 

Das Chloroplatinat hat eine ahnliche Loslichkeit wie das Hydro
chlorat. Es kristallisiert aus der warmen Losung in gelbroten Blattchen, 
welche haufig eigentiimlich gezackt und schwertformig aussehen. 
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HN-CO 
I I 

6.8-Dioxypurin, HC C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 
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Diese mit dem Xanthin isomere Verbindung entsteht aus dem 
6-Amino-8-oxypurin durch salpetrige Saure. 1 Tell der Aminobase, 
welche iiber das Sulfat gereinigt ist, wird in 16 Teilen 15-prozentiger 
Salzsaure' heiB gelost und dann zu der auf 400 abgekiihlten Fliissig
keit allmahlich 0,7 Teile Natriumnitrit, d. h. die fUr 1,5 Mol. be
rechnete Menge unter gutem Umschiitteln hinzugefiigt. Alsbald tritt 
lebhafte Gasentwickelung ein, und nach kurzer Zeit scheidet sich 
schon das Dioxypurin als far bioses Pulver abo Die Reaktion geht 
bei einer Temperatur von 40-450 in verhaltnismaBig kurzer Zeit 
zu Ende. Die Ausbeute an Rohprodukt betragt etwa 90% der an
gewandten Aminobase. Das Produkt wurde zuerst aus etwa 270 Tellen 
heiBem Wasser unter Zusatz von wenig Salzsaure und dann noch
mals aus heiBem Wasser umkristallisiert. 

Die Verbindung wird so in glanzenden, langen, schmalen Blattern, 
welche an den kurzen Enden eigentiimlich gezackt sind, gewonnen. 
Lufttrocken enthalten dieselben I Mol. Kristallwasser, welches voll
standig erst bei langerem Erhitzen auf 1500 entweicht. 

Analyse: Ber. fiir CsH4N402 + H 20. 
Prozente: H 20 10,59. 

Gef. " ,,10,77. 

Die trockne Substanz gab folgende Zahlen:> 

Analyse: Ber. fUr C5H 4N40 2 • 

Prozente: C 39,47, H 2,63, N 36,83. 
Ge£. " 39,21, " 2,72, " 36,57. 

Die Verbip.dung zersetzt sich tiber 4000 ohne zu schmelzen; sie 
lost sich in ungefahr 270 Teilen heiBem Wasser. Von Alkalien und 
Ammoniak wird sie leicht aufgenommen. Die ammoniakalische Losung 
gibt in der Kalte mit Silbernitrat einen farblosen amorphen Nieder
schlag, der sich beim Erwarmen schwarzt. Gegen Oxydationsmittel 
ist sie empfindlicher als das Xanthin; so wird sie von starker Salpeter
saure schon in gelinder Warme zerstort. Von dem Xanthin unter
scheidet sie sich ferner durch das Verhalten gegen Chlor, denn bei 
der Oxydation mit chlorsaurem Kali und Salzsaure gibt sie kein Alloxan. 
Die heiBe wasserige Losung gibt mit salpetersaurem Silber alsbald 
einen farblosen, ziemlich dichten Niederschlag, welcher sich in heiBer, 
nicht zu verdiinnter Salpetersaure lost. In viel kaltem Barytwasser 
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lost sich die Substanz im ersten Moment, dann aber beginnt alsbald 
die Kristallisation des Barytsalzes, welches aus sehr feinen, meist 
biischel- oder sternformig verwachsenen Nadelchen besteht. 

Methylierung des 6.8 - Dioxypurins. Wird das Dioxypurin 
in Normal-Kalilauge (3 Mol.) gelost und mit 3 Mol. J odmethyl im ge
schlossenen Rohr bei 1000 dauernd geschiittelt, so entsteht eine klare, 
farblose Losung, in welcher groBe Mengen des 1.7.9-Trimethyl-6.8-
dioxypurins enthalten sind. Zur Isolierung desselben wird die Losung 
verdampft und der Riickstand mit Chloroform ausgekocht. Die beim 
Verjagen des Chloroforms bleibende Masse wird in wenig Wasser gelost, 
mit starker Natronlauge gefillt, wieder mit Chloroform aufgenommen 
und zum SchluB noch aus Alkohol umkristallisiert. 

Analyse: Ber. fiir CSH lON40 2 • 

Prozente: C 49,48, H 5,15. 
Gef. " 49,25, " 5,24. 

Schmelzpunkt 229-2300 und andere Eigenschaften stimmten 
genau mit dem auf anderem Wege dargestellten 1.7.9-Trimethyl-6.8-
dioxypurin 1) iiberein. 

Zum SchluB sagen wir Hrn. Dr. P. Hunsalz fiir die wertvolle 
Hilfe, welche er uns bei diesen Versuchen leistete, besten Dank. 

Berlin und Waldhof bei Mannheim. 

1) E. Fischer, Berichte d. d. chem. GeselIsch. 30, 1852 [1897]. (5.279.) 
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20. Emil Fischer: 'Ober das Trichlorpurin. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 2220 [1897]. 

(Eingegangen am 2. Oktoberj vorgetragen in der Sitzung von Hm. E. Fischer.) 

Wiihrend die beiden isomeren, liingst bekannten Methyloxydichlor
purine durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid und Phosphorpenta
chlorid leicht in die entsprechenden Trichlorverbindungen verwandelt 
werden konnen, erfordert die gleiche Reaktion beim 8-0xy-2.6-dichlor
purin besonders giinstige Bedingungen. Die Anwendung von Phosphor
pentachlorid ist hier direkt schiidlich, und das Phosphoroxychlorid 
wirkt auch nur dann in dem gewiinschten Sinne, wenn bei sorgfiiltiger 
Regulierung der erforderlichen Temperatur seine Menge sehr graB ist 
und die Einwirkung auf das schwer losliche Oxydichlorpurin durch 
hiiufiges Schiitteln unterstiitzt wird. Dadurch erkliirt es sich, daB 
zahlreiche Versuche, welche ich friiher zur Gewinnung dieser Ver
bindung angestellt habe, fehlschlugen. 

Fiir das Trichlorpurin lassen sich aus der Bildungsweise mit gleichem 
Rechte die beiden folgenden Formeln 

N=C.Cl N=C.Cl 
I I I I 

C1.C C.NH und C1.C C.N 

II II )C.Cl II II )C.Cl 
N-C.N N-C.NH 

ableiten. Die Hoffnung, zwischen denselben durch die Methylierung 
entscheiden zu konnen, hat sich nicht erfiillt; denn es entstehen dabei 
gleichzeitig die beiden schon bekannten Methyltrichlorpurine: 

N=C.Cl N=C.Cl 
I I I I 

C1.C C.N.CHa und C1.C C.N 

II II )C.C1 II II )C.Cl 
N-C.N N-C.N.CHa 

Man konnte nun vermuten, daB das Trichlorpurin ein Gemisch 
der beiden isomeren Formen sei. Da es mir aber bisher nicht ge1ungen 
ist, beim Trichlorpurin oder bei den spater beschriebenen Amino- und 
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Oxy-Derivaten desselben isomere Formen zu isolieren, so bin ich ge
notigt, jene Annahme zu verwerfen und das Trichlorpurin vorlaufig 
als eine einheitliche Substanz zu betrachten. Es liegt also hier wiederum 
ein Fall von sogenannter Tautomerie vor, welcher am meisten an die 
von H. v. Pechmann l ) studierten Erscheinungen bei den Amidinen 
erinnert. In der Tat kann die Atomgruppe, urn welche es sich hier bei 
dem Trichlorpurin oder ahnlichen Verbindungen der Purinreihe handelt, 
als eine Amidingruppe aufgefaBt werden. Das Studium der Tautomerie 
bietet hier noch ein besonderes Interesse, weil die Isomerie der Alkyl
derivate in den Metamorphosen viel scharfer zutage tritt als bei den 
einfachen Amidinen, und weil infolge der ringformigen Verkettung 
derAmidingruppe groBere Aussicht vorhanden ist, auch die beiden 
isomeren Wasserstoffverbindungen zu gewinnen. Aus Bequemlichkeit 
werde ich in Zukunft fur Trichlorpurin nur die eine Formel 

N=C.CI 
I I 

C1.C C.NH 

II II jC.C1 
N-C.N 

gebrauchen, ebenso wie ich fUr Xanthin, Adenin usw., bei welchen 
die Verhiiltnisse genau ebenso liegen, die Formeln 

NH-CO N=C.NH2 
I I I I 
CO C.NH und HC C.NH 

I II JCH II II JCH 
NH-C.N N-C.N 

der EinfachlIeit halber bevorzugt habe. 
Das Trichlorpurin unterscheidet sich von seinen Methylderivaten 

scharf durch die saure Natur. Es bildet mit den Metallen und mit 
Ammoniak ziemlich bestiindige Salze und die Folge davon ist, daB 
es von Basen nicht allein schwerer zersetzt wird, sondern auch die 
Chloratome in anderer Reihenfolge als die Methylverbindungen ab
gibt. Diesem glucklichen Umstande verdanke ich vorzugsweise das 
Gelingen der Synthesen von Xanthin, Hypoxanthin, Guanin und 
Adenin, welche in der folgenden Mitteilung beschrieben sind. 

Darstellung und Eigenschaften des Trichlorpurins. 

Feingepulvertes 8-0xy-2.6-dichlorpurin wird mit der 70-fachen 
Menge Phosphoroxychlorid im geschlossenen GefaI3 4 Stunden im 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. %8, 869 und 2362 [1895]; 30, 1779 [1897]. 
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Olbade auf 150-1550 unter moglichst haufiger Bewegung der Masse 
erhitzt. Zum SchluB der Operation muBeine klare, nur schwach ge1b 
gefiirbte LOsung entstanden sein. Verdampft man diese1be jetzt im 
Vakuum, bis das Phosphoroxychlorid moglichst vollstandig entfernt 
ist, so b1eibt ein amorpher Riickstand, welcher beim Schiitte1n mit 
kaltem Wasser kristallinisch wird. Das farb10se Produkt wird filtriert 
und mit kaltem Wasser gewaschen. Seine Menge betriigt fast ebensoviel 
wie diejenige des angewandten Oxydichlorpurins. Dasselbe wird zu
niichst mit der 5-fachen Gewichtsmenge Ather ausgelaugt, wobei der 
allergroBte Tei1 in Losung geht. N ach dem Verdampfen des Athers 
wird der kristallisierende Riickstand mit der 60-fachen Menge Wasser 
ausgekocht, wobei das Trichlorpurin anfangs schmilzt und sich vollig 
lost, wahrend ein ihm beigemengter Fremdkorper als feste Masse zuruck
b1eibt. Aus der heiB filtrierten F1iissigkeit fiillt beim Erkalten das 
Trichlorpurin in feinen farb10sen B1attchen aus, we1che schon fast 
rein sind. Ihre Menge betrug nach dem Trocknen bei 1100 ungefahr 
65% des angewandten Oxydichlorpurins. 

Zur volligen Reinigung lost man das Produkt in der 4-fachen 
Menge warmem Wasser, unter Zusatz von Ammoniak. Beim Erkalten 
scheidet sich das Ammoniaksa1z in 1angen Nadeln aus, welche groBten
teils zu kugelformigen Aggregaten vereinigt sind. Diese1ben werden 
nach dem Abkiihlen auf 0 0 filtriert und mit wenig eiskaltem Wasser 
gewaschen. Man lost es wieder in warmem Wasser, kiihlt ab und iiber
siittigt, bevor die Kristallisation beginnt, mit Salzsaure. Dann kristalli
siert das reine Trichlorpurin in schonen groBen Blattern. Der Verlust. 
welchen man bei dieser Reinigung erleidet, betragt kaum mehr als 5%. 
Fiir die Analyse war das Produkt nochmals aus heiBem Wasser um
kristallisiert. 

Die 1ufttrockenen Kristalle enthalten 5 Mo1ekiile Wasser, welches 
bei mehrstiindigem Erhitzen auf 1100 vollig entweicht. 

Analyse: Ber. fur C6HN4.C13 + 5 H 20. 

Prozente: H 20 28,71. 
Gef. 28,69, 28,63. 

Die trockne Substanz gab fo1gende Zahlen: 

Analyse: Ber. fur C6HN4Cl3 . 

Prozente: C 26,84, H 0,45, N 25,05, Cl 47,65. 
Gef. " 26,87, " 0,60, " 24,84, " 47,37. 

Das trockne Trichlorpurin beginnt beim raschen Erhitzen gegen 
1800 zu sintern und zersetzt sich zwischen 184 und 1869 (korr. 1870 

bis 1890) unter p10tzlicher Schmelzung und starker Gasentwickelung_ 
Die trockne Substanz lost sich in ungefahr 70 Teilen heiBem Wasser 
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klar auf. In warmem Alkoho1 und Aceton ist sie sehr 1eicht 10slich. 
Von siedendem Alkoho1 geniigt schon die gleiche Gewichtsmenge. 
Beim Erka1ten erfo1gt dann allerdings Kristallisation. Geringer ist 
die Loslichkeit fiir Ather und nimmt dann sukzessive ab fiir Chloro
form, Benzol und Petro1ather, von welchen der 1etztere nur Spuren 
aufnimmt. 

Die Beobachtung, daB die Loslichkeit des Trichlorpurins in heiBem 
Wasser und Alkoho1 vie1 groBer ist als diejenige der beiden Methy1-
trichlorpurine, verdient hervorgehoben zu werden, weil gewohnlich 
bei den Purinkorpem das Methyl die Loslichkeit erheblich vergroJ3ert. 

Die wasserige Losung des Trichlorpurins rotet Lackmus stark und 
zersetzt die Carbonate in der Hitze 1eicht. Die stark saure Natur der 
Verbindung zeigt sich auch in der Bestandigkeit des zuvor erwahnten 
Ammoniaksalzes beim Kochen der wasserigen Losung und in der Be
obachtung, daJ3 sie aus der alkalischen Losung durch verdiinnte Essig
saure nicht gefii.l1t wird. 

Die Alkalisalze sind in Wasser leicht, in konzentriertem Alkali 
schwer 10slich. Die Kaliumverbindung kristallisiert aus warmer starker 
Kalilauge beim Erkalten in feinen farb10sen Nade1n. Ca1cium- und 
Baryum-Salz entstehen rasch beim Kochen der wasserigen Losung mit 
den Carbonaten und sind ebenfalls 1eicht !Oslich. Versetzt man die 
ammoniakalische Losung des Trichlorpurins mit einer ammoniakalischen 
Losung eines Zinksalzes, so entsteht ein farb10ser, komiger Nieder
schlag einer Zinkverbindung. Dieselbe lost sich in sehr vie1 verdiinntem 
Ammoniak in der Warme wieder auf. 

Das Silbersalz fii.l1t aus der ammoniakalischen Losung durch 
Si1bemitrat als farb10ser, amorpher Niederschlag, welcher beim Kochen 
ziemlich dicht und 1eicht filtrierbar wird. Dasse1be lost sich in vie1 
Ammoniak und fii.l1t beim Wegkochen desselben sofort wieder aus. 

Verwand1ung des Trich10rpurins in 8-0xy-2.6-dich10rpurin. 

Dieselbe 1aJ3t sich gerade so wie bei den beiden Methyltrichlor
purinen 1eicht durch Behandlung mit starken Sauren bewerkstelligen. 
Erwarmt man z. B. feingepulvertes Trichlorpurin mit der 30-fachen 
Menge 20-prozentiger Salzsaure zum Sieden, so geht es in Losung, 
und nach kurzer Zeit beginnt die Kristallisation des sehr vie1 schwerer 
10slichen Oxydichlorpurins. Bei halbstiindigem Kochen ist die Um
wandlung beendet. Fiigt man dann zur Saure das gleiche Vo1umen 
Wasser und 1aJ3t erka1ten, so scheidet sich die Oxyverbindung so voll
standig ab, daJ3 die Ausbeute nahezu der Theorie entspricht. Die 
Analyse ergab: 
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Prozente: CI 34,63. 
Gef. " ,,34,55. 

Zur weiteren Identifizierung wurde die Substanz in das Dimethyl
oxydichlorpurin (gefunden Schme1zpunkt 1840, korr. 1870) und dieses 
noch in das entsprechende Dimethyldiathoxyoxypurin (gefunden 
Schme1zpunkt 1290) iibergefiihrt. 

Salpetersaure yom spez. Gew. 1,4 lOst schon in der Kii.lte viel 
Trichlorpurin. Beim Kochen dieser LOsung entwickelt sich Chlor 
und wenn die Menge des Trichlorpurins nicht zu gering war, fant auch 
hier das Oxydichlorpurin kristallinisch aus. 

Methylierung .des Trichlorpurins. 

Die Reaktion laBt sich leicht mit J odmethyl in wasserig alkalischer 
LOsung ausfiihren, wenn die Temperatur nicht iiber 700 gesteigert 
wird, im andem Falle tritt starke Braunung ein. Dementsprechend 
wurden 5 g reines Trichlorpurin in 22,5 ccm Normal-Kalllauge (1 Mol.) 
gelost und nach Zugabe von 3,5 g Jodmethyl (etwas mehr als 1 Mol.) 
im geschlossenen Rohr im Wasserbade bei 60-700 wahrend 21/2 Stunden 
fortdauemd mechanisch geschiittelt. Wiihrend der Operation schied 
sich das Methylprodukt, welches in Alkali unloslich ist, kristallinisch 
ab, und die LOsung war zum SchluB nur schwach braunllch gefarbt. 

N ach Entfemung der Mutterlauge wurde die feste Masse mit 
stark verdiinnter N atronlauge nochmals verrieben, um etwa unver
andertes Trichlorpurin oder andere saure Korper zu entfemen, dann 
abermals filtriert und mit Wasser gewaschen. Die Ausbeute betrug 
4 g. Um das schwach braungelbe Produkt zu reinigen, wurde das
selbe zuerst ungefiihr mit der gleichen Gewichtsmenge kaltem Aceton 
ausgelaugt, wobei etwa 1/4 der Menge mit dem groBten Tell der ge
farbten Stoffe in Losung ging. Der Riickstand wurde aus ungefahr 
der lO-fachen Menge absolutem Alkohol umkristallisiert und fiir die 
Analyse bei 100° getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CeHSN4,Cl. 
Prozente: C 30,31, H 1,26. 

Gef. " " 30,32, " 1,42. 

Die Substanz, we1che aus kleinen Nadelchen bestand und den 
ganz unregelmaBigen Schmelzpunkt 145-1650 zeigte, ist ein Gemisch 
von 7-Methyltrichlorpurin und 9-Methyltrichlorpurin. Eine kleine 
Menge des letzteren laBt sich isolieren, wenn man das nicht aus Alkohol 
umkristallisierte Rohprodukt mit ungefiihr 10 Teilen kaltem Aceton 
auslaugt, wobei es als schwer loslicher Riickstand bleibt. Nach dem 

Fischer, Puringruppe. 20 
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U mkristallisieren zeigte eine Probe der Kristalle den Schmp. 1740 

(korr. 177 0 ) und nach der Umwandlung in das 9-Methyl-8-oxy-2.6-
dichlorpurin 1) den Schmp. 2740 (korr. 2840 ). 

Der groBte Teil der beiden isomeren Verbindungen bildet aber 
ein Gemisch, dessen Trennung durch Kristallisation mir nicht gelang. 
Ihr Nachweis wurde deshalb durch Verwandlung in die entsprechenden 
Harnsauren gefiihrt. 

Vierstiindiges Erhitzen mit der 1O-fachen Menge Salzsaure yom 
spez. Gew. 1,19 auf 1250 geniigte, urn die Chlorverbindungen vollig 
in die Harnsauren iiberzufiihren. Letztere blieben beim Verdampfen 
der Saure als wenig gefarbte, kristallinische Masse zuriick. Zur Trennung 
derselben wurde das mit kaltem Wasser gewaschene Gemenge mit 
der 100-fachen Menge Wasser ausgekocht, wobei die ziemlich leicht 
losliche 7 -Methylharnsaure vollig ausgelaugt wird. Der Riickstand 
wurde in· Alkali gelost, mit Tierkohle entfarbt, mit Salzsaure wieder 
ausgefallt und analysiert. 

Analyse: Ber. fUr CsH6N40a. 
Prozente: C 39,55, H 3,29. 

Gef. " 39,08, " 3,60. 

Die Substanz, deren Menge 40% des angewandten Trichlormethyl
purins betrug, zeigte die Eigenschaften der 9-Methylhamsaure. Urn 
sie vollends damit zu identifizieren, wurde sie noch durch Phosphor
oxychlorid und Phosphorpentachlorid in das 9-Methyl-8-oxy-2.6-di
chlorpurin iibergefiihrt, dessen Schmelzpunkt nach mehrmaligem Um
kristallisieren aus Alkohol bei 2740 lag. 

Die beim Auskochen mit Wasser in Losung gegangene 7-Methyl
harnsaure schied sich beim Erkalten kristallisiert abo Ihre Menge 
betrug ungefahr 20% des angewandten Methyltrichlorpurins. Das 
Praparat gab das hiibsch kristallisierende Ammoniumsalz, aber es war 
trotzdem nicht moglich, die Verbindung durch Umkristallisieren so rein 
zu erhalten, daB sie vollig die auBeren Kennzeichen der 7-Methyl
harnsaure zeigte. Urn deshalb den endgiiltigen Beweis fUr ihre Identitat 
mit der letzteren zu erlangen, habe ich das Praparat noch durch Er
hitzen mit rauchender Salzsaure auf 1700 in Sarkosin umgewandelt. 
Das letztere schmolz nach dem Umkristallisieren aus warmem Alkohol 
von 208-2100 und zeigte auch die sonstigen auJ3eren Merkmale des 
Sarkosins. 

Bei diesen Versuchen bin ich von Hm. Dr. P. Hunsalz aufs 
eifrigste unterstiitzt worden, wofiir ich demselben besten Dank sage. 

1) Diese Verwandlung, welche von mir noch nicht beschrieben wurde, findet 
beim Abdampfen der Substanz mit 20-prozentiger Salzsiiure auf dem Wasserbade 
ziemlich rasch statt. 



Fischer, Synthese des Hypoxanthins, Xanthins, ~denins und Guanins. 307 

21. Emil Fischer: Synthese des Hypoxanthins, Xanthins, Adenins 
und Guanins. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 2226 [1897]. 

(Eingegangen am 4. Oktober; vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.) 

Nachdem die nahen Beziehungen der Xanthinbasen zu der Harn
saure bei ihren Methylderivaten experiment ell festgestellt waren 1), 
durfte man von neuem hoffen, daJ3 es gelingen werde, die so lange 
und so oft vergeblich versuchte Verwandlung der Harnsaure in die 
obengenannten Basen auszufilliren. Rascher als ich erwartet hatte, 
ist die Losung des Problems, we1che ich schon vor einem halben Jahre 
ankiindigen konnte 2 ), ermoglicht worden durch die Auffindung des 
Trichlorpurins. In demselben ist gliicklicherweise die Haftenergie 
der drei Chloratome eine ganz andere als bei den frillier von mir stu
dierten Methyltrichlorpurinen. Wahrend die letzteren bei der Ein
wirkung von Basen mit groJ3er Leichtigkeit das in der Stellung 8 be
findliche Halogen verlieren 3) und deshalb fur die Darstellung von 
Xanthinstoffen nicht geeignet sind, ist im Trichlorpurin gerade dieses 
Halogen, soweit es sich um die Wirkung von Basen handelt, besonders 
fest gebunden. Infolgedessen lassen sich die beiden anderen Chlor
atome in beliebiger Weise durch Sauerstoff oder Amid ersetzen und 
durch nachtragliche Reduktion dann auch das in Stellung 8 befind
liche Halogen mit Wasserstoff vertauschen. So konnen dann zahl
reiche der Xanthinreihe angehorige Stoffe gewonnen werden, von 
we1chen ich selbstverstandlich die obengenannten vier natiirlichen 
Basen am genauesten bearbeitet habe. 

Fur Hypoxanthin und Adenin sind die Synthesen so einfach und 
ergiebig, daJ3 ich sie selbst fur Laboratoriumsversuche allen bekannten 
Darstellungsmethoden vorziehe. 

Verwandlung des Trlchlorpurlns in Hypoxanthln. 

Wie in der vorhergehenden Abhandlung erwahnt ist, bildet das 
Trich10rpurin zum Unterschied von den beiden isomeren Methylderi-

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. ~8, 3135 (5. 219) und 2480 [1895] (5. 186); 
30, 549 [1897]. (5. 238.) 

2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 554 [1897]. (5. 243.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30. 1846 [1897]. (5. 273.) 

20* 
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vaten Alkalisalze, welche gegen iiberschiissiges Alkali bei gewohnlicher 
Temperatur bestandig sind. Erst beim langeren Erhitzen der alkalischen 
Fliissigkeit findet die Abspaltung von Halogen statt, und zwar erfolgt 
dieselbe entweder ausschlieBlich oder doch ganz iiberwiegend an der 
Stelle 6. Das resultierende Produkt ist also das 6-0xy-2.8-dichlorpurin: 

HN-CO 
I I 

Cl.C C.NH 
II II )C.CI 
N-C.N 

Dasselbe kann auch Dich1orhypoxanthin genannt werden, denn durch 
Reduktion mit J odwasserstoff wird es glatt in Hypoxanthin verwandelt. 

Da bei dem Vergleich des kiinstlichen Produktes mit der natiir
lichen Base sich nicht unerhebliche Widerspruche zwischen meinen 
Beobachtungen und den alteren Angaben zeigten, so habe ich als neues 
diagnostisches Mittel die Verwandlung des Hypoxanthins in das von 
Kriigerl) schon dargestellte Dimethylliypoxanthin, dessen physi
kalische Eigenschaften viel pragnanter sind, benutzt und dadurch die 
Identitat der Produkte aus Trich1orpurin, Adenin und Fleischextrakt 
sieher nachweisen konnen. 

6-0xy-2.8-dichlorpurin oder Dichlorhypoxanthin 2 ), 

HN-CO 
I I 

Cl.C C.NH 
II II )C.CI 
N-C.N 

10 g trocknes Trichlorpurin werden in 140 ccm Normal-Kalilauge 
(3 Mol.) gelost und 3 Stunden auf 1000 erwarmt. Es ist dabei vorteil
haft, den Zutritt der Luft zu beschranken. Die Fliissigkeit farbt sich 
schwach rosa. Wird dieselbe nach beendeter Operation mit Salzsaure 
iibersattigt, so kristallisiert alsbald das neue Produkt in feinen, rotlich
gelb gefarbten Nadeln, welche meist zu sternformigen Aggregaten ver
einigt sind. Dieselben werden nach 12-stiindigem Stehen in der Kalte 
filtriert. Die Ausbeute betrug 80% des Trichlorpurins. Fiir die vollige 

1) Kriiger, Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 436 [1894]. 
2) Beziiglich der Nomenklatur fiir die hier und in den vorhergehenden Ab

handlungen (vgl. auch Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 1839 [1897] (5. 265» 
beschriebenen Purinderivate verweise ich auf meinen friiheren Vorschlag (Berichte 
d. d. chem. Gesellsch. 30, 557 [1897] (5. 247.». Entsprechend den Beschliissen 
des Genfer Kongresses sind die Substituenten nach dem Atomgewicht der un
mittelbar am Purinkern haftenden Elemente geordnet. 
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Reinigung diente das Kaliumsalz. Um dasselbe zu bereiten, lost man 
in der fiir 1 Mol. berechneten Menge 1/2-Normal-'Kalilauge unter Er
warmen, filtriert von einem geringen Riickstand und kiihlt auf 0 0 ab, 
wobei das Salz in feinen N adeln ausfii.11t, so daB die Fliissigkeit zu 
einem dicken Brei gesteht. Dasselbe wird scharf abgesaugt, mit wenig 
eiskaltem Wasser gewaschen, dann in warmem Wasser gelost, die rot
liche Fliissigkeit durch Kochen mit wenig Tierkohle entfarbt und 
das Filtrat mit Salzsaure iibersattigt. Dann kristallisiert das Dichlor
hypoxanthin in vollig farblosen, schonen N ade1n. Bei dieser Reinigung 
bleibt ungefiihr die Hii.lfte des Dichlorhypoxanthins in der Mutterlauge 
des Kaliumsalzes. Dasselbe laBt sich aber durch Ansauern groBtenteils 
daraus zuriickgewinnen. Fiir die Analyse wurde das aus dem Kalium
salz gewonnene farblose Praparat nochmals in heiBem Alkohol gelost, 
nach Zusatz von Wasser durch Verdampfen des Alkohols wieder ab
geschieden und bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. flir CjjH 2C120N4 • 

Prozente: C 29,27, H 0,97, N 27,31, C1 34,63. 
Gef. " 29,05, " 1,14, " 27,09, " 34,21. 

1m Kapillarrohr erhitzt, farbt sich die Verbindung iiber 35Qo 
braun. In kochendem Wasser ist sie etwas schwerer lOslich als Hypo
xanthin selbst. Sie verlangt davon ungefiihr 100 Teile zur Losung 
und kristallisiert dann daraus in der Kii.lte langsam in farblosen, 
hiibschen Nade1n. Die Losung reagiert sauer und zersetzt die Carbonate. 
Sehr vie1 leichter ist die Verbindung in heiBem Alkohol loslich. Das 
in Wasser leicht losliche Ammoniaksalz wird beim Einkochen sehr 
schwer zerlegt. 

Das Baryumsalz kristallisiert aus der heiBen LOsung in tiber
schiissigem Barytwasser beim Erkalten in schonen, feinen, meist biischel
fOrmig vereinigten N adeln. Das Silbersalz fii.11t aus der ammoniaka
lischen Losung durch Silbernitrat als farbloser, amorpher Niederschlag 
und ist in iiberschiissigem Ammoniak recht schwer loslich. 

Warme Salzsaure lost die Verbindung ziemlich schwer, Salpeter
saure vom spez. Gewicht 1,4 dagegen ziemlich leicht. Beim Kochen 
mit letzterer wird sie allmii.hlich oxydiert und die Losung gibt dann 
beim Verdampfen auf dem Wasserbade die Murexidfarbung. 

Hypoxanthin. 

Fiir die Darstellung der Base kann die rohe Dichlorverbindung 
benutzt werden. Man iibergieBt dieselbe mit der lO-fachen Menge 
J odwasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96), wobei sie sich zusammen
ballt, fiigt gepulvertes J odphosphonium hinzu und schiittelt bei ge-
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wohnlicher Temperatur, wobei die Reduktion ungefahr %-1 Stunde 
in Anspruch nimmt. Eventuell ist es notig, die zusammengeballte 
Masse durch Verreiben zu zerkleinern. Der groBere Teil der Substanz 
geht dabei in Losung, wahrend eine dunkle J odverbindung iibrigbleibt. 
Man erwarmt schlieBlich bei Gegenwart von J odphosphonium, bis 
auch diese verschwunden und eine farblose Fliissigkeit entstanden ist. 
Beim Erkalten kristallisiert das J odhydrat des Hypoxanthins, welches 
in kaltem, konzentriertem J odwasserstoff schwer loslich ist. Da aber 
doch ein Teil desselben in Losung bleibt, so ist es bequemer, die ganze 
Fliissigkeit zur Trockne zu verdampfen, den Riickstand in warmem 
Wasser zu losen und mit Ammoniak zu iibersattigen. Hierbei falIt 
das Hypoxanthin schon zum groBten Teil aus. Man verdampft den 
DberschuB des Ammoniaks, laBt erkalten, filtriert und kristallisiert 
den Riickstand aus heiBem Wasser unter Zusatz von wenig Tierkohle. 

Das so gewonnene, ganz farblose, kristallinische Pulver wurde 
fiir die Analyse bei 1100 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C5H 4N40. 

Prozente: C 44,11, H 2,94, N 41,17. 
Gef. " 44,03, " 3,04, " 41,09. 

Das synthetische Hypoxanthin scheidet sich aus der heiBen wasse
rigen Losung als farbloses kristallinisches Pulver abo Es verlangte 
zur Losung 69,5 Teile siedendes Wasser. Fiir die Ermittelung dieses 
Wertes war die feingepulverte Substanz mit einer ungeniigenden Menge 
ausgekochten Wassers in einem Kolben aus Resistenzglas 1/2 Stunde 
am RiickfluBkiihler gekocht. Strecker l ) gibt flir die Loslichkeit 
des natiirlichen Hypoxanthins ih heiBem Wasser 1 : 78 an. Auf die 
kleine Differenz lege ich keinen Wert, da kleine Verunreinigungen 
und auch die Ausfiihrung der Operation bei den Loslichkeitsbestim
mungen der Purinkorper sehr leicht solche Unterschiede zur Folge 
haben. Die Loslichkeit in kaltem Wasser wird von Strecker zu 1: 300 
angegeben. In diesem Punkte weichen meine Beobachtungen stark abo 
Die Loslichkeit in Wasser von 190 fand ich 1: 1415 und bei 23 0 1: 1370. 
In beiden Fiillen war die Losung hergestellt durch 5-stiindiges kraftiges 
Schiitteln von feingepulvertem Hypoxanthin mit einer ungeniigenden 
Menge reinen Wassers. Bei einem aus Adenin dargestellten Praparate, 
welches aber nicht ganz so rein war wie das' synthetische, war bei 19 0 

die LOslichkeit 1 : 1330. Es verdient bemerkt zu werden, daB Scherer2), 

der Entdecker des Hypoxanthins, die Loslichkeit in kaltem Wasser 
1 : 1090 gefunden hat. Das wiirde mit dem von mir beobachteten 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 108, 131 [1858]. 
2) Lie bigs Annal. d. Chern. 7'3, 331 [1850]. 
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Werte leidlich iibereinstimmen, aber Scherer hat andererseits die 
Loslichkeit in warrnem Wasser 1 : 180, also viel zu gering gefunden. 
Ich bin nicht in der Lage, diese Differenzen erkEiren zu konnen. Sie 
verlieren aber auch ihre Bedeutung, da die nachfolgenden Versuche 
die IdentWit des kiinstlichen Hypoxanthins mit dem natiirlichen 
Produkt auBer Zweifel stellen. Das synthetische Hypoxanthin gibt 
in ammoniakalischer Losung mit Silbernitrat gerade so wie die natiir
liche Verbindung einen farblosen, amorphen Niederschlag. Seine 
schwefelsaure Losung blieb nach Zusatz eines Tropfens Permanganat bei 
Zimmertemperatur Hinger als eine halbe Stunde rot gefarbt und wurde 
erst ganz allmahlich farblos. Das stimmt mit der Angabe von Kossell) 
iiberein, daB das natiirliche Hypoxanthin durch vorsichtige Behandlung 
mit Permanganat gereinigt werden konne. 

Kossel teilt ferner mit, daB das Hypoxanthin ahnlich dem Adenin 
nach der Reduktion mit Zink und Salzsaure auf Zusatz von Natron
lauge eine Rotfarbung zeige. Ich werde diese Erscheinung bei der 
Beschreibung des kiinstlichen Adenins unten naher schildern. Die 
Purpurfarbung zeigt sich hier bereits im Anfang der Reduktion sehr 
schon. Bei dem kiinstlichen Hypoxanthin trat die gleiche Farbung 
ebenfalls schon in saurer Losung, aber sehr viel schwacher als beim 
Adenin auf, und auch nach dem Dbersattigen mit Alkali war die Farbung 
lange nicht so intensiv wie beim Adenin. 

Da mir die vorstehenden Beobachtungen fUr die sichere Identi
fizierung von kiinstlichem und natiirlichem Hypoxanthin nicht aus
reichend erschienen, so wurde noch die Dberfiihrung in das leichter 
erkennbare Dimethylhypoxanthin zu Hilfe gezogen. Ich habe aber den 
Versuch aus Bequernlichkeitsgriinden mit dem Dichlorhypoxanthin 
ausgefiihrt, weil das Resultat ja die gleiche Beweiskraft hat. 

Di meth yldichlorh ypo xa n thin. 

2 g Dichlorhypoxanthin, welches durch das Kaliumsalz gereinigt 
war, wurden mit 19,8 ccm Norrnal-Kalilauge und 3 g Jodmethyl im 
geschlossenen Rohr wahrend zwei Stunden bei 800 fortwahrend mecha
nisch bewegt. Hohere Temperatur ist schadlich. Schon wahrend der 
Operation schieden sich schone Nadeln ab, und gegen Ende farbte 
sich die Losung durch J od schwach braun. Sie wurde nach dem Er
kalten mit Natronlauge schwach iibersattigt und filtriert. Die Aus
beute an unloslichem Produkt betrug 1,4 g. Dasselbe wurde aus sieden
dem Alkohol umkristallisiert und fUr die Analyse bei 1200 getrocknet. 

1) Kassel, Zeitschr. f. physiol. Chern. 6, 426 [1882]. 
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Analyse: Ber. fiir C7CI2H6N40. 
Prozente: C 36,05, H 2,58, CI 30,47. 

Gef. " " 36,04, " 2,63, " 30,72. 

Die ganz farblose, aus hiibschen N adeln bestehende Substanz 
zeigte keinen konstanten Schme1zpunkt. Derselbe lag zwischen 2400 

und 250 0 und stieg nach nochmaligem Umkristallisieren aus heiBem 
Wasser auf 245-255 0 (korr. 252-2630 ). Da das Schme1zen ohne 
Zersetzung stattfindet, so liegt auch hier der Verdacht nahe, daB das 
Praparat nicht einheitlich, sondern ebenso wie das Methylierungs
produkt des Trichlorpurins ein Gemisch von zwei Isomeren ist. Fiir 
den beabsichtigten Zweck ist das aber gleichgiiltig. Von siedendem 
Wasser verlangt das Praparat ungefahr 250 Teile zur Losung. In 
heiBem Alkohol ist es leichter loslich und noch leichter wird es von 
warmem Chloroform aufgenommen. In verdiinnten Alkalien ist es 
nicht loslicher als in Wasser. 

Red uktion des Dimethyldichlorhypoxanthins. 

Schiitte1t man die feingepulverte Chlorverbindung mit der zehn
fachen Menge rauchender J odwasserstoffsaure und iiberschiissigem ge
pulverten J odphosphonium unter gleichzeitiger Kiihlung mit kaltem 
Wasser, so vollzieht sich die Reduktion bei Zimmertemperatur in 
etwa 1/2 Stunde. Man verdampft dann die Losung auf dem Wasser
bade und spater nach Zusatz von Wasser nochmals im Vakuum bei 
500, urn den J odwasserstoff moglichst zu entfernen. Dabei bleibt das 
J odhydrat als hiibsch kristallisierte Masse zuriick. Ob das Produkt 
einheitlich ist, weiB ich ebensowenig wie bei dem Ausgangsmaterial. 
Jedenfalls sind darin groBe Mengen des einen von Kriiger isolierten 
Dimethylhypoxanthins enthalten. Zur Isolierung diente die charakte
ristische Verbindung mit Jodnatrium. Urn dieselbe zu gewinnen, 
wurde die LOsung des Jodhydrats mit reiner Natronlauge neutralisiert 
und bis zur Kristallisation eingedampft. N ach dem Erkalten wurden die 
Kristalle abgesaugt und aus heiBem 80-prozentigen Alkohol umkristalli
siert. Das Salz zeigte genau die von Kriiger angegebenen Eigen
schaften. Die Bestimmung des Kristallwassers und des N atriums ergab: 

Analyse: Ber. fiir C7H sN40.NaJ + 3 H 20. 

Prozente: H 20 14,67. 
Gef. " ,,15,30. 

Die trockne Substanz gab folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir C7HsN40.NaJ. 

Prozente: Na 7,32. 
Gef. " ,,7,47. 
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Fur das aus der J odnatriumverbindung in Freiheit gesetzte syn
thetische Dimethylhypoxanthin fand ich den bis jetzt unbekannten 
Schmelzpunkt 244-2460 (korr. 251-2530). Es stimmte darin ebenso 
wie in den iibrigen Eigenschaften mit der Base iiberein, welche ich 
aus der mir von Hrn. Kriiger zur Verfiigung gestellten Jodnatrium
verbindung bereitet habe. Da das von Kriiger bei seinen Arbeiten 
verwendete Hypoxanthin ausschlieBlich aus Adenin gewonnen war, 
so habe ich endlich auch noch ein natiirliches Hypoxanthin, welches 
von der Firma E. Merk in Darmstadt bezogen und aus Fleischextrakt 
dargestellt war, zurn Vergleich herangezogen. 

Dasselbe gab bei der Methylierung die gleichen Resultate, d. h. 
die Kriigersche J odnatriumverbindung und ferner daraus die bei 
244-2460 (korr. 251-2530) schmelzende Base. 

Ich halte es deshalb fiir zweifellos, daB das natiirliche 
Hypoxanthin, ferner das a us Adenin entstehende Prod ukt 
und endlich die von mir synthetisch bereitete Verbind ung 
identisch sind. 

Synthese des Xanthlns. 

Wahrend die Wirkung des wasserigen Alkalis auf das Trichlor
purin bei 1000 nur bis zum Dichlorhypoxanthin fiihrt und selbst bei 
1300 nur langsarn weiter geht, lassen sich durch Natriumathylat in 
alkoholischer L6sung leicht zwei Halogene aus dem Trichlorpurin 
abl6sen. Bei gewohnlicher Temperatur entsteht hierdurch ein Mono
athoxydichlorpurin, welches durch Reduktion mit J odwasserstoff auch 
in Hypoxanthin verwande1t wird und deshalb die Athoxygruppe gleich
falls in der Stellung 6 enthalt. Durch Erhitzen mit iiberschiissigern 
Natriumathylat auf 1000 geht diese Verbindung dann in das 2.6-Di-
athoxy-8-chlorpurin, N =C. OC2H 5 

I I 
~H50.C C.NH 

II II )C.Cl 
N-C.N 

uber. Letzteres kann auf zwei verschiedenen Wegen in Xanthin ver
wandelt werden: entweder direkt durch Reduktion mit J odwasserstoff, 
wobei die beiden A.thyl und das Chlor gleichzeitig entfernt werden, 
oder durch Erwarrnen mit starker Salzsaure. Dabei entsteht zuerst 
Chlorxanthin, welches nachtraglich wiederum durch J odwasserstoff in 
Xanthin verwandelt wird. 

Fiir die Identifizierung des kiinstlichen Xanthins mit der natiir
lichen Base schien mir gleichfalls der bloBe Vergleich der physikalischen 
Eigenschaften und der iiblichen Reaktionen nicht geniigend. Ich habe 
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deshalb noch die Verwandlung in das vielleichter erkennbare Caffeln 
hinzugefligt und flir diesen Zweck das Chlorxanthin benutzt, bei welchem 
die Methylierung sich glatter vollzieht als bei dem Xanthin selbst. 

Schon vor 13 Jahren ist von Hm. A. Gautier l ) eine Synthese 
des Xanthins aus Blausaure angegeben worden, welche aber in der 
Geschichte dieser Base keine groBe Rolle gespielt hat, weil die An
gaben des Autors nicht aIle Zweifel an der Identitat seines Produktes 
mit der natiirlichen Verbindung beseitigen konnten. 

In jiingster Zeit hat Hr. Sundwick2) andere Versuche zur Um
wandlung der Hamsaure in Xanthinstoffe beschrieben; aber der end
giiltige Beweis, daB er Xanthin wirklich erhalten habe, ist auch ihm 
noch nicht gelungen. DaB meine Versuche nicht im geringsten von 
der Arbeit des Hm. Sundwiek beeinfluBt waren, geht schon aus 
dem Umstande hervor, daB ich bereits vor einem halben Jahre, also 
lange vor der Einsendung der Sundwickschen Abhandlung an die 
Redaktion der Zeitschrift fiir physiologische Chemie, das Gelingen 
der Xanthin- und Adenin-Synthese im AnschluB an die ausfiihrlichen 
Betrachtungen iiber die Konstitution dieser Basen angekiindigt habe. 
Nur die Riicksicht auf die praktisehe Verwertung der hierbei benutzten 
Methoden, we1che die Firma C. F. Boehringer & Sohne in Mann
heim iibemahm, hat die ausfiihrliche Mitteilung der Resultate bis 
jetzt verzogert. 

N=C.OC2H s 
I I 

6-Athoxy-2.8-dichlorpurin, C1.C C.NH 

II II )C.CI 
N-C.N 

Fiigt man zu einer auf Zimmertemperatur abgekiihlten Losung 
von 1,2 g Natrium in 30 cern Alkohol eine rasch abgekiihlte Losung 
von 4 g trocknem Trichlorpurin in 20 cern Alkohol, welche in der Regel 
schon wieder Kristalle abgeschieden hat, so entsteht eine klare, schwach 
gelbe Fliissigkeit, we1che sich spontan auf etwa 300 erwarmt und bald 
durch Abscheidung von Chlomatrium triibe wird. Man laBt die Mischung 
3 Stunden bei gewohnlicher Temperatur stehen, fiigt dann das gleiche 
Volumen Wasser zu und iibersattigt mit Essigsaure. Wird aus der 
klaren gelben Fliissigkeit der Alkohol im Vakuum abgedampft, so 
scheidet sich das Athoxydichlorpurin in langen, sehr biegsamen Nadeln 
ab, welche die Fliissigkeit breiartig erfiillen. Etwa unverandertes 
Trichlorpurin bleibt dabei in Losung. wei! seine Natriumverbindung 

1) Bull. soc. chirn. Paris .. ~, 142 [1884]. 
2) Zeitschr. f. physiol. Chern. :t3, 476 [1897]. 
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durch verdlinnte Essigsaure nicht zersetzt wird. Die ausgeschiedenen 
Kristalle werden abgesaugt und mit kaltem Wasser gewaschen. Die Aus
beute betrug 85% des angewandten Trichlorpurins. Flir die Analyse wurde 
das Produkt aus heiBem Benzol umkristallisiert und bei llOo getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C7H sC12N40. 

Prozente: C 36,05, H 2,57, Cl 30,47. 
Gef. " 35,99, " 2,58, " 30,29. 

Das Athoxydichlorpurin sintert gegen 1900 und schmilzt voU
standig bei 199-2000 (korr.203-2040) unter Zersetzung. Es lost sich 
in heiBem Alkohol und Aceton sehr leicht, in heiBem Wasser dagegen 
sehr schwer. Aus heiBem Benzol kristallisiert es beim Abklihlen in 
farblosen verfilzten Nadeln. 

Durch Jodwasserstoff vom spez. Gew. 1,96 wird die Verbindung 
in Hypoxanthin verwandelt. Die Reduktion wurde unter Zusatz von 
J odphosphonium erst bei Zimmertemperatur, zuletzt auf dem Wasser
bade ausgefiihrt und das Hypoxanthin in der friiher beschriebenen 
Weise isoliert. Die Ausbeute war sehr gut. Das Produkt wurde noch 
durch die Bestimmung der Loslichkeit in heiBem Wasser idelltifiziert. 

N=C.OC2H 5 
I I 

2.6-Diathoxy-8-chlorpurin, C2H50.C C.NH 

II II )C.Cl 
N-C.N 

10 g Trichlorpurin werden mit einer konzentrierten Losung von 
10 g Natrium in absolutem Alkohol im geschlossenen GefiiB 3 Stun den 
auf 1000 erhitzt, wobei eine reichliche Abscheidung von Chlornatrium 
eintritt. Man verdampft dann den Alkohol groBtenteils auf dem Wasser
bade, verdlinnt den Rlickstand mit Wasser und libersattigt die gelbe 
Losung mit Essigsaure. Dabei scheidet sich eine voluminose, aus feinen 
Nadeln bestehende Masse ab, welche nach dem Erkalten filtriert und 
mit kaltem Wasser gewaschen wird. Die Ausbeute betrug ungefiihr 
80% vom Trichlorpurin. In der Mutterlauge ist infolge des Alkohol
gehaltes noch eine kleine Menge desselben Korpers enthalten. Das 
Rohprodukt besteht zum aUergroBten Teil aus dem 2.6-Diathoxy-
8-chlorpurin, enthalt aber noch eine kleine Beimengung, deren N atur 
nicht festgesteUt wurde, welche aber dadurch charakterisiert ist, daB 
sie bei der Behandlung mit Jodwasserstoff nicht Xanthin, sondern 
einen die ammoniakalische Silberlosung reduzierenden Korper liefert. 
Die Reinigung des Diathoxychlorpurins gelingt leicht durch einmaliges 
Umkristallisieren aus etwa 16 Teilen siedendem Aceton. Beim Ab
kiihlen auf 00 faUt die Verbindung zum groBten Teil in farblosen, 
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feinen, verfilzten Nadeln aus, wiihrend der erwahnte Fremdkorper 
in der Mutterlauge bleibt. Die Ausbeute an reinem Praparat betrug 
60% des Trichlorpurins. Fur die Analyse wurde es bei 1100 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C9HllN4 C102 • 

Prozente: C 44,53, H 4,55, N 23,09, Cl 14,64. 
Gef. " " 44,71, " 4,67, " 23,33, " 14,40. 

Die Substanz hat ebensowenig wie die Monoathoxyverbindung 
einen scharfen Schme1zpunkt. Sie sintert bereits gegen 1900 und 
schmilzt gegen 2050 (korr. 2090), aber unscharf und unter Gasent
wicke1ung. In warmem Alkohol ist sie sehr leicht, in Benzol dagegen 
schwer loslich. Von kochendem Wasser sind nach einer rohen Be
stimmung etwa 1000 Teile erforderlich. In Alkalien, Ammoniak und 
Barytwasser ist sie leicht lOslich. 

Dberfuhrung des 2.6 - Diathoxy - 8 - chlorpurins 
in Xanthin. 

Die Diathoxyverbindung lost sich in der 10-fachen Gewichtsmenge 
farblosem Jodwasserstoff (spez. Gew. 1,96) bei Zimmertemperatur 
leicht auf und alsbald beginnt die Reduktion. Man fiigt einen Dber
schuB von feingepulvertem J odphosphonium zu und befOrdert die 
Wirkung desselben durch dauerndes Schiitteln. Nach etwa 3/4 Stunden 
ist bei kleineren Mengen die Reaktion beendet und eine fast farblose 
Losung entstanden. Diese1be enthatt wahrscheinlich das zunachst ge
bildete Diathoxypurin. Da dasse1be aber durch die starke Saure auch 
schon in der Katte langsam gespalten wird, so filit bei Verarbeitung 
von groGeren Mengen schon wahrend der Reduktion das jodwasser
stoffsaure Xanthin teilweise aus. Beim Erwarmen auf dem Wasser
bade vollzieht sich diese Verwandlung vollstandig, und es entsteht ein 
dicker Kristallbrei desselben Salzes. Man verdampft, ohne zu fil
trieren, auf dem Wasserbade zur Trockne und zerlegt das zuriick
bleibende Jodhydrat durch Zusatz von Ammoniak. Wenn der Dber
schuG des letzteren verdampft ist, verdiinnt man wieder mit Wasser 
und filtriert das ausgeschiedene Xanthin. Die Ausbeute ist nahezu 
quantitativ. Zur Reinigung wurde dasse1be in warmem verdiinnten 
Ammoniak gelOst, durch Wegkochen des Ammoniaks wieder ab
geschieden und flir die Analyse bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C6H 4N40 2 • 

Prozente: C 39,47, H 2,63, N 36,83. 
Gef. " 39,43, " 2,79, " 36,54. 

Das synthetische Xanthin ist ein ganz farbloses kristallinisches 
Pulver, welches alle Reaktionen der natiirlichen Verbindung zeigte. 
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In ammoniakalischer LOsung gab es mit Silbernitrat einen farb
losen amorphen Niederschlag, welcher sich beim kurzen Kochen nicht 
farbte. Mit Salpetersaure vom spez. Gew. 1,4 auf dem Wasserbade 
verdampft, hinterlieB es einen Riickstand, der durch Wasser gelb 
wurde, sich in Natronlauge mit stark gelbroter Farbe loste, welche 
beim Erhitzen in violettrot iiberging. Aus verdiinnter heiBer Salpeter
saure schied sich beim Erkalten ein schon kristallisiertes Nitrat ab, 
welches dasselbe Aussehen wie Xanthinnitrat besaB. 

Mit Chlorwasser behandelt, gab das kiinstliche Produkt sehr schon 
die Murexidreaktion 1). 

HN-CO 
I J 

Chlorxanthin, CO C.NH 

I II )C.CI 
HN-C.N 

Wird das gepulverte 2.6-Diiithoxy-8-chlorpurin mit der 5-fachen 
Menge Salzsaure vom spez. Gewicht 1,19 auf dem Wasserbade er-

1) Der Nachweis des Xanthins durch Umwandlung in Murexid mit Chlor
wasser und Salpetersiiure wird in den Lehrbiichem noch immer als Weidels 
Reaktion bezeichnet, obschon Weidel dieselbe nur fiir Hypoxanthin angegeben 
hat (Lie bigs Annal. d. Chem.158, 365 [1871]). Diese Base gibt aber im reinen 
Zustand nach der Beobachtung von Kossel (Zeitschr. f. physiol. Chem. 6, 426 
[1882]) die Reaktion nicht, dagegen ist sie, wie Kossel bei dieser Gelegenheit hin
zufiigt, fiir das Xanthin zutreffend. Kossel hat nicht den Anspruch erhoben, 
daB die Probe neu seL In der Tat ist dieselbe schon im Jahre 1849 beim Caffein 
von Rochleder beobachtet, mit dem kleinen Unterschiede, da/3 er die giinzlich 
iiberfliissige Salpetersiiure weglie/3 und die Verwandlung der Base. durch Chlor 
oder Salzsiiure und chlorsaures Kalium oder Konigswasser bewerkstelligte. Aber 
auch Rochleder fu/3te schon auf einer iilteren Beobachtung von Stenhouse, 
welcher durch Einwirkung von Salpetersiiure auf Caffein unter gewissen Be
dingungen eine zur Murexidfiirbung befiihigte Substanz erhalten hatte. Nachdem 
ich dann die Homologie von Xanthin und Caffein nachgewiesen hatte (Berichte 
d. d. chem. Gesellsch. 15,453 [1882]), lag es nahe, die Rochledersche Caffein-Probe 
auch auf das Xanthin zu iibertragen. Ich habe das getan, indem ich zeigte, da/3 
das Xanthin durch Chlor in Alloxan verwandelt wird und gleichzeitig mit Kossel 
die Verwandlung in Murexid als charakteristische Reaktion des Xanthins angab 
(Lie bigs Annal. d. Chem.IIS, 310 [1882](5.127». Die Probe wird am bequemstenin 
der von mir angegebenen Weise, Kochen einer kleinen Menge des feingepulverten 
Xanthins mit Chlorwasser oder mit Salzsiiure und wenig Kaliumchlorat, dann vor
sichtiges Verdampfen der Fliissigkeit auf Platinblech und Befeuchten des Riick
standes mit Ammoniaklosung bewerkstelligt. Selbstverstiindlich -lii/3t sich das 
Xanthin so nicht. von den zahlreichen anderen Purinkorpem unterscheiden, welche 
die gleiche Reaktion zeigen. Ich habe bei meinen Versuchen in der Purinreihe keine 
Erscheinung so regelmii/3ig verfolgt als gerade diese Fahigkeit der Murexidbildung, 
weil sie hiiufig eine scharfe Unterscheidung zwischen isomeren oder sonst sehr 
ahnlichen Substanzen gestattet. 
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warmt, so geht es erst vollig in Losung, und nach kurzer Zeit beginnt 
die Abscheidung des sehr schwer lOslichen 2.6-Dioxy-8-chlorpurins 
(Chlorxanthins). Die Zersetzung ist nach einer halben Stunde beendet. 
Nach dem Abkiihlen und Verdiinnen mit Wasser wird das Produkt 
filtriert und zur volligen Reinigung in das Ammoniaksalz verwandelt. 
Man lost zu dem Zweck in warmem, sehr verdiinntem wasserigen 
Ammoniak. Beim Abkiihlen kristallisiert das Salz entweder in kleinen, 
zu kugeligen Aggregaten vereinigten Formen oder bei langsamem 
Abkiihlen in kleinen, hiibsch ausgebildeten, scheinbar rechtwinkligen 
Tafeln. Es laBt sich aus warmem, sehr verdiinntem Ammoniak leicht 
umkristallisieren und lost sich auch in reinem heiBen Wasser. Sauren 
fallen daraus das Chlorxanthin als farbloses, korniges, undeutlich 
kristallinisches Pulver, welches fUr die Analyse bei 1000 getrocknet wurde. 

Analyse: Ber. fiir C5H3ClN4,02' 
Prozente: C 32,17, H 1,61, Cl 19,03. 

Gef. " " 32,21, " 1,82, " 18,43. 
Das Chlorxanthin verkohlt beim Erhitzen ohne zu schmelzen. 

In heiBem Wasser, Alkohol und Eisessig ist es sehr schwer loslich. 
Aus der wasserigen LOsung scheidet es sich langsam als undeutlich 
kristallinisches Pulver ab, welches unter dem Mikroskop als kugelige 
oder knollige Aggregate erscheint. In konzentrierter Schwefelsaure ist 
es ziemlich leicht loslich und wird daraus durch Wasser wieder ge
faut. Kochende starke Salzsaure lost es recht schwer, und nach dem 
Erkalten scheiden sich daraus langsam recht hiibsche, spieBformig 
oder keulenartig aussehende Kristalle ab, welche meist zu Drusen 
vereinigt sind (wahrscheinlich Hydrochlorat). Die Alkalisalze sind in 
Wasser sehr leicht loslich. Die Kaliumverbindung kristallisiert aus 
iiberschiissiger Kalilauge in auBerst feinen, biegsamen N adeln, welche 
meist kugelformig verwachsen sind. Viel schwerer loslich ist das zuvor 
erwahnte Ammoniumsalz. In der ammoniakalischen Losung erzeugt 
Silbernitrat einen farblosen, amorphen Niederschlag. Hat man einen 
DberschuB von Silberlosung fiir die Fallung angewandt, so schwarzt 
sich derselbe beim Kochen. Von Salzsaure und chlorsaurem Kalium 
wird das Chlorxanthin rasch gelOst, und die Fliissigkeit gibt beim Ver
dampfen sehr stark die Murexidreaktion, enthiilt mithin zweifellos 
Alloxan. Durch konzentrierte J odwasserstoffsaure und J odphosphonium 
wird das Chlorxanthin in der Warme zu Xanthin reduziert. 

Verwandl ung des Chlorxanthins in Chlorcaffein. 

Dieselbe gelingt verhiiltnismaBig leicht in alkalischer Losung mit 
Jodmethyl. 2 g Chlorxanthin wurden in 32,5 cern Normal-Kalilauge 
(3 Mol.) gelost und nach Zusatz von 5 g J odmethyl im geschlossenen 
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Rohr 2 Stunden bei 800 geschiittelt. Wahrend der Operation schied 
sich das Chlorcaffein in Nadeln aus. Die Fliissigkeit reagierte zum 
Sch1uB schwach sauer. Nach dem Erkalten wurde das Produkt filtriert 
und mit kalter, ganz verdiinnter Natronlauge ausgelaugt, wobei eine 
kleine Menge eines Produktes entfernt wird, welches beim Ansauern 
wieder ausfailt, aus heiBemWasser in feinen Nadeln kristallisiert und 
gegen 3000 ohne Gasentwickelung schmilzt. Seine Menge reichte nicht 
fUr die Analyse aus. Die Ausbeute an so gereinigtem Chlorcaffein 
betrug 1,2 g. Dasselbe besaB nach dem Umkristallisieren aus heiBem 
Wasser den richtigen Schmelzpunkt. Zur volligen Identifizierung 
wurde es einerseits in Athoxy- und Hydroxy-Caffein, andererseits 
durch Reduktion in Caffei:n iibergefiihrt, we1che aile drei den richtigen 
Schmelzpunkt hatten. 

Synthese des Adenlns. 

Starkes wasseriges Ammoniak wirkt unter denselben Bedingungen 
wie Alkali auf das Trichlorpurin. Auch hier wird das in Steilung 6 
befindliche Halogen abge1ost, aber nicht durch Sauerstoff, sondern 
durch Amid ersetzt. Das Produkt ist also ein 6-Amino-2.8-dichlorpurin, 

N=C.NH2 

I I 
CI.C C.NH 

.1 II )C.C1 
N-C.N 

welches wegen seiner Beziehungen zum Adenin auch Dichloradenin 
genannt werden kann. Aus dieser Chlorverbindung laBt sich das Halogen 
in mannigfacher Art ablosen. Durch Reduktion mit J odwasserstoff 
entsteht daraus ganz glatt das mit dem natiirlichen Adenin identische 
6-Aminopurin. Beim Erwarmen mit rauchender Salzsaure auf 120 0 

verliert das 6-Amino-2.8-dichlorpurin ebenfails sein gesamtes Halogen, 
tauscht dafiir aber Hydroxyl ein und es entsteht das 6-Amino-2.8-
dioxypurin, N=C.NH2 

I I 
CO C.NH 

I II )CO 
HN-C.NH 

Diese Verbindung ist isomer mit dem friiher beschriebenen 2-
Amino-6.8-dioxypurin 1 ) und ihre Kenntnis ist, wie ich spater aus
einander setzen werde, fUr die Beurteilung der Konstitution des Adenins 
sehr wertvoil gewesen. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 570 [1897]. (5. 261.) 
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Bei bloB em Kochen mit Salzsaure verliert das 6-Aminodichlor
purin nur ein Chloratom, und noch leichter erreicht man den gleichen 
Zweck durch Erhitzen mit Natriumathylat. In letzterem Faile ent
steht das 6-Amino-2-athoxy-8-chlorpurin, welches durch J odwasserstoff 
in 6-Amino-2-oxypurin, N = C. NH2 

I I 
CO C.NH , 

I II )CH 
HN-C.N 

verwandelt wird. Diese Base ist isomer mit dem Guanin. 
Endlich habe ich noch die Methylierung des Dichloradenins unter

sucht und festgeste11t, daB dieselbe im wesentlichen ebenso verlauft 
wie beim Adenin und als Hauptprodukt das 9-Methylderivat liefert. 

6 -Amino - 2.8 -dichlorpurin (Dichloradenin), 

N=C.NH., 
I I -

Cl.C C.NH 

II II )C.Cl 
N-C.N 

Das reine getrocknete Trichlorpurin wird mit der 10-fachen Menge 
wasserigen Ammoniaks, welches bei Zimmertemperatur gesattigt ist, 
im geschlossenen GefaB 6 Stunden auf 1000 erhitzt. Zunachst geht 
die Verbindung als Ammoniaksalz in Losung und wird dann fast 
quantitativ in die Aminoverbindung verwandelt. LaBt man die Losung 
erkalten und langere Zeit stehen, so scheidet sich das Ammoniumsalz 
der letzteren teilweise in schonen, farblosen Prismen abo Zur Isolierung 
des Aminodichlorpurins ist es aber zweckmaBiger, die ammoniakalische 
Losung direkt auf dem Wasserbade zur Trockne zu verdampfen. Dabei 
wird das Ammoniaksalz zerlegt und das Aminodichlorpurin £alit schon 
wahrend der Operation kristallinisch aus. Der trockne Riickstand 
wird mit warmem Wasser behandelt, um das Chlorammonium zu 
entfernen und die schwer l6sliche Aminoverbindung abfiltriert. Die 
Ausbeute betragt etwa 95% der Theorie. 

Zur volligen Reinigung wird das Produkt in ungefahr 200 Teilen 
siedendem Alkohol gelost und die etwas eingedampfte Fliissigkeit ab
gekiihlt. Dabei scheiden sich mikroskopisch kleine, meist sternformig 
vereinigte Nadeln ab, welche fiir die Analyse bei 1300 getrocknet wurden. 

Analyse: Ber. fiir CSH3NsCI2' 

Prozente: C 29,41, H 1,47, N 34,31, CI 34,8l. 
Gef. " 29,51, " 1,57, " 34,16, " 34,86. 
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Die Verbindung hat keinen Schmelzpunkt. 1m Kapillarrohr farbt 
sie sich iiber 3000 allmiihlich braun. Von heiBem Wasser verlangt 
sie mehr als 2000 Teile zur LOsung und kristallisiert daraus beim Er
kalten sehr bald in mikroskopisch kleinen, meist sternformig ver
einigten Nadeln. Von heiBem Alkohol sind ungefahr 200 Teile erforder
lich und in heiBem Aceton ist sie noch schwerer loslich. Die Basizitat 
ist nur gering. Infolgedessen wird sie von sehr verdiinnten Mineral
sauren nur schwierig aufgenommen. In reichlicher Menge aber lost 
sie sich in heWer 15-prozentiger Salzsaure oder 25-prozentiger Salpeter
saure resp. Schwefelsaure. Hat man nur kurze Zeit gekocht, so scheiden 
sich beim Erkalten die betreffenden Salze meist in Nadeln abo Am 
schons ten ist von ihnen das Nitrat, welches in der Regel aus feinen 
N adeln gebildete Sterne oder Biischel zeigt. Beim langeren Kochen 
mit den verdiinnten Sauren tritt dagegen Zersetzung ein, welche spater 
genauer beschrieben wird. 

Salpetersaure yom spez. Gewicht 1,4 zerstort die Verbindung beim 
Kochen ziemlich rasch. 

Die Alkalisalze sind in Wasser leicht, in starker Lauge aber schwer 
loslich. Die Kaliumverbindung kristallisiert aus warmer Lauge in 
auBerst feihen, biegsamen, die Natriumverbindung in etwas starkeren 
farblosen Nadeln. Das schon erwahnte Ammoniaksalz wird beim Ein
kochen der wasserigen Losung zerlegt. 

In warmem Barytwasser lost sich die Base ebenfalls leicht. Ver
setzt man die warme ammoniakalische Losung mit einer ebenfalls 
ammoniakalischen Losung eines Zinksalzes, so falit bald eine kristal
linische Zinkverbindung aus. Silbernitrat erzeugt in der ammonia
kalischen Losung einen farblosen, amorphen und in der Hitze be
standigen Niederschlag, welcher in iiberschiissigem Ammoniak schwer 
loslich ist. Aus der warmen salpetersauren Losung wird durch Silber
nitrat eine kornige, undeutlich kristallinische Masse gefa11t. Diese1be 
lost sich in heWer starkerer Salpetersaure wieder auf, aber infolge 
einer partielien Zerstorung der Base erfolgt in dieser Fliissigkeit bald 
die Abscheidung von Chlorsilber. 

Verwandlung des 6-Amino-2.8-dichlorpurins in Adenin. 

Tragt man das gepulverte Aminodichlorpurin in die 10-fache 
Menge J odwasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) ein, so erwarmt sich 
die Masse gelinde, es geht ein erheblicher Teil der Aminoverbindung in 
Losung, und die alsbald eintretende Reaktion gibt sich durch starke 
Braunung der Fliissigkeit kund. Man fiigt deshalb gepulvertes J od
phosphonium im DberschuB zu und schiittelt das Gemisch 2 Stunden 
lang bei Zimmertemperatur. Dann ist die Reduktion zum allergroBten 

Fischer, Puringruppe. 21 
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Teil beendet und das jodwasserstoffsaure Adenin zumeist als schwach 
gefarbte Kristallmasse ausgeschieden. Man erhitzt jetzt zum Kochen, 
bis eine klare und fast farblose Losung entsteht; sollte dabei noch 
J odabscheidung stattfinden, so feh1t es an J odphosphonium. Beim 
Erkalten der LOsung scheiden sich groBe farblose Prismen ab, welche 
auf Glaswolle filtriert und mit wenig starker J odwasserstoffsaure ge
waschen werden. Dieselben lassen sich im Vakuum liber Natron
kalk trocknen und sind wahrscheinlich eine Verbindung von 1 Mol. 
Adenin mit 2 Mol. Jodwasserstoff. Durch Wasser werden sie sofort 
triibe und geben eine stark saure LOsung. Auch die Ausbeute spricht 
fUr diese Formel, denn sie bet rug 170% des angewandten Amino
dich10rpurins oder flir die Formel C/iH/iNa . 2 HJ 88% der Theorie. 
Beim Verdampfen der jodwasserstoffsauren Mutterlauge erhhlt man 
noch eine zweite Kristallisation des Adeninjodhydrats, so daB die 
Gesamtausbeute fast theoretisch ist. 

Aus der warmen, konzentrierten, wasserigen LOsung des Salzes 
wird durch Ammoniak die Base sofort als farblose kristallinische Masse 
gefaTIt. Den Rest gewinnt man durch Verdampfen der Mutterlauge 
und Auslaugen des Rlickstandes mit kaltem Wasser. Zur Analyse 
wurde dieselbe einmal aus Wasser umkristallisiert und bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr CoHoNo. 

Prozente: C 44,44, H 3,71. 
Gef. " " 44,45, " 3,92. 

Das Sulfat besaB die von Kossel angegebene Zusammensetzung 
(C/iH/iN/i)2H2S04 + 2 H20. 

0,4184 g lufttrocknes Salz verloren bei 1200 0,0372 g H 20. 
Analyse: Ber. fUr (C6H oN/i)sH2S04, + 2 H20. 

Prozente: H20 8,94. 
Gef." 8,89. 

0,2182 g getrocknetes Salz gaben 0,1376 g BaS04" 
Analyse: Ber. fUr (CoHoNo)2H2S04,' 

Prozente: H2S04, 26,62. 
Gef. 26,52. 

Die bei 180 durch mehrstiindiges heftiges Schlitteln des fein
gepulverten Salzes mit einer ungenligenden Menge Wasser hergestellte 
LOsung enthielt 1 Tell trocknes Salz in 156 Teilen Wasser, wahrend 
Kossel die Loslichkeit bei Zimmertemperatur 1 : 153 angibt. Obschon 
diese Daten schon flir die Identifizierung genligen wiirden, habe ich 
doch noch das synthetische Adenin mit einer Probe der natlirlichen 
Base, welche ich der Glite des Hm. Kossel verdanke, verglichen und 
keinen Unterschied gefunden. Aus der konzentrierten wasserigen 
Losung schieden sich beide Praparate beim Abklihlen in den schon 
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von Kriiger!) beobachteten, mikroskopischen, vierseitigen Pyramiden 
ab, we1che wasserfrei waren. (Das synthetische Produkt verlor bei 
1300 nur 1,8, das natiirliche 1,2% an Gewicht.) Als ferner die Sulfate 
in der 100-fachen Menge Salzsaure vom spez. Gewicht 1,07 ge10st und 
mit iiberschiissigem, feingekorntem Zink auf dem Wasserbade erhitzt 
wurden, trat nach einiger Zeit eine schone Purpurfarbung auf, we1che 
spater wieder verschwand. Die farblose Losung gab dann nach dem 
Verdiinnen mit Wasser und Dbersattigen mit Natronlauge langsam die 
von Kossel 2 ) als charakteristisch angefiihrte Rotfarbung, welche 
nachher in braunrot iiberging. Endlich verhielten sich beide Praparate 
vollig gleich beim Erhitzen. Kossel gibt an, daB das Adenin bei 2780 

nicht schmelze und sich bei hoherer Temperatur sublimieren lasse. 
Erhitzt man aber rasch im Kapillarrohr im Paraffinbade, so tritt 
zwischen 3600 und 365 0 eine plotzliche Schmelzung und starke Gas
entwickelung ein, nachdem vorher eine ganz leichte Braunung statt
gefunden hat. 

Verhalten des Aminodichlorpurins gegen Sauren und 

Alkalien. 

Beim Erhitzen mit rauchender Salzsaure auf 1250 verliert das 
Aminodichlorpurin alles Halogen und verwande1t sich nach der Gleichung 

N=C.NH2 N=C.NH2 
I I I I 

CIC C.NH +2H20=OC C.NH +2HCI 

II II )CCI I II )CO 
N-C.N HN-C.NH 

in 6-Amino-2.8-dioxypurin. 
Bei gemaBigter Einwirkung der Salzsaure wird dagegen nur ein 

Chloratom gegen Sauerstoff ausgetauscht. Das findet statt beim ein
stiindigen Erhitzen des Aminodichlorpurins mit der 20-fachen Menge 
36-prozentiger Salzsaure auf 1000 oder noch besser beim 3hstiindigen 
Kochen mit der 20-fachen Menge 20-prozentiger Salzsaure am Riick
fluBkiihler. 1m letzteren Falle entsteht schon nach etwa einer halben 
Stunde eine klare LOsung, und beim spateren Verdampfen derselben 
auf dem Wasserbade bleibt ein kristallinischer Riickstand, aus welchem 
man die neue Verbindung durch heiBe, etwa 2-prozentige Salzsaure 
auslaugen kann. Die Substanz wurde nicht in reinem Zustand isoliert; 
da sie aber bei der Reduktion mit J odwasserstoff das unten beschriebene 
6-Amino-2-oxypurin gibt, so ist sie zweife1los der Hauptmenge nach 

1) Kriiger, Zeitschr. f. physiol. Chern. 16, 164 [1892]. 
2) Kossel, Zeitschr. f. physiol. Chern. 1~, 252 [1888]. 

21* 
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6-Amino-2-oxy-8-chlorpurin. Vie1 schwerer wird das Aminodichlor
purin von wiisserigen Alkalien angegriffen. Es lost sich darin, verandert 
sich aber beim Erwarmen auf dem Wasserbade nur auBerordentlich 
langsam. Erst beim P/2-stiindigen Erhitzen mit 33-prozentiger Kali
lauge auf 130°, wobei das zunachst auskristallisierte Kaliumsalz vollig 
wieder in Losung geht, war eine vollstiindige Zersetzung eingetreten, 
und beim Ausfallen der alkalischen Losung mit Essigsaure resultierte 
ein Produkt, welches mit dem zuvor erwahnten die groBte Ahnlichkeit 
besaB und bei der Reduktion mit J odwasserstoff allem Anschein nach 
dasse1be Aminooxypurin lieferte. Ich habe diese beiden Vorgange nicht 
genauer studiert, well ·sich in der Wechse1wirkung zwischen Amino
dichlorpurin und N atriumathy1at ein vie1 besserer Weg fUr die Los
losung des einen Chloratoms darbot. Die Reaktion fiihrt zu dem 6-
Amino-2-athoxy-8-ch1orpurin nach der G1eichung 

N=C.NH2 N=C.NH2 
I I I I 

CloC C-NH +NaO~H5=~H50.C C-NH + NaC1 , 

II II )C.C1 II II )C.C1 
N-C-N N-C-N 

und diese Verbindung verliert bei der Behandlung mit Jodwasserstoff 
sowohl das Halogen wie das Athy1, indem ebenfal1s 6-Amino-2-oxy
purin entsteht. 

6-Amino- 2.8- dioxypurin, 

N=C.NH2 HN-C:NH 
I I I I 

CO C.NH oder CO C.NH 

I II )CO I II )CO 
HN-C.NH HN-C.NH 

Die Verbindung entsteht sowohl aus dem 6-Amino-2.8-dichlor
purin, wie auch aus dem in der vorhergehenden Mitteilung beschrie
benen 6-Amino-8-oxy-2-ch1orpurin durch Erhitzen mit starker Sa1z
saure auf 120-1250. In beiden Fallen ist der Ver1auf der Reaktion 
und ebenso die Ausbeute fast gleich. Da das Aminooxychlorpurin vie1 
leichter zuganglich ist als das Aminodich1orpurin, so wird man dasse1be 
als Ausgangsmaterial fUr die praktische Darstellung des Aminodioxy
purins vorziehen. Ich will deshalb auch nur fiir dieses die Operation 
genauer schildern. 

4 g 6-Amino-8-oxy-2-chlorpurin werden mit 45 g Sa1zsaure yom 
spez. Gewicht 1,19 im geschlossenen Rohr im 01bad 3 Stunden auf 1200 
erhitzt. (Diese1be Wirkung erzie1t man durch 8-stiindiges Erhitzen 
auf 1000, muB aber dann wegen der geringen Loslichkeit des Amino-
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korpers die doppelte Menge Salzsaure anwenden.} Die Losung ist 
zum SchluB schwach braunlich gefarbt und scheidet beim Erkalten 
Kristalle abo Sie wird direkt auf dem Wasserbade etwa auf 1/5 Volumen 
verdampft. Dabei faut das Hydroch1orat des Aminodioxypurins in 
ziemlich derben, etwas grau gefarbten Prismen aus. Man laBt erkalten, 
filtriert und wascht mit Salzsaure. Die Verarbeitung der Mutterlauge 
ist wenig lohnend. Die Ausbeute an Rohprodukt betrug 3,6 g. Zur 
Reinigung wird dasselbe fein gepulvert, Init 1 1 Wasser zum Sieden 
erhitzt und dann durch Zusatz von 400 ccm Ammoniak vom spez. 
Gewicht 0,93 unter weiterem Erwarmen vollig gelost. Nachdem die 
schwach gelbe Flussigkeit mit Tierkohle entfarbt ist, wird sie zur Ent
fernung des Ammoniaks eingekocht. Dabei scheidet sich das AInino
dioxypurin als farbloses, kristallinisches Pulver abo Die Ausbeute 
betrug 2,1 g oder 60% der Theorie. Fur die Analyse wurde das Produkt 
bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr C6HSNs02. 

Prozente: C 35,9, H 3,0, N 41,9. 
Gef. I. " 35,6, ,,3,1, ,,41,6. 

II. " 35,7, " 3,14. 

Fur Analyse II diente ein Produkt, welches aus 6-Amino-2.8-
dichlorpurin erhalten war. 

Das Aminodioxypurin bleibt beim Erhitzen bis 3600 fast unver
andert und verkohlt bei hoherer Temperatur ohne zu schmelzen. In 
heiBem Wasser ist es sehr schwer loslich. Aus der ammoniakalischen 
Losung faUt es beim Einkochen manchmal in mikroskopisch kleinen, 
vierseitigen Blattchen aus. 

Es lOst sich in verdunnten Alkalien ziemlich leicht und wird daraus 
durch Mineralsauren gefaUt, aber dieses Produkt enthalt, selbst wenn 
es in der Hitze und mit uberschussiger Saure bereitet ist, in der Regel 
eine nicht unbetrachtliche Menge von Alkali. Aus diesem Grunde ist 
es rats am, bei der Reinigung der Substanz die Anwendung von Alkalien 
als LOsungsmittel zu vermeiden. 

In Wasser fast unloslich ist das Baryumsalz. Dasselbe entsteht, 
wenn man die feingepulverte Substanz Init uberschussigem Baryt
wasser erwarmt, ohne daB dabei eine vollige Losung eintritt. Es bildet 
sehr feine, farblose N adeln. Versetzt man die ammoniakalische LOsung 
des AIninodioxypurins mit Silbernitrat, so entsteht ein amorpher 
Niedersch1ag, der beim Erwarmen schwarz wird. 

Beim langeren Kochen mit starkem Alkali wird das Aminodioxy
purin unter Entwickelung von Ammoniak zersetzt. 

In starker Salzsaure lost sich die Verbindung zumal in der Warme 
ziemlich leicht, und aus der konzentrierten Losung scheidet sich das 
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oben schon erwwnte Hydrochlorat beim Erkalten abo Von reinem 
Wasser wird das Salz zerlegt, infolgedessen bewirkt Wasser auch in 
der salzsauren Losung eine partie11e Fa11ung. Nichtsdestoweniger wird 
das Aminodioxypurin von hei13er, stark verdiinnter Salzsaure in erheb
licher Menge aufgenommen, laBt sich daraus aber durch Neutralisation 
mit Ammoniak ziemlich vo11standig fallen. 

Recht schwer loslich ist das Sulfat. Infolgedessen wird die Ver
bindung auch von heiBer verdiinnter Schwefelsaure ziemlich schwer 
aufgenommen, und beim Erkalten fa11t das Salz in farblosen, undeut
.lichen Krista11en aus. 

Von starker Salpetersaure wird die Verbindung in der Warme 
rasch zerstort. 

Das vorliegende Aminodioxypurin unterscheidet sich von dem 
iriiher beschriebenen, isomeren 2-Amino-6.8-dioxypurin 1) einerseits 
,durch die vie1 groBere Loslichkeit in warmem Ammoniak, wovon es 
unter gleichen Bedingungen kaum ein Fiinftel der flir jenes notigen 
Menge verlangt, andererseits durch das Verhalten gegen Chlor und 
Wasser. Sie wird namlich unter den bei der isomeren Verbindung 
genauer beschriebenen Bedingungen von Salzsaure und Natriumchlorat 
.sehr rasch gelost und zersetzt, liefert dabei aber keine nachweis
hare Menge von Guanidin. 

N=C.NH2 
I I 

:6-Amino-2-athoxy-8-chlorpurin, ~H60.C C.NH 

II II )C.Cl 
N-C.N 

1 Tell 6-Amino-2.8-dichlorpurin wird mit 20 Teilen absolutem 
Alkohol, in we1chem 1 Tei1 Natrium aufgelost ist, erwarmt und die 
rasch entstehende, klare Losung im geschlossenen Rohr 3 Stunden auf 
1300 erhitzt, wobei eine reichliche Abscheidung von Chlornatrium er
folgt. Man verdampft den Alkohol, verdiinnt mit Wasser und iiber
sattigt mit Essigsaure. Dabei fallt die Athoxyverbindung als fiockige, 
schwach gelb gefarbte Masse aus, welche filtriert und mit kaltem Wasser 
gewaschen wird. Die Ausbeute betragt etwa 85% des angewandten 
Materials. Zur Reinigung wurde das Produkt in der 75-fachen Ge
wichtsmenge heiBen Alkohols gelost. Beim Erkalten schieden sich 
kleine farblose Nade1n ab, we1che meist zu kugel- oder facherformigen 
Aggregaten vereinigt waren und welche fiir die Analyse bei 1200 ge
trocknet wurden. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 570 [1897]. (5. 261.) 
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Analyse: Ber. fur C7HSNaClO. 

Prozente: C 39,34, H 3,75, N 32,78, C1 16,62. 
Gef. " 39,60, " 3,88, " 32,86, " 16,35. 

Das Aminoathoxychlorpurin hat keinen scharfen Schmelzpunkt. 
1m Kapillarrohr farbt es sich liber 250 0 und sintert zwischen 265 0 und 
2700 (korr. 275-2800 ). 

N=C.NH2 
I I 

6-Amino- 2-oxypurin, OC C.NH 

I II )CH 
NH-C.N 

Die Base entsteht sehr leicht aus der vorhergehenden Verbindung 
durch Behandlung mit J odwasserstoff, wobei zu gleicher Zeit das 
Athy1 abgespalten und das Chlor durch Wasserstoff ersetzt wird. Zur 
Ausfiihrung der Reaktion wird die Athoxyverbindung mit der 10-fachen 
Menge farbloser Jodwasserstoffsaure (vom spez. Gewicht 1,96) liber
gossen, ein DberschuB von gepulvertem J odphosphonium zugefligt und 
in ge1inder Warme (30-400 ) fleiBig geschlittelt. Die Reaktion geht 
rasch vonstatten, und die Athoxyverbindung wird dabei vollig ge1ost. 
Zum SchluB erwarmt man zum Sieden, urn die Athylverbindung vollig 
zu zerlegen und verdampft dann die Fliissigkeit, welche beim Erkalten 
kristallisiert, ohne Filtration der Kristalle auf dem Wasserbade zur 
Trockne. Lost man den schwach gefarbten Rlickstand in wenig heiBem 
Wasser, so scheidet sich beim Abkiihlen das Jodhydrat des Aminooxy
purins in schonen, farblosen Prismen abo Aus der heiBen, wasserigen 
Losung dieser Kristalle fillt Ammoniak die Base sofort als amorphe, 
farblose Masse. Zur volligen Reinigung diente das schon kristalli
sierende und schwer 10sliche Sulfat. Urn dasselbe zu erhalten, lost man 
die mit Wasser sorgfaltig gewaschene Base ungefahr in der 70-fachen 
Menge kochender 10-prozentiger Schwefelsaure. Beim Erkalten kristalli
siert das Salz in hlibschen, glii.nzenden, schief abgeschnittenen Prismen. 
Die Ausbeute an der reinen Verbindung betragt, trotz der komplizierten 
Reinigung, ungefahr 50% der Theorie. 

Die aus dem reinen Sulfat durch Auflosen in warmer verdiinnter 
Salzsaure und Fillen mit Ammoniak als farbloser, nicht deutlich kristalli
sierender Niederschlag erhaltene Base wurde flir die Analyse bei 1200 

getrocknet. 
Analyse: Ber. fiir CaHaN50. 

Prozente: C 39,73, H 3,31, N 46,35. 
Gef. " " 39,53, " 3,47, " 46,10. 

Beim Erhitzen verkohlt die Base ohne zu schmelzen. In heiBem 
Wasser ist sie auBerordentlich schwer und in Alkohol fast unloslich. 
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Von heiBem, verdiinntem, wasserigem Ammoniak wird sie in viel 
groBerer Menge gelost. Silbemitrat erzeugt in dieser Losung einen 
farb10sen, amorphen Niederschlag, ~lcher auch beim Kochen un
verandert b1eibt, falls kein DberschuB von Silbemitrat zugegen ist. 
1m anderen Falle farbt sich der Niederschlag beim Kochen erst 
gelb und dann allmahlich dunkel, aber viel 1angsamer und auch lange 
nicht so stark a1s bei dem isomeren 6-Amino-8-oxypurin. Von den 
Salzen der Base ist am schonsten das zuvor schon erwahnte Sulfat. 
Nach der Analyse entha1t dasse1be 1 Mol. Kristallwasser, einer1ei ob 
es im Exsikkator oder bei 1200 getrocknet ist. 

Analyse: Ber. fUr (C5H5N50)2H2S04 + H 20. 
Prozente: H2S04 23,45, C 28,71, H 3,35. 

Gef. " 23,60, 23,75, " 28,72, 28,65, " 3,61, 3,47. 

Das Kristallwasser ist aber so fest gebunden, daB mir seine direkte 
Bestimmung nicht gelang. Von reinem, heiBem Wasser wird das Sulfat 
groBtentei1s unter Abscheidung der Base zeriegt. In heiBer, rauchender 
Salzsaure lost sich das 6-Amino-2-oxypurin ziemlich 1eicht. Schwerer 
wird es von verdiinnter Salzsaure, aufgenommen, und beim Erkalten 
kristallisieren dann kleine Nadeln oder Prismen, welche haufig stem
formig vereinigt sind. Warme Salpetersaure lost urn so schwieriger, je 
verdiinnter sie ist. In der Saure vom spez. Gewicht 1,2 ist z. B. die 
Base schon recht schwer loslich, und beim Erkalten faIlt daraus als
bald ein feines mikrokristallinisches Pulver. Die geringe Loslichkeit 
der Salze erschwert das Studium der Verwandlungen. Darum ist es 
mir bisher nicht gelungen, die zu erwartende Bildung von Xanthin 
aus dem 6-Amino-2-oxypurin durch sa1petrige Saure festzustellen. 

Von dem isomeren 6-Amino-8-oxypurin unterscheidet sich die 
vorliegende Base durch die vie1 geringere LOslichkeit in Wasser, die 
ebenfalls geringere Loslichkeit ihrer Salze, sowie die groBere Bestandig
keit der Silberverbindung. 

Mit dem Guanin zeigt das 6-Amino-2-oxypurin so groBe Ahnlich
keit, daB es bei oberflachlicher Betrachtung 1eicht damit verwechse1t 
wird. Zur Unterscheidung kann einerseits das Sulfat dienen, welches 
nur 1 Mol. Kristallwasser enthait und auch dieses bei 1200 nicht ver
liert. Noch entscheidender ist die Zersetzung durch Chlorwasser, 
welche zug1eich in unzweideutiger Weise die Strukturverschiedenheit 
beider Basen beweist. Das 6-Amino-2-oxypurin liefert namlich hierbei 
keine nachweisbare Menge von Guanidin, wie fo1gender Versuch zeigt. 
0,5 g der feingepulverten Base wurden mit 10 ccm Salzsaure vom 
spez. Gewicht 1,10 iibergossen und in die Mischung im Laufe von 
11/2 Stunden 0,25 g Natriumchlorat bei Zimmertemperatur eingetragen. 
Durch starkes Schiitte1n ge1ang es so, die Base ganz in LOsung zu bringen. 
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Die noch freies Chlor enthaltende Fliissigkeit blieb noch einige Stunden 
stehen und wurde dann im Vakuum verdampft. Der Riickstand, in 
wenig Wasser ge10st und mit Natronlauge genau neutralisiert, gab 
mit l/IO-Normaliosung von Natriumpikrat zunachst keinen Nieder
schlag und erst nach kurzer Zeit gelbe Kristalie, we1che aber nur Am
moniumpikrat waren. Guanidin war also nicht aufzufinden. 

Da das 6-Amino-2-oxypurin nach seiner Konstitution auch als ein 
Oxydationsprodukt des Adenins aufzufassen ist, so halte ich es nicht 
fUr unwahrscheinlich, daB man dasselbe als Produkt des tierischen 
Organismus finden wird. J a es scheint mir sogar moglich, daB es schon 
hier und da isoliert, aber fiir Guanin angesehen worden ist. Ich muB 
es deshalb fUr notwendig erklaren, in Zukunft das Guanin bei physio
logisch-chemischen Arbeiten durch die Analyse des Sulfats, insbesondere 
durch die Bestimmung seines Kristaliwassergehaltes nachzuweisen. 

Struktur des Adenins. 

Nachdem ich fUr das Adenin schon langere Zeit wegen der be
quemeren Darste11ung der experimente11en Resultate die Forme1 des 
6-Aminopurins gebraucht habe, scheint es mir jetzt an der Zeit zu 
sein, die tatsachlichen Griinde zusammenzustellen, we1che die An
nahme derselben rechtfertigen. In erster Linie steht hier das Ver
haltnis des Adenins zu dem 6-Aminodioxypurin. Beide enthalten die 
Aminogruppen in derse1ben Stellung, denn sie sind durch das Dich1or
adenin miteinander verkniipft. Fiir das erwahnte Aminodioxypurin 
laBt sich nun die Stellung der Aminogruppe in folgender Art fest
stellen. Die Verbindung entsteht auch aus dem 8-Oxy-2.6-dichlorpurin, 
mithin ist die Stellung 8 fUr die Aminogruppe ausgeschlossen. Das 
vorliegende Aminodioxypurin ist aber ferner total verschieden von 
der isomeren Verbindung, we1che einerseits aus dem Bromguanin, 
andererseits aus der Aminopseudoharnsaure gewonnen wurde und 
we1che unzweifelhaft die Aminogruppe in der Ste11ung 2 enthalt1). 
Endlich liefert das 6-Aminodioxypurin bei der Oxydation mit Chlor 
kein Guanidin. 

Ein weiterer Grund fUr die Formel des Adenins ergibt sich aus 
der gleich zu beschreibenden Synthese des Guanins. Letzteres ent
steht, wenn man Dichlorhypoxanthin erst durch Ammoniak in Amino
oxych1orpurin verwandelt und dann reduziert. Da im Hypoxanthin 
bzw. Dich1orhypoxanthin der Sauerstoff dieselbe Ste11ung hat wie das 
Amid im Adenin, so folgt aus dem Obigen ohne weiteres, daB Adenin 
und Guanin das Amid in verschiedener Stellung enthalten miissen. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 3D, 570. (5. 261.) 



330 Fischer, Synthese des Hypoxanthins, Xanthins, Adenins und Guanins. 

Wenn ich noch hinzufiige, daB auch aile sonstigen Beobachtungen 
in der Purinreihe mit diesem SchluB iibereinstimmen, so wird man 
die von mir angenommene Forme1 des Adenins, soweit die Stellung 
des Amids in Betracht kommt, als geniigend begriindet ansehen diirfen. 

Schwieriger ist die Frage zu entscheiden, ob die bisher benutzte 
Forme1 des Adenins die Struktur des Purinkerns richtig darstellt. Die 
Griinde, warum ich die Aminoforme1 der tautomeren lminoform, 

HN-C:NH 
I I 

HC C.NH 

II /I JCH 
N-C.N 

vorziehe, habe ich friiher angegeben 1). 
GroBere Berechtigung hat aber die zweite tautomere Form: 

N=C.NH2 
I I 

HC C.N 

/I /I )CH 
N-C.NH 

Der Verlauf der Methylierung sowohl bei der Base selbst wie bei 
ihrem Chlorderivat wiirde sogar mehr fiir diese sprechen, denn als 
Hauptprodukt entsteht dabei das 9-Methyladenin, 

N=C.NH2 
I I 

HC C.N 

/I /I )CH 
N-C.N. CH3 

wahrend die gleichzeitige Bildung des isomeren 7-Methylderivats bis
her nicht sicher festgeste11t ist. Hieraus aber den SchluB ziehen zu 
wollen, daB die letztere Formel des Adenins ailein berechtigt sei, scheint 
mir nicht zuHissig zu sein, da bekanntlich der Verlauf der Methylierung 
fiir die Entscheidung solcher Fragen zu unsicher· ist. Auch will ich 
hier erwahnen, daB es mir auf anderem Wege gelungen ist, das 7-Methyl
adenin, 

N=C.NH2 
I I 

HC C.N.CH3 , 

/I /I JCH 
N-C.N 

2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 556. (S. 246.) 
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darzustelien. Die Wahl zwischen den beiden Adeninformeln bleibt 
also gerade so wie beim Trichlorpurin und analogen Korpern offen. 
Aus Bequemlichkeit werde ich aber auch hier nur die zuerst gebrauchte 
Formel weiter benutzen. 

Methylierung des Dichloradenins. 

Lost man das Dichloradenin in der fur 1 Mol. berechneten Menge 
Normal-Kalilauge, fiigt 1 Mol. Jodmethyl hinzu und erhitzt unter 
fortwahrender Bewegung der Flussigkeit 2 Stunden auf 700, so scheidet 
sich das Methylderivat schon in der Warme in feinen Nadeln ab, welche 
schlieBlich die braunlich gefarbte Flussigkeit breiartig erfiillen. Nach 
dem Erkalten fiigt man Natronlauge bis zur alkalischen Reaktion hinzu 
und filtriert nach einigem Stehen die farblose Masse. Die Ausbeute 
betrug 90% des angewandten Dichloradenins. Fur die Analyse wurde 
das Produkt aus heiBem Alkohol umkristallisiert und bei 1200 ge
trocknet. Es hat die Zusammensetzung eines Monomethyldichloradenins. 

Analyse: Ber. fiir C6H.C12N •. 
Prozente: C 33,03, H 2,29, Cl 32,56, N 32,11. 

Gef. " " 33,21, " 2,50, " 32,61, " 32,06. 
Die Substanz konnte nach den auBeren Eigenschaften als ein 

einheitliches Produkt angesehen werden, und es ist mir auch nicht 
ge1ungen, sie durch Kristallisation in zwei Isomere zu trennen. Trotz
dem halte ich es fur zweifelios, daB sie ein Gemisch ist; denn bei der 
Reduktion mit J odwasserstoff entstehen daraus verschiedene Korper, 
und zudem besitzen die auf anderem Wege in reinem Zustande ge
wonnenen Methyldichloradenine etwas andere Eigenschaften. Das 
analysierte Produkt schmolz nicht ganz konstant unter Zersetzung 
gegen 246 0 (korr. 2530 ). Es loste sich in ungefahr 50 Teilen heiBem 
Alkohol. In heiBem Wasser ist es schwerer loslich und faut daraus 
beim Erkalten in langen, schmalen, schief abgeschnittenen Blattchen, 
welche makroskopisch wie N ade1n aussehen. Auch in Salzsaure ist 
es vielleichter loslich als das Dichloradenin. Aus der konzentrierten 
Losung scheidet sich das Hydrochlorat in breiten Blattchen abo Das 
Aurochlorat falit aus der heiBen, salzsauren Losung beim Erkalten 
in feinen, ge1ben, meist zu kuge1igen Aggregaten vereinigten Nade1n. 
In Alkalien ist die Substanz zum Unterschied vom Dichloradenin un
loslich, woraus rnir zu folgen scheint, daB sie keine Irnidgruppe mehr 
enthalt. 

9-Methyladenin. 

Tragt man die vorhergehende Substanz fein gepulvert in die flinf
fache Menge J odwasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96 ein, fiigt uber-
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schiissiges, gepulvertes J odphosphonium hinzu und schiitte1t andauernd, 
so vollendet sich die Reduktion ohne Zufuhr von Wiirme in ungefiihr 
3/4 Stunden, und die farb10se F1iissigkeit hinterliiJ3t dann beim Ver
dampfen auf dem Wasserbade ein schon kristallisiertes Jodhydrat. 
Dasse1be wird in wenig heiJ3em Wasser ge10st, die F1iissigkeit mit 
Ammoniak iibersiittigt und das iiberschiissige Ammoniak verjagt. 
Nach dem Erkalten wird das auskristallisierte Methy1adenin abfiltriert 
und aus heiBem Wasser unter Zusatz von Tierkohle umkristallisiert. 

Es wird so in groJ3en, schon ausgebildeten, schief abgeschnittenen 
Prismen gewonnen, we1che kein Kristallwasser enthalten. 

Analyse: Ber. fiir C6H7No' 

Prozente: C 48,32, H 4,69, N 46,98. 
Gef. " 48,14, " 4,82, " 46,86. 

Die Base ist identisch mit einer Verbindung, welche Kriiger 
durch direkte Methylierung des Adenins dargestellt hat 1), wie ich durch 
den direkten Verg1eich mit einem Praparate, welches er mir giitigst 
zur Verfiigung stelite, feststelien konnte. Den Angaben von Kriiger 
habe ich fo1gendes hinzuzufiigen: 

Die Base lost sich in nahezu 14 Teilen heiJ3em Wasser, in kaltem 
ist sie ziemlich schwer 10slich. Vie1 schwerer lost sie sich in Alkohol. 
Aus warmem Wasser kristallisiert sie in ziemlich groJ3en, schief ab
geschnittenen, prismatischen Formen, oder beim raschen Abkiihlen in 
feinen Nade1n. In Alkalien und Ammoniak ist sie nicht 10slicher a1s 
in Wasser. Sie schmilzt bei 308-3100 (korr.) ohne Zersetzung. Kriiger 
hat die Verbindung mit Siiuren gespalten und festgestellt, daJ3 das 
Methyl in Form von Methylamin abge10st wird. Ich habe diesen Ver
such noch vervollstiindigt, indem ich das bei der Reaktion entstehende 
G1ykocoll isolierte. Die Analyse des G1ykocollkupfers gab fo1gende 
Zahlen: 

Analyse: Ber. flir (C2H4N02)2CU + H 20. 

Prozente: H 20 7,86, Cu 27,5l. 
Gef." 7,72, " 27,55. 

Man darf daraus den SchluJ3 ziehen, daJ3 die Verbindung das 
9-Methy1adenin mit der Struktur 

N=C.NH2 
I I 

HC C.N 

II II )CH 
N-C.N. CH3 

1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 434 [1894]. 
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ist. In Obereinstimmung damit steht die Synthese derse1ben Base 
aus dem 9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin, we1che ich spater beschreiben 
werde. Die Ausbeute an diesem Methy1adenin, we1che bei der Reduk
tion des rohen Methy1dichloradenins erhalten wird, betrug nur 50% 
der Theorie. Bei der Fiillung des 9-Methy1adenins aus der jodwasser
stoffsauren LOsung durch Ammoniak b1eibt in der Fliissigkeit eine 
andere Base, we1che vielleicht das isomere 7-Methy1adenin ist, we1che 
ich aber bisher nicht rein erhalten habe. 

Nach diesen Resultaten halte ich es flir wahrscheinlich, daB auch 
bei der Methylierung des Xanthins, Theophyllins usw. neben den 
bisher beobachteten 7-Methy1produkten, Theobromin und Caffein, 
die isomeren 9~Methy1derivate entstehen. Ich werde auf diesen Punkt 
spater zuriickkommen. 

Synthese des Guanlns. 

Von den verschiedenen Wegen, we1che zur Ausfiihrung dieser 
Synthese eingeschlagen wurden, hat bisher nur fo1gender zum Zie1e 
gefiihrt. Das 6-0xy-2.8-dichlorpurin (Dichlorhypoxanthin) wird zuerst 
durch Erhitzen mit alkoholischem Ammoniak in das Chlorguanin 
verwande1t, und 1etzteres mit J odwasserstoff reduziert. So einfach die 
Methode im Prinzip ist, so gestaltet sie sich in der praktischen Aus
fiihrung doch etwas komplizierter, well die Wirkung des Ammoniaks 
auf das Oxydichlorpurin kein einheitlicher Vorgang ist, sondern neben 
Chlorguanin noch andere, vielleicht isomere Produkte von iihnlichen 
Eigenschaften liefert. 

FUr die Ausfiihrung der Synthese wird 1 Tell feingepulvertes 
6-Oxy-2.8-dichlorpurin mit 10 Teileneiner bei 00 gesattigten alko
holischen Ammoniaklosung im verschlossenen GefaB sorgfiiltig um
geschiitte1t, wobei aber keine vollstiindige LOsung eintritt, und dann 
5 Stunden auf 1500 erhitzt. Nach dem Erkalten ist wieder eine weiBe, 
vo1uminose Masse abgeschieden. Der Rohreninhalt wird jetzt auf dem 
Wasserbade verdampft und der Riickstand mit kaltem Wasser aus
ge1augt. Das unlosliche Produkt lost sich 1eicht in Alkali und Am
moniak und auch in heiBen, verdiinnten Mineralsauren. Da aus diesen 
LOsungen immer nur amorphe Massen ausfie1en, we1che offenbare 
Gemenge waren, so habe ich schlieBlich auf die Reinigung des darin 
enthaltenen Chlorguanins verzichtet und das Rohprodukt direkt in 
Guanin iibergefiihrt. 

Zu dem Zwecke wurde dasse1be, fein gepulvert, mit der lO-fachen 
Menge Jodwasserstoffsaure yom spez. Gewicht 1,96 iibergossen und unter 
allmiihlichem Zusatz von Jodphosphonium ungefahr 1/2 Stunde auf 
dem Wasserbade erhitzt, bis keine Abscheidung von Jod mehr be-
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merkbar war. Da hierbei noch ein erheblicher Tell ungelost blieb, 
so wurde zum SchluB iiber freiem Feuer gekocht, bis mit steigendem 
Siedepunkte der Fliissigkeit das feste Produkt mit Ausnahme von 
einigen schmutzigen Flocken in LOsung gegangen war. Beim Erkalten 
schled sich ein kristallinisches J odhydrat ab, welches nach sorgfiiltiger 
Abkiihlung auf Glaswolle abgesaugt und mit wenig starkem Jod
wasserstoff gewaschen wurde. In der Mutterlauge blieb nur wenig 
gelost. Aus der wiisserigen LOsung des J odhydrats fiel durch Am
moniak die Base als farbloser, dichter Niederschlag. 

Die Ausbeute an rohem Guanin betrug 50% des angewandten 
Oxydichlorpurins oder ungefiihr 70% der Theorie. Aber die Base 
ist trotz des schonen Aussehens des J odhydrats keineswegs rein. Sie 
enthiilt einen stickstoffreicheren Korper, welcher gegen Oxydations
mittel empfindlicher ist, und dessen vollige Entfernung gleichfalls 
Schwierigkeiten macht. 

Zur Reinigung wurde sie zuniichst in der 7-fachen Menge 14-pro
zentiger Salzsiiure heiB gelost und das beim Erkalten abgeschiedene 
Salz noch 3-mal aus der gleichen Menge Salzsiiure umkristallisiert, 
wobei ungefiihr zwei Fiinftel des Rohprodukts in den Mutterlaugen 
blieb. Das so gewonnene Hydrochlorat zeigte ganz den iiuBeren Habitus 
und auch die LOslichkeit des salzsauren Guanins. Die daraus gewonnene 
Base wurde dann in das noch charakteristischere Sulfat verwandelt, 
welches ebenfalls die Merkmale und auch die Zusammensetzung des 
Guaninsulfats hatte. 

0,4934 g verloren bei 1200 0,0387 g H20. 
0,5275 g verloren 0,0425 g HIIO. 

Analyse: Ber. fiir (C6H6N60)2H2S04, + 2 H20. 

Prozente: ~O 8,25. 
Gef. " ,,7,84, 8,06. 

Der Kristallwassergehalt ist besonders zu beachten, well darin 
ein charakteristischer Unterschled des Guanins von den bisher be
kannten beiden Isomeren liegt. 

0,2403g trockne Substanz gaben 0,1384 g BaS04,' 

Analyse: Ber. fiir (C6H6N60)2~S04,. 

Prozente: H2S04 24,50. 
Gef. " ,,24,22. 

Die Analyse der aus dem Sulfat dargestellten und bei 1200 ge
trockneten Base ergab: 

Analyse: Ber. fUr CoHoNoO. 

Prozente: C 39,73, H 3,31, N 46,35. 
Gef. " 39,35, " 3,59, " 46,97. 
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Der etwas zu hoch gefundene Stickstoff deutet noch immer auf 
cine kleine Verunreinigung des Praparates hin. Zur weiteren Identi
fizierung des kiinstlichen Guanins diente seine Verwandlung in Xanthin 
und in Guanidin. Erstere wurde mit salpetriger Saure auf die von 
mir friiher beschriebene Weisel) ausgefillirt. 

Die Analyse des so erhaltenen Produktes ergab: 

Analyse: Ber. fiir CoH~N~02. 

Prozente: C 39,47, H 2,63. 
Gef. " " 39,31, " 2,72. 

und das Praparat zeigte auch aile Merkmale des natlirlichen Xanthins. 
Flir die Umwandlung in Guanidin wurde im wesentlichen das 

Verfahren von Strecker benutzt, aber die Oxydation mit Salzsaure 
und Natriumchlorat in vie1 kiirzerer Zeit durchgefillirt. Zur Isolierung 
des Guanidins diente, wie in friiheren Fiillen, das von Emich empfohlene 
Pikrat. Dasse1be zeigte die charakteristische Kristallform und auch 
den Stickstoffgehalt dieses Salzes. 

Analyse: Ber. fiir CHoN3. C6H 3N3 0 7 • 

Prozente: N 29,20, 
Gef. " ,,29,07, 

Seine Menge betrug 37% der Theorie. 
Nach diesen Resultaten kann die Identitat des kiinstlichen Guanins 

mit der natlirlichen Base nicht mehr bezweife1t werden. 

Die vorstehenden Versuche, we1che ich bald durch Mitteilungen 
liber andere Verwandlungen des Trich10rpurins erganzen werde, haben 
einen groBeren Aufwand von Millie erfordert, als man nach der Be
schreibung denken mag, und ich ware nicht imstande gewesen, sie 
in der verhliltnismaBig kurzen Zeit von 7 Monaten zu Ende zu fiihren, 
wenn mir nicht I die auBergewohnliche Geschicklichkeit und Tatkraft 
meines Assistenten, Hm. Dr. Paul Hunsalz, zu Hilfe gekommen 
ware. Es ist mir deshalb eine angenehme Pflicht, ihm daflir offentlich 
meinen herzlichen Dank zu sagen. 

1) Liebigs Annal. d. Chern. ~.5, 309 [1882]. (S. 126.) 
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22. Emil Fischer: Synthese des Heteroxanthins und Paraxanthins. 
Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 2400 [1897]. 

(Eingegangen am 16. Oktober; vorgetragen in der Sitzung yom Verfasser.) 

Durch Methylierung des Xanthins konnten diese beiden Homo
logen bisher nicht gewonnen werden, dagegen lassen sie sich aus dem 
Theobromin, dessen Synthese1 ) bekannt ist, auf folgende Art gewinnen. 
Das Theobromin verliert beim Erhitzen mit Phosphoroxychlorid und 
Pentachlorid, wie ich friiher 2 ) gezeigt habe, ein Methyl und s1imtlichen 
Sauerstoff. Unter gleichzeitiger Chlorierung entsteht daraus das 7-Me
thyltrichlorpurin. Fiihrt man nun diese Reaktion mit Phosphor
oxychlorid allein aus, so unterbleibt die Chlorierung der Methingruppe, 
w1ihrend das Methyl und die beiden Sauerstoffatome eliminiert werden, 
und es entsteht ein Methyldichlorpurin von folgender Struktur: 

N=C.Cl 
I I 

C1.C C.N.CHa' 

II II )CH 
N-C.N 

In dieser reaktionsfahigen Substanz konnen dann die beiden 
Chloratome auf die mannigfaltigste Weise durch Hydroxyl, Athoxyl, 
die Amino- oder Hydrazino-Gruppe ersetzt werden. So erh1ilt man 
durch Erhitzen mit starker Salzs1iure daraus das 7 -Methylxanthin, 

HN-CO 
I I 

OC C.N.CHa , 

I II )CH 
HN-C.N 

welches identisch mit dem Heteroxanthin ist. 
Urn ferner das Paraxanthin zu erhalten, wird das obige Chlorid 

mit verdiinntem Alkali gekocht. Es verliert dabei vorzugsweise das 
in der Stellung 6 befindliche Halogen und liefert das 7-Methyl-6-oxy-
2-chlorpurin: 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1839 [1897]. (5. 265.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 28, 2488 [1895]. (5. 194.) 
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HN-CO 
I I 

Cl.C C.N.CHa . 

II II )CH 
N-C.N 

Durch Methylierung geht dieses uber in das 1.7-Dimethyl-6-oxy-
2-chlorpurin: 

CHa·N-CO 
I I 

C1.C C.N.CHa , 

II II )CH 
N-C.N 

und letzteres verwandelt sich beim Erhitzen mit Salzsaure, unter Ver
lust des letzten Halogens, in das 1.7-Dimethylxanthin, welches alle 
Eigenschaften des natiirlichen Paraxanthins hat. 

Die oben erwahnten Chlorverbindungen gestatten auch noch die 
Darstellung von Methylderivaten des Hypoxanthins und Guanins. So 
wird das 7-Methyl-6-oxy-2-chlorpurin durch Reduktion mit Jodwasser
stoff in das 7-Methyl-6-oxypurin, 

HN-CO 
I I 

HC C.N.CHa , 

II II )CH 
N-C.N 

verwandelt, und dieses ist ein Monomethylhypoxanthin, denn es wird 
durch weitere Methylierung in das schon von Kruger dargestellte 
Dimethylhypoxanthin verwandelt. Das ist ein Beweis fiir die Richtig
keit der obigen Strukturforme1n des 7-Methyl-6-oxy-2-chlorpurins und 
der daraus abgeleiteten Forme1 des Paraxanthins. 

Zu demselben theoretischen SchluB fiihrt die Untersuchung fol
gender Aminoprodukte. Das 7-Methyl-6-oxy-2-chlorpurin wird durch 
Ammoniak in das entsprechende Methylaminooxypurin ubergefiihrt, 
und da diese Base bei der Oxydation mit Chlor reichliche Mengen 
von Guanidin liefert, so enthalt sie zweifellos die Guanidingruppe, 
besitzt also die Struktur: 

HN-CO 
I I 

H2N.C C.N.CHa , 

II II )CH 
N-C.N 

und ist mithin als 7-Methylguanin zu betrachten. 

Fischer. Purlngruppe. 22 
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Auf die gleiche Art entsteht aus dem oben erwahnten 1. 7 -Di
methyl-6-oxy-2-chlorpurin das 1.7 -Dimethyl-2-amino-6-oxypurin oder 
1.7-Dimethylguanin von der Formel: 

CHa·N-CO 
I I 

H2N.C C.N.CHa· 

II II )CH 
N-C.N 

DaB auch diese Base wirklich ein Derivat des Guanidins ist, beweist 
die Bildung von Methylguanidin bei der Oxydation durch Chlorwasser. 

N=C.Cl 
I I 

7 -Methyl- 2.6-dichlorpurin, Cl.C C.N .CH3 . 

II II )CH 
N-C.N 

10 g Theobromin werden mit 100 g frisch destilliertem Phosphor
oxychlorid im geschlossenen Rohr im Olbade wahrend 3 Stunden auf 
1400 erhitzt. Beim (ifteren Umschiitteln findet nach 11/2-2 Stunden 
klare Losung statt. Nach dem Erkalten ist kein Druck vorhanden. 
Aus der schwach braunen Fliissigkeit wird nun das Phosphoroxychlorid 
bei einem Druck von 15-20 mm aus dem Wasserbade moglichst voll
standig abdestilliert und der amorphe, in der Warme dickfliissige Riick
stand mit 150 ccm kaltem Wasser iibergossen. In dem MaBe wie das 
Wasser mit dem Produkte in Beriihrung kommt, beginnt die Abscheidung 
von fast farblosen Kristallen; tritt dabei starkere Erwarmung ein, so 
kiihlt man durch kaltes Wasser. Wenn die Umwandlung des amorphen 
Produktes vollendet ist, kiihlt man zur Vervollstandigung der Kristalli
sation auf 0 0 ab, filtriert und wascht mit kaltem Wasser aus. 

Das Rohprodukt ist ein Gemisch von Methyldichlorpurin und 
einem anderen, in Alkali loslichen Produkt. Man laugt daher die Masse 
mit kalter, stark verdiinnter Natronlauge aus und kristallisiert den 
filtrierten und ausgewaschenen Riickstand aus heiBem Wasser. 

Die Ausbeute an reinem Methyldichlorpurin betragt etwa 30% 
des angewandten Theobromins. Aus den Mutterlaugen konnen noch 
etwa 4% derse1ben Substanz gewonnen werden. Fiir die Analyse wurde 
das Praparat bei 1000 getrocknet. 

Ber. fiir C6H4N4C~, 

Prozente: C 35,47, H 1,97, N 27,59, Cl 34,97. 
Gef. " " 35,80, " 2,23, " 27,41, " 35,01. 

Das Methyldichlorpurin schmilzt bei 196-1970 (korr. 199-2000 ). 

Es bildet feine farblose Nadeln. In kaltem Wasser ist es schwer 16slich. 
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von heiBem Wasser verlangt es ungefahr 70 Teile zur Losung und von 
siedendem Alkohol ungefahr 30 Gewichtsteile. 

In kaltem Alkali ist es nicht loslicher als in Wasser. DaB dem 
Methyldichlorpurin die oben gebrauchte Formel zukommt, beweist 
seine Verwandlung in 7-Methyltrichlorpurin (,B-Methyltrichlorpurin), 
we1che unter den folgenden Bedingungen stattfindet. 

Erhitzt man die Verbindung mit der doppe1ten Menge Phosphor
pentachlorid und der 4-fachen Menge Phosphoroxychlorid im ge
schlossenen Rohr im Olbade mehrere Stunden auf 1700, so scheidet 
sich beim Erkalten eine reichliche Menge Methyltrichlorpurin 1) abo 
Dasse1be wird filtriert, mit Ather gewaschen, mit kaltem verdiinnten 
Ammoniak, in welchem es unloslich ist, ausgelaugt und schlieBlich aus 
Alkohol umkristallisiert. Das Praparat, dessen Menge 30-40% der 
Theorie betrug, schmolz bei 155-157°. Zur weiteren Identifizierung 
wurde es durch Kochen mit Salzsaure in 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlor
purin 1) tibergefiihrt, dessen Schme1zpunkt, wie frillier, bei ungefaht 
2680 beobachtet wurde. 

NH-CO 
I I 

7 -Methylxanthin oder Heteroxanthin, CO C.N.CHs ' 

I II )CH 
NH-C.N 

Wird das 7-Methyl-2.6-dichlorpurin mit der lO-fachen Menge 
Salzsaure vom spez. Gewicht 1,19 im geschlossenen Rohr 3 Stunden 
auf 120-1250 erhitzt, so entsteht eine schwach ge1blich gefiirbte, 
klare I):isung, welche beim Verdampfen auf dem Wasserbade das 
Hydrochlorat des Methylxanthins in schonen, wenig gefiirbten Prismen 
zuriickliiBt. Zur Isolierung der Base werden die Kristalle mit ver
diinntem Ammoniak tibergossen und nach dem Verdampfen des tiber
schtissigen Ammoniaks die schwer losliche Base abfiltriert und mit 
kaltem Wasser gewaschen. Durch Umkristallisieren aus heiBem Wasser 
unter Zusatz von etwas Tierkohle erhiilt man dieselbe als farbloses, 
undeutlich kristallinisches Pulver, welches aber nach den Analysen 
noch nicht ganz rein ist. 

Analyse: Ber. fiir C6H6N4,02' 
Prozente: C 43,37, H 3,61, N 33,73. 

Gef. " " 42,91, 42,96, " 3,84, 3,85, " 33,37. 

FUr die Darste11ung eines ganz reinen Praparates ist es deshalb 
besser, die rohe Base in das schon kristallisierte N atriumsalz zu ver
wande1n. Man suspendiert sie zu diesem Zwecke in der 20-fachen 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 18, 2488 [1895]. (S. 194.) 
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Menge heiBen Wassers und fiigt N atronlauge bis zur volligen Losung 
hinzu, kocht dann bis zur Entfarbung mit wenig Tierkohle und laBt 
das Filtrat erkalten. Nach einigen Stunden ist das Salz in schonen 
farblosen Kristallen ausgefallen. Wird dasse1be in heiBer wasseriger 
LOsung mit Essigsaure zerlegt, die abgeschiedene Base nach dem Er
kalten filtriert und schlieBlich noch einmal aus heiBem Wasser um
kristallisiert, so gibt die Analyse stimmende Zahlen. 

Analyse: Ber. fiir CeHeN4,02' 
Prozente: C 43,37, H 3,61, N 33,73. 

Gef. " 43,34, " 3,93, " 33,45. 

Die Substanz zeigt vollige Vbereinstimmung mit dem von G. Sa
lomon entdeckten und spater von Kriiger und Salomon l ) sowie 
von Bondzynski und Gottlieb2 ) genauer untersuchten Hetero
xanthin, wie folgender Vergleich beweist: 

Das schon kristallisierte Natriumsalz enthielt nach dem Trocknen 
bei 1250 1 Atom Natrium. 

Analyse: Ber. fiir CeHoNaN4,02' 
Prozente: Na 12,23. 

Gef. " ,,11,63. 

Beziiglich des Schme1zpunktes schien anfangs eine Differenz vor
handen zu sein. Bondzynski und Gottlieb fanden denselben bei 
341-3420. Wenn man langsam erhitzt, findet in der Tat ungefahr 
bei dieser Temperatur eine partielle Schmelzung und Zersetzung statt. 
In Wirklichkeit aber hat die Substanz keinen konstanten Schmelz
punkt. Beim raschen Erhitzen im Kapillarrohr im Salpeterbade be
ginnt sie erst iiber 3600 zu sintem und sich zu farben und schmilzt 
erst gegen 3800 unter Gasentwickelung, wobei das Kapillarrohr sich 
mit einer dunklen Masse beschlagt, we1che die Beobachtung sehr er
schwert. Genau dasse1be Verhalten zeigten aber auch eine Probe des 
Heteroxanthins, we1che mir Hr. Gottlieb freundlichst zur Verfiigung 
gestellt hatte und eine zweite Probe von Heteroxanthin aus Ham, 
we1che ich Hm. Salomon verdanke, nachdem dieselben mit Hilfe des 
Natriumsalzes gereinigt waren. 

Auch die LOslichkeit der Substanz in kochendem Wasser, we1che 
von Bondzynski und Gottlieb zu 1 Teil Heteroxanthin in 109 Tei1en 
Wasser angegeben ist, wurde etwas anders gefunden, namlich 1 Teil 
Heteroxanthin in 142 Tei1en siedendem Wasser. Der Versuch ist in 
der Weise ausgefiihrt, daB die feingepulverte Substanz mit 100 Teilen 
Wasser in einem Kolben aus Resistenzglas eine Stunde am RiickfluB-

1) Zeitschr. f. physiol. Chern. II, 169 [1895]. 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. IS, 1113 [1895] und Arch. f. experiment. 

Pathologie u. Pharrnakologie 3,., 385. 
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kiihler gekocht und in einem abgewogenen Tei1e der sofort filtrierten 
LOsung durch Verdampfen und Trocknen bei 1000 der Riickstand 
bestimmt wurde. Die von Bondzynski und Gottlieb gefundene 
groBere LOslichkeit ist wohl durch die Unreinheit ihres Praparates 
zu erklaren. Ich schlieBe dies einerseits aus dem viel zu niedrigen 
Schme1zpunkt 3100 des Praparates, welches fiir ihre Bestimmnng 
diente und andrerseits aus der Beobachtung, daB ein schon recht schones 
synthetisches Produkt vor der Reinigung mit Hilfe des Natriumsalzes 
auch eine groBere LOslichkeit 1 : 131 zeigte. 

Da endlich schon Kriiger und Salomon1) nachgewiesen haben, 
daB das Heteroxanthin bei der Spaltung mit Salzsaure Sarkosin liefert 
und mithin das Methyl an dem Stickstoff des 5-gliedrigen Ringes ent
halt, da femer der gleiche SchluB fiir das synthetische Produkt aus 
seinen Beziehungen zur 7-Methylharnsaure folgt, so kann die Identitat 
beider Praparate nicht zweife1haft sein. 

Die von Bondzynski und Gottlieb beobachtete Bildung des 
Heteroxanthins aus dem Theobromin bei seinem Durchgang durch 
den tierischen Organismus entspricht also vollkommen dem Verlaufe 
der vorliegenden Synthese. In beiden Fallen wird das gleiche Methyl 
des Theobromins abgespalten. Da femer in dem Paraxanthin dieses 
Methyl fehlt, so halte ich es fiir wahrscheinlich, daB jenes im Organis
mus aus dem Caffein der GenuBmittel in der gleichen Art entsteht, 
wie das Heteroxanthin aus dem Theobromin. 

7 -Methylathoxychlorpurin. 

Die Verbindung entsteht auBerordentlich leicht schon bei gewohn
licher Temperatur durch die Wirkung von Natriumathylat auf 7-Me~ 
thyl-2.6-dichlorpurin. Man lost 1 g des letzteren in 45 ccm heiBem 
absolutem Alkohol, kiihlt rasch ab, um kleine Kristalle zu erhalten, 
fiigt dann eine LOsung von 0,5 g Natrium in 20 ccm Alkohol hinzu 
und schiitte1t das Gemenge bei Zimmertemperatur 11/2 Stunden. Dabei 
findet eine vQllstandige Umsetzung auch der nicht gelosten Kristalle 
statt. An ihre Stelle tritt ein Gemenge von Kochsalz und der Athoxy~ 
verbindung. Die Kristallmasse wird abfiltriert, mit Wasser gewaschen 
und die Athoxyverbindung aus etwa 100 Teilen heiBem Alkohol um
kristallisiert. Die Ausbeute ist sehr gut. Fiir die Analyse wurde die 
Substanz bei llOo getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CSHgN,ClO. 

Prozente: C 45,18, H 4,23. 
Gef. " " 45,03, " 4,36. 

1) Zeitschr. f. physiol. Chern. ~l, 169 [1895]. 
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Die Verbindung schmilzt unter Zersetzung gegen 2400 • Aus heiBem 
Alkohol kristallisiert sie in feinen N ade1n, ebenso aus kochendem 
Wasser, wovon sie ungefahr 800 Teile zur Losung erfordert. In kalten 
wasserigen Alkalien ist sie unloslich, wird aber beim langeren Kochen 
damit zersetzt. Beim mehrstiindigen Erhitzen mit Salzsaure yom 
spez. Gewicht 1,19 im geschlossenen Rohr auf 1000 verliert sie nicht 
allein das Athyl, sondern auch das Chlor und verwandelt sich in Hetero
xanthin. Die Ste1lung der Athoxygruppe ist zwar noch nicht sicher 
ermittelt, ich halte es aber fUr wahrscheinlich, daB die Verbindung, 
daB 7-Methyl-6-athoxy-2-chlorpurin, 

N=C.OC2Hij 
I I 

Cl.C C.N.CH3 , 

II II )CH 
N-C.N 

ist. 

HN-CO 
I I 

7-Methyl-6-oxy-2-chlorpurin, Cl.C C.N.CH3 • 

II II )CH 
N-C.N 

Dasselbe entsteht beim Erwarmen des Methyldichlorpurins mit 
wasserigem Alkali. 

10 g zerriebenes Methyldich10rpurin werden in 100 ccm kochen
dem Wasser suspendiert und die fiir 2 Mol. berechnete Menge Natrium
hydroxyd, d. h. 4 g in Form starker Natronlauge, hinzugegeben. Beim 
Umschiitteln tritt alsbald klare Losung ein, wodurch das Ende der 
Reaktion angezeigt wird. Aus der abgekiihlten Fliissigkeit fallt beim 
Vbersattigen mit Essigsaure das Methyloxychlorpurin sofort kristalli
nisch aus. Die Ausbeute betragt etwa 95% der Theorie. Das Produkt 
wurde mit 150 Teilen Wasser gekocht, wobei nahezu vollige Losung 
eintrat. Aus dem Filtrat kristallisierten beim Abkiihlen. kleine, kurze, 
schwach glii.nzende, makroskopische Saulen, welche nur ganz schwach 
gelblich gefarbtwaren. Trotz des schonen Aussehens sind diese1ben 
nicht rein, wie die Analyse des bei 1000 getrockneten Praparates beweist. 

Analyse: Ber. fiir C6HoN40Cl. 

Prozente: C 39,02, H 2,71, N 30,35, Cl 19,24. 
Gef. " " 38,48, " 3,09, H 30,16, " 20,51, 20,39. 

Leider haftet die chlorreichere Beimengung der Substanz sehr 
hartnackig an; denn nach mehrmaligem Umkristallisieren aus Alkohol 
war der Chlorgehalt der gleiche. (Gefunden Cl 20,5.) 
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Viel leichter ge1ingt die Reinigung mit Hilfe des Baryumsalzes, 
welche deshalb dringend zu empfehlen ist, wenn das Methyloxychlor
purin zur Darstellung anderer Verbindungen benutzt werden soIl. Fiir 
die Bereitung des Salzes suspendiert man 1 Tei1 rohen Methyloxy
chlorpurins in 40 Teilen heiBen Wassers und fiigt eine Losung von 1 Teil 
kristallisiertem Barythydrat in 10 Tei1en Wasser hinzu, kocht bis 
zur volligen LOsung und filtriert siedendheiB. Beim Abkiihlen fant 
das Baryumsalz in feinen sehmalen Prismen aus. N ach mehrstiindigem 
Stehen bei niederer Temperatur ist die Kristallisation ziemlieh voll
stiindig, so daB die Verarbeitung der Mutterlaugen sich nieht lohnt. 
Zur volligen Reinigung wird das Salz noehmals aus etwa 45 Tei1en 
Wasser umkristallisiert. Dasselbe enthiilt Kristallwasser, welches bei 
1300 entweicht, aber trotz des sehonen Aussehens hat die Analyse 
kein scharfes Resultat ergeben, so daB die nachfolgende Formel, welche 
am besten mit den Werten iibereinstimmt, nieht ganz sieher ist. 

Analyse: Ber. fUr (CeH4,N4,OCl)2Ba + 3 H20. 
Prozente: H 20 9,68. 

Gef. " ,,9,18. 
Analyse: Ber. fUr (CeH4,N4,OCl)2Ba. 

Prozente: Ba 27,19. 
Gef. " ,,24,95. 

Fiir die Bereitung des reinen Methyloxyehlorpurins lost man das 
Baryumsalz in 50-60 Tei1en heiBen Wassers und iibersattigt mit 
Essigsaure. Beim Erkalten fant dann die Verbindung in langen, ganz 
weiBen N adeln aus. Als dieselben noehmals aus heiBem Wasser urn
kristallisiert und bei 1000 getroeknet waren, gab ihre Analyse stimmende 
Zah1en. 

Analyse: Ber. fUr CeH6N4,OCl. 

Prozente: C 39,02, H 2,72, N 30,35, Cl 19,24. 
Gef. " " 38,74, " 3,06, " 30,18, " 19,12. 

Das reine Methyloxyehlorpurin beginnt gegen 3100 sieh gelb zu 
farben und wird bei hoherer Temperatur unter fortsehreitender Zer
setzung immer dunkler. Zur LOsung verlangt es- ungefahr 150 Teile 
siedenden Wassers und 250 Teile koehenden Alkohols. 

CHa·N-CO 
I I 

1.7-Dimethyl-6-oxy-2-ehlorpurin, C1.C C.N.CHa • 

II II )CH 
N-C.N 

Die Methylierung des Methyloxychlorpurins ge1illgt am leichtesten 
auf nassem Wege mit Kalilauge und Jodmethyl, liefert aber zwei Pro-
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dukte, von welchen vorliiufig nur das Dimethy10xycWorpurin genauer 
untersucht wurde. 

Fiir die Ausfiihrung der Operation werden 5 g Methy10xycWorpurin 
(welches durch das Baryumsalz gereinigt ist) in 30 ccm Normal-Kali-
1auge gelost und nach Zugabe von 5 g J odmethy1 im gescWossenen 
Rohr auf 80-900 erwiirmt. Sorgt man durch hiiufiges Umschiitteln 
fUr Mischung der F1iissigkeit, so beginnt schon nach ca. 25 Minuten 
die Abscheidung des Dimethy10xycWorpurins in feinen weiBen N adeln. 
Nach 3hstiindigem Erhitzen 1iiBt man erkalten, filtriert und wascht 
mit kaltem Wasser und wenig Alkohol. Die Ausbeute betragt etwa 
30% des angewandten Materials. Das zweite, oben erwiihnte Produkt 
findet sich in der neutral gewordenen wasserigen Mutter1auge und 
b1eibt beim Verdampfen derselben und Aus1augen des Riickstandes 
mit kaltem Wasser als kristallinische Masse zurUck, gemischt mit 
wenig noch in der LOsung gebliebenen Dimethy10xycWorpurin. In 
heiBem Wasser ist es 1eichter 10slich als dieses, und scheidet sich daraus 
viel 1angsamer wieder abo Es wurde nicht weiter untersucht. 

Zur Reinigung wurde das DimethyloxycWorpurin aus 50 Tei1en 
heiBen Wassers umkristallisiert und fUr die Analyse bei 1000 ge
trocknet. 

Analyse: Ber. fur C7H 7N4,OCl. 

Prozente: C 42,32, H 3,53, N 28,21, Cl 17,88. 
Gef. " " 42,02, " 3,76, " 28,32, " 18,24. 

Die Substanz schmilzt beim raschen Erhitzen gegen 2700 unter 
Zersetzung und Gasentwicke1ung. Zur Losung verlangt sie ungefiihr 
50 Teile siedenden Wassers, also erheblich weniger als die Monomethyl
verbindung. In verdiinnten kalten Alkalien ist sie nicht 10slich, da
gegen wird sie von konzentrierter Sa1zsiiure ziemlich 1eicht auf
genommen. 

CHs·N-CO 
I I 

1. 7 - Dimethylxanthin (Paraxanthin), CO C.N.CHa . 

I II )CH 
HN-C.N 

Das zuvor beschriebene, reine Dimethy1oxychlorpurin wird mit 
der 1O-fachen Menge rauchender Salzsaure yom spez. Gewicht 1,19 
im gescWossenen Rohr 21/2 Stunden im Olbad auf 125-1300 erhitzt, 
und dann die klare, wenig gefiirbte LOsung auf dem Wasserbade zur 
Trockne verdampft. Das hierbei zuriickbleibende Paraxanthin 1aBt 
sich am raschesten als Natriumsalz reinigen. Man lost zu dem Zwecke 
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in ungefiihr 15 Tei1en heiBen Wassers unter Zusatz von Natronlauge, 
fiigt einen OberschuB des Alkalis hinzu und laBt erkalten. Das kristalli
sierte Salz wird filtriert, wieder in heiBem Wasser gelost, mit Essigsaure 
iibersattigt und das nach dem Erkalten abgeschiedene Paraxanthin 
nochmals aus etwa 25 Teilen heiBen Wassers umkristallisiert. 

Analyse: Ber. fUr C7HSN4.02' 

Prozente: C 46,67, H 4,44, N 31,11. 
Gef. " " 46,26, " 4,67, " 31,36. 

Das synthetische Produkt zeigte mit dem Paraxanthin aus Ham, 
von welchem mir Hr. Dr. Salomon l ) eine Probe zum Vergleich giitigst 
iiberlassen hat, vollige trbereinstimmung. Beide Praparate schmolzen 
an demselben Thermometer im Paraffinbade bei 295-2960 (korr. 298 
bis 299 0 ). Kossel 2 ) fand den Schmelzpunkt des Paraxanthins etwas 
niedriger, bei ungefiihr 2840 , aber das mag wohl an der geringeren 
Reinheit des Praparats oder an der Art der Bestimmung gelegen haben, 
wie denn iiberhaupt die Schmelzpunkte bei diesen hohen Temperaturen 
bekanntlich etwas schwanken. 

Beide Verbindungen fielen femer aus der heiBen wasserigen LOsung 
bei schnellemErkalten in sehr feinen biegsamen Nadeln und beim 
langsamen Abkiihlen ebenfalls in Nadeln aus, welche sich aber unter 
dem Mikroskope als hiibsche, schief abgeschnittene Prismen darstellten. 
Sie 10sten sich femer in ungefahr 24 Teilen heiBen Wassers klar auf 
und gaben auch beide das in iiberschiissiger kalter N atronlauge schwer 
losliche Natriumsalz. 

Fiir die Analyse wurde das Salz der synthetischen Verbindung 
aus wenig heiBem Wasser umkristallisiert. Das zwischen 100 und 150 

an der Luft getrocknete Salz hat die Zusammensetzung C7H 70 2N4,Na 
+4~O. 

0,2414 verloren bei 1300 nach 7 Stunden 0,0624 g H20. 
0,5498 verloren 0,1418 H 20. 

Analyse: Ber. Prozente: H20 26,28. 
Gef." 25,85, 25,8. 

0,1757 des trockenen Salzes gaben 0,0620 g N~S04.' 
0,2854 gaben 0,0976 N~S04.' 

Analyse: Ber. fiir C7H7N4.02Na. 

Prozente: Na 11,39. 
Gef. " ,,11,44, 11,1. 

1) Vgl. Salomon, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 16, 195 [1883]; 18, 3406 
[1885], femer Zeitschr. f. klin. Medizin Jub. Heft 1. Vir chows Archlv 115, 564. 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 13, 187 [1889] und H, 415 [1887]. 

2) Zeitschr. f. physiol. Chem. 13, 302 [1889]. 
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Verwandl ung des Paraxanthins in Caffein. 

Wie zu erwarten war, gelingt diese1be sehr leicht auf nassem Wege. 
0,5 g Paraxanthin wurden mit 2,9 ccm Normal-Kalilauge iibergossen 
und nach Zugabe von 0,4 g J odmethyl eine Stunde im geschlossenen 
Rohr unter recht haufigem Umschiitteln im Wasserbade erwarmt. 
Zum SchluB wurde das Rohr geOffnet und der kleine Rest. unver
brauchten Jodmethyls durch weiteres Erwarmen verjagt. Die klare 
Losung schied dann in der Kiilte nach kurzer Zeit das Caffein als weiBe 
Kristallmasse abo Nach dem Umkristallisieren aus heiBem Benzol 
zeigte die Base den Schmelzpunkt 233-2340 und die iibrigen Eigen
schaften des Caffeins. 

HN-CO 
I I 

7 -Methyl- 6-oxypurin (7-Methylhypoxanthin), HC C.N .CHa . 

II II )CH 
N-C.N 

DbergieBt man 7-Methyl-6-oxy-2-chlorpurin mit der 8-fachen 
Menge farbloser Jodwasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96, so farbt 
sich die Fliissigkeit beim gelinden Erwarmen sofort braun und die 
unge10ste Masse wird beim Umschiitteln schwarz. Man fiigt Jodphos
phonium im DberschuB hinzu und erwarmt unter haufigem Umschiitte1n 
auf 60-700 • 1m Laufe von 1/2-% Stunde tritt klare Losung und 
vollige Entfarbung der Fliissigkeit ein. Verdampft man dieselbe auf 
dem Wasserbade, so bleibt das jodwasserstoffsaure Methyloxypurin 
als farblose kristallinische Masse zuriick, welche sich in Wasser sehr 
leicht lost. Um aus dem Salz die freie Base zu isolieren, ist die sonst 
iibliche Zedegung durch Silberoxyd nicht zu empfehlen, weil sie ein 
gallertiges Silbersalz bildet. Viel bessere Resultate erhiilt man mit 
Bleicarbonat. Man lost deshalb 1 Teil Jodhydrat in 20 Teilen Wasser, 
kocht mit wenig Tierkohle, fiigt zum Filtrat 2 Teile moglichst reines 
Bleicarbonat und kocht, bis eine Probe der Fliissigkeit nach dem An
sauern durch Silbernitrat nicht mehr gefallt wird. Die filtrierte Losung 
wird zur Entfernung kleiner Mengen Blei mit Schwefe1wasserstoff ge
fant, das Filtrat mit etwas Tierkohle gekocht und die klare farblose 
Losung auf dem Wasserbade zur Trockne verdampft. Dabei bleibt 
das Methylhypoxanthin als farblose kristallinische Masse zuriick; 
wurde die Behandlung mit Tierkohle versaumt, so war das Produkt 
schwach rotlich gefarbt. 

Die Ausbeute an der farblosen, schon fast reinen Base bet rug 
zwei Drittel der angewandten Chlorverbindung. 
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Zur Rcinigung wird das Methyloxypurin in ungefiihr 120 Teilen 
siedenden Alkohols gelost. Aus der etwas eingedampften Fliissigkcit 
kristallisiert es beim Erkalten in feinen farblosen N adeln. Dieselben 
wurden fiir die Analyse nochmals aus Alkohol umkristallisiert und 
bci 1100 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir C6H6N40. 
Prozente: C 48,00, H 4,00, N 37,33. 

Ge£. .. .. 47,83, .. 4,15, .. 37,27. 

Das 7-Methyl-6-oxypurin schmilzt im Kapillarrohr rasch er
hitzt nicht ganz konstant gegen 3550 und fiirbt sich unter schwacher 
Gasentwickelung braun. In Wasser ist es besonders in der Wiirme 
recht leicht loslich und reagiert neutral. Aus der konzentrierten warmen 
LOsung kristallisiert es in sehr feinen, meist zu kugligen Aggregaten 
verwachsenen Nadeln. In verdiinnter Salz- und Schwefel-Siiure ist die 
Base sehr leicht 1oslich. Besonders schon ist ihr Nitrat. Aus warmer 
salpetersaurer Losung scheidet es sich in groBen, kompakten und 
manchmal fliichenreichen Kristallen abo 

Die wiisserige Losung gibt mit Silbernitrat einen weiBen Nieder
schlag, derselbe lost sich in warmer verdiinnter Salpetersiiure, und 
beim Erkalten scheidet diese Losung, wenn sie nicht zu verdiinnt ist, 
ein sehr fcines, weiBes, kristallinisches Pulver aus. 

Das Chloroplatinat ist in warmem Wasser, welches etwas freie 
Salzsiiure enthiilt, leicht loslich und scheidet sich aus der nicht' zu 
verdiinnten LOsung beim Abkiihlen in roten, ziemlich kompakten 
Kristallen von wenig charakteristischer Form abo 

Schwe{er loslich ist in Wasser das Aurochlorat. Aus der warmen, 
schwach salzsauren LOsung scheidet es sich beim langsamen Erkalten 
in gelben meist korallenformigen Kristallaggregaten abo Beim raschen 
Abkiihlen bildet es zuniichst kleine, vielfach biischelformig verwachsene 
Nadeln, aber diese verwandeln sich leicht, besonders beim ge1inden 
Erwiirmen, in ein korniges gelbes Pulver, in welchem man jetzt unter 
dem Mikroskope wieder kleine hiiufig korallenformig verwachsene 
Kristallaggregate erkennt. 

Die Methylierung des 7-Methyl-6-oxypurins (Monomethylhypo
xanthin) liiBt sich in analoger Weise wie diejenige des Hypoxanthins 
selbst, welche von Kriiger1) beschrieben ist, leicht bewerkste11igen 
und fiihrt zu dem gleichen Dimethylhypoxanthin. 2 g rcine Mono
methylverbindung werden !nit 20 cern Wasser, 20 cern Methylalkohol, 
2 g J odmethyl und der fiir 1 Atom berechneten Menge N atriummethylat 
in Methyla1kohol im geschlossenen Rohr 31/2 Stunden auf 75-800 

I} a. a. O. 
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erwarmt. Die stark eingedampfte LOsung scheidet beim Erkalten die 
von Kruger beschriebene J odnatriumverbindung des Dimethylhypo
xanthins als Nadeln abo Dieselben wurden filtriert und mit Alkohol 
gewaschen. Die Ausbeute betrug 3 g. Das Rohprodukt wurde unter 
Zusatz von etwas J odnatrium aus wenig 75-prozentigem Alkohol 
umkristallisiert. 

Lufttrocken hatte die Verbindung die von Kruger angegebene 
Zusammensetzung. 

Analyse: Ber. fiir C7HSN4,O + NaJ + 3 H 20. 

Prozente: H 20 14,67, Na 6,25, J 34,51, C 22,83, H 3,80. 
Gef." 14,64, " 6,19,,, 35,54, " 22,64, " 4,03. 

Die aUs der J odnatriumverbindung in Freiheit gesetzte Base zeigte 
gleichfalls die von Kruger und spater von mirl) beschriebenen Eigen
schaften des Dimethylhypoxanthins. 

7 - Methy1- 2 - amino - 6 -oxypurin (7 -Methy1guanin), 

HN-CO 
I I 

NH2 .C C.N.CHa · 

II II )CH 
N-C.N 

Die Einwirkung des Ammoniaks auf das 7-Methyl-6-oxy-2-chlor
purin erfo1gt verhrutnismaBig schwer. Zur vollstandigen Umsetzung 
ist es deshalb notig, die Chlorverbindung mit der 12-fachen Menge 
wasserigem Ammoniak, welches bei 50 gesattigt ist, 6 Stunden auf 1500 
zu erhitzen. Die Fliissigkeit, welche beim Erkalten Kristalle abscheidet, 
wird ohne Filtration zur 'rrockne verdampft, der Ruckstand erst mit 
kaltem Wasser gewaschen, dann in verdunnter N atronlauge gelOst 
und mit Essigsaure. wieder gefillt. Der hierbei entstehende amorphe 
Niedersch1ag verwandelt sich beim 1angeren Erwarmen auf dem Wasser
bade in eine vo1uminose kristallinische Masse, welche nach dem Er
kalten filtriert wird. Die Ausbeute betrug ungefahr 70% der Chlor
verbindung. Fur die Analyse war das Produkt aus heiBem Wasser 
umkristallisiert und bei 1200 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CSH7NbO. 

Prozente: C 43,64, H 4,24, N 42,42. 
Gef. " 43,72, " 4,54, " 42,25. 

Noch etwas reiner gewinnt man die Base durch Kristallisation 
des Hydrochlorats. Man lost sie zu dem Zwecke in der 6-fachen Menge 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2231 [1897]. (5. 312.) 
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hei.Ber Salzsaure vom spez. Gewicht 1,07 und kristallisiert die beim 
Erkalten ausfallenden, schonen, farblosen Nadeln oder Prismen noch
mats aus Salzsiiure. Die aus dem Salz regenerierte und aus heiBem 
Wasser kristallisierte Base bildet sehr feine, farblose Nade1n, welche 
nach dem Trocknen im Exsikkator wasserfrei sind. 1m Kapillarrohr 
rasch erhitzt, heginnt sie gegen 3900 sich zu fiirben und verkohlt bei 
hoherer Temperatur, ohne zu schme1zen. Sie lost sich in ungefiihr 
900 Tei1en kochendem Wasser, in Alkohol ist sie viel schwerer loslich. 

In heiBer, stark verdiinnter Salpetersaure lost sich die Base schwerer 
als in Salzsiiure, und beim Erkalten kristallisiert das Nitrat in Eis
blumen iihnlichen Aggregaten. In warmer, sehr verdiinnter Schwefel
siiure lOst sie sich leicht, und bei geniigender Konzentration kristallisiert 
in der Kiilte das Sulfat in iiuBerst feinen, biegsamen Nade1n. Die
selben verwandeln sich aber in Beriihrung mit der Mutterlauge spontan 
und manchmal recht schnell in eine derbe Kristallmasse, welche unter 
dem Mikroskop als hiibsche, langgestreckte, hiiufig sechsseitige Pliittchen 
erscheint. 

Das Chloroplatinat fiillt aus der kalten LOsung des Hydrochlorats 
durch Platinch10rid in feinen, gelben Nade1n, we1che unter dem Mikro
skop wie unregelmiiBige SpieBe aussehen. Dieselben losen sich in der 
erwiirmten Mutterlauge ziemlich leicht, aber in der Regel fiillt dann bald 
ein anderes Salz als gelbes Kristallpulver von wesentlich verschiedener 
Form aus, welches sowohl in Wasser wie in verdiinnter Salzsiiure, 
selbst inder Hitze, recht schwer lOslich ist. Die Erscheinung ist.iihnlich 
wie bei dem Sulfat und scheint durch Dimorphie verursacht zu sein. 

Das Auroch1orat fiillt aus der salzsauren LOsung in sehr feinen, 
gelben Nade1n, es lost sich in der Wiirme wieder leicht und kristal1isiert 
in der Kiilte als lange, biegsame, gelbrote N adeln. 

Die Base wird durch verdiinnte Alkalien schon in der Kiilte, aller
dings nicht momentan, gelost, aber schon durch Kohlensiiure wieder 
gefiillt. Aus sehr konzentrierter Natronlauge kristallisiert das Natrium
salz in der Kiilte als iiuBerst feine N ade1n. In warmem wiisserigen 
Ammoniak lOst sich die Base schon schwer, aber doch erheblich leichter 
als in reinem Wasser. Die ammoniakalische LOsung gibt mit Silbernitrat 
einen amorphen farblosen Niedersch1ag. 

Aus der salpetersauren LOsung der Base fiillt Silbernitrat eben
falls ein farbloses amorphes Produkt. Dasselbe lOst sich in heiBer 
verdiinnter Salpetersiiure und kristallisiert daraus in feinen Niidelchen. 

DaB die Base eine Guanidingruppe enthiilt, beweist ihre Spaltung 
durch Chlor. 1,5 g wurden in 10 ccm Salzsiiure von 20% hei.B gelost 
und nach dem Abkiihlen in die durch Kristallisation breiartig gewordene 
Masse langsam 1 g Kaliumchlorat in kleinen Portionen, unter gleich-



350 Fischer, Synthese des Heteroxanthins und Paraxanthins. 

zeitiger maBiger Ktihlung, eingetragen. Unter Entwicklung von 
Kohlensaure entstand eine klare LQsung, we1che nur schwach die 
Murexidreaktion zeigte. Sie wurde im Vakuum bei 45-500 verdampft, 
de- Rtickstand mit Alkohol aufgenommen, um das Chlorkalium zu 
entfernen, die Losung wieder verdampft, dann in Wasser ge1ost, mit 
Natronlauge neutralisiert und mit Natriumpikrat gefii.11t. Das Guanidin
pikrat zeigte die charakteristische Kristaliform, die Loslichkeit und 
die Zusammensetzung dieses Salzes. 

Analyse: Ber. fiir C7H sN60 7. 

Prozente: N 29,2. 
Gef. " " 29,3. 

Die Ausbeute betrug alierdings nur 25% der Theorie, aber die 
Spaltung der Guanine ist niemals ein glatt verlaufender Vorgang. 

1. 7 -Dimethyl- 2-amino- 6-oxypurin (1. 7 -Dimethyl
guanin), 

CHs·N-CO 
I I 

NH2 .C C.N.CHa · 

II II )CH 
N-C.N 

Die Base entsteht aus 1. 7-Dimethyl-6-oxy-2-chlorpurin, welches 
fur die. zuvor beschriebene Synthese des Paraxanthins diente, durch 
Erhitzen mit Ammoniak. 1 g der Chlorverbindung wird mit 50 ccm 
einer wasserigen, 18-prozentigen Ammoniaklosung 6 Stunden im ge
schlossenen Rohr auf 130-1350 erhitzt. Die nach volligem Erkalten 
abgeschiedenen Kristalie, deren Menge ungefiihr 60% des Chlorkorpers 
betragt, werden abfiltriert und aus wenig heiBem Wasser umkristaliisiert. 
Die Verbindung enthii.lt Kristaliwasser, welches sehr rasch bei 1000 

und auch schon bei gewohnlicher Temperatur im Vakuum tiber Schwefe1-
saure entweicht. Die Bestimmung desselben hat keine scharfen Zahlen 
gegeben. Zwei Proben, we1che an der Luft, aber bei ziemlich niedriger 
Temperatur trocken geworden waren, verloren bei 1000 15,4% bzw. 
15,5% an Gewicht, wiihrend die Forme1 C7H9NijO + 2 H20 16,7% 
verlangt. Die trockne Substanz gab folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir C7H9NSO. 

Prozente: C 46,92, H 5,02, N 39,11. 
Gef. " " 46,53, " 5,16, " 39,10. 

Die Verbindung schmilzt ohne Gasentwicke1ung zwischen 3380 und 
3400 (korr. 343-3450 ) zu einer schwach gefarbten Fliissigkeit, in welcher 
bei wenig h6herer Temperatur lebhafte Gasentwickelung stattfindet. 
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Das Nitrat ist in heiBem Wasser sehr leicht lOslich und scheidet 
sich aus der konzentrierten Lasung beim Erkalten in kleinen, farb
losen, meist plattenartigen Kristallen abo A.hnlich verhiilt sich das 
Sulfat, welches in farblosen N ade1n oder Prismen kristallisiert. Das 
spater noch erwahnte Hydrochlorat bildet gleichfalls Nadeln. Das 
Chloroplatinat ist selbst in heiBem Wasser ziemlich schwer lOslich, 
jedenfalls viel schwerer als das entsprechende Salz des isomeren 3,7-Di
methyl-6-amino-2-oxypurins 1) und kristallisiert beim Erkalten in hell
gelben, sehr feinen Nadeln. Schwer laslich in kaltem Wasser ist auch 
das Aurochlorat. Es kristallisiert aus heiBer verdiinnter Salzsiiure in 
gelben Nadeln oder schmalen langen Blattern. 

Oxydation des 1. 7 - Dimethylguanins zu Methylguanidin. 

Die Reaktion verlauft in ahnlicher Weise wie bei dem 7-Methyl
guanin, und das resultierende Methylguanidin wurde auch hier als 
schwerlasliches Pikrat isoliert. 

0,5 g Dimethylguanin wurden in 3 ccm 20-prozentiger Salzsaure 
warm gelast. Beim Erkalten schied sich das Hydrochlorat in sehr 
feinen Nadeln ab, welche die Fliissigkeit breiartig erfiillten. In die 
Masse wurde dann allmahlich 0,25 g Natriumchlorat eingetragen und 
die dabei eintretende Erwarmung durch Kiihlen mit kaltem Wasser 
gemaBigt. Nachdem klare Lasung eingetreten war, blieb die Fliissig
keit, welche die :Murexidreaktion nur sehr schwach zeigte, eine halbe 
Stunde stehen und wurde dann im Vakuum bei 500 verdampft. Der 
Riickstand laste sich klar in Wasser und gab nach dem Neutralisieren 
mit Natronlauge auf Zusatz von 10 ccm einer Natriumpikratlasung, 
we1che l/IO-normal war, 0,2 g Methylguanidinpikrat als gelben kristal
linischen Niedersch1ag. Aus heiBem Wasser kristallisierte er in gelben 
langen Blattern, welche bei 2000 schmolzen und sich iiber 2500 langsam 
unter Gasentwicke1ung und Dunkelfarbung zersetzten. 

Analyse: Ber. fiir CSHIONs07' 
Prozente: N 27,8. 

Gef. " ,,27,6. 

Nach der Analyse und der A.hnlichkeit mit dem Guanidinpikrat 
kann es nicht zweifelhaft sein, daB das Produkt das Salz des Methyl
guanidins ist, obschon der Schmelzpunkt des Pikrats von Brieger 
etwas niedriger (bei 1920 ) angegeben ist. 

Bei diesen Versuchen bin ich von Hrn. Dr. Georg Giebe aufs 
eifrigste unterstiitzt worden, wofiir ich demselben besten Dank sage. 

l} Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1843 [1897]. (5. 269.) 
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23. Emil Fischer und Fritz Frank: Neuer Abbau des Theobromins. 
Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 2604 [1897]. 

(Eingegangen am 5. November; vorgetragen in der Sitzung vom 26. Jull von 
Hm. E. Fischer.) 

Ahnlich dem Caffeln und dem Xanthin wird das Theobromin 
durch Salzsaure und Kaliumchlorat, wie der eine von uns vor langerer 
Zeit gezeigt hat, zum groBeren Tell in Monomethylalloxan und Mono
methylhamstoff gespaltenl). Andererseits erhalt man aus dem Caffein 
bei Aussch1uB von Wasser, z. B. in Chloroform1osung, durch Ein
wirkung von Chlor fast ausschlieBlich Chlorcaffeln 2). Man hatte dem
nach erwarten sollen, daB bei dem homologen Theobromin unter den 
gleichen Bedingungen das entsprechende Chlorderivat entstehe. Der 
Versuch hat aber ganz andere Resultate ergeben. Bei andauemder 
Einwirkung von trocknem Chlor auf die in siedendem Chloroform 
suspendierte Base entsteht ein chlorreiches Produkt, welches aus der 
Chloroform1osung in prachtigen Kristallen ausfallt und so leicht zer
setzlich ist, daB die Feststellung seiner Forme1 bisher nicht moglich 
war. Durch Wasser wird dasselbe auBerordentlich leicht angegriffen 
und in eine neue Saure, C7HsN40 5 , verwande1t, welche drei Sauer
stoffatome mehr als das Theobromin enthalt, und welche wir "Theo
bro m ursa ure" nennen. Ihre Ester entstehen bei der gleichen Be
handlung der Chlorverbindung mit Methyl- oder Athyl-Alkohol und 
lassen sich auch aus der Saure selbst leicht bereiten. 

Die Theohromursaure ist bisher ohne Analogie, und wir haben 
auch vergebens versucht, das entsprechende Produkt aus dem Caffeln 
zu bereiten. Das beweist wieder, wie sehr die Verwandlungen der Xanthin
korper und analoger Derivate des Purins von scheinbar kleinen Unter
schieden in der Zusammensetzung beeinfluBt sind. Die Theobromur
saure scheint kein Derivat der Mesoxalsaure zu sein, denn es ist uns 
nicht gelungen, die letztere daraus abzuspalten; dagegen verliert sie 
sehr leicht beim Kochen mit Wasser Kohlensaure und liefert einen 
neuen Korper C6HION404: 

C7HsN40 5 + H20 = C6HION404 + CO2 • 

1) Lie bigs Annal. d. Chern. ~15, 304 [1882]. (5. 122.) 
2) Liebigs Annal. d. Chern. ~~I, 336 [1883]. (5. 136.) 
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Letzterer ist eine Verbindung des Methylharnstoffs mit der Methyl
parabansaure, we1che dem liingst bekannten parabansauren Ham
stoff entspricht. Der Beweis fUr die Richtigkeit dieser Auffassung 
wird nicht allein durch ihr Verhalten gegen Alkalien, Sliuren und spezie11 
salpetrige Sa~re, sondem auch durch ihre kiinstliche Bereitung aus 
den Komponenten ge1iefert. Die Zersetzung der Theobromursliure 
durch warmes Wasser ist demnach in folgender Weise zu formulieren: 

C7HsN.05 + H20 = ~H6N20 + C.H.NsPa + CO2 
Methylharnstoff Methylparabansiiure. 

Versucht man auf Grund dieser Beobachtungen aus der Forme1 
des Theobromins: 

NH-CO 
I I 

CO C-N.CHa, 

I II )CH 
CHa·N-C-N 

die Struktur der Theobromursaure abzuleiten, so gelangt man auf un
gezwungene Art zu folgendem Schema: 

NH-COOH 
I 

CO CO-N.CHa . 

I I )CO 
CHa·N-C-N 

Wir halten uns aber zu der Erklarung verpflichtet, daB diese 
Formulierung nur als ein vorlaufiger Versuch zu betrachten ist. Denn 
die Geschichte der komplizierteren Ureide zeigt an zahlreichen Bei
spie1en, wie unsicher die struktur-chemischen Spekulationen in dieser 
Gruppe sind. 

Bei der Behandlung mit starkem J odwasserstoff verliert die Theo
bromursaure ein Sauerstoffatom und verwandelt sich in eine prachtig 
kristallisierende Verbindung C7HsN40 4. Diese1be ist das Anhydrid 
einer Saure C7HION405' welche wir "Hydrotheobrom ursa ure" 
nennen. Letztere ist zum Unterschied von der Theobromursaure in 
kochendem Wasser bestandig, dagegen wird sie von warmen Basen 
zersetzt. Aber die Spaltung verlauft anders als bei der Theobromur
saure. Es wird Kohlensaure und Methylamin abgespalten, und nach 
der Gleichung: 

C7H lON40 5 + H20 = C5H7Na04 + CHa.NH2 + CO2 

entsteht eine neue, schon kristallisierende Verbindung, welche "Theur
sa ure" genannt werden mag. 

F ,i.5 ch er, Puringruppe. 23 
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Dber die Struktur dieser Verbindungen gestatten unsere bisherigell 
Beobachtungen kein sicheres Urteil. 

Von konzentrierter Salzsaure oder Bromwasserstoffsaure werden 
die Theobromursaufe und ihre Ester schon bei gewahnlicher Temperatur 
allmahHch zerlegt. Dabei entsteht, neben einer anderen, nicht naher 
untersuchten Saure, in kleinerer Menge ein neutraler Karper, C5H lON40 3. 
Derselbe wurde als das Dimethylderivat des von E. Schmidt!) dar
gestellten Carbonyldiharnstoffs, NH2 • CO. NH . CO . NH . CO . NH2 , er
kannt. Er konnte synthetisch aus Phosgen und Monomethylharnstoff 
nach der Gleichung: 

COCl2 + 2 CHs .NH.CO.NH2 = C5HION403 + 2 HCI 

gewonnen werden. Wir nennen ihn "Carbonyldimethylharn
stoff". Durch salpetrige Saure wird er in die Mononitrosoverbindung, 
C5H 9N40 S ' (NO), verwandelt, woraus man auf die Anwesenheit einer 
Imidgruppe schlieBen kann. Diese Verbindung zerfillt beim Kochen 
mit Wasser und liefert, neben Kohlensiiure und Methylamin, zwei 
kristallisierte Produkte. Das eine ist die noch unbekannte Monomethyl
cyanursaure, das andere hat die Formel C3H 7N 30 Z und ist wahrscheinlich 
dasebenfalls noch unbekannte Monomethylbiuret. Da dasselbe auch 
noch ein Nitrosamin liefert, so glauben wir ihm die Strukturformel: 
CH3.NH.CO.NH.CO.NH2 geben und aus seiner Bildung durch Zer
setzung des Nitrosocarbonyldimethylharnstoffs folgern zu diirfen, daB 
der Carbonyldimethylharnstoff die Formel: 

CH3. NH. CO. NH. CO. NH. CO .NH. CH3 

hat. Seine Entstehung aus Theobromin wiirde sich aUerdings nicht 
in einfacher Weise deuten lassen. Aber wir sehen darin keine besondere 
Schwierigkeit, wei! bei der Spaltung der Theobromursiiure mit kon
zentrierter Salzsiiure eine sekundiire Verkuppelung der beiden Mono-. 
methylharnstoffreste zum Carbonyldimethylharnstoff stattfinden kann. 

Einwirkung von trocknem Chlor auf Theobromin. 

Wird die gepulverte Base in der 25-fachen Menge trocknen und 
alkoholfreien Chloroforms suspendiert und in die am RiickfluBkiihler 
siedende Fliissigkeit ein starker Strom von Chlor, welches durch Phos
phorpentoxyd getrocknet ist, eingeleitet, so erfolgt, je nach der Menge 
des Theobromins, nach 1-2 Stunden klare Lasung. Man setzt aber 
das Einleiten des Chlors noch mehrere Stunden fort, bis es nicht mehr 
absorbiert wird, und liiBt dann die klare gelbe Fliissigkeit, geschiitzt 

1) J oum. pract. Chern. [2] 5, 39 [1872]. 
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vor Feuchtigkeit, in der K31te 24 Stunden stehen. Dabei scheidet 
sich das Reaktionsprodukt in schonen Kristallen ab, welche meist zu 
harten Krusten verwachsen sind. Dieselben sind leicht zersetzlich 
und zerfallen schon an trockner Luft in kiirzerer Zeit zu einem weiBen 
Pulver. Will man sie aufbewahren, so mtissen sie nach Entfemen 
der Mutterlauge und raschem Waschen mit trockenem Chloroform 
sofort in hermetisch schlieBende GefaBe gebracht werden. Die Analysen 
der chIorreichen Substanz haben so schwankende Werte ergeben, 
daB sie flir die Berechnung einer Formel unbraUchbar waren. Den 
einzigen Anhaltspunkt flir die Beurteilung der Zusammensetzung gibt 
deshalb die Verwandlung der Chlorverbindung in Theobromursaure. 

Theobromursaure, C7HSN40ij' 

VbergieBt man die zuvor beschriebene, gepulverte Chlorverbin
dung, entweder frisch oder nachdem sie auf Tontellem getrocknet ist, 
mit der doppelten Menge kalten Wassers, so findet eine ziemlich leb
hafte Reaktion statt, welche durch gute Abkiihlung gemildert wird. 
Ohne daB Losung erfolgt, verwandelt sich dabei die Chlorverbindung 
in Theobromursaure. Dieselbe wird filtriert und mit kaltem Wasser, 
spater mit Alkohol gewaschen. Die Ausbeute schwankt je nach der 
Qualitat der Chlorverbindung und der Sorgfalt der Kiihlung zwischen 
80 und 90% der Theorie.. Das Rohprodukt ist so rein, daB es flir alle 
spater beschriebenen Verwandlungen direkt benutzt werden kann. 
Ftir die Analyse wurde es in etwa 80 Teilen Wasser von 300 durch 
ttichtiges Schtitteln gelost, durch starke Abkiihlung wieder abgeschieden 
und im Vakuum tiber Schwefelsaure getrocknet. 

Berechnet fiir C7H sN4 0 o Gefunden 
1. II. IlL 

C 36,84 36,83 36,96 36,78 
H 3,51 3,87 4,04 3,76 
N 24,56 24,43 24,40 24,58 

Die Saure schmilzt gegen 178" (korr. 181 0 ) unter lebhafter Gas
entwickelung. Ihre wasserige LOsung reagiert stark sauer und wird 
beim Kochen unter Kohlensaureentwickelung bald zerstOrt. Man mnB 
daher die Saure aus lauwarmem Wasser oder aus viel warmem Aceton 
umkristallisieren; sie wird dabei in der Regel in kleinen, farblosen 
Nadeln oder Prismen erhalten. In Chloroform ist sie recht schwer 
und in Ather noch schwerer loslich' in kochendem Alkohol lOst sie 
sich erheblich leichter und kann daraus bei sclmellem Arbeiten ohne 
groBen Verlust umkristallisiert werden. Sie gibt keine Murexidreaktion 
und reduziert auch nicht die ammoniakalische Silberlosung. 

23 * 
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Ester der Theobromursaure. 

Dieselben entstehen sowohl aus der freien Saure durch Kochen 
mit einer schwachen alkoholischen Salzsaure, als auch durch Ein
wirkung von Alkohol auf die Chlorverbindung des Theobromins. N ach 
dem letzten Verfahren lassen sie sich am bequemsten bereiten. 

A th ylester. Tragt man die frisch bereitete Chlorverbindung 
des Theobromins in die 5-fache Menge stark gekiihlten Athylalkohols 
ein, so erfolgt beim Umschiitteln nach einiger Zeit klare Losung. 
Beim Erhitzen auf dem Wasserbade beginnt dann, unter gleichzeitiger 
Rotfarbung der Fliissigkeit, die Kristallisation des Theobromursaure
athylesters. Nach 1-2-stiindigem Erwarmen wird gekiihlt, urn die 
Kristallisation zu vervoUstandigen. Die Ausbeute an rohem Ester 
betragt 75-80% der Theorie, gerechnet vom angewandten Theo
bromin. Zur Reinigung ist wiederholtes Umkristallisieren aus Alkohol 
notig. Fiir die Analyse wurde die Substanz bei 120° getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CgH12N40 S' 

Prozente: C 42,19, H 4,69, N 21,87. 
Gef. " 42,54, 42,12, " 5,21, 5,15, ,; 21,76, 21,88. 

Der Ester schmilzt bei 2080 (korr. 2120) ohne Gasentwickelung. 
Er lost sich in ungefahr 20-22 Teilen kochendem Alkohol und faUt 
daraus beim Erkalten in ziemlich kompakten, farblosen Kristallen, 
welche als eine Kombination von Prismen und Pyramideu erscheinen. 
Bei 160 sind 310 Gewichtsteile absol.Alkohols zur Losung notig. In 
der 10-fachen Menge Salzsaure vom spez. Gewicht 1,19 lost sich der 
Ester ziemlich leicht und wird davon partieU in Theobromursaure 
zuriickverwandelt. Mit rauchendem J odwasserstoff gibt er dasselbe 
Produkt wie die Theobromursaure. 

Meth ylester. Derselbe entsteht aus dem Chlorid auf die gleiche 
Art durch Behandlung mit Methylalkohol. Er kristallisiert noch schoner 
als die Athylverbindung und ist infolgedessen leichter zu reinigen. 
Der bei 1200 getrocknete Ester gab folgende Analysenwerte: 

Analyse: Ber. fiir CSHION40S' 

Prozente: C 39,67, H 4,13, N 23,14. 
Ge£. " " 40,03, 39,76, " 4,33, 4,37, " 23,05, 23,06. 

Er schmilzt bei 195-1960 (korr. 199-2000) und lost sich in un
gefahr 20 Teilen siedendem Methylalkohol und 95 Teilen Methyl
alkohol von 140. Die Kristaile sind denen der Athylverbindung ahnlich, 
aber schoner ausgebildet. 

Will man die gleiche Verbindung aus der Theobromursaure dar
steUen, so kocht man dieselbe mit der 12-fachen Menge Methylalkohol, 
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welcher 5% Sa1zsaure entha1t, 4 Stunden am RiickfluBkiihler. Aus 
der k1aren Losung scheidet sich dann beim 1angeren Stehen in der 
Kii.lte der Ester abo Die Ausbeute betragt mehrals 60% der angewandten 
Saure. 

Methy1parabansa urer Methy1harnstoff. 

Wird die gepulverte Theobromursaure in die 5-fache Menge Wasser, 
welches auf 70-80° erwarmt ist, eingetragen, so lOst sie sich rasch 
unter 1ebhafter Koh1ensaureentwicke1ung; erhitzt man dann noch 
etwa 15 Minuten auf dem Wasserbade, bis die Gasentwicke1ung auf
hort, so ist die Zersetzung vollstandig, und die Fliissigkeit enthalt 
jetzt fast ausschlieBlich methy1parabansauren Methy1harnstoff . 

. Sie wird am besten unter vermindertem Druck verdampft und 
der Riickstand aus der 6-fachen Menge Alkoho1 umkristallisiert. Die 
Ausbeute betragt fast 80% der angewandten Theobromursaure. Durch 
nochmaliges Umkristallisieren aus Alkoho1 wird die Verbindung rein 
erha1ten. Fiir die Analyse wurde sie bei 1000 getrocknet. 

Analyse: Ber. fUr C6HION404' 

Prozente: C 35,64, H 4,95, N 27,72. 
Gef. " 35,73, 35,78, " 5,16, 4,88, " 27,63, 27,3l. 

Die Verbindung schmilzt bei 126-1270 (korr. 127-1280) und 
zersetzt sich gegen 1950. Sie reagiert stark sauer, lost sich schon in 
der gleichen Menge warmen Wassers und ungefahr in der 6-fachen 
Menge kochenden Alkoho1s, schwerer wird sie von Aceton und Ather 
aufgenommen. Entsprechend ihrer Zusammensetzung zeigt sie zug1eich 
die Reaktionen des Methy1harnstoffs und der Methy1parabansaure. Er
warmt man Z. B. ihre wasserige Losung mit iiberschiissigem Baryum
hydroxyd auf dem Wasserbade, so bildet sich alsba1d ein Niederschlag 
von Baryumoxalat, dessen Menge nahezu der Theorie entspricht, 
und aus dem Filtrat 1aBt sich 1eicht in bekannter Weise reiner Methy1-
harnstoff (Schme1zpunkt gefunden 1020) iso1ieren. 

Ahnlich den A1kalien wirkt das Phenylhydrazin. Kocht man 
die Verbindung in wasseriger Losung mit iiberschiissigem essigsauren 
Pheny1hydrazin am RiickfluBkiihler, so beginnt nach etwa 1 Stunde 
die Abscheidung von b1attrigen Kristallen, welche Oxa1y1pheny1-
hydrazin sind. 

Versetzt man ferner die wasserige Losung mit einer zur Bindung 
des Methylharnstoffs notigen Menge Sa1zsaure, so kristallisiert bei 
geniigender Konzentration und guter Abkiihlung Methy1parabansau're. 
Noch 1eichter ge1ingt die Isolierung der 1etzteren, wenn man die auf 
00 geha1tene wasserige Losung der Verbindung mit gasformiger sa1-
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petriger Saure behandelt. Es scheidet sich dann Nitrosomethylharn
stoff ab (gefunden Schmelzpunkt 1240 ). 

Analyse: Ber. fUr C2H 5N20.NO. 

Prozente: N 40,7. 
Gef. " " 40,1. 

Beim Verdampfen der Mutterlauge resultiert die Methylparaban
saure, welche durch einmaliges Umkristallisieren aus hei13em Wasser 
rein gewonnen wird. 

Analyse: Ber. fUr C4H 4N20 a . 

Prozente: N 21,8. 
Gef. " 21,8. 

Synthese des methylparabansauren Methylharnstoffs. 
DaB die Verbindung aus den heiden Komponenten leicht bereitet 
werden kann, ist schon erwiihnt: Es geniigt, molekulare Mengen der
selben in hei13er, konzentrierter, wasseriger Losung zusammenzubringen. 
In der Kalte kristallisiert dann die Verbindung. Sie la13t sich aber 
auch durch 24-stiindiges Erhitzen von 1 Mol. Athyloxalat und 2 Mol. 
trockenem Methylhamstoff im geschlossenen Gefa13 auf 1000 synthetisch 
darstellen. Die in der Warme fliissige Mischung scheidet narnlich beim 
Erkalten KristaIle ab, we1che nach mehrmaligem Umkristallisieren 
aus heiBem Alkohol aIle Eigenschaften des methylparabansauren 
Methylhamstoffs zeigen. 

Analyse: Ber. fUr CGHION404' 

Prozente: C 35,64, H 4,95, K 27,72. 
Gef. " " 35,49, " 5,05, " 27,90. 

Die Ausbeute betragt allerdings nur 15-20% der Theorie. 
Dieses Verfahren bedeutet natiirlich auch eine neue Synthese der 

Methylparabansaure. 

Hydrotheobrom ursa ure. 

Wird feingepulverte Theobromursaure in die lO-fache Menge J od
wasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) eingetragen, so beginnt alsbald die 
Farbung der LOsung durch J od. Fiigt man noch gepulvertes Phos
phoniumjodid hinzu, so schreitet die Reduktion schon bei gewohnlicher 
Temperatur aIlmahlich vorwarts. Durch Erwarmen auf dem Wasser
bade kann die Operation sehr besch1eunigt werden. Die Reduktion 
ist beendet, wenn die Losung vollig farblos geworden ist. Man gieilt 
sie dann in das dreifache Volumen Wasser. Nach einiger Zeit beginnt 
die Abscheidung des Hydrotheobromursaureanhydrids. Nach 12-stiin
digem Stehen bei niederer Temperatur wird die Masse filtriert und 
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aus heiBem Wasser unter Zusatz von Tierkohle umkristallisiert. Das 
Anhydrid wird so in schonen, langen, farblosen Nade1n erhalten, deren 
Menge 75-80% der Theorie betriigt. An Stelle der Theobromursiiure 
kann man ebensogut ihre Ester verwenden. Die Reduktion mit J od
wasserstoff verliiuft dann mit demselben Resultat, weil die Ester eine 
gleichzeitige Verseifung erleiden. Die liber Schwefelsiiure getrocknete 
Substanz verliert beim Erhitzen auf 1250 nicht an Gewicht. Sie hat 
die Zusammensetzung C7H sN40 4 • 

Analyse: Ber. fiir C7H8N"404' 

Prozente: C 39,62, H 3,77, N 26,41. 
Gef. " " 39,78, 39,80, 39,78, 39,71. 

H 4,11, 3,98, 4,02, 4,00. 
N 26,36, 26,33, 26,21. 

Die Verbindung schmilzt gegen 255 0 (korr. 2640 ) unter lebhafter 
Gasentwickelung und Briiunung. Von siedendem Wasser verlangt sie 
zur Losung ungefiihr 60 Teile, in kaltem Wasser und in Alkohol ist 
sie recht schwer loslich. Von kalten verdlinnten Alkalien wird sie 
sofort und von warmem Ammoniak auch sehr rasch gelost und in 
Salze der Hydrotheobromursiiure verwandelt. 

Um letztere darzustellen, lost man das Anhydrid in etwa 20 Tei1en 
warmer verdlinnter Natronlauge und libersiittigt nach dem Abki.ihlen 
mit Salzsiiure. Die bald als dicker Kristallbrei ausfallende Hydro
theobromursiiure wird durch Umkristallisieren aus heiBem Wasser 
gereinigt. Sie bildet lange, farblose, verfilzte Nadeln, we1che im 1uft
trocknen Zustand 1 Mol. Kristallwasser enthalten. 

An'llyse: Ber. fUr C7HION406 + H 20. 

Prozente: C 33,87, H 4,84. 
Gef. " 33,80, 33,97, " 4,97, 4,85. 

Das Kristallwasser entweicht langsam schon im Vakuumexsikkator 
und rasch bei 1l00. 

Analyse: Ber. Prozente: H 20 7,26. 
Gef. " ,,7,11. 

Die trockne Substanz gab folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir C7HION406. 

Prozente: C 36,52, H 4,35, N 24,35. 
Gef. " 36,84, " 4,48, " 24,24. 

Die trockne Siiure zersetzt sich gegen 2250 (korr. 231 0 ) unter 
lebhaftem Aufschiiumen, nachdem sie vorher gesintert ist; bei der 
wasserhaltigen tritt dieselbe Zersetzung bei ungefiihr 2180 ein. Von 
kochendem Wasser verlangt sie zur LOsung ungefiihr 20 Tei1e, in kaltem 
Wasser ist sie sehr schwer und in Alkohol oder Aceton ziemlich schwer 
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loslich. Von verdiinntem Ammoniak wird sie schon in der Kalte sofort 
ge1ost, und diese LOsung reduziert Silbersalze nicht. Ebenso leicht, 
wie die Saure aus dem Anhydrid entsteht, kann sie durch Mineral
sauren in dieses zuriickverwandelt werden. Kocht man sie z. B. mit 
der 15-fachen Menge 20-prozentiger Salzsaure 2 Stunden am Riick
fluBkiihler, so scheidet sich beim Erkalten das Anhydrid in Nadeln 
ab, we1che nach einmaligem Umkristallisieren aus heiBem Wasser den. 
richtigen Schmelzpunkt zeigten. 

Analyse: Ber. Prozente: C 39,62, H 3,77. 
Gef. " 39,92, " 3,76. 

H ydrotheo bro m ursa urea th ylester, C7H 9N40 o' C2Ho' Wird 
die fein gepulverte Saure mit der 40-fachen Menge Alkohol, welcher 
5% Salzsiiure enthalt, am RiickfluBkiihler gekocht, so geht sie rasch 
in LOsung und nach 10-15 Minuten beginnt die Kristallisation des 
schwer loslichen Esters. Nach 1/2-stiindigem Erhitzen ist die Reaktion 
beendet. Man laBt erkalten und filtriert die feinen, farblosen, ver
filzten Nadeln. Die Ausbeute ist fast quantitativ. Fiir die Analyse 
wurde das Produkt aus Alkohol umkristallisiert und bei 1000 getrocknet. 
Rasch erhitzt, schmilzt der Ester bei 202-2030 (korr. 206-2070). 
Er lost sich in ungefahr 70 Gewichtsteilen siedendem Alkohol, in Wasser 
ist er schwerer lOslich. Seine leichte Bildung spricht fiir die Anwesenheit 
einer Carboxylgruppe in der Hydrotheobromursaure. 

Analyse: Ber. fiir CgH 14N40 6 • 

Prozente: C 41,86, H 5,43, N 21,71. 
Gef. " " 41,78, 41,73, " 5,44, 5,49, " 21,75. 

Spaltung der Hydrotheobromursaure durch Baryt. 

Beim Kochen mit verdiinntem Barytwasser zerfiillt die Hydro
theobromursaure nach der Gleichung: 

C7HI0N40o + H 20 = CoH7N30 4 + CH3 ·NH2 + CO2 , 

Theursaure Methylamin Kohlensiiure 

Da die Theursaure bei weiterer Einwirkung von Baryt zerstort 
wird, so ist es notig, die Menge des letzteren so zu wahlen, daB er gerade 
zur Bindung der Kohlensaure und der Theursaure ausreicht. 

Dementsprechend werden 2 g Hydrotheobromursaure in 40 g 
heiBem Wasser gelOst, dann etwas mehr als 1,5 Mol. reines Baryt
hydrat in konzentrierter wasseriger Losung hinzugegeben und die 
Mischung 1/2 Stunde gekocht. Dabei scheidet sich Baryumcarbonat 
ab und es entweicht Methylamin. Das heiBe Filtrat wird mit einem 
ganz geringen DberschuB von Schwefelsaure gefallt, und die aber
mals filtrierte Fliissigkeit im Vakuum bei 500 verdampft. Der Riick-
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stand wird einmal aus heiBer, sehr verdiinnter Schwefe1saure und dann 
noch einmal aus heiBem Wasser umkristallisiert. Die Ausbeute an 
reinem Material betragt 40-45% der angewandten Hydrotheobromur
saure oder 54-60% der Theorie. Die lufttrockne Substanz verlor 
beim Erhitzen auf 1200 nicht an Gewicht und gab folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir C5H 7N30 4 • 

Prozente: C 34,68, H 4,05, N 24,27. 
Gef. " 34,77, 34,71, " 4,17, 4,32, " 23,93. 

Die Theursaure kristallisiert aus warmem Wasser in farblosen, 
schon ausgebildeten, glanzenden Formen, welche eine Kombination 
von rhombischem Prisma und Doma zu sein scheinen. Rasch erhitzt 
schmilzt sie unter lebhafter Zersetzung gegen 2460 (korr. 2540 ). Sie 
lost sich recht leicht in heiBem Wasser, weniger in kaltem, und dann 
sukzessive schwerer in Alkohol, Aceton und Ather, in Ligroin ist sie 
unloslich. Die wasserige Losung reagiert stark sauer. Von verdiinnten 
kalten Alkalien wird sie leicht gelost und durch Sauren unverandert 
wieder gefallt, durch Kochen mit iiberschiissigem Alkali oder Baryt
wasser wird sie zersetzt. Die Saure reduziert ammoniakalische Silber
losung, besonders wenn man einen DberschuB von Silbersalz anwendet, 
in der Warme sehr stark. 

Fiir die genauere Untersuchung reichte unser Material nicht aus, 
wir konnen infolgedessen iiber die Struktur nichts sagen. 

Spaltung des Theobromursaureesters durch starke 
Salzsaure. 

DbergieBt man lO g gepulverten Ester mit 150 g wasseriger Salz
~aure, welche bei -lOo gesattigt ist, so tritt beim Umschiitteln nach 
einiger Zeit klare LOsung ein. LaBt man dann 24 Stunden bei Zimmer
temperatur stehen, verdiinnt mit dem gleichen Volumen Wasser und 
kiihlt in einer Kaltemischung, so scheiden sich glanzende Blattchen 
in reichficher Menge ab, we1che vorwiegend aus Theobromursaure 
bestehen. Dieselben werden nach 2 Stunden filtriert und die Mutter
lauge im Vakuum bei etwa 500 verdampft. Der Riickstand lost sich 
in wenig heiBem Wasser unter Gasentwickelung und Verbreitung eines 
eigentiimlichen Geruches, und beim langeren Stehen scheidet sich 
ein korniges Kristallpulver ab, dessen Menge ungefahr 0,5 g, also nur 
5% des angewandten Theobromursaureesters betragt. Dasselbe ist 
der frillier erwahnte Carbonyldimethylharnstoff von der Formel 
CSHION40S' Er wurde durch viermalige Kristallisation aus heiBem 
Wasser gereinigt und gab dann, im Exsikkator oder bei loOo getrocknet, 
folgende Zahlen: 
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Analyse: Ber. fiir C5H10N4,03. 

Prozente: C 34,48, H 5,75, N 32,18. 
Gef. " 34,44, 34,17, 34,33, 34,60, " 6,48, 6,27, 5,72, 5,63, " 31,68. 

N 32,09, 31,85. 

Der Carbony1dimethylharnstoff schmilzt bei 196-1970 (korr. 199 
bis 2000) ohne Zersetzung. Er lost sich bei 1000 in etwa 20 und bei 
Zimmertemperatur in ca. 80 Teilen Wasser. Von Alkoho1 und Chloro
form wird er vie1 schwerer, und noch weniger von Ather und Benzol 
gelost. In verdiinntem kalten Alkali lost er sich und wird beim An
sauern unverandert wieder gefallt, beim Kochen mit starkem Alkali 
entsteht die spater beschriebene Methy1cyanursaure. Starke Salpeter
saure zerstort die Substanz in der Warme vollstandig. Von dem nicht 
methylierten Carbony1diharnstoff unterscheidet er sich durch das Ver
ha1ten gegen Mercurinitrat. Wahrend jener, wie E. Sch mid t beobachtet 
hat, in warmer wasseriger LOsung mit dem Quecksi1bersalz einen krista1-
linischen Niederschlag liefert, wird die methylierte Verbindung unter 
diesen Bedingungen nicht gefallt. Ein weiterer Unterschied zeigt sich 
in dem Verhalten der alkalischen LOsung gegen Kupfersulfat. Der 
Carbony1diharnstoff gibt in alkalischer Losung mit Kupfervitrio1 eine 
stark blaue Losung; hat man wenig Kupfersa1z angewandt, so spielt 
dieselbe schwach ins Rotlich-vio1ette und erinnert dann an die bekannte 
Reaktion des Biurets, ist aber sehr viel b1auer als letztere 1 ). Die a1ka-
1ische Losung des Carbony1dimethylharnstoffs gibt dagegen mit Kupfer
vitriol keine Farbung, sondern es wird nur Kupferhydroxyd gefallt. 

Synthese des Carbony1dimethy1harnstoffs. 

Ahnlich dem Carbony1diharnstoff kann die Dimethy1verbindung 
aus Phosgen und Methylharnstoff bereitet werden, nur miissen die von 
E. Schmidt flir den ersten Korper angegebenen Versuchsbedingungen 
hier etwas abgeandert werden. Erhitzt man namlich Methylharnstoff 
mit iiberschiissigem Phosgen auf 100°, so entsteht in reichlicher Menge 
Dimethy1cyanursaure vom Schmelzpunkt 2220, aber kein Doppelharn
stoff. Besser ist das Resultat, wenn man die Komponenten in dem 
durch die Theorie verlangten Verhiiltnis anwendet. 

Dementsprechend werden etwa 3 g Phosgen und die flir 2 Mol. 
berechnete Menge trockner Methylharnstoff im gesch10ssenen Rohr 
gemischt und 12 Stunden bei gewohnlicher Temperatur aufbewahrt, 

1) H. S.chiff (Berichte d. d. chern. Gesellsch. !9, 302 [1896]) gibt an, daB 
der Carbonyldiharnstoff die Biuretreaktion nicht zeigt. Das ist insofern richtig, 
als die Fiirbung hier eine andere ist und der violette Ton nur bei wenig Kupfer
vitriol bemerkbar wird. 
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wobei die Mischung porze11anartig erstarrt. Dann erhitzt man 5 Stunden 
auf 1000. Da starker Druck im Rohr herrscht, so muB dasse1be vor 
dem Offnen gut gekiihlt werden. Die farb10se, dickbreiige Masse wird 
in heiBem Wasser ge10st und nach dem Einengen 12 Stunden bei ge
wohnlicher Temperatur der Kristallisation iiber1assen. Das abgeschiedene 
Pulver wird filtriert, dann in Natronlauge ge10st, wobei ein geringer 
Riickstand b1eibt, und die alkalische F1iissigkeit wieder mit Sauren 
gefant. Das Rohprodukt muB 4-5-mal aus heiBem Wasser, wovon 
ungefahr die 20-fache Menge zum Losen notig ist, umkristallisiert 
werden, bis der Schmelzpunkt bei 196-1970 liegt. Die Analyse des 
synthetischen Produktes ergab: 

Analyse: Ber. fiir C5H10N4,03' 

Prozente: C 34,48, H 5,75, N 32,18. 
Gef. " " 34,78, 34,74, " 5,95, 5,88, " 31,94. 

Dasse1be besaB auch die sonstigen Eigenschaften des zuvor be
schriebenen Carbony1dimethy1harnstoffs. Die Ausbeute an reinem 
Produkt betragt bei dem synthetischen Verfahren ungefahr 20% 
der Theorie. Dasse1be ist deshalb fUr die Gewinnung der Substanz 
geeigneter als die Darstellung aus dem Theobromursaureester. 

Nitrosocarbony1dimethy1harnstoff, CliH9N4'oa.NO. 

1 g Carbonyldimethylharnstoff wird in 100 g Wasser heiB ge
lost, die Fliissigkeit auf 10-150 abgekiihlt, dann 2 g konzentrierte 
Schwefe1saure hinzugefiigt und eine wasserige LOsung von 1 g Natrium
nitrit eingegossen. Nach etwa 1/2 Stunde beginnt bei der eben ge
nannten Temperatur die Abscheidung des Nitrosokorpers. Nach etwa 
2 Stunden wird der schwach gelbe, dickflockige Niederschlag filtriert, 
mit kaltem Wasser und Alkoho1 gewaschen und im Vakuum iiber 
Schwefe1saure getrocknet. Die Ausbeute betrug 50-60% der Theorie. 
Da das Produkt sich nicht umkristallisieren 1aBt, so wurde es sofort 
zur Analyse verwendet. 

Analyse: Ber. fUr C5H 9N504,' 

Prozente: C 29,55, H 4,43, N 34,48. 
Gef. " " 29,50, 29,70, " 4,73, 4,63, " 34,28, 34,13. 

Die Analyse I wurde ausgefiihrt mit dem aus Theobromursaure
ester gewonnenen, die Analyse II mit dem synthetischen Produkt. Die 
Verbindung schmilzt gegen 1200 unter 1ebhafter Zersetzung; sie veriindert 
sich auch schon beim 1angeren Erwarmen auf 1000. In Wasser und 
Alkohol ist sie recht wenig, in Ather etwas 1eichter 10slich, beim Er
hitzen mit Wasser wird sie rasch zerstort. Mit Phenol und konzentrierter 
Schwefe1saure zeigt sie recht schon die Liebermannsche Reaktion. 
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Methylcyan ursa ure. 

Wird der Nitrosocarbonyldimethylharnstoff mit der lO-fachen 
Menge Wasser auf dem Wasserbade erwarmt, so geht er beim Um
schutteln ziemlich rasch unter lebhafter Gasentwickelung in Losung. 
Verdampft man dann die Flussigkeit im Vakuum bei 50 0 , so bleibt 
ein farbloser, kristallinischer Ruckstand, welcher die Methylcyanur
saure neben dem gleich zu beschreibenden Methylbiuret enthalt. Der
selbe wird in wenig heiJ3em Wasser gelost und das beim Erkalten aus
fallen de Kristallpulver durch mehrmalige Kristallisation aus heiJ3em 
Wasser gereinigt. Die Methylcyanursaure wird so in farblosen, dunnen, 
meist dicht verwachsenen Blattchen gewonnen, welche lufttrocken 
1 Mol. Kristallwasser enthalten. Das Wasser entweicht teilweise schon 
beim Trocknen uber Schwefelsaure, rasch und vollstandig bei 1000 • 

0,2433 g Substanz verloren bei 3-stundigem Erhitzen auf 1000 

0,0278 g H 20. 
Analyse: Ber. fur C4H sN30 3 + H 20. 

Prozente: H 20 11,18. 
Gef. 11,43. 

Die trockne Substanz gab folgende Zahlen: 

Analyse: Ber. fur C.j.HsNaOa . 

Prozente: C 33,57, H 3,49, N 29,37. 
Gef. " 33,78, 33,64, " 3,87, 3,77, " 28,95. 

Die trockne Methylcyanursaure schrnilzt bei 285-286 0 (korr. 
296-297 0 ). Sie sublirniert ziemlich leicht, laJ3t sich auch in kleinerer 
Menge destillieren, und der Darnpf riecht sehr stechend. Sie lOst sich 
in 7-8 Teilen siedenden Wassers und reagiert stark sauer. Aus Alkohol 
und Aceton laJ3t sie sich ebenfalls urnkristallisieren. 

Die Methylcyanursaure, welche unseres Wissens bisher nicht be
schrieben worden ist, gleicht der Cyanursaure sowie der dirnethylierten 
Saure. Insbesondere gibt auch ihre moglichst neutrale, arnmoniaka
lische Losung mit einer Losung von Kupfersulfat-Arnmoniak bei ge
wohnlicher Temperatur ein rotviolettes kristallinisches Kupfersalz, 
welches beirn Kochen mit Wasser griinblau wird. 

DaJ3 die Verbindung, welche nach ihrer Bildungsweise zweifellos 
das Methyl am Stickstoff gebunden enthalt, in der Tat ein Derivat 
der Cyanursaure ist, beweist ihre Verwandlung in das bekannte Tri
methylisocyanurat. Urn diese zu bewerkstelligen, wurde die Saure 
in der fiir 2 Mol. berechneten Menge Doppelnormal-Kalilauge gelost 
und nach Zusatz von 2 Mol. J odmethyl im geschlossenen Rohr unter 
dauernder Bewegung der Fliissigkeit 1 Stunde auf 1000 erwarmt. 
Aus der gelb gefarbten Losung fiel beim Erkalten der Trimethylester 
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kristallinisch aus. Nach dem Umkrlstallisieren aus heiBem Wasser 
unter Zusatz von Tierkohle wurde er in langen Stabchen vom Schmelz
punkt 175-1760 erhalten1). 

Fiir die Darstellung der Methylcyanursaure aus dem Carbonyl
dimethylharnstoff ist der Weg iiber die Nitrosoverbindung nicht er
forderlich. Vie1leichter und mit besserer Ausbeute entsteht die Saure 
aus dem Doppelharnstoff beim Kochen mit Alkalien. Der Vorgang 
gleicht vollig der von Schmidt beobachteten Bildung der Cyanur
saure aus dem Carbonyldiharnstoff. Zur Ausfiihrung der Reaktion 
wird der Carbonyldimethylharnstoff mit der 10-fachen Menge 20-pro
zentiger Natronlauge etwa 10 Minuten lang gekocht, wobei Methyl
amin entweicht, und dann die abgekiihlte Losung mit Salzsaure schwach 
angesauert. Dadurch wird sofort der groBere Tell der Methylcyanur
saure gefaut, der Rest kristallisiert beim Erkalten. Die Ausbeute 
betragt etwa 70% des angewandten Doppe1harnstoffs oder 85% der 
Theorie. Einmaliges Umkristallisieren aus heiBem Wasser geniigt, um 
die Saure vollig rein zu erhalten. 

Methylbiuret. 

Dasse1be entsteht in kleinerer Menge bei der Zersetzung des Nitroso
carbonyldimethylharnstoffs mit Wasser und ist in der Mutterlauge, 
we1che nach dem Auskristallisieren der Methylcyanursaure bleibt, 
enthalten. Um es daraus zu gewinnen, wird die Fliissigkeit zunachst 
mit frisch gefalltem Baryumcarbonat auf dem Wasserbade erwarmt, 
um den Rest der Methylcyanursaure in das Baryumsalz zu verwandeln, 
dann das Flltrat zur Trockne verdampft und der Riickstand mit warmem 
Alkohol ausgelaugt. Aus der geniigend konzentrierten, alkoholischen 
LOsung scheidet sich bei guter Abkiihlung das Methylbiuret als Kristall
pulver abo Dasse1be wird durch Umkristallisieren aus heiBem Alkohol 
gereinigt. Die Ausbeute betragt kaum mehr als 10% des angewandten 
Nitrosocarbonyldimethylharnstoffs. Fiir die Analyse wurde das Pra
parat bei 1000 getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CSH 7Ns0 2 • 

Prozente: C 30,77, H 5,98, N 35,89. 
Gef. . " " 30,90, 31,47, " 5,77, 6,08, " 35,56. 

Die Substanz schmilzt bei 163-1640 (korr. 165-1660 ). Sie ist 
in warmem Wasser sehr leicht, in kaltem schwerer loslich; denn eine 

1) Die Methylierung der Cyanursaure selbst wurde bisher immer mit dem 
Silbersalz ausgefiihrt. Der nasse Weg ist aber auch hier bequemer. Behandelt 
man die Saure in der oben angegeben~n Weise mit 3 Mol. Alkali und J odmethyl, so 
betragt die Ausbeute an Trimethylisocyanurat 40-45% der Theorie. E. Fischer. 
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LOsung in 8 Teilen Wasser scheidet bei Zimmertemperatur noch ziemlich 
viel Kristalle abo Bei langsamer Kristallisation entstehen farblose, 
glanzende, gut ausgebildete Formen, welche bis mehrere Millimeter 
stark sind und ()fters wie eine Kombination von Prism a und Doma 
aussehen. Aus heiBem Alkohol, wovon sie auch leicht aufgenommen 
wird, kristallisiert sie in kleinen, meist zu kugligen Aggregaten ver
einigten SpieBen oder Plattchen. In heiBem Essigester ist sie ziemlich 
schwer loslich und kristallisiert daraus auch ganz hiibsch. 

Die wasserig-alkalische Losung gibt mit Kupferoxydsalzen eine 
stark blaue Farbung, welche bei Anwendung von wenig Kupfer schwach 
ins Rotlich-violette hiniiberspielt. 

Versetzt man die kalte, etwa 5-prozentige, wasserige Losung des 
Methylbiurets mit verdiinnter Schwefelsaure und Natriumnitrit, so be
ginnt nach kurzer Zeit die Kristallisation eines Nitrosoderivats. Das
selbe bildet ein fast farbloses Pulver, welches aus mikroskopischen, 
meist zu Biischeln vereinigten Blattchen oder SpieBen besteht. Es 
schmilzt beim raschen Erwarmen gegen 1350 unter stiirmischer Gas
entwickelung, gibt die Liebermannsche Reaktion und unterscheidet 
sich von dem Nitrosomethylhamstoff sowohl durch den hoheren 
Schmelzpunkt wie durch die geringere Loslichkeit in Alkohol. Obschon 
die Verbindung nicht analysiert wurde, glauben wir doch aus ihrer 
leichten und glatten Bildung den Sch1uB ziehen zu diiden, daB das 
Methylbiuret eine Imidogruppe enthalt und mithin die Formel CHa.NH 
.CO.NH.CO.NH2 hat. 

Leider ist es uns bisher nicht gelungen, das Methylbiuret mit dem 
Biuret se1bst in Beziehung zu bringen und dadurch alle Zweifel an 
der Richtigkeit unserer Auffassung zu beseitigen. 

SchlieBlich sagen wir Hm. Dr. Hiibner fiir die Hilfe, welche er 
bei vorstehenden Versuchen geleistet hat, besten Dank. 
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Die leichte Gewinnung der Tetramethylhamsaure durch Methy
lierung der Hamsaure auf nassem Wege hat mich veranlaBt, die Eigen
schaften und Metamorphosen dieser schonen Verbindung genauer zu 
untersuchen als es frillier mit der geringen, mir zu Gebote stehenden 
Menge moglich war l ). Der alteren Beschreibung der Saure habe ich 
folgendes zuzufiigen. 

Der Schmelzpunkt liegt bei 223 0 (korr. 228 0 ), der Geschmack ist 
stark bitter. Sie lost sich in etwas weniger als 3 Teilen siedendem 
Wasser und in ungefahr 27 Teilen kochendem absoluten Alkohol. 
In Wasser von 200 lost sie sich 1 : 39. Flir die Bestimmung diente 
eine Losung, welche durch 5-stiindiges Schlitteln der gepulverten Sub
stanz mit Wasser gewonnen war. 

Aus warmem Wasser kristallisiert sie entweder sofort in ziemlich 
groBen, derben Formen oder auch in langen feinen Nadeln. LaBt man 
aber die letzteren mit der Mutterlauge langere Zeit stehen, so ver
schwinden sie al1mahlich und an ihre Stelle treten die derben Kristalle. 
Letztere sind von Hm. A. Reuter im mineralogischen Institut der 
hiesigen Universitat gemessen worden. Ich verdanke ihm folgende 
Angaben: 

System: Monoklin. 
u - r 

Achsenverhaltnis: a: b : c 
1.76861: 1: 2.00792, 

{J = 61 0 20' 15". 

Ebene der optischen Achsen: Senkrecht zur Symmetrieebene. 
Ausfiihrlichere Mitteilung hieriiber wird Hr. Reuter anderswo 

machen. 

Verwandlung der Tetramethylharnsaure in Chlorcaffein. 

Diese1be erfolgt beim Erhitzen mit Phosphoroxychlorid, indem 
das in Ste11ung 9 befindliche Methyl samt dem benachbarten Sauer
stoff abgelost wird. Die Reaktion verlauft zwar nicht so glatt wie die 
Oberfiihrung des Hydroxycaffeins in Chlorcaffein oder der 1.3:Di-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 1784 [1884]. (S. 161.) 
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methylharnsaure in Chlortheophyllin, aber sie ist insofern beachtens
wert, als durch sie zum erstenmal der direkte Dbergang von der Harn
saure zum Caffein moglich wurde; denn ich habe diese Beobachtung 
schon im J anuar 1896 gemacht, unmittelbar nach der Auffindung 
der direkten Bildung von Tetramethylharnsaure durch nasse Methy
lierung der Harnsaure, bevor das Hydroxycaffeln als Trimethylharn
saure erkannt war. 

Wird Tetramethylharnsaure mit der 5-fachen Menge frisch des til
liertem Phosphoroxychlorid im geschlossenen GefaB im Olbad auf 
1600 erhitzt, so lost sie sich bald klar auf und geht allerdings recht 
langsam und nur zum Tei! in Chlorcaffein iiber. Man setzt deshalb 
das Erhitzen mindestens 10 Stunden fort, wobei sich die Fliissigkeit 
sehr schwach braun farbt. Beim Erkalten scheidet sich eine reichliche 
Menge von Kristallen abo Beim Offnen des Rohres entweicht sehr 
wenig Gas, es scheint deshalb das Methyl nicht als Chlormethyl ab
gespalten zu werden. Um das Chlorcaffein zu isolieren, verdampft 
. man die gauze Masse, ohne sie vorher zu filtrieren, am besten unter 
vermindertem Druck, bis das Phosphoroxychlorid verschwunden ist, 
und behandelt den amorphen Riickstand mit kaltem Wasser. Dabei 
bleibt das rohe Chlorcaffein als schwach grau gefarbte, kristallinische 
Masse zuriick, wahrend unveranderte Tetramethylharnsaure und 
Phosphorverbindungen in LOsung gehen. 

Die Ausbeute an unlOslichen Chlorprodukten betrug nach zehn
stiindigem Erhitzen 70% der angewandten Tetramethylharnsaure. 
Will man aus der wiisserigen Mutterlauge die unveranderte Tetra
methylharnsaure zuriickgewinnen, so wird dieselbe mit Natronlauge 
nahezu neutralisiert, zur Trockne verdampft und der Riickstand mit 
Chloroform ausgelaugt. Die Menge der zuriickgewonnenen Saure 
betrug bei obigem Versuch 15% der angewandten Menge. Das Chlor
caffeln ist durch ein anderes chlorreicheres Produkt verunreinigt, von 
welchem es durch wiederholte Kristallisation aus heiBem Alkohol 
befreit werden kann. Vollstiindiger aber gelingt die Trennung auf 
folgende Art: Der rohe Chlorkorper wird mit der 5-fachen Menge Salz
saure (spez. Gew. 1,19) 3 Stunden auf 1300 erhitzt, dann die L6sung 
samt dem gebildeten Niederschlage zur Trockne verdampft, der Riick
stand mit kalter, stark verdiinnter Natronlauge ausgezogen und das 
un16sliche Chlorcaffeln aus heiBem Alkohol umkristallisiert. 

Das so gereinigte Praparat schmolz bei 186-1880. 
CSH 9N4 0 2CI. Ber. CI 15,55. Gef. Cl 15,65. 

Die Ausbeute an reinem Chlorcaffein, welches noch durch Dber
fiihrung in Caffein identifiziert wurde, betrug 30% der angewandten 
Tetramethylharnsaure. 



Fischer, Dber die Tetramethylharnsaure. 369 

Die alkalische Mutterlauge gibt beim Ansauern einen Nieder
schlag von methylierten Harnsauren, we1che aus den entsprechenden 
Chlorverbindungen durch die Wirkung der Salzsaure gebildet werden. 

Bildung von Allocaffein aus Tetramethylharnsaure. 

Wie schon frillier erwilint, gibt die Tetramethylharnsaure zwar 
die Murexidreaktion, aber schwacher als die Trimethylverbindung und 
sehr viel schwacher, wie ich jetzt hinzufiigen kann, als die Harnsaure 
se1bst. In der Tat ist die Bildung eines Alloxanderivates bei der Ein
wirkung von starker Salpetersaure oder von Chlorwasser nur eine 
Nebenreaktion. Als Hauptprodukt entsteht dabei ein schwer loslicher, 
kristallinischer Korper, welcher sich als identisch mit dem Allocaffein 1) 
erwiesen hat. Die beste Ausbeute, etwa 70% der Theorie, wurde er
halten beim Einleiten eines ziemlich starken Chlorstroms in die ein
prozentige wasserige LOsung der Tetramethylharnsaure bei 250. Nach 
wenigen Minuten schon beginnt die Kristallisation des Allocaffelns 
und nach langstens einer halben Stunde kann die Reaktion beendet 
sein. Einmaliges Umkristallisieren aus heiBem Alkohol geniigt zur 
volligen Reinigung. 

0,2057 g Substanz: 0,3175 g CO2 , 0,0748 g H 20. 
0,1844 g " : 28,4 ccm N (140, 773 mm). 

CSHgN30 o• Ber. C 42,29, H 3,92, N 18,5. 
Gef. " 42,15, " 4,05, " 18,42. 

Der Vergleich der Substanz mit dem frillier aus Hydroxycaffeln 
gewonnenen Praparate ergab vollige Dbereinstimmung. Der Schmelz
punkt wurde etwas hoher als friiher - bei 2030 (korr. 2060) - gefunden. 
Die Substanz lOst sich in etwa 60 Teilen heiBem absoluten Alkohol, 
sehr viel schwerer wird sie von heiBem Wasser aufgenommen. Leicht 
lOst sie sich dagegen in kalter konzentrierter Schwefelsaure. Von Al
kalien wird sie schon in der KaIte, von Ammoniak dagegen erst~in 
der Warme in erheblicher Menge gelost und gleichzeitig zersetzt. Ver
mischt man die heiBe alkoholische LOsung mit warmem, sehr ver
diinntem Barytwasser und erhitzt noch einige Zeit auf dem Wasser
bade, so bildet sich ein unIosliches Barytsalz, welches Silbernitrat 
stark reduziert und mesoxalsaurer Baryt zu sein scheint. Von starker 
Salpetersaure wird die Substanz beim Abdampfen nicht verandert. 

Die Bildung des Allocaffelns aus der Tetramethylharnsaure erfolgt 
nach der Gleichung: 

C9H12N40a + 0 + H20 = CsH9NaOs + CHa.NH2. 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 215, 275 [1882]. (5. 101.) 

Fischer, Puringruppe. 24 
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Da dasselbe auch aus dem Hydroxycaffein durch Ablosung von Am
moniak entsteht, so kann es das in Stellung 9 befindliche Stickstoff
atom des Purinkerns nicht mehr enthalten. Man hat es hier also wieder 
mit einer ganz neuen Aufspaltung des Purinkernes zu tun, und da 
das bisher so schwer zugangliche Allocaffei'n nach der neuen Methode 
leicht darzustellen ist, so beabsichtige ich, den Vorgang genauer zu 
untersuchen. 

Oxytetramethylharnsa ure, C9H12N404. 

Mit diesem Namen bezeichne ich eine Verbindung, welche sich 
vop der Tetramethylharnsaure nur durch den Mehrgehalt von 1 Atom 
Sauerstoff unterscheidet und daraus auf folgende Weise gewonnen 
werden kann. 3 g Tetramethylharnsaure werden in 60 g trocknem 
und alkohol£reiem Chloroform gelost und in die Fliissigkeit bei ge
wohnlicher Temperatur ein starker Strom von trocknem Chlor ein
geleitet. Beim Verdampfen des Chloroforms auf dem Wasserbade 
bleibt ein sirupOser Riickstand, welcher nach dem Aufnehmen mit 
Alkohol Kristalle abscheidet. Ihre Menge betrug durchschnittlich 
nicht mehr als 0,4 g. Einmaliges Umkristallisieren aus heiBem Alkohol 
geniigt, urn die Substanz zu reinigen. 

0,2053 g Sbst. (bei 1000 getrocknet): 0,3390 g CO2 , 0,0938 g H20. 
0,1781 g " (" 1000 " ): 35,0 ccm N (150 , 769 mm). 

CgH12N40 4 • Ber. C 45,0, H 5,0, N 23,33. 
Gef. " 45,03, " 5,07, " 23,26. 

Die Oxytetramethylharnsaure kristallisiert aus heiBem Alkohol in 
farblosen langen Nade1n, welche bei 2240 (korr. 2290) schmelzen und 
leicht sublimieren. 

Beim Erwarmen mit verdiinntem Barytwasser wird sie in dem 
MaBe wie LOsung erfolgt, sofort zersetzt, und es entsteht ein unlos
liches Barytsalz, welches Silberl6sung stark reduziert und wahrscheinlich 
mesoxalsaurer Baryt ist. Fiir die genaue Untersuchung reichte das 
Material nicht aus. Die Oxytetramethylharnsaure hat bis jetzt kein 
Analogon, denn die nach Bildung und Eigenschaften recht ahnliche 
Oxy-7.9-dimethylharnsaure (Oxy-P-dimethylharnsaure) 1) mit derFormel 
C7H10N406 unterscheidet sich von ihr durch den Mehrgehalt von 
1 Mol. Wasser. 

Verhalten der Tetramethylharnsaure gegen Alkalien. 

1m Gegensatz zur Harnsaure selbst und ihren unvollstandig me
thylierten Derivaten, welche Salze bilden, wird die neutrale Tetra
methylverbindung ahnlich dem Caffei'n von Alkali iiberraschend leicht 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 17', 1781 [1884]. (5. 158.) 
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zerstort. Kurzes Kochen mit verdiinnter Lauge geniigt dazu, und der
selbe Vorgang findet auch langsam schon bei gewohnlicher Tempe
ratur statt. A1s 3 g feingepulverte Tetramethylharnsaure mit 27 ccm 
Normal-Kalilauge (2 Mol.) dauemd bei 150 geschiitte1t wurden, war 
nach 6 Stunden klare LOsung und vollige Zersetzung eingetreten. 
Die Fliissigkeit roch schwach nach Methylamin. Zur Neutralisation 
wurden bei Anwendung von Methylorange als Indikator 38 ccm Normal
schwefelsaure verbraucht, wobei ziemlich starke Entwicke1ung von 
Kohlensaure stattfand. Beim Verdampfen der LOsung unter stark 
vermindertem Druck bleibt, neben Kaliumsulfat, ein sirupartiger Riick
stand, aus we1chem sich mit warmem Chloroform ein kleiner Tell aus
laugen laBt. Die Hauptmenge ist aber das Sulfat einer organischen 
Base und in Chloroform unloslich. Um diese1be zu gewinnen, lOst 
man den Riickstand wieder in Wasser, iibersattigt schwach mit Am
moniak, verdampft unter vermindertem Druck bei 400 und extrahiert 
abermals mit Chloroforni. Beim Verdampfen des letzteren bleibt 
dann ein Sirup, welcher nach mehrstiindigem Stehen zum groBten 
Tell kristallinisch erstarrt. Die Kristalle werden mit kaltem Essig
ester verrieben und filtriert. Ihre Menge betragt ungefahr 40% der 
angewandten Tetramethylhamsaure. Zur Reinigung wurde das Produkt 
aus heiBem Aceton umkristallisiert, bis der Schmelzpunkt bei 165 bis 
1670 konstant blieb. Fiir die Analyse wurde es bei 1000 getrocknet. 

0,2048 g Sbst.: 0,3600 g COs, 0,1285 g HsO. 
0,2037 g " : 0,3570 g " 0,1238 g " 
0,1705 g " : 40,4 ccm N (160, 769 mm). 

CSH14N",02. Ber. C 48,48, H 7,07, N 28,28. 
Gef. " 47,94, 47,80, " 6,97, 6,75, " 27,96. 

Trotz der Differenz im Kohlenstoff, we1che wohl durch eine kleine, 
schwer entfembare Verunreinigung veranlaBt war, halte ich die Oblgt! 
Forme1 fUr geniigend begriindet. Die Verbindung entsteht demnach 
aus der Tetramethylhamsaure nach der Gleiehung 

CsH12N40 S + H20 = CgH14N40 2 + CO2. 

Diese1be entspricht der Bildung des Caffeldins aus dem Caffem 

CSHION402 + H20 = C7H12N40 + CO2_ 

Ieh halte deshalb das neue Produkt fUr das Analogon des Caffeidins 
und nenne es Tetramethyl ureldin. 

Es schmilzt bei 165-1670 (korr. 166-1680 ) und verfliichtigt sich 
bei hoherer Temperatur ohne Riicklassung von Kohle. Dabei tritt 
ein steehender Geruch nach Cyansaure oder Isoeyanaten auf, und es 
destilliert eine farblose dieke Fliissigkeit, welche in Wasser leicht 
loslleh ist. 

24* 
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In Wasser und Alkohol ist das Tetramethylureidin sehr leicht 
16slich, auch von heiBem Aceton wird es ziemlich leicht aufgenommen 
und kristallisiert daraus beim Erkalten in farblosen kleinen Prismen. 
Schwieriger wird es von Essigester und noch schwerer von gewohn
lichem Ather gelost. Die wasserige LOsung reagiert nicht auf Curcuma. 

Die Salze sind in Wasser und Alkohol leicht loslich und bisher 
aus Mangel an Material nicht genauer untersucht worden. Ammonia
kalische Silber10sung wird durch die Substanz bei Hingerem Kochen 
reduziert. 
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25. Emil Fisoher und Hans Clemm: "Ober 1-Methyl~ und 
1.7-Dimethyl-Harnsaure. 

Berichte der deutschen chemischen Gese1lschaft 30, 3089 [1897]. 
(Eingegangen am 17. Dezember.) 

Diese beiden Siiuren, welche bei der direkten Methylierung der 
Harnsiiure bisher nicht beobachtet wurden, lassen sich leicht aus den 
entsprechenden Pseudoharnsiiuren auf die bekannte Weise durch 
Kochen mit Salzsiiure gewinnen. Als Ausgangsmaterial dient das 
Monomethylailoxan, welches durch Oxydation des Theobromins mit 
ChIor ohne Millie bereitet werden kann. Nach den bekannten Reak
tionen entsteht daraus durch schwefligsaures Ammoniak, beziehungs
weise schwefligsaures Methylamin, das I-Methyl-, beziehungsweise 1.7-
Dimethyl-Uramil, welche beide durch Kaliumcyanat in die zugehorigen 
Pseudoharnsa,uren iibergehen. 

CHa·N-CO CHa·N-CO 
I I I I 

CO HC.NH2 CO CH.NH.CHa 
I I I I 

HN~CO HN-CO 
1-Methyluramil 1. 7-Dimethyluramil. 

CHa·N~CO CHa·N-CO 
I I I I 

CO HC.NH.CO.NH2 CO CH.N.CO.NH2 
I I I I 

HN-CO HN-CO CHa 
1-Methylpseudoharnsaure 1. 7-Dimethylpseudoharnsaure. 

Bei letzteren kann die Wasserabspaltung in zweierlei Weise er
folgen, je nachdem die Amidgruppe der Seitenkette mit dem in 4 oder 
6 befindlichen Carbonyl in Reaktion tritt. 

In einem Faile wiirde die I-Methyl-, im anderen die 3-Methyl
Harnsiiure resultieren. Der Versuch hat ergeben, daB der erste Vor
gang vorzugsweise stattfindet. Ob nebenher kleine Mengen von 3-Me
thylharnsiiure (lX-Methylharnsiiure1)) entstehen, lieS sich nicht sicher 

1) DaB die von Hill dargestellte IX-Methylharnsaure das Alkyl in der Ste1-
lung 3 enthilt, ergibt sich aus den Beziehungen der Saure zum Theobromin, iiber 
welche ich spater gemeinschaftlich mit Hrn. Friedrich Ach berichten werde. 

E. Fischer. 
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entscheiden. Desgleichen wird aus der obenerwahnten Dimethyl
pseudoharnsaure a1s Hauptprodukt die 1.7-Dimethylharnsaure gebildet. 
Die 1-Methylharnsaure ist das vierte und mithin das letzte von der 
Theorie vorausgesehene Monomethylderivat der Harnsaure. Von den 
dimethylierten Produkten sollen nach der Theorie 6 Isomere existieren, 
von welchen jetzt mit EinschluB der neuen 1.7-Dimethylverbindung 
flinf bekannt sind. Die 1.7-Dimethylharnsaure steht zum Paraxanthin 
in demselben Verhaltnis, wie die 3.7-Dimethylverbindung zum Theo
bromin. Bemerkenswert ist noch die leichte Verwandlung der I-Methyl
harnsaure in die 1.3-Dimethylverbindung durch Alkylierung auf nassem 
Wege. 

Mono meth ylallo xan. 

Die Bildung desse1ben ist bei der Oxydation der ex-Methylharn
saure l ) (3-Methylharnsaure) und des Theobromins 2 ) beobachtet 
worden. Da es aber nicht kristallisiert erhalten wurde, so fehlen ge
nauere Angaben tiber seine Eigenschaften. Solange die 3-Methyl
harnsaure nicht kauflich ist, wird man die Verbindung flir Labora
toriumszwecke am bequemsten aus dem Theobromin durch Behandlung 
mit Salzsaure und Kaliumchlorat darstellen und zur Isolierung zuerst 
mit Schwefelwasserstoff als Dimethylalloxantin abscheiden. 

Letzteres wird durch U mkristallisieren aus wenig heiBem Wasser 
gereinigt und dann durch vorsichtige Oxydation mit Salpetersaure, 
ganz in der gleichen Weise wie das Alloxantin selbst, in Methylalloxan 
verwande1t. Dasselbe scheidet sich aus der Losung beim Verdunsten im 
Vakuum in schonen, farblosen, derben Kristallen abo Zur Analyse wurde 
es aus wenig heiBem Wasser umkristallisiert und im Vakuum bei 600 

getrocknet, wobei die lufttrockene Substanz kaum an Gewicht verlor. 

CoH 6N20 o. Ber. C 34,48, H 3,45, N 16,09. 
Gef. " 34,69, " 3,63, " 15,90. 

Die Zusammensetzung ist mithin die gleiche wie beim Alloxan, 
~o daB man auch die gleiche Struktur annehmen darf. 

CHa·N-CO 
I I/OH 

CO C"OH' 
I I 

HN-CO 

Beim Erhitzen im Kapillarrohr rotet sich die Verbindung nahe 
bei 1000 schwach und schmilzt unter Zersetzung gegen 1560 . 

1) Hill, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 9, 1092 [1876]. 
2) E. Fischer, Liebigs Annal. d. Chern. ~15, 304 [1882]. (5. 122.) 
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1- Methyluramil. 

4 Teile Methylalloxan werden mit 12 Teilen einer konzentrierten 
LOsung von Ammoniumsulfit, welche aus 18-prozentigem Ammoniak 
durch Einleiten von iiberschiissiger schwefliger Saure und nachtrag
liche Neutralisation mit demselben Ammoniak hergestellt ist, 6 Stunden 
auf 800 erwarmt. Wiihrend der Operation lost sich das Methylalloxan 
zuerst. Bei etwa 700 gesteht die Fliissigkeit zu einem Brei von Kri
stallen, we1che groBtenteils eine Verbindung des Methylalloxans mit 
Ammoniumsulfit sind. Diese losen sich bei weiterem Erhitzen wieder. 
Da aber gleichzeitig an ihrer Stelle thionursaures Salz ausfiillt, so 
entsteht keine klare Losung mehr. Nach 6-stiindigem Erhitzen laBt 
man erkalten und filtriert das zum groBten Teil auskristallisierte methyl
thionursaure Salz. Dasselbe wird mit etwa der 5:fachen Menge rauchen
der Salzsaure iibergossen, dann die Losung noch durch Einleiten von 
gasformiger Salzsaure unter Kiihlung gesattigt, hierauf 5 Minuten 
im kochenden Wasserbade erhitzt und schlieBlich die Salzsaure unter 
vermindertem Druck aus einem nicht iiber 600 erwarmten Bade ver
dampft. Beim Auslaugen des Riickstandes mit kaltem Wasser bleibt 
das Methyluramil als farblose lockere Masse zuriick. Die Ausbeute 
betragt etwa 65% des angewandten Alloxans. Fiir die Umwandlung 
in Pseudohamsaure ist das Praparat rein genug. Zur Analyse wurde 
es einmal aus heiBem Wasser umkristallisiert, wobei es notig ist, rasch 
zu erwarmen und auch die Losung rasch wieder abzukiihlen, urn Zer
setzung zu vermeiden. Die im Exsikkator getrocknete Substanz verlor 
bei 1000 nicht an Gewicht. 

Cr,H 7N30 3 • Ber. C 38,21, H 4,46, N 26,75. 
Gef. " 37,93, " 4,93, " 26,74. 

Das Methyluramil kristallisiert aus Wasser in farblosen schiefen 
Blattchen, we1che sich in feuchtem Zustande leicht rot1ich farben. 

Es ist dem Dimethyluramil1) sehr ahnlich. 

1- Methylpseudoharnsaure. 

Erhitzt man 1 Teil Methyluramil, 1 Teil reines Kaliumcyanat 
und 3 Teile Wasser im Wasserbade, so entsteht bald eine tiefdunkel
rote LOsung, we1che nach 5-10 Minuten sich wieder entfarbt. Die 
Reaktion ist dann beendet. Beim Abkiihlen kristallisiert das Kalium
salz der Methylpseudohamsaure. Fiir die Isolierung der letzteren 
ist es aber bequemer, die Fliissigkeit mit etwas mehr als der fUr die 
Menge des Kaliumcyanats berechneten Salzsaure zu versetzen, wobei 

1) Techow, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 17, 3087 [1894). (S. l72.) 
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alsbald die Kristallisation erf01gt. N ach einstiindigem Stehen in der 
Kalte wird filtriert. Die Ausbeute ist nahezu quantitativ. Fiir die 
Analyse wurde das Praparat aus hei13em Wasser umkristallisiert. 1m 
Exsikkator getrocknet, verlor es bei 1000 nicht an Gewicht. 

CsH sN4 0 4 • Ber. C 36,00, H 4,00, N 28,00. 
Gef. " 35,46, " 4,19, " 27,55. 

Beim Erhitzen im Kapillarrohr farbt sich die Saure bei 2000 rot 
und schmi1zt nicht ganz konstant gegen 2200 unter Zersetzung. Sie 
lost sich in ungefahr 35 Teilen siedendem Wasser und kristallisiert 
beim Erkalten sofort in farb10sen, au/3erst feinen, meist zu kugeligen 
Aggregaten vereinigten Nadelchen . 

. 1 - Methy1harnsa ure. 

Wird die 1 - Methy1pseudoharnsaure mit der 9-fachen Menge 
20-prozentiger Sa1zsaure zum Sieden erhitzt, so geht sie rasch in Losung, 
aber nach wenigen Minuten erf01gt die Abscheidung der 1-Methyl
harnsaure. Dies tritt so schnell ein, da/3 bei Verarbeitung gro/3erer 
Mengen iiberhaupt keine klare Fliissigkeit entsteht. Zur Vervoll
standigung der Reaktion erwarmt man noch etwa eine Stunde auf 
dem Wasserbade, 1a/3t erkalten und filtriert. Das Rohprodukt wird 
in verdiinnter, heiJ3er Natronlauge ge10st, filtriert und mit Sauren 
wieder gefa11t. Die Ausbeute betragt etwa 80% der angewandten 
Pseudoharnsaure. Nach der Analyse hat dieses Praparat die Zusammen
setzung der Monomethylharnsaure. 

C8HsN40 a. Ber. C 39,56, H 3,29, N 30,77. 
Gef. " 39,27, 39,34, " 3,51, 3,49, " 30,51. 

Trotzdem ist es nicht ganz rein und bildet infolgedessen ein un
deutlich kristallinisches Pulver. Zur Gewinnung eines ganz reinen 
Produktes ist es notig, das Magnesiumsalz darzustellen. Zu dem Zweck 
lost man 12 g der rohen Saure, we1che in 1 1 heiJ3em Wasser suspen
diert wird, durch Zusatz von Ammoniak und fiigt dazu eine Losung, 
welche aus 20 g kristallisiertem Magnesiumchlorid, 28 g Chlorammonium, 
260 cern Wasser und 140 g 18-prozentigem Ammoniak hergestellt ist. 
Beim Erkalten scheidet sich das Magnesiumsalz in farb10sen, feinen, 
meist zu kuge1igen Aggregaten vereinigten Nadelchen aus, die nach 
12-stiindigem Stehen filtriert werden. Seine Menge betragt ungefiihr 
90% der angewandten Methy1harnsaure. Dasse1be wird aus 90 Teilen 
siedendem Wasser umkristallisiert, wo bei ungefiihr ein Dri tte1 in der 
Mutterlauge bleibt. Wird dieses reine Salz in siedender wasseriger 
LOsung mit iiberschiissiger Salzsaure versetzt, so scheidet sich sofort 
die Methylharnsaure a1s farbloses kristallinisches Pulver ab, welches 
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unter dem Mikroskop als feine, zu garbenfonnigen Aggregaten ver
einigte Nadelchen erscheint. Die lufttrockne Substanz verlor beim 
Erhitzen auf 1500 noch nicht 2% an Gewicht und gab dann folgende 
Zahlen. 

C6H6N 40 S ' Ber. C 39,56, H 3.29, N 30,77. 
Ge£. " 39,49, " 3,59, " 30,51. 

Die Saure beginnt beim Erhitzen im Kapillarrohr bei 4000 sich 
schwach zu braunen und verkohlt bei hoherer Temperatur ohne zu 
schmeIzen. Von der 3-Methylharnsaure (tt-Methylharnsaure) unter
scheidet sie sich durch die sehr geringe LOslichkeit in Wasser. Sie 
verlangt davon 2050 Teile in der Siedehitze. Fiir die Bestimmung 
war eine gesattigte Losung durch halbstiindiges Kochen hergestellt. 
Beim Erkalten dieser LOsung faUt sie langsam als sehr feines kristal
linisches Pulver wieder aus. In iiberschiissigen Alkalien lost sich die 
Saure leicht, beim Einleiten von Kohlensaure scheidet sich aber das 
saure Alkalisalz in sehr feinen, zu kugeligen Aggregaten vereinigten 
Nadelchen aus. Auch in warmem Ammoniak lost sich die Saure in 
reichlicher Menge, wird aber beim Wegkochen des Ammoniaks wieder 
gefiillt. HeiBes, verdiinntes Barytwasser lost die Saure auch ziemlich 
leicht. Bei geniigender Konzentration fant das Baryumsalz als kristal
linische Masse, welche dann in Wasser schwer loslich ist. Chlorcalcium 
erzeugt in der ammoniakalischen LOsung bald einen kristallinischen 
Niederschlag, welcher aus kuge1igen Aggregaten besteht. Silbernitrat 
gibt mit der kalten Ammoniak1osung einen amorphen Niedersch1ag, 
der bald schwarz wird. Am schonsten ist das Magnesiumsalz, welches 
im lufttrocknen Zustande 7 Molekiile Wasser enth1ilt. 

C12H lON s0 6Mg + 7 H 20. 

Ber. Mg 4.68, C 28,12, H 4,68, N 21,87. 
Gef. " 4,85, 4,86, 4,72, " 27,97, " 4,95, " 21,66, 21,76. 

Das Kristallwasser entweicht vollig bei 2000 • 

H20. . Ber. 24,61. Gef. 24,68. 

Von Salpeters1iure oder Chlorwasser wird die Methylsaure ebenso 
rasch wie die Harnsaure oxydiert und die Fliissigkeit gibt beim Ver
dampfen sehr stark die Murexidreaktion, enthiilt also offenbar Methyl
alloxan. Infolge der .Ahnlichkeit der auBeren Eigenschaften kann 
sie, zumal im unreinen Zustande, leicht mit der Harnsaure verwechselt 
werden. 

A1s diese Versuche bereits abgesch10ssen waren, erschien eine 
Mitteilung von W. V. Loeben iiber die vierte, als b-Verbindung be
zeichnete Methylharnsaure1}. Das darin beschriebene Produkt ist 

1) Liebigs Annal. d. Chem. 198, 181 [1897]. 
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nach der Methode von B ehre nd aus der Methylisodia1ursaure gewonnen 
und unterscheidet sich wesentlich von unserem Praparate. v. Loeben 
fand namlich in seiner Saure nach dem Trocknen bei lOOo ein Mo1ekill 
Wasser und auBerdem die Loslichkeit in heiBem Wasser vierma1 so 
groB als diejenige unserer Saure. Da die Wahrscheinlichkeit, daB 
eine fiinfte Methylharnsaure existiert, nicht sehr groB ist, so vermuten 
wir, daB Hr. v. Loeben ein Gemisch von 3-Methy1- (a-Methy1-) und 
1-Methy1-Harnsaure unter Handen gehabt hat. 

Verwand1ung der 1-Methylharnsaure in 
l. 3 - Di meth y1har nsa ure. 

Die weitere Methylierung der 1-Methylharnsaure 1aBt sich sehr 
1eicht auf nassem Wege ausfiihren, nur ist es notig, wegen der Schwer
lOslichkeit des sauren Alkalisalzes zur Losung der Saure einen Dber
schuB von Lauge anzuwenden. LOst man 1 g derse1ben in 1 ccm 
Norma1-Kalilauge (2 Mo1.), fiigt 0,8 g J odmethy1 (1 Mo1.) hinzu und 
schiittelt andauernd bei 500 , so verschwindet das 1etztere im Laufe 
von 3/4-1 Stunde, und beim schwachen Dbersattigen der Losung 
mit Salzsaure fallt ein kristallinisches Pulver aus, dessen :Menge nach 
voiligem Erkalten etwa 90% der angewandten Methylharnsaure betragt. 
Dies Produkt besteht zum groBten Teil aus 1.3-Dimethylharnsaure. 
entha1t aber noch eine kleine Menge unveranderter 1-Methy1verbindung. 
Letztere b1eibt groBtentei1s zuriick, wenn das Gemisch mit der 80-fachen 
Menge Wasser ausgekocht wird. Aus dem heiJ3en Fi1trat kristallisiert 
beim Erka1ten die 1.3-Dimethylharnsaure. Diese1be wurde nach zwei
maligem Umkristallisieren aus Wasser ganz rein erha1ten. Das Praparat 
verlor bei llOo ein Mo1ekiil Kristallwasser 

C7HgN40 3 + H 20. Ber. H20 8,41. Gef. 8,12, 

und gab in trocknem Zustand fo1gende Zahlen: 
Ber. C 42,85, H 4,08. 
Gef. " 42,43, " 4,57. 

Auch in den iibrigen Eigenschaften war es vollig identisch mit 
der aus Dimethy1ailoxan bereiteten Y-Dimethylharnsaure. Von 1etzterer 
wurde fruher angegeben 1 ), daB sie bei 3700 unter Zersetzung schmelze. 
Die neueren Beobachtungen ergaben, daB bei dieser Temperatur aller
dings schon die Zersetzung beginnt und sich durch schwache Braunung 
kundgibt, daB aber die eigentliche Schmelzung und tot ale Zerstorung 
beim raschen Erwarmen erst gegen 4100 erfo1gt. In der obenerwahnten 

I} E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chem. Gesellsch. ~8, 2476 [1895]. 
(5. 181.) 
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salzsauren Mutterlauge ist noch ein drittes Produkt enthalten, welches 
nach Entfernung des J ods durch Abdampfen und Auslaugen des Rtick
stand~ mit heiBem Chloroform gewonnen werden kann. Wir halteIi 
die Verbindung ftir eine Trimethylharnsaure, vielleicht Hydroxy
caffein, waren aber wegen der geringen Ausbeute nicht in der Lage, 
die sichere Identifizierung auszufiihren. 

Die eben erwahnte Bildung der 1.3-Dimethylharnsaure entspricht 
dem Verlauf der Methylierung bei der Harnsaure selbst. Denn soweit 
die bisherigen Beobachtungen reichen, findet auch hier der Eintritt des 
ersten Methyls vorzugsweise in der Stellung 3 statt. Auch die groBe 
Ahnlichkeit der 1-Methylharnsaure und der Harnsaure in Loslichkeit 
und Eigenschaften der Salze, zumal der sauren Alkalisalze, scheint 
dadurch veranlaBt zu sein, daB beide in der Stellung 3 Wasserstoff 
enthalten, also auch hier die Salzbildung erfolgen kann. 

1.7- Dimethylharnsa ure. 

Zur Darstellung des betreffenden Uramils werden 5 Teile kaufliche 
33-prozentige Methylamin-Losung unter Eiskiihlung mit schwefliger 
Saure gesattigt und dann die Fliissigkeit mit derselben Methylamin
Losung neutralisiert. Hierzu ftigt man 3 Teile gepulvertes reines Methyl
alloxan und erwarmt das Gemisch 4 Stunden auf 80°. Die schwach 
gelbe Fltissigkeit, welche nur ganz kleine Mengen eines festen Korpers 
abgeschieden hat, und welche jetzt thionursaures Salz enthalt, wird 
nach dem Abkiihlen mit 25 Tei1en konzentrierter Salzsaure vermischt 
und dann unter Eiskiihlung mit gasformiger Salzsaure gesattigt. Zum 
SchluB erwarmt man 5-10 Minuten auf dem Wasserbade, bis eine 
Probe der Fliissigkeit starke SchwefeIsaure-Reaktion gibt und ver
dampft dann im Vakuum aus einem Bade, dessen Temperatur nicht 
tiber 600 geht. Wird der Rtickstand mit kaltem Wasser tibergossen, 
so bleibt das Uramil als farblose Masse zurUck. 1st noch Salzsaure 
in groBerer Menge vorhanden, so muB dieselbe mit Ammoniumcarbonat 
neutralisiert werden, weil sonst ein Teil des Dimethyluramils in LOsung 
bleibt. Die Ausbeute an Uramil betragt etwa 70% des angewandten 
Methylalloxans. Leider ist das Produkt nicht rein, sondern nach den 
Analysen ein Gemisch von Dimethyluramil und Methyluramil. Ob 
diese Schwierigkeit durch einen geringenGehalt des kauflichen Methyl
amins an Ammoniak oder durch eine komplizierte Zersetzung des 
Methylalloxans verursacht wird, konnen wir nicht sagen. Die gleiche 
Beobachtung wurde tibrigens friiher bei der Synthese der 7-Methyl
harnsaure l ) gemacht. Da das rohe Dimethyluramil zwar aus Wasser 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 561 [1897]. (5. 251.) 
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sehr hiibsch kristallisiert, auf diese Weise aber nicht von der Mono
methylverbindung getrennt werden kann, so wird das Rohprodukt am 
besten direkt auf Pseudoharnsaure verarbeitet, Das geschieht genau 
in derse1ben Weise, wie bei der zuvor beschriebenen Darstellung der 
Monomethylpseudoharnsaure. Die Ausbeute an roher Dimethylpseudo
harnsaure ist ungefahr gleich der des angewandten Uramils. Das 
Praparat ist wieder ein Gemenge von Dimethylpseudoharnsaure und 
Methylpseudoharnsaure, auf deren Trennung wir ebenfalls verzichten 
muBten. Es bildet ein farbloses kristallinisches Pulver, welches sich 
ungefahr in der 35-fachen Menge Wasser lOst. Zur Umwandlung in 
die Harnsaure wird das Produkt in der 8-fachen Menge 20-prozentiger 
Salzsaure heiB ge10st und zwei Stunden auf dem Wasserbade erhitzt. 
Schon in der Warme findet Abscheidung eines weiBen Pulvers statt. 
Der groBte Teil der Dimethylharnsaure kristallisiert aber erst beim 
Erkalten. Die Ausbeute ist auch hier nahezu quantitativ, aber das 
Produkt ist wieder ein Gemenge von viel 1. 7 -Dimethylharnsaure und 
wenig 1-Methylharnsaure. Es wird zunachst mit der 120-fachen Menge 
Wasser ausgekocht, wobei die Dimethylsaure vollig in LOsung geht, wah
rend die schwer losliche Monomethylsaure zum groBten Teil zuriickbleibt. 

Die Menge der letzteren betragt 15-20% des Rohproduktes. 
Aus dem Filtrat scheiden sich beim Erkalten kleine glanzende Blattchen 
ab, we1che unter dem Mikroskop wie sehr diinne, beiderseits zugespitzte 
und haufig sternformig verwachsene Prismen aussehen. Dieselben sind 
schon ziemlich reine 1.7-Dimethylharnsaure; die eingedampfte Mutter
lauge liefert eine zweite, ziernlich reichliche Kristallisation. Zur volligen 
Reinigung wird die Saure in das hiibsch kristallisierende Kaliumsalz 
verwandelt. Zu dem Zweck werden 10 g Saure in 52 ccm Normal
Kalilauge (1 Mol.) und 50 ccm Wasser heW gelost. Beim Erkalten 
fant das Salz sofort in farblosen, feinen, zu kugeligen Aggregaten ver
einigten Nade1chen. N ach mehrstiindigem Stehen in der Kalte wird 
es filtriert und nochmals aus der 12-fachen Menge heiBem Wasser 
umkristallisiert. Da die Mutterlaugen nicht unbetrachtliche Mengen 
des Kaliumsalzes zUrUckhalten, so miissen sie durch Ausfallen mit 
Saure und Eindampfen der sauren Losung verarbeitet werden. Das 
Kaliumsalz farbt sich bei 4000 schwach ge1blich, ohne zu schme1zen. 
Bei 1000 verliert es nahezu 1 Mol. Wasser. 

Ber. H20 7,00, gef. 6,00. 

Das trockne Salz gab folgende Zahlen. 
C7H7N40sK. Ber. K 16,66. Cef. 16,43. 

Die aus dem Kaliumsalz regenerierte Saure wurde fUr die Analyse 
noch einmal aus heiBem Wasser umkristallisiert. An der I,uft ge-
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trocknet, verlor sie bei 1300 nicht an Gewicht und gab folgende 
Zahlen: 

C7HsN4,Os. Ber. C 42,85, H 4,08, N 28,57. 
Gef. " 42,73, 42,81, " 4,27, 4,22, " 28,54. 

1m Kapillarrohr erhitzt, schmilzt die Saure gegen 3900 unter Zer
setzung. Zur volligen LOsung der kristallisierten Substanz sind un
gefiihr 130 Tei1e siedendes Wasser notig. Bei langerem Kochen der 
gepulverten Substanz mit einer ungeniigenden Menge Wasser wurde 
die LOslichkeit 1 : 105 und bei einem anderen, besonders reinen Pra
parat 1 : 114 gefunden. 

Aus heiBem Wasser scheidet sich die Saure beim Erkalten sofort 
itt glii.nzenden Kristillen ab, welche unter dem Mikroskop meist als 
lange, flache, beiderseits zugespitzte und haufig sternformig verwachsene 
Prismen erscheinen, zuweilen auch wie Tafeln aussehen. Von warmem 
wasserigen Ammoniak wird die Saure leicht aufgenommen und.<t bei 
geniigender Konzentration fii.l1t beim Erkalten das Ammoniaksalz in 
auBerst feinen, biegsamen Nade1chen. Bei langerem Kochen der wiisse
rigen LOsung wird das Salz zerlegt. Das Baryumsalz kristallisiert 
aus heiBem Wasser in zweigartigen Formen. Die ammoniakalische 
LOsung gibt mit Silbernitrat eine farblose gallertige Fii.l1ung. Diese1be 
schwarzt sich beim Kochen recht stark, wenn man einen DberschuB 
von Silbersalz angewandt hat. 
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26. Emil Fischer: 'Ober die angebliche Synthese des Xanthins aus 
Cyan wasserstoft. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 3131 [1897]. 

(Eingegangen am 22. Dezember.) 

Vor 13 Jahren hat Hr. A. Gautier durch Erhitzen von verdunnter 
Blausaure und Essigsaure in kleiner Menge ein Produkt erhalten; 
welches E:f nach seinen Eigenschaften und dem Resultat der Analyse als 
ein Gemenge von Xanthin und Methylxanthin ansah 1). Fur den Ver
gleich mit dem Xanthin muJ3te er sich auf die damals bekannten Reak
tionen beschranken. Er prufte insbesondere das Verhalten gegen 
Silbernitrat, ammoniakalische Silberlosung, Salpetersaure, Phosphor
molybdansaure, Quecksilberch10rid und Goldchlorid und fand dabei 
Ubereinstimmung des naturlichen und kunstlichen Produktes. Bei 
dem heutigen Stande unserer Kenntnis von den Gliedern der Harn
sauregruppe kann man diese Proben nicht mehr als entscheidend 
ansehen. Da nun auch die Bildung des Xanthins aus der Blausaure, 
welche Gautier durch die Gleichung: 

11 HCN + 4 H 20 = CSH4N40 2 + CsHsN402 + 3 NH3 
Xanthin Methylxanthin 

interpretiert, theoretisch schwer zu verstehen ist, so schien es mir 
notwendig, die Ga uti ersche Synthese einer Prufung zu unterziehen. 
Leider sind seine Angaben tiber die Ausfiihrung der Operation un
vollstandig; denn das Mengenverhaltnis von Blausaure, \Vasser und 
Essigsaure ist nicht angefiihrt. Nur die Temperatur von 1450, welche 
in der Originalpublikation ebenfalls fehlt, habe ich zufallig in G a u ti ers 
Buch: "Les Toxines Microbiennes et Animales", Paris 1896, S. 265, 
gefunden. 

Um die Kontrolle meiner eigenen Versuche zu erleichtern, will 
ich dieselben ausfiihrlich beschreiben. 10 cern reine wasserfreie Blau
saure wurden mit 28 ccm Wasser und 3 ccm Eisessig vermischt und 
im geschlossenen Rohr 3-4 Stunden auf 140-1450 erhitzt. Die }\Iasse 
war dann tiefdunkel und zum Teil fest. Sie wurde filtriert und der 

1) Bull. soc. chim. Paris 4~, 142 [1884]. 
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Riickstand dreimal mit je 1 1 Wasser 15 Minuten ausgekocht. Bei 
spiiteren Versuchen wurden auch noch die ersten Mutterlaugen, welche 
vie11eicht etwas Xanthin enthalten konnten, zur Trockne verdampft 
und der Riickstand ebenfalls mit Wasser ausgekocht. Die gesamten 
Filtrate wurden auf 200 ccm eingedampft und in der Kiilte der Kristalli
sation iiberlassen. Das ausgefallene dunkle Produkt, von welchem 
in der Mutterlauge nur sehr wenig gelost blieb, wurde in wenig ver
diinnter Salzsiiure gelost, mit Wasser auf 1 1 verdiinnt, dann in der 
Hitze mit Ammoniak neutralisiert, wobei ein dunkler Niederschlag 
entstand, und die sofort filtrierte Fliissigkeit heiB mit Kupferacetat 
versetzt. Es entstand sogleich ein Niederschlag, welcher nach halb
stiindigem Kochen filtriert, dann in sehr verdiinnter Salzsiiure gelost 
und in der Wiirme mit Schwefelwasserstoff zersetzt wurde. Das Filtrat 
wurde mit Ammoniak iibersiittigt und sehr stark eingedampft. So 
wurde ein in kaltem Wasser sehr schwer losliches Produkt erhalten, 
in welchem das Xanthin und Methylxanthin vorhanden sein muBte. 
Der Gang der Isolierung war im wesentlichen der von Gautier an
gewandte. Die Ausbeute betrug auf 40 ccm wasserfreier Blausiiure 
nur 0,16 g. Das Produkt wurde nochmals in verdiinnter Natronlauge 
gelost und mit Essigsiiure ausgefii1lt und bildete dann ein schwach 
briiunlich gefiirbtes Pulver. Dasselbe gab, entsprechend den Angaben 
von Gautier, in ammoniakalischer Losung mit Silbernitrat einen 
amorphen, dem Xanthinsilber iihnlichen Niederschlag, ebenso wurde 
es durch Sublimatlosung amorph gefiillt und hinterlieB auch beim 
Verdampfen mit Salpetersiiure einen schwach gefiirbten Riickstand, 
welcher sich in Alkali mit gelbroter, ins Violette spie1ender Farbe loste. 
Dagegen lieferte das Priiparat, mit Chlorwasser oder mit Salzsaure 
und wenig chIorsaurem Kalium oxydiert, beim vorsichtigen Ver
dampfen der LOsung auf Platinblech und Behandeln des Riickstandes 
mit Ammoniak nicht die fiir Xanthin und seine Methylderivate so 
auBerordentlich charakteristische Fiirbung des Murexids. Dieselbe 
trat aber ganz deutlich hervor, als dem Produkt nur 10% Xanthin 
absichtlich beigemengt war. Ich schlieBe daraus, daB das von mir 
aus Blausiiure erhaltene Priiparat weder Xanthin noch Methylxanthin 
in einigermaBen erheblicher Menge enthielt. 

Da es aber immer noch moglich, wenn auch nicht wahrscheinlich 
ist, daB Hr. Gautier ein anderes Produkt unter Riinden gehabt hat, 
so glaube ich ihn ersuchen zu diirfen, dasselbe nochmals durch die 
jetzt bekannten besseren Proben, d. h. die Murexidbildung und die 
Verwandlung in Theobromin resp. Caffein mit dem Xanthin zu ver
gleichen. 



384 Fischer, Neue Synthese des Adenins und seiner Methylderivate. 

27. Emil Fischer: Neue Synthese des Adenins und seiner 
Methylderivate. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 31, 104 [1898]. 

(Eingegangen am 21. Januar; vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.) 

Wiihrend die frillier 1) beschriebene Synthese des Adenins auf der 
Verwandlung des Trichlorpurins in 6-Amino-2.8-dichlorpurin (Dichlor
adenin) und dessen Reduktion beruht, fiihrt der neue Weg iiber das 
aus dem 8-0xy-2.6-dichlorpurin durch Ammoniak entstehende 6-Amino-
8-oxy -2-chlorpurin 2 ) : 

N=C.NH2 
I I 

C1.C C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

Dieses tauscht bei der Behandlung mit Phosphoroxychlorid den 
Sauerstoff gegen Chlor aus und geht ebenfalls in 6-Amino-2.8-dichlor
purin iiber, durch dessen Reduktion Adenin entsteht. Leider verliiuft 
die Wirkung des Phosphoroxychlorids in diesem Faile nicht besonders 
glatt, so daB die vollige Reinigung des hier entstehenden Dichlor
adenins, welches wohl mit dem aus Trichlorpurin erhaltenen Produkt 
identisch ist, nicht moglich war und ich mich mit der Isolierung und 
Identifizierung des Adenins selbst begniigen muBte. 

Bessere Resultate liefert das gleiche Verfahren bei den beiden 
Methylderivaten des 8-0xy-2.6-dichlorpurins: 

N=C.Cl 
I I 

C1.C C.N.CHa 
il II )CO 

N-C.NH 
7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin 

N=C.Cl 
I I 

C1.C C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin, 

und es gelingt dadurch, die beiden isomeren Methyldichloradenine 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2238 [1897]. (5. 319.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2214 [1897]. (5. 294.) 
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N=C.NH2 N=C.NH2 
I I I I 

C1.C C.N.CHa C1.C C.N 

II II )C.Cl II II )C.Cl 
N-C.N N-C.N.CHa 

in reinem Zustand zu gewinnen, wiihrend bei der Methylierung des Di
chloradenins frillier 1) ein Gemisch erhalten wurde. Sie liefern dann bei 
der Reduktion mit J odwasserstoff die beiden isomeren Methyladenine, 
von welchen die 7-Methylverbindung bisher unbekannt war. Beide 
Methyladenine konnen durch salpetrige Siiure in die entsprechenden 
Methylhypoxanthine verwandelt werden, von welchen die 9-Methyl
verbindung mit der Formel 

HN-CO 
I 

HC C.N 

II II )CH 
N-C.N.CHa 

ebenfalls neu ist. Man ersieht aus diesen Resultaten, daB die Isomerie, 
welche ich zuerst bei den Methyltrichlorpurinen 

N=C.Cl N=C.Cl 
I I I I 

C1.C C.N.CHa und C1.C C.N 

II II )C.Cl II II )C.Cl 
N-C.N N-C.N.CHa 

beobachtet habe, £iir zahlreiche andere Purinderivate gilltig ist. 
Erwahnen will ich ferner, daB die vorliegende Synthese des Adenins 

von mir schon im Sommer 1896 vor der Entdeckung des Trichlor
purins aufgefunden wurde, und daB ich dadurch den ersten Einblick 
in die Struktur des Adenins erhielt, welcher von groBtem EinfluB 
auf den Fortschritt meiner Untersuchung der nattirlichen Purin
korper war. 

Das oben erwiihnte neue 7-Methyladenin liiBt sich auch aus dem 
7 -Methyl-2.6-dichlorpurin darstellen. Beim Erhitzen desselben mit 
Ammoniak wird namlich, iihnlich wie bei der Behandlung mit Alkali, 
das in Stellung 6 befindliche Chlor gegen die Aminogruppe ausgetauscht, 
und das hierbei entstehende 7-Methyl-6-amino-2-chlorpurin geht durch 
Reduktion glatt in Methyladenin tiber. 1m AnschluB an diese Ver
suche habe ich noch das 7-Methyl-2.6-dichlorpurin mit Methylamin 
und mit Hydrazin kombiniert, welche beide leichter als Ammoniak 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2249 [1897]. (S. 331:) 

Fischer. Puringruppe. 25 
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reagieren. Ersteres erzeugt das 7-Methyl-6-methylamino-2-chlorpurin, 
letzteres lieferte neben Methylhydrazinochlorpurin eine komplizierter 
zusammengesetzte Verbindung, welche wahrscheinlich in die Klasse 
der Hydrazokorper gehort. 

Verwandlung des 6-Amino-8-oxy-2-chlorpurins in 
Adenin. 

Werden 3 g sehr fein gepulvertes Aminooxychlorpurin mit 90 g 
Phosphoroxychlorid im Olbad im geschlossenen Rohr auf 1400 erhitzt 
und recht haufig umgeschiitte1t, so gehen sie im Laufe von einigen 
Stunden in Losung, wodurch das Ende der Reaktion angezeigt wird. 
Nach dem Erkalten ist kein Druck im Rohr und die klare Fliissigkeit 
ist schwach braun gefarbt. Diese1be wird zunachst zur moglichst voll
standigen Entfernung des Phosphoroxychlorids aus dem Wasserbade 
im Vakuum abdestilliert, und der amorphe glasige Riickstand mit 
ungefiihr 70 ccm Wasser geschiitte1t. Dabei scheidet sich das neue 
Produkt als amorphe, schwach gelbe Masse ab, welche filtriert und 
mit kaltem Wasser gewaschen wird. Aus der Mutterlauge scheidet 
sich auf Zusatz von Natriumacetat eine weitere Menge derselben Sub
stanz langsam als wenig gefarbter Niederschlag abo Die Gesamtaus
beute betragt ungefahr ebensoviel wie die Menge des angewandten 
Aminooxych1orpurins. 

Dieses Produkt enthiilt zweifellos eine groBere Menge von Di
chloradenin, aber seine Isolierung ist so schwierig, daB ich darauf 
verzichtet habe. 

Fiir die Umwandlung in Adenin wird das fein gepulverte Roh
produkt in die lO-fache Menge farblose J odwasserstoffsaure (spez. 
Gewicht 1,96) in kleinen Portionen bei gewohnlicher Temperatur ein
getragen und dabei durch Schiitteln das Zusammenbacken der Masse 
moglichst vermieden. Bei groBeren Mengen erwarmt sich die Fliissig
keit wiihrend dieser Operation" gelinde und farbt sich durch die be
ginnende Reduktion braun. Man fiigt deshalb zerkleinertes J odphos
phonium hinzu, erwarmt auf dem Wasserbade auf 40-450 und schiittelt, 
urn die Wirkung des J odphosphoniums zu unterstiitzen. Hat die 
Operation bei 5 g angewandter Substanz 20 Minuten gedauert, so 
ist noch ein erheblicher Tell als dunkle pechartige Masse unge16st. 
Man steigert dann die Temperatur allmiihlich auf 600, wodurch der 
ungelOste Tell diinnfliissig wird. Fiihrt man jetzt mit dem Schiitteln 
und wenn notig mit dem Zusatz von J odphosphonium fort, so erfolgt 
allmiihlich klare Losung und der Umsch1ag der Farbe von Braun in 
Rot. Beim Erkalten scheidet sich das jodwasserstoffsaure Adenin in 
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hiibschen, noch gelbrot gefarbten Blattchen abo Das auf Glaswolle 
abgesaugte Salz wird nochmals in der 5-fachen Gewichtsmenge rauchen
der J odwasserstoffsaure heiB gelost und die Fliissigkeit durch Zusatz 
von wenig J odphosphonium moglichst entfarbt. 

Das beim Erkalten kristallisierende J odhydrat ist trotzdem noch 
immer gelbrot und keineswegs rein. Seine Menge betragt ungefahr 
65% des zur Reduktion angewandten unreinen Chlorkorpers. Es lost 
sich sehr leicht in kaltem Wasser bis auf einen kleinen schmutzigen 
Riickstand, und die schwarzbraun gefarbte Fliissigkeit wird durch ein 
paar Tropfen schweflige Saure entfarbt. Versetzt man dieselbe nun 
mit einem geringen DberschuB von Ammoniak, so wird das Adenin 
auch bei ziemlich starker Konzentration entweder gar nicht, oder 
doch nur zum kleinsten Teil gefii1lt, weil die unreine Base einen kolloi
dalen Zustand anzunehmen scheint. Man verdampft deshalb auf 
nem Wasserbade bis nahe zur Trockne, wobei die Base schon in der 
Warme als farblose kristallinische Masse ausfallt. Dieselbe wird nach 
dem volligen Erkalten mit Wasser angeriihrt, abfiltriert und bis zur 
volligen Entfernung des J odammoniums gewaschen. Die Ausbeute 
an diesem Produkt betragt ungefahr 20% des Ausgangsmaterials. 
Zur volligen Reinigung muS die Base ins Sulfat verwandelt werden. 
Man lost sie zu dem Zweck in der 5-fachen Menge Wasser unter Zusatz 
der notigen Schwefelsaure warm auf, entfernt den geringen, schmutzig 
griinlich gefarbten Riickstand durch Filtration und kocht zum SchluB 
die schwach gelb gefarbte Mutterlauge mit Tierkohle. Aus der heW 
filtrierten Fliissigkeit scheidet sich dann das Sulfat beim Erkalten in 
farblosen Kristallen abo 

Die aus dem Salz dargestellte Base wurde fUr die Analyse aus 
heiBem Wasser umkristallisiert und bei 1300 getrocknet. 

0,2023 g Sbst.: 0,330 g CO2 und 0,0710 g H20. 
0,1585 g Sbst.: 69,1 ccm N (14 0 , 762 mm). 

C5H5N5. Ber. C 44,44, H 3,71, N 51,85. 
Gef ... 44,48, .. 3,89, .. 51,43. 

Das Sulfat besaB ebenfalls die von Kossel fUr das Salz ermittelte 
Zusammensetzung. 

0,2097 g lufttrocknes Salz verloren durch 8-stiindiges Erhitzen auf 1200 

0,0184 g H20. 

(C5H5N5)2H2S04 + 2 H20. Ber. H 20 8,94. Gef. 8,77. 

0,1907 g getrocknetes Salz gaben 0,1228 g BaS04. 

(C5H5N5hH2S04. Ber. H 2S04 26,62. Gef. 27,08. 

Sowohl das Salz wie die freie Base zeigten in Loslichkeit, Aus
sehen und Reaktionen vollige Dbereinstimmung mit den natiirlichen 
Verbindungen. 
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N=C.NH2 
I I 

9-Methyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin, CloC C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

Zur Bereitung dieser Base wurden 5 g des 9-Methyl-8-oxy-2.6-
dichlorpurins 1) mit 50 ccm einer alkoholischen Ammoniaklosung, 
welche bei gewohnlicher Temperatur gesiittigt ist, im geschlossenen 
Rohr 5 Stunden auf 140-1500 erhitzt. Nach dem Erkalten sind aus 
der Losung groBe glanzende Kristalle abgeschieden, welche filtriert 
und mit kaltem Wasser gewaschen werden. Ihre Menge betragt un
gefahr 4 g. Das Produkt wird in verdiinnter Natronlauge gelost, in 
der Hitze durch Essigsaure wieder gefiillt und ist dann fUr alle weiteren 
Operationen rein genug. Speziell fUr die Analyse wurde es nochmals 
in warmem wasserigen Ammoniak ge1ost, durch Wegkochen des Am
moniaks wieder abgeschieden und die so erhaltenen kurzen, glanzenden 
Nadeln bei 1200 getrocknet. 

0,2028 g Sbst.: 0,2700 g CO2 und 0,0592 g H 20. 
0,1809 g Sbst.: 55,8 ccm N (21°, 756 mm). 
0,2014 g Sbst.: 0,1428 g AgCI. 

CsHsN50Cl. Ber. C 36,09, H 3,07, N 35,08, Cl 17,79. 
Gef. " 36,31, " 3,25, " 34,92, " 17,55. 

Die Base hat keinen Schmelzpunkt. 1m Kapillarrohr erhitzt, 
farbt sie sich tiber 3600 braun. Bei sehr schnellem Erhitzen sublimiert 
sie teilweise und verkohlt bei hoherer Temperatur. In heiJ3em Wasser 
und Alkohol ist sie sehr schwer loslich, vielleichter wird sie von warmem 
starken Ammoniakwasser und sehr leicht von verdtinnten Alkalien 
aufgenommen. Aus der LOsung in heiBer verdtinnter Salzsaure kristalli
siert beim Erkalten das Hydrochlorat in feinen langen Nadeln oder 
Prismen. Unter den gleichen Bedingungen wird das Nitrat in feinen 
farblosen Blattchen und das Sulfat in sehr feinen biegsamen N adeln 
erhalten. Die ammoniakalische LOsung gibt mit Silbernitrat einen 
amorphen Niederschlag, der sich beim Kochen dunkel farbt. 

N=C.NH2 
I I 

9 - Methyl- 6 - amino - 2.8 - dichlorpurin, C1.C C.N 

II II )C.C1 
N-C.N.CHa 

Wird das fein gepulverte 9-Methyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin mit 
der 30-fachen Menge Phosphoroxychlorid im geschlossenen Rohr unter 

1) Friiher Dichloroxymethylpurin genannt. E. Fischer, Berichte d. d. 
chem. Gesellsch. n, 330 (5. 145) und 1787 (5. 164) [1884]. 
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dauemder Bewegung der Fliissigkeit im Olbad auf 1400 erhitzt, so 
geht es nach etwa einer halben Stunde in Losung und nach 2 Stunden 
ist die Reaktion beendet. Wird die fast farblose Fliissigkeit dann im 
luftverdiinnten Raum aus dem Wasserbade abdestilliert, so bleibt eip. 
amorpher glasartiger Riickstand, welcher sich in der 20-fachen Menge 
Wasser unter gelinder Erwarmung zum groBem Teillost. Fiigt man 
ohne zu filtrieren, zu der Fliissigkeit iiberschiissiges N atriumacetat, so 
wird das Methylaminodichlorpurin als komige Masse gefant. Man 
filtriert, verreibt die Masse mit kalter, stark verdiinnter Natronlauge, 
um kleine Mengen von sauren Produkten zu entfernen, und lOst den 
abermals filtrierten Riickstand in heiBem Alkohol. Beim Erkalten fant 
die Base als farblose Kristallmasse. Die Ausbeute betragt mehr als 80% 
des angewandten Methylaminooxychlorpurins. Fiir die Analyse war das 
Produkt nochmals aus Alkohol umkristallisiert und bei 1200 getrocknet. 

0,2059 g Sbst.: 0,2505 g CO2 und 0,0452 g H20. 
0,1821 g Sbst.: 51,4 cern N (210, 756 mm). 
0,2013 g Sbst.: 0,2630 g AgCI. 

CsH5C12Ns. Ber. C 33,03, H 2,29, N 32,11, Cl 32,56. 
Gef. " 33,18, " 2,43, " 31,96, " 32,32. 

Die Base schmilzt bei 260-261 0 (korr. 2700 ) unter ganz schwacher 
Braunfarbung. Aus heiBem Alkohol, wovon sie 70-80 Teile zur Losung 
verlangt, kristallisiert sie beim langsamen Erkalten in glanzenden rhom
boederahnlichen Formen; bei schnellem Abkiihlen bildet sie feder
oder stemformige Aggregate von feinen Blattchen. Aus heiBem Wasser, 
worin sie sich viel schwerer als in Alkohol lost, fallt sie in federforrnig 
vereinigten Nadeln aus. In heiBer Salzsaure von 14% ist die Substanz 
ziernlich schwer loslich und beim Erkalten kristallisiert das Hydro
chIorat in kleinen, kurzen, schief abgeschnittenen Prismen. Aus der 
salzsauren Losung fant Goldchlorid feine gelbe Nadeln, welche sich 
aus heiBer, verdiinnter Salzsaure leicht umkristallisieren lassen. In 
heiBer 25-prozentiger Schwefelsaure lost sich die Base etwas leichter. 
Beim Erkalten kristallisiert das Sulfat in sehr kleinen, oft kugelig ver
wachsenen Plattchen. 

Verwandl ung des 9 - Methyl- 6 - amino - 2.8 - dichlorpurins 
in 9 - Methyladenin. 

Die chlorhaltige Base wird mit der lO-fachen Menge rauchender 
J odwasserstoffsaure unter Zusatz von J odphosphonium zunachst etwa 
eine Stunde bei gewohnlicher Temperatur geschiittelt und dann all
mahlich erwarmt, bis LOsung erfolgt ist. Beim Verdampfen der farb
losen Fliissigkeit auf dem Wasserbade bleibt das Jodhydrat des 
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9-Methyladenins schon kristallisiert zuriick. Man lost dasselbe in 
warmem Wasser und fiillt die ziemlich schwer losliche Base mit Am
moniak. Die Ausbeute ist nahezu quantitativ. Fur die Analyse wurde 
die Substanz aus heiBem Wasser umkristallisiert. 

0,2026 g Sbst.: 0,3588 g CO2 und 0,0881 g H 20. 

C6H 7N5 • Ber. C 48,32, H 4,69. 
Gef. " 48,29, " 4,83. 

Die Base zeigte den Schmp. (308-310 0 korr.), die Loslichkeit 
in heiBem Wasser, die charakteristische Kristallform und die Eigen
schaften der Salze, wie sie von Kriigerl) oder von mir 2) fiir das 
9-Methyladenin angegeben sind. 

N=C.NH2 
I I 

7-Methyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin, CloC C.N.CHa . 

II II )CO 
N-C.NH 

Die Base wird auf die gleiche Art wie die isomere Verbindung ge
wonnen, aber ihre Reinigung ist wegen der groBeren Menge der Neben
produkte etwas komplizierter und gleichzeitig auch die Ausbeute geringer. 

10 g 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin (,B-Dich1oroxymethylpurin 3)) 
werden mit 150 ccm alkoholischer Ammoniak1osung, welche bei gewohn
licher Temperatur gesattigt ist, im geschlossenen Rohr im Luftbad 
5 Stunden auf 145-1500 erhitzt, die nach dem Erkalten abgeschiedenen 
glanzenden Kristalle, we1che Ammoniak enthalten, abfiltriert und mit 
Alkohol und Wasser gewaschen. Dieses Produkt besteht der Haupt
menge nach aus 7-Methyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin, enthiilt aber 
noch eine chlorarmere Verbindung, vielleicht das Methyldiaminooxy
purin. Um letztere zu entfernen, wird die bei 1000 getrocknete und 
fein gepulverte Masse mit der 50-fachen Menge 2-prozentiger Salz
saure 15 Minuten lang ausgekocht, heiB filtriert und mit etwas heiBer 
Salzsaure von derse1ben Konzentration ausgewaschen. Der ungeloste 
Tell wird dann in heiBem, verdiinntem wasserigen Ammoniak gelost 
und durch vollstandiges Wegkochen des Ammoniaks die Base wieder 
abgeschieden. Die Ausbeute an diesem gereinigten Praparat betrug 
60-65% des angewandten 7-Methyloxydichlorpurins. Zur Analyse 
wurde die Base nochmals in verdiinntem Ammoniak ge16st und durch 
Wegkochen des Ammoniaks wieder abgeschieden. Sie bestand dann 
aus glanzenden, langen, meist schief abgeschnittenen Blattchen, we1che 

1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 434 [1894]. 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2250 [1897]. (5. 331.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. ~8, 2490 [1895]. (5. 196.) 



Fischer, Neue Synthese des Adenins und seiner Methylderivate. 391 

im lufttrocknen Zustand die Zusammensetzung C6H6N5CIO + H20 
zeigten. Das Kristallwasser entweicht vollstandig bei 1250. 

0,2294 g Sbst. verloren 0,0193 g H 20. 

CeHeN6CIO + H 20. Ber. H 20 8,27. Gef. 8,41. 

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 

0,2110 g Sbst.: 0,2806 g CO2 , 0,0631 g H20. 
0,1670 g Sbst.: 50,8 cem N (19°, 758 mm). 
0,2129 g Sbst.: 0,1500 g AgCl. 

CeHeN5ClO. Ber. C 36,09, H 3,07, N 35,08, C1 17,79. 
Gef. " 36,26, " 3,32, " 34,88, " 17,43. 

Die Base hat keinen Schme1zpunkt. Bei schnellem Erhitzen sub
limiert sie tei1weise und verkohlt bei hOherer Temperatur. Sie ver
langt zur LOsung ungefahr 1400 Teile siedendes Wasser und ungefahr 
lOOO Gewichtsteile kochenden Alkohol. Beim Erkalten der wasserigen 
Losung kristallisiert sie sofort in glanzenden, sehr diinnen und lang
gestreckten Blattchen. Sie lost sich ferner in ca. 100 Tei1en kochender, 
14-prozentiger Salzsaure, und beim Erkalten kristallisiert das Hydro
chlorat in glanzenden, feinen Blattchen, welche unter dem Mikroskop 
wie zarte Flaumfedern aussehen. Aus der Losung in warmer Salpeter
saure vom spez. Gewicht 1,16 kristallisiert beim Erkalten das Nitrat 
recht hiibsch. Durch heiBe Salpetersaure vom spez. Gewicht 1,4 wird 
die Verbindung dagegen zerstort. 

In warmer schwacher Natronlauge lOst sie sich recht leicht; durch 
iiberschiissige Lauge wird aber das Natriumsalz, besonders beim Ab
kiihlen, in feinen, biegsamen Nade1chen gef1illt. In starkem Ammoniak 
ist die Base auch ziemlich leicht loslich, und diese LOsung gibt mit 
Silbernitrat einen farblosen amorphen Niedersch1ag. Derselbe ist 
auch beim Erwarmen bestandig, wenn kein DberschuB von Silber
salz angewandt war. 1m entgegengesetzten Falle tritt beim Kochen 
allm1ih1ich Schwarzung ein. 

N=C.NH2 
I I 

7 - Methyl- 6 - amino - 2.8 - dichlorpurin, C1.C C.N.CHa • 

II II )C.Cl 
N-C.N 

Die Verbindung wird ganz in der gleichen Weise wie das zuvor 
beschriebene 9-Methylaminodichlorpurin gewonnen. 

Die Ausbeute an Rohprodukt betragt ungefahr 90% des ange
wandten Methylaminooxychlorpurins. Zur volligen Reinigung wird 
die Base in heiBem 80-prozentigen Alkohol gel6st, mit Tierkohle ge
kocht und aus dem Filtrat durch Wegkochen des Alkohols wieder 
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abgeschieden. Durch zweimalige Kristallisation gelingt es so in der 
Regel, ein ganz farbloses Praparat zu gewinnen, dessen Menge ungefahr 
zwei Drittel des Ausgangsmaterials betragt. Die bei 1200 getrocknete 
Base hat die Zusammensetzung C6HoNoCI2. 

0,2014 g Sbst.: 0,2420 g CO2 , 0,0424 g H 20. 
0,1990 g Sbst.: 0,2599 g AgCl. 

CsH sNsC12 • Ber. C 33,03, H 2,29, Cl 32,56. 
Gef. " 32,77, " 2,33, " 32,31. 

Die Verbindung farbt sich beim schne11en Erhitzen im Kapillar
rohr gegen 2700 und zersetzt sich bei hoherer Temperatur immer mehr, 
ohne zu schmelzen. Sie verlangt zur Losung von siedendem Wasser 
ungefahr 1000 Teile, von kochendem Alkohol etwa 900 Teile und von 
siedendem Amylalkohol ca. 350 Teile. Durch die geringe Loslichkeit 
in Alkohol und den Mangel eines Schmelzpunktes unterscheidet sie 
sich scharf von dem isomeren 9-Methyl-6-aminodichlorpurin. Aus der 
wasserigen und der alkoholischen LOsung kristallisiert sie beim lang
samen Abkiihlen in farblosen, langen, aber sehr feinen, biegsamen 
Nadeln. Sie lost sich ferner in etwa 15 Teilen kochender Salzsaure von 
14%, und beim Erkalten kristallisiert sofort das Hydrochlorat in 
feinen, haufig biischelformig verwachsenen Blattchen. Die salzsaure 
LOsung gibt mit Goldchlorid einen kristallinischen gelben Niederschlag, 
welcher aus heiBer verdiinnter Salzsaure leicht umkristallisiert werden 
kann. Die Kristalle sind eigentiimlich gezackte Aggregate von un
regelmaBiger Form. Das Chloroplatinat ist gleichfalls in Wasser und 
verdiinnter Salzsaure schwer loslich und bildet ein wenig charakte
ristisches gelbes Kristallpulver. In kalten Alkalien ist die Base un
loslich. Beim Kochen geht sie aber allmahlich unter Veranderung in 
Losung. 

7 - Methyl- 6 - aminopurin (7 - Methyladenin), 

N=C.NH2 
I I 

HC C.N.CH3 . 

II II )CH 
N-C.N 

Das fein gepulverte 7-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurin wird mit 
der lO-fachen Menge Jodwasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96 iiber
gossen, nach Zusatz von gepulvertem J odphosphonium etwa 1 Stunde 
unter haufigem Schiitteln stehen gelassen und dann das Digerieren 
auf dem Wasserbade fortgesetzt, bis kein freies J od mehr zu bemerken 
ist. Dabei erfolgt keine klare LOsung, weil das Methylaminopurin 
mit dem starken J odwasserstoff eine recht schwer losliche Verbindung 
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bildet, welche wahrscheinlich 2 Mol. J odwasserstoff enthlilt, aber 
schon durch Wasser einen Teil der Saure verliert. Man verdampft 
nach beendeter Reduktion den J odwasserstoff am besten unter stark 
vermindertem Druck, fiigt zum Riickstand Wasser und verdampft 
nochmals, urn die Saure moglichst zu entfernen. Das zuriickbleibende 
einfache Jodhydrat wird durch Umkristallisieren aus heiBem Wasser 
unter Zusatz von TierkohIe in schonen, farblosen, derben Kristallen 
gewonnen. Die Ausbeute an diesem gereinigten Salz betrug ungefahr 
ebensoviel wie das angewandte MethylaminodichIorpurin. Wird das 
J odhydrat in konzentrierter, warmer, wasseriger LOsung mit Ammoniak 
zerlegt, so fa11t, besonders beim Erkalten, die Base als kristallinische 
Masse aus. Zur volligen Reinigung wird sie aus heiBem Wasser um
kristallisiert. Fiir die Analyse wurde die lufttrockne Substanz bei 125 0 

getrocknet, wobei sie aber nur sehr wenig an Gewicht verlor. 
0,2045 g Sbst.: 0,3598 g CO2 und 0,0856 g H20. 
0,1636 g Sbst.: 66,9 ccm N (21°, 764 mm). 

C6H7No. Ber. C 48,33, H 4,69, N 46,98. 
Gef. " 47,98, " 4,65, " 46,74. 

Die Substanz schmilzt bei 351 0 (korr.) unter schwacher Braun
farbung. Bei hoherer Temperatur sublimiert sie teilweise. Sie lOst 
sich in ungefahr 29 Teilen kochendem Wasser und fallt beim Erkalten 
meistens als korniges Pulver, welches unter dem Mikroskop wenig 
charakteristisch aussieht. Zuweilen entstehen. auch feine biegsame 
N adeln. Die wasserige Losung verandert weder Curcuma noch Lackmus. 

In Alkohol ist sie viel schwerer loslich. Sie bildet ebensowenig 
wie die isomere Verbindung Metallsalze und wird auch wie jene aus 
der wasserigen Losung durch starkes Alkali gefallt. 

Das HydrochIorat ist in warmem Wasser sehr leicht loslich und 
kristallisiert beim Erkalten bei geniigender Konzentration langsam in 
mikroskopischen, haufig rechteckigen Tafelchen. Das Nitrat ist etwas 
schwerer loslich und kristallisiert in sehr kleinen, meist kugel- oder 
biischelformig verwachsenen N adeln oder Prismen. Am schonsten 
ist das Sulfat. Zu seiner Bereitung lost man die Base in der 3-fachen 
Menge heiBer 25-prozentiger Schwefelsaure. Beim Erkalten kristalli
siert das Salz in kleinen, aber meist hiibsch ausgebildeten, flachen
reichen, manchmal prismatisch ausgebildeten Formen. Das ChIoro
platinat fallt aus der nicht zu verdiinnten salzs!luren Losung als gelber 
kristallinischer NiederschIag. Derselbe lost sich in heiBer, sehr ver
diinnter Salzsaure, aber in der Regel unter Riicklassung einer geringen 
Menge eines anderen Produktes und kristallisiert daraus meist in un
regelmaBigen SpieBen oder Nadeln, welche ofters durch seitliche An
satze fransenartig gestaltet sind. Goldchlorid gibt ebenfalls einen 
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gelben kristallinischen Niederschlag, welcher in heiBer, sehr verdiinnter 
Salzsaure klar loslich ist und daraus in gelben, vielfach fededormig 
verwachsenen, mikroskopischen SpieBen kristallisiert. Silbernitrat 
erzeugt in der heiBen wasserigen Losung der Base einen farblosen, 
meist amorphen Niederschlag. Derselbe lost sich in heiBer verdiinnter 
Salpetersaure, und beim langsamen Erkalten bildet sich dann ein 
weiBer, aus auBerst feinen Nadelchen bestehender Niederschlag. 

Verwandl ung der beiden Methyladenine in die 
entsprechenden Methylhypoxanthine. 

Fiir die Ausfiihrung dieser Operation wurde im wesentlichen 
die Vorschrift benutzt, we1che Kriigerl) als Erganzung der Beob
achtungen von Kossel fiir die Darsteliung von Hypoxanthin aus 
Adenin gegeben hat. Um eine gute Ausbeute zu erzielen, ist es aber 
ratsam, die Menge der erforderlichen Schwefe1saure auch allmahlich 
zuzugeben. Man lost deshalb 1 Teil Methyladenin in 20 Teilen heiBem 
Wasser und 0,4 Teilen konzentrierter Schwefelsaure und laBt in die 
auf 700 gehaltene Fliissigkeit unter starkem Riihren eine verdiinnte 
wasserige LOsung von 1 Teil Natriumnitrit im Laufe von einer Stunde 
eintropfen. Wenn die Halfte des Nitrits eingeflossen, laBt man gleich
zeitig mit dem Nitrit noch 0,6 Teile konzentrierte Schwefelsaure, welche 
mit der 10-fachen Menge Wasser verdiinnt ist, gleichfalls eintropfen. 
Zum SchluB dad eine Probe der Fliissigkeit auf Zusatz von iiber
schiissigem starken Alkali kein Methyladenin mehr abscheiden. Sie 
wird jetzt mit Ammoniak schwach iibersattigt und auf dem Wasser
bade eingedampft. 

Das 7-Methylhypoxanthin, welches von mir schon auf anderem 
Wege erhalten wurde 2), ist in Wasser recht leicht loslich. Um es zu 
isolieren, verdampft man deshalb die Fliissigkeit zur Trockne und 
extrahiert mit kochendem Alkohol. Beim Verdampfen des Alkohols 
bleibt die Verbindung als kristallinische Masse zuriick. Die Ausbeute 
an Rohprodukt ist fast quantitativ. Zur volligen Reinigung wird sie 
am besten in der 5-fachen Menge heiBer Salpetersaure vom spez. Gewicht 
1,16 ge10st und mit etwas Tierkohle entfarbt. In der Kalte scheidet 
sich das Nitrat in schonen farblosen Kristallen aus. Um daraus das 
Methylhypoxanthin zu gewinnen, wird das Salz in wasseriger Losung 
mit Barythydrat zerlegt, der iiberschiissige Baryt durch Kohlensaure 
gefallt, das Filtrat unter Zusatz von wenig Essigsaure zur Trockne 
verdampft und der Riickstand abermals mit kochendem Alkohol aus-

1) Kriiger, Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 444 [1894]. 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2409 [1897]. (5. 346.) 
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gelaugt. Aus der durch Abdampfen konzentrierten LOsung scheidet 
sich das Methylhypoxanthin beim Erkalten in hiibschen Kristallen 
abo Das Praparat zeigt vollige Obereinstimmung mit dem friiher be
schriebenen 7-Methylhypoxanthin, insbesondere gab es auch bei weiterer 
Methylierung das durch seine J odnatriumverbindung und den kon
stanten Schme1zpunkt 244-2460 scharf charakterisierte Dimethylhypo
xanthin von Kriiger. 

9 - Methylhypoxanthin (9 - Methyl- 6 - oxypurin), 

HN-CO 
I I 

HC C.N 

II II )CH 
N-C.N.CHa 

Diese bisher unbekannte Substanz ist in Wasser vie1 schwerer 
loslich als die isomere Verbindung, und laBt sich infolgedessen leichter 
isolieren. Sie scheidet sich bereits in der Warme kristallinisch ab, 
wenn man die nach der obigen Vorschrift mit salpetriger Saure behandelte 
Losung des 9-Methyladenins nach dem Dbersattigen mit Ammoniak 
auf dem Wasserbade etwa auf ein Fiinftel ihres Volumens konzentriert. 
Die Abscheidung ist nach einigem Stehen in der Kalte fast vollstandig. 
Die Ausbeute an diesem schon recht reinen Produkt betrug 80% des 
angewandten Methyladenins. Zur volligen Reinigung geniigte ein
maliges Umkristallisieren aus kochendem Wasser unter Zusatz von 
etwaS Tierkohle. 

Die lufttrockne Substanz verlor bei 1200 nicht an Gewicht und 
gab folgende Zahlen. 

0,2056 g Sbst.: 0,3602 g CO2 und 0,0742 g H20. 
0,1750 g Sbst.: 55,5 ccm N (160, 766 mm). 

C6H6N40. Ber. C 48,00, H 4,00, N 37,33. 
Gef. " 47,78, " 4,01, " 37,27. 

Das 9-Methylhypoxanthin schmilzt beim raschen Erhitzen gegen 
3900 (korr.) unter Gasentwicke1ung und Braunfarbung. Es lOst sich 
in 414 Teilen Wasser von 200 • (Fiir die Bestimmung wurde eine LOsung 
benutzt, welche durch 5-stiindiges kraftiges Schiitteln der feingepul
verten Substanz mit Wasser hergestellt war.) Aus heiBem Wasser, 
worin es etwa lO-mal leichter loslich ist, kristallisiert es in schmalen 
Blattchen, welche haufig biischelformig vereinigt sind. 

Das Hydrochlorat ist in Wasser sehr leicht loslich; schwerer loslich 
ist das Nitrat. Es kristallisiert aus warmer verdiinnter Salpetersaure 
in glanzenden, ziemlich kompakten und flachenreichen Formen. Das 
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Chloroplatinat kristallisiert aus warmer, sehr verdiinnter Salzsaure, 
worin es leicht lOslich ist, beim Erkalten in feinen gelben Nadeln. 
Schwerer lOslich ist das Aurochlorat. Aus heiBer verdiinnter Salz
saure scheidet es sich in gel ben Kristallen ab, welche meist zu feder
artigen Aggregaten vereinigt sind. 

In verdiinnten Alkalien ist das 9-Methylhypoxanthin besonders 
in der Warme sehr leicht loslich. Konzentrierte Natronlauge fallt das 
Natriumsalz in feinen biegsamen Nadeln. In Ammoniak ist es auch 
viel leichter loslich als in Wasser; beim Kochen wird aber das Am
moniaksalz zerlegt. Schwerer lOslich und deshalb charakteristisch ist 
das Baryumsalz. Es kristallisiert aus heiBem Wasser besonders beim 
Abkiihlen sehr rasch in feinen, haufig kugelformig verwachsenen Nade1n. 
Die wasserige LOsung des 9-Methy1hypoxanthins gibt mit Si1bernitrat 
einen farblosen amorphen Niederschlag. Derse1be lost sich in warmer 
verdiinnter Salpetersaure, und beim Erkalten fallen farb10se N ade1n aus. 

Bei weiterer Methylierung, welche in der gewohnlichen Weise mit 
der berechneten Menge Jodmethyl und Normal-Kali1auge durch Schiit
te1n bei 800 ausgefiihrt wurde, gab die Substanz ein neues kristalli
nisches, gegen Alkali indifferentes und in Wasser 1eicht lOsliches Pro
dukt, welches aller Wahrscheinlichkeit nach die Dimethylverbindung 
ist, aber wegen Mangel an Material nicht genauer untersucht wurde. 

N=C.NH2 
I I 

7 - Methyl- 6 - amino - 2.8 - dioxypurin, OC C.N.CH3 . 

I II )CO' 
HN-C.NH 

Zur Darstellung dieser Verbindung wurde das 7-Methyl-6-amino-
8-oxy-2-chlorpurin mit der lO-fachen Menge Salzsaure (spez. Gewicht 
1,19) im geschlossenen Rohr 3 Stunden auf 1300 im Olbad erhitzt. 
Die Substanz ging bald in Losung, und die farblose F1iissigkeit schied 
auch beim Erkalten keine Kristalle abo Beim Verdampfen auf das 
halbe Volumen fiel dagegen das Hydrochlorat des Methylaminodioxy
purins in langen Nadeln aus. Dieselben wurden nach dem Erkalten 
filtriert, mit verdiinnter Salzsaure gewaschen und dann in heiI3em ver
diinntem Ammoniak, wovon ziemlich viel notig ist, ge10st. Beim Weg
kochen des Ammoniaks fie1 das Methylaminodioxypurin in mikro
skopisch feinen, rhombenahnlichen Blattchen aus. Die Ausbeute an 
diesem Praparat betrug 75% des angewandten Methylaminooxychlor
purins. Dasselbe wurde zur volligen Reinigung nochmals in der gleichen 
Art aus hei13em wasserigen Ammoniak umkristallisiert. Die 1ufttrockne 
Substanz hat die Formel CSH7Ns02 + H20. 
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0,2094 g Sbst.: 0,2763 g COg und 0,0854 g HgO. 
0,1792 g Sbst.: 55,00 ccm N (220, 764 mm). 

CeH7N60g + HgO. Ber. C 36,18, H 4,52, N 35,17. 
Gef. " 35,99, " 4,53, " 34,95. 

Das Kristallwasser entweicht bei 1O-stiindigem Erhitzen auf 1500 • 

C6H 7N60 g + H 20. Ber. H 20 9,05. Gef. 8,53. 

1m Kapillarrohr iiber 3200 erhitzt, braunt sich die Substanz und 
verkohlt bei hoherer Temperatur. Sie ist in Wasser und Alkohol sehr 
schwer loslich. Leicht wird sie von Alkalien aufgenommen. Das N atrium
salz wird aus der kalten wasserigen LOsung durch konzentrierte Lauge 
in auBerst feinen, biegsamen Nadeln gefallt. Die ammoniakalische 
Losung gibt mit Silbernitrat einen amorphen farb10sen Niederschlag. 
Derselbe farbt sich in der Warme allmahlich dunkel, wenn ein Dber
schuB von Si1bernitrat angewandt ist. Die Schwarzung ist aber lange 
nicht so stark wie bei dem analog konstituierten 6-Aminodioxypurin. 
In warmer starker Salzsaure lost sich das Methylaminodioxypurin 
recht leicht, und beim Erka1ten kristallisiert das schon erwahnte Hydro
ch10rat in Prismen oder feinen Nade1n. Warme 25-prozentige Schwefe1-
saure lost ebenfalls sehr leicht, und bei geniigender Konzentration 
scheidet sich in der Kiilte 1angsam das Sulfat in kugeligen Kristal1-
aggregaten abo Salpetersaure yom spez. Gewicht 1,2 zerstort die Sub
stanz in der Warme, und die F1iissigkeit gibt beim Verdampfen auf dem 
Wasserbade die Murexidfarbung. 

Zum Beweis, daB die Verbindung kein Abkommling des Guanidins 
sei, wurden 0,5 g in der 1O-fachen Menge 20-prozentiger Sa1zsaure 
suspendiert und durch allmiihlichen Zusatz von 0,1 g Natriumch10rat 
oxydiert, wobei vo1lige Losung erfo1gte. Eine Probe der Fliissigkeit 
gab beim Verdampfen auf P1atinb1ech sehr stark die Murexidreaktion. 
Nach Il/2-stiindigem Stehen wurde die Fliissigkeit im Vakuum bei 
40 0 verdampft, der Riickstand in Wasser ge16st, mit Natronlauge 
genau neutralisiert und dutch Zusatz von Natriumpikrat16sung auf 
Guanidin gepriift. Das Resu1tat war negativ, es fie! nur eine kleine 
Menge von Ammoniumpikrat aus. 

N=C.NH2 
I I 

7 - Methy1- 6 - amino - 2 - ch10rpurin, C1.C C.N.CRa. 

Ii II )CH 
N-C.N 

Ammoniak verandert das 7-Methyl-2.6-dichlorpurin1) verha1tnis
maBig 1eicht: Unter 1000 wird nur das in Stellung 6 haftende Halogen 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2402 [1897]. (S. 338.) 
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substituiert, bei hoherer Temperatur wird aber auch das zweite Chlor 
in gleicher Weise durch Amid ersetzt. 

Urn das Methylaminochlorpurin darzuste1len, werden 5 g 7-Methyl-
2.6-dichlorpurin mit 200 cern alkoholischem Ammoniak, welches bei 
gewohnlicher Temperatur halb gesattigt ist, im geschlossenen Gefa13 
3 Stunden auf 85-900 erhitzt. Anfangs ist es vorteilhaft, die Masse 
einige Male umzuschiitteln, damit das Methyldichlorpurin sich vollig 
lost; spater scheidet sich schon in der Warme das schwer lOsliche, neue 
Produkt kristallinisch abo Nach beendeter Operation verdampft man 
ohne vorherige Filtration die Masse zur Trockne und entfernt das 
Chlorammonium durch Auslaugen mit kaltem Wasser. Die Ausbeute 
an Rohprodukt ist nahezu quantitativ. Eine Probe derselben muB 
sich in sehr verdiinnter Salzsaure schon in der Kalte leicht losen. 

Zur Reinigung wird es in ungefahr 70 Teilen siedendem Wasser 
gelost. Beim Erkalten scheiden sich auBerst feine, weiBe Nadelchen 
ab, welche die Fliissigkeit breiartig erfiillen. Der Verlust beim Um
kristallisieren ist nur gering. 

Nach 2-tagigem Trocknen tiber Schwefelsaure bis zur Gewichts
konstanz verlor die Substanz bei 1300 nicht mehr an Gewicht. 

0,1901 g Sbst.: 0,2742 g CO2, 0,0630 g H20. 
0,2254 g Sbst.: 0,1745 g AgCI. 

CsHsNsCI. Ber. C 39,23, H 3,27, Cl 19,35. 
Gef. " 39,34, " 3,68, " 19,14. 

Die Verbindung schmilzt gegen 275 0 (korr. 2840 ) unter Gasentwicke
lung, lost sich in etwa 70 Teilen kochendem Wasser, ist auch in heiBem 
Alkohol ziemlich schwer loslich und kristallisiert meist in feinen N adeln. 

Hydrochlorat und Nitrat sind in warmem Wasser sehr leicht 
loslich und kristallisieren ziemlich gut. Schwer loslich sind Chloro
platinat und Aurochlorat; beide scheiden sich aus warmer, sehr ver
diinnter Salzsaure in ge1ben Kristallen abo 

Durch 3-stiindiges Erhitzen mit der 10-fachen Menge rauchender 
Salzsaure auf 1200 wird das Methylaminoch1orpurin in Heteroxanthin ver
wandelt, indem nicht allein das Halogen, sondern auch die Aminogruppe 
abgespalten und durch Hydroxyl ersetzt wird. Das so entstandene 
Heteroxanthin wurde durch das Natriumsalz gereinigt und analysiert. 

0,1710 g Sbst.: 48 ccm N (15°, 776 mm). 

CSHSN4.02. Ber. N 33,73, Gef. 33,58. 

Reduktioll des 7 - Methylaminochlorpurins. 

Wird die gepulverte Chlorverbindung mit der 8-fachen Menge J od
wasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) und gepulvertem J odphosphonium 
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bei 60-700 dauemd geschiittelt, so geht die Reduktion recht glatt 
vonstatten und es scheidet sich wahrend der Operation die schwer 
losliche Verbindung des 7 -Methyl-6-aminopurins (7 -M:ethyladenin) mit 
J odwasserstoff in Kristallen abo Das Ende der Reaktion erkennt 
man leicht an der Farbe der LOsung. Der J odwasserstoff wird jetzt 
am besten unter vermindertem Druck verdampft, der Riiekstand mit 
Wasser iibergossen, abermals verdampft, um die Saure mogliehst zu 
entfemen, und schlieBlieh aus heiBem Wasser umkristallisiert. Aus 
dem so resultierenden J odhydrat gewinnt man dureh Fallen mit 
Ammoniak und Umkristallisieren aus heiBem Wasser das reine 
7-Methyladenin. 

0,1951 g Sbst.:O,3427 g CO2 , 0,0848 g H20. 
0,1449 g Sbst.: 58 ccm N (16°, 762,5 mm). 

CsH7N6. Ber. C 48,33, H 4,70, N 46,98. 
Gef. " 47,91, " 4,83, " 46,82. 

Das Praparat zeigte vollige Dbereinstimmung mit der zuvor be
schriebenen, aus dem 7-Methyl-6-aminodichlorpurin erhaltenen Base. 
Zur volligen Identifizierung wurde es auch noeh dureh salpetrige Saure 
in das 7-Methylhypoxanthin iibergefiihrt. 

Die Ausbeute an reinem 7 -Methyl-6-aminopurin betragt etwa 
80% der Theorie. Aus den Mutterlaugen laBt sieh noeh ein weniger 
reines Praparat gewinnen. j edenfalls ist dieses Verfahren fiir die Dar
stellung des 7 -Methyladenins am meisten zu empfehlen. 

N=C.NH2 
I I 

7 - Methyl- 2.6 - diaminopurin, H2N.C C.N.eHa. 

II II )CH 
N-C.N 

2 g 7-Methyldichlorpurin werden mit 40 cem wasserigem Ammoniak 
von 14% im gesehlossenen Rohr 4 Stunden auf 1600 erhitzt. Naeh 
dem Erkalten ist das Diaminoprodukt in feinen N ade1n ausgefallen. 
Man laBt mehrere Stunden kristallisieren und filtriert. Die Mutter
lauge enthalt ein anderes Produkt, das nicht nwer untersucht wurde. 
Bei riehtig geleiteter Operation ist der rohe Diaminokorper chlorfrei. 
Die Ausbeute betragt etwa 60% der Theorie. Zur Reinigung wird 
das Rohprodukt in der 90-faehen Menge kochendem Wasser gelost. 
Beim langsamen Erkalten scheidet sich die Base in kleinen, kompakten, 
aber gut ausgebildeten Krlstallen abo Kiihlt man dagegen die wasserige 
Losung raseh auf 0 0 ab, so fallen feine, lange, meist sternformig ver
wachsene N adeln aus. Fiir die Analyse wurde die Verbindung nochmals 
aus Wasser umkristallisiert. 
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Die kompakten Kristalle ver10ren, nachdem sie tiber Schwefe1-
saure getrocknet waren, bei 1300 kaum an Gewicht. 

0,1974 g Sbst.: 0,3157 g CO2 , 0,0897 g H20. 
0,1465 g Sbst.: 65,6 ccm N (17 0 , 746 mm). 

C6HsN6. Ber. C 43,90, H 4,88, N 51,22. 
Gef. " 43,62, " 5,05, " 50,99. 

Das Methy1diaminopurin schmi1zt beim raschen Erhitzen im 
Kapillarrohr gegen 3900 (korr.) unter starker Zersetzung. Es lost 
sich in ungefahr 90 Teilen heiBem Wasser, und die Losung reagiert 
neutral. In Alkoho1 ist es sehr schwer 10slich. Es bildet schon kristalli
sierende Sa1ze, aus deren Losungen Alkali und Ammoniak die Base 
fallen. Das Hydrochlorat ist in warmem Wasser 1eicht 16slich und 
kristallisiert beim Erkalten in kleinen, farb10sen SpieBen oder wetz
steinartigen Formen. Das Sulfat fallt aus der warmen Losung in farb-
10sen Blattern. Etwas schwerer 10slich als die beiden vorhergehenden 
Salze ist das Nitrat; es kristallisiert aus der warmen Losung in htib
schen, glanzenden, haufig wetzsteinartigen Formen. Das Ch10ro
p1atinat fant aus der warmen Losung in feinen, gelben Prismen. Go1d
chlorid fant aus der kalten salzsauren Losung der Base zunachst sehr 
feine, gelbe Nade1n; diese1ben verwande1n sich aber beim ge1inden 
Erwarmen in eine kornige, gelbrote Kristallmasse. Lost man diese 
durch Kochen der Fliissigkeit, so scheiden sich beim Erkalten zunachst 
wieder gelbe, meist kugelformig verwachsene Nadelchen abo 

Silbernitrat erzeugt in der salpetersauren Losung der Base sofort 
einen farb10sen Niederschlag, welcher sich in warmer Salpetersaure 
auflost und beim Erka1ten fallen dann feine, haufig sternformig ver
wachsene Nadelchen. 

N=C.NH.CH3 
I I 

7-Methyl-6-methy1amino-2-ch10rpurin, CI.C C.N.CH3 • 

Ii II )CH 
N-C.N 

Erwarmt man 3 g des 7-Methyl-2.6-dichlorpurins mit einem Ge
misch von lO g der kauflichen, 33-prozentigen, wasserigen Methy1amin-
10sung und 40 ccm Alkoho1 am RtickfluBktihler, so findet bald klare 
Losung statt und nach 1/2 Stunde ist die Reaktion beendet. Beim 
Verdampfen des Alkoho1s b1eibt ein kristallinischer Rtickstand, welcher 
erst mit kaltem Wasser gewaschen und aus heiBem Wasser umkristalli
siert wird. Die lufttrockne Substanz enthalt 2 Mol. Kristallwasser. 

0,7133 g verloren bei 1200 0,1099 g Wasser. 
C7HsN:;Cl + 2 H 20. Ber. H 20 15,42. Gef. 15,41. 
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Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 

0,1866 g Sbst.: 0,2901 g CO2 und 0,0696 g H 20. 
0,2089 g Sbst.: 0,1510 g AgCl. 

C7H sNsCl. Ber. C 42,53, H 4,05, Cl 17,97. 
Gef. " 42,34, " 4,14, " 17,88. 

Rasch erhitzt, schmilzt die trockne Base bei 261 0 (korr. 2690 ) 

zuniichst zu einer farblosen Fliissigkeit, welche aber bald unter leb
hafter Gasentwickelung zerfiillt. Zur Losung verlangt sie ungefiihr 
70 Teile kochendes Wasser und kristallisiert beim Erkalten rasch in 
gliinzenden rhombeniihnlichen Bliittern. 

In warmer, sehr verdiinnter Salzsiiure lOst sie sich sehr leicht, 
und bei geniigender Konzentration kristallisiert in der Kiilte das Hydro
chIorat in gliinzenden, langen, schiefabgeschnittenen Platten oder 
Prismen. Das sonst sehr iihnliche Nitrat ist etwas schwerer lOslich 
und kristallisiert deshalb beim Erkalten sehr rasch, meist in unregel
miiBig ausgebildeten Formen. Leichter lOslich ist das Sulfat. Es 
kristallisiert infolgedessen langsamer in kleinen, aber hiibschen, derben 
Kristallen, welche unterm Mikroskop wie dicke Prismen oder auch 
wie 6-seitige Tafeln aussehen. Das Aurochlorat kristallisiert aus warmer 
verdiinnter Salzsiiure beim Erkalten sofort in feinen gelben Nadeln. 
Besonders schwer loslich, selbst in der Hitze, ist das Chloroplatinat. 
Aus verdiinnter Salzsiiure, wovon es aber auch sehr viel zur Losung 
verlangt, fiillt es nach dem Erkalten langsam in mikroskopisch kleinen, 
aber manchmal hiibsch ausgebildeten Tafeln. Von Jodwasserstoff 
wird die Chlorverbindung leicht reduziert, aber das betreffende Produkt, 
welches aller Wahrscheinlichkeit nach die chlorfreie Verbindung ist, 
wurde nicht niiher untersucht. DaB der Base die oben angenommene 
Strukturformel zukommt, glaube ich aus der vollkommenen Analogie 
mit dem Ammoniakderivat schlieBen Ztl diirfen. 

Einwirkung von Hydrazin auf 7 - Methyl- 2.6 - dichlorpurin. 

Eine verdiinnte wiisserige Losung von Hydrazin veriindert das 
Methyldich10rpurin viel rascher als Ammoniak. Dabei entstehen Pro
dukte, deren Menge je nach den Bedingungen des Versuches stark 
schwankt. Eins derselben ist das einfache Methylhydrazinochlorpurin 
und entsteht nach der Gleichung: 

CSH4N4Cl2 + 2 N2H4=N2H4, HCI + CSH4N4Cl.N2Hs. 

Es bildet sich in iiberwiegender Menge, wenn man eine warme 
wiisserige LOsung des Chlorkorpers mit einem DberschuB von Hydrazin 
kocht. Die Stellung der Hydrazinogruppe habe ich noch nicht er-

Fischer, Puringruppe. 26 
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mitte1t, vermute aber, daB sie ebenfalls an Kohlenstoff 6 gebunden 
ist. Die zweite Verbindung entsteht aus 1 Mol. Hydrazin und 2 Mol. 
Methyldichlorpurin. Da sie wohl in die Klasse der Hydrazokorper 
gehort, so nenne ich sie Hydrazomethylchlorpurin. 

7 - Methylhydrazinochlorpurin, CSH4N4Cl.NH.NH2 • 

Eine heiBe LOsung von 1 g Methyldichlorpurin in 80 ccm siedendem 
Wasser wird in eine ebenfalls warme Losung von 1 g Hydrazinhydrat 
eingegossen und das ge1be Gemisch noch einige Minuten gekocht, 
wobei ein sehr geringer, aus auBerst feinen Nade1n bestehender Nieder
schlagentsteht. Dbersattigt man jetzt die heiBe Losung mit Essig
saure, so fii.1lt das in Wasser fast unlosliche Hydrazomethylchlorpurin 
als farblose, sehr voluminose Kristallmasse aus, deren Menge ungefahr 
0,2 g betragt. Aus der heiB filtrierten Fliissigkeit kristallisiert beim 
Erkalten in schwach gelb gefarbten N ade1n das Methylhydrazino
chlorpurin. 

Die Ausbeute betragt ungefahr 0,6 g. Da dem Rohprodukt eine 
kleine Menge des Hydrazokorpers beigemengt ist, so wird dasse1be 
nach dem Filtrieren mit kaltem, sehr verdiinntem Ammoniak verrieben. 
Dabei geht der Hydrazokorper mit ge1ber Farbe in Losung. Der Riick
stand wird aus heiBem Wasser unter Zusatz von etwas Tierkohle um
kristallisiert. Fiir die Analyse wurde das Produkt bei 1000 getrocknet, 
wobei es aber kaum an Gewicht verlor. 

CeH7NeCl. Ber. C 36,3, H 3,5, N 42,3, C1 17,9. 
Gef. " 36,1, " 3,6, " 42,2, " 17,9. 

Die Base hat keinen Schmelzpunkt. Dber 200 0 beginnt sie sich 
zu braunen und wird bei starkerem Erhitzen vollig schwarz. Sie lost 
sich in ungefahr 70 Teilen heiBem Wasser. In heiBem Alkohol ist sie 
erheblich schwerer loslich und kristsillisiert daraus in feinen, vielfach 
biischelformig verwachsenen Nadeln. In Ather ist sie so gut wie un
loslich. Von verdiinntem Ammoniak wird sie nicht leichter als von 
Wasser aufgenommen. Dagegen lost sie sich leicht in verdiinnter 
Natronlauge und wird daraus durch Essigsaure wieder gefallt. In ver
diinnten Mineralsauren ist sie besonders bei gelindem Erwarmen sehr 
leicht lOslich. Aus der konzentrierten LOsung in starker Salzsaure 
kristallisiert in der Kalte das Hydrochlorat in farblosen, haufig schief 
abgeschnittenen Saulen. Am schonsten ist das Sulfat, welches aus 
der warmen LOsung in sehr verdiinnter Schwefelsaure beim Erkalten 
ziemlich rasch in hiibschen farblosen Nade1n oder Prismen ausfii.1lt. 
Se1bst in heiBem Wasser recht schwer lOslich ist das Pikrat. Das
selbe scheidet sich beim Vermischen der heiBen wasserigen LOsungen 
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von Base und Pikrinsaure in feinen gelben Nadeln aus, welche bei 
160-1620 unter Zersetzung schmelzen. 

A1s primare Hydrazinverbindung ist die Base gegen Oxydations
mittel sehr empfindlich. In salzsaurer LOsung wird sie durch Platin
chlorid schon in der Kiilte zerstort, wobei ein schmutziggriiner Nieder
schlag entsteht. Ihre alkalische LOsung gibt mit Fehlingscher Fliissig
keit in der Kiilte sofort einen braunroten Niederschlag - wie es scheint 
eine Kupferverbindung, und beim Erwarmen erfolgt unter Gasent
wickelung die Bildung von Kupferoxydul. Auch von Kupfersulfat 
wird die Base in heiBer wasseriger LOsung alsbald unter Abscheidung 
von Kupferoxydul zersetzt. 

Hydrazomethylchlorpurin (CsH4N4C1.NH - NH.C6H4N4Cl). 

Wie oben erwahnt, entsteht die Verbindung als Nebenprodukt 
bei der Bereitung des Methylhydrazinochlorpurins. Ihre Menge wird 
erheblich groBer, wenn man bei dieser Operation aquimolekulare Mengen 
von Methyldichlorpurin und Hydrazin verwendet. 

Ferner entsteht dieselbe durch Einwirkung des fertigen Methyl
hydrazinochlorpurins auf unverandertes Methyldichlorpurin, 

CsH4N4C1.N2Ha + CsH4N4C12=HCl + CsH4N4C1.N2H2·CsH4N4Cl, 

wie folgender Versuch beweist: 
Vermischt man die konzentrierten heiBen wasserigen Losungen 

von gleichen Mengen dieser Verbindungen und halt die Fliissigkeit 
im Sieden, so beginnt nach 10-15 Minuten die Abscheidung des Hydrazo
korpers. Da aber die frei werdende Salzsaure der Reaktion hinderlich 
ist, so empfiehlt es sich, zur Bindung derselben Natriumacetat hinzuzu
£ligen und noch etwa 1 Stunde zu kochen. Die Menge des Hydrazo
korpers betragt dann 60-70% der Theorie. Wird derselbe heiB filtriert 
und mit heiBem Wasser ausgewaschen, so ist das Produkt gleich rein. 
Fur die Analyse wurde es im Vakuum getrocknet. Die Zahlen passen 
recht gut auf die Formel 

C12HlONlOC12 + H20. 

Ber. C 37,6, H 3,1, N 36,55, Cl 18,5. 
Gef. " 37,2, 37,35, " 3,4, 3,3, ,,36,3, ,,18,4. 

Eine Bestimmung des Wassers war leider nicht moglich. Bei 
1000 entweicht dasselbe nur zum kleineren Teil, selbst im Vakuum; 
auch bei 1200 entsprach der Gewichtsverlust nur ungefahr einem 
halben Molekiil Wasser und dabei trat schon eine leichte Gelbfarbung 
der Substanz ein, welche bei hoherer Temperatur starker wurde. 

26* 
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Das Hydrazomethy1chlorpurin ist in heiBem Wasser und in Alkohol 
recht schwer loslich_ Beim Erhitzen zersetzt es sich, ohne zu schmelzen. 
In Mineralsiiuren lost es sich besonders in der Wiirme ziemlich leicht. 
Die Verbindungen mit Salzsiiure und Schwefelsaure kristallisieren 
recht hiibsch, besonders die letztere ist in der Kiilte ziemlich schwer 
loslich. Auch von Ammoniak wird das Hydrazomethy1chlorpurin 
schon in der Kiilte leicht mit gelber Farbe ge10st und beim Neutrali
sieren wieder gefant. Von verdiinnten Alkalien wird es ebenfalls leicht 
aufgenommen und die anfangs ge1be LOsung fiirbt sich besonders in 
der Wiirme allmiihlich dunkler. 

Bei diesen Versuchen bin ich von den HHrn. DDr. G. Giebe, 
G. Pinkus und ganz besonders von Dr. Paul Hunsalz unterstiitzt 
worden, wofiir ich denselben besten Dank sage. 
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In den gech10rten Purinen konnen, wie ich an vielen Beispielen 
gezeigt habe, einzelne Chloratome durch die Wirkung von Alkalien 
gegen Hydroxyl ausgetauscht werden. Noch leichter reagieren die
selben mit Kaliumhydrosulfid. Dabei entstehen schwefelhaltige Pro
dukte, welche den Oxypurinen entsprechen und deshalb Thiopurine 
genannt werden konnen. Am ausfillirlichsten habe ich den Vorgang 
bei dem 7-Methyl-2.6-dichlorpurin untersucht, wei! hier die Thio
korper besonders schone Eigenschaften besitzen. 

Wird die Chlorverbindung bei gewohnlicher Temperatur mit einer 
normalen Losung von Kaliumhydrosulfid geschiittelt, so verliert sie 
nur das in Stellung 6 befindliche Chloratom, gerade so, wie dieses auch 
bei der Wirkung des Alkalis zuerst austritt, und es entsteht das 7-Methyl-
6-thio-2-ch1orpurin. 

Durch Reduktion mit Jodwasserstoff wird dasselbe in 7-Methyl-
6-thiopurin verwandelt. Der Beweis fUr die hier angenommene Stellung 
der Thiogruppe wurde durch Oxydation mit verdiinnter Salpetersaure 
gefillirt, wobei der Schwefel als Schwefelsaure abgespalten wird und das 
frillier beschriebene 7-Methyl-6-oxypurin1) entsteht. Fiir das Methyl
thiopurin hat man zunachst die Walll zwischen folgenden heiden Formeln: 

N=C.SH NH-CS 

1. tH C.N(CHa 
II II /CH 
N-C.N 

II. tH ~.N(CHa. 
II II /CH 
N-C.N 

Ich gebe der ersten den Vorzug, wei! manche Schwefelderivate ahn
licher Ringsysteme nachgewiesenermaBen die Mercaptogruppe enthalten 
und wei! bei der Methylierung auf nassem Wege das Alkyl nicht an den 
Stickstoff, wie das in der Regel bei den Oxypurinen der Fall ist, sondem 
an den Schwefel tritt. In der gleichen Art werde ich auch die iibrigen 
Thiopurine formulieren, obschon ihre Methylierung noch nicht studiert ist. 

Wird das 7-Methyl-6-thio-2-chlorpurin mit iiberschiissigem Kalium
hydrosulfid auf 1000 erhitzt, so tauscht es auch das zweite Chlor gegen 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2409 [1897]. (5. 346). 
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SH aus, und es entsteht das 7-Methyl-2.6-dithiopurin, welchem ich 
ebenfa1ls die Formel einer Dimercaptoverbindung 

gebe. Se1bstverstandlich 1aBt sich die gleiche Verbindung direkt aus 
dem Methy1dichlorpurin durch Erwarmen mit Kaliumhydrosulfidlosung 
gewinnen. 

In dem Methylthiochlorpurin kann das Halogen aber auch 1eicht 
durch Athoxy1 ersetzt werden. Das findet statt beim Erhitzen mit 
einer alkoholischen LOsung von Natriumathy1at. Die hierbei resul
tierende Athoxyverbindung verliert dann beim Erhitzen mit Salzsaure 
das Athy1 und geht tiber in 7-Methyl-2-oxy-6-thiopurin, dem ich fo1gende 
Formel ertei1e: 

Ganz analog sind die Erscheinungen bei dem 7-Methyltrich10r
purin. Durch Schtitteln mit KaliumhydrosulfidlOsung wird dasselbe 
schon bei 0 0 vollstandig verwandelt. Das hierbei resultierende Pro
dukt besteht zum groBten Teil aus Methy1thiodichlorpurin, enthalt 
aber in kleinerer Menge auch einen schwefelreicheren Korper. Die 
Isolierung dieser verschiedenen Verbindungen wurde bisher nicht aus
gefiihrt, sondern das Gemenge direkt mit J odwasserstoff reduziert. In 
dem so erhaltenen, halogenfreien Produkt waren drei verschiedene 
Substanzen nachweisbar: ein schwer loslicher schwefelreicher Korper, 
welcher nicht analysiert wurde, aber wahrscheinlich ein Methyldithio
purin ist, und ferner zwei isomere Methylthiopurine, welche beide 
isoliert wurden. Das eine davon war identisch mit dem oben erwahnten 
7-Methyl-6-thiopurin und bildete den Hauptbestandteil des Gemenges. 
Die Struktur des isomeren Korpers wurde bisher nicht sicher fest
geste11t; ich halte es aber ftir wahrscheinlich, daB er 7-Methyl-8-thio
purin ist. Auffalienderweise greift also das Kaliumhydrosulfid das 
Methyltrichlorpurin vorzugsweise an der Stelle 6 an, wahrend bei der 
Wirkung von Alkalien nach meinen friiheren Beobachtungen 1 ) fast 
ausschlieBlich das in Ste11ung 8 befindliche Halogen abgelost wird. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1847 [1897]. (5. 274.) 
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Wird das Methyltrichlorpurin mit iiberschiissigem Kaliumhydro
sulfid bei 1000 behande1t, so verliert es samtliches Halogen, und es 
entsteht das 7-Methyltrithiopurin, dem ich ebenfaIls die Mercapto-
forme1: 

gebe. 

N=C.SH 

HS.~ ~.N(CH3 
II II ,l'C.SH 

N-C.N 

Etwas anders liegen die Verhii.ltnisse bei dem Trichlorpurin se1bst. 
Es lost sich a1s kraftige Saure sofort in wiisserigem Kaliumhydrosulfid, 
verliert aber bei gewohnlicher Temperatur auch im Laufe von 24: Stunden 
kein Halogen. Dies findet erst bei hoherer Temperatur, d. h. beim 
Erhitzen im Wasserbad.e, statt. Rier zeigt sich aber ebenfalls ein Unter
schied gegeniiber der Wirkung der Alkalien. Wiihrend diese bei der 
Bildung des 6-0xydichlorpurins stehen bleibt, geht der Angriff des 
Kaliumhydrosulfids weiter. Durch einen DberschuB desse1ben werden 
nam1ich aIle drei Chloratome durch HS ersetzt, und es resultiert das 
der Harnsaure entsprechende Trithiopurin: 

N=C.SH 
I I 

HS.C C.NH 

II II )C.SH 
N-C.N 

Erhitzt man dagegen Trichlorpurin nur mit zwei Molekiilen Kalium
hydrosulfid, so entsteht ein Gemisch von chlorhaltigen Thiokorpem, 
deren Untersuchung noch nicht beendet ist. 

Man ersieht aus diesen Resultaten, daB die Einfiihrung der Thio
gruppe in die gechlorten Purine noch erheblich leichter stattfindet 
als die Bildung der Oxykorper. Dem entspricht auch das Verhalten 
des Bromxanthins. Dasse1be ist nach meinen friiheren Beobachtungen 1) 
so bestiindig gegen Alkali, daB seine Verwandlung in Harnsaure bisher 
nicht ge1ang. 1m Gegensatz dazu kann es durch Erhitzen mit Kalium
hydrosulfidlosung auf 1200 verhii.ltnismaBig glatt in das 2.6-Dioxy-
8-thiopurin: 

NH-CO 
I I 

CO C.NH 

I II )C.SH 
NH-C.N 

verwandelt werden. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. ~8, 2486 [1895]. (5. 192.) 
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7 - Methyl- 6 - thio - 2 - chlorpurin. 

Schiittelt man 5 g feingepulvertes 7-Methyl-2.6-dichlorpurin bei 
gewohnlicher Temperatur mit 60 ccm einer normalen Losung von 
Kaliumhydrosulfid (aus Normal-Kalilauge durch Sattigen mit Schwefel
wasserstoff bereitet), so findet sofort lebhafte Schwefelwasserstoff
Entwickelung statt, und nach 10-15 Minuten erfolgt klare Losung, 
wodurch das Ende der Reaktion angezeigt wird. Beim Dbersattigen 
der gelben Fliissigkeit mit Salzsaure falit das Methylthiochlorpurin 
als farblose Masse aus, we1che sich beim Erwarmen zusammenballt. 
Dieselbe wird nach dem Abkiihlen filtriert und mit Wasser gewaschen. 
Die Ausbeute ist fast quantitativ. Zur Reinigung wird das Produkt 
in siedendem Alkohol gelOst, wozu ungefahr 800 Gewichtsteile notig 
sind, dann diese Losung im Vakuum bei etwa 300 bis auf ein Viertel 
des Volumens eingedampft und stark abgekiihlt. Hierbei kristallisieren 
fE:ine, schwach gelbe Nade1n, welche meist zu Kugeln vereinigt sind 
und fUr die Analyse bei 1000 getrocknet wurden. 

0,2025 g Sbst.: 0,2691 g CO2 , 0,0442 g H20. 
0,2170 g Sbst.: 50,3 ccm N (160, 771,5 mm). 
0,2012 g Sbst.: 0,2345 g BaSO". 
0,1950 g Sbst.: 0,1371 g AgCl. 

C6HoN4,SCl. Ber. C 35,91, H 2,49, N 27,93, S 15,96, C1 17,70. 
Gef. " 36,24, " 2,43, " 27,44, " 16,01, " 17,40. 

Die Substanz hat keinen Schmelzpunkt; im Kapillarrohr erhitzt, 
beginnt sie gegen 2500 sich braun zu farben und erfahrt bei gesteigerter 
Temperatur eine stetig fortschreitende Zersetzung. In Wasser ist sie 
noch erheblich schwerer loslich als in Alkohol, auch von Ather, Aceton, 
Benzol, Chloroform wird sie sehr schwer aufgenommen. Leicht lost 
sie sich in verdiinnten Alkalien; durch sehr konzentriertes Alkali werden 
aus dieser LOsung die Salze gefallt, die Natriumverbindung zuerst als 
01, welches aber bald zu einem kornigen Pulver erstarrt, das Kalium
salz in feinen Nade1n. Das Ammoniaksalz ist in Wasser auch leicht 
loslich und kristallisiert bei geniigender Konzentration in dicken, 
scheinbar quadratischen Tafeln. Schwerer loslich in kaltem Wasser 
ist das Baryumsalz, es kristallisiert in sehr feinen, biegsamen N adeln. 
Die ammoniakalische Losung gibt mit Silbernitrat einen gallertigen 
Niederschlag, welcher sich beim Kochen schwarzt, und mit Kupfer
oxydsalzen in der Warme einen schmutzig-gelben Niederschlag. 

In salzsaurer Losung mit Kaliumchlorat behandelt, wird die Ver
bindung rasch zerstort, die dabei resultierende LOsung gibt aber beim 
Verdampfen keine Murexidreaktion. Noch energischer wirken unter
bromigsaure Alkalien, we1che Schwefelsaure und leicht losliche orga-
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nische Produkte erzeugen. Charakteristisch ist das Verhalten gegen 
Salpetersaure. In der Saure vom spez. Gewicht 1,4 lost sich die Substanz 
schon bei gewohnlicher Temperatur sofort, wobei eine voriibergehende 
dunkelbraune Farbe auftritt; beim Verdiinnen mit nicht zuviel Wasser 
scheiden sich dann kleine, glanzende, hiibsch ausgebildete Kristalle abo 
Dieselbe Verbindung entsteht bei Einwirkung von verdiinnterer Saure. 
Erwarmt man Z. B. 1 g des fein gepulverten Methylthiochlorpurins 
mit 10 ccm Salpetersaure vom spez. Gewicht 1,16, so tritt sehr bald 
die gleiche Farbung ein, welche aber rasch wieder verschwindet, und 
an Stelle des urspriinglichen Produktes treten die eben erwahnten Kri
stal1e. Dieselben verlieren schon bei der Beriihrung mit Wasser ihren 
Glanz und verwandeln sich in ein triibes, farbloses Pulver, welches 
beim Trocknen iiber Schwefelsaure sich gelb farbt. 

In warmer starker Salzsaure lost sich das Methylthiochlorpurin 
in reichlicher Menge, und bei geniigender Konzentration kristallisieren 
nach dem Abkiihlen feine, farblose N adeln. Bei hoherer Temperatur 
wirkt die Salzsaure ahnlich wie bei den schwefelfreien Chlorpurinen 
so, daB das Chlor gegen Sauerstoff ersetzt wird. Aber die Methode 
ist hier zur Gewinnung der Oxythiopurine doch nicht brauchbar, weil 
gleichzeitig mit dem Halogen der Schwefel teilweise abgespalten wird, 
wie folgender Versuch zeigt. 

Fein gepulvertes Methylthiochlorpurin wurde mit der 10-fachen 
Menge rauchender Salzsaure (spez. Gewicht 1,19) unter dauernder 
Bewegung drei Stunden auf 125-1300 erhitzt. Die schwach gelb ge
farbte, klare Losung roch stark nach Schwefelwasserstoff und schied 
nach dem Verdiinnen mit der doppelten Menge Wasser inreichlicher 
Quantitat ein kristallinisches Pulver abo Dasselbe war chlorfrei, gab 
aber bei der Analyse Zahlen, welche in der Mitte zwischen den fiir 
Methyloxythiopurin und Methyldioxypurin (Heteroxanthin) lagen. 

7 - Methyl- 6 - thiopurin. 

Wird das gepulverte Methylthiochlorpurin mit der 1O-fachen Menge 
J odwasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) iibergossen, so wird die Fliissig
keit alsbald durch Freiwerden von J od braun. Man fiigt gepulvertes 
J odphosphonium hinzu und schiittelt bis das freie J od wieder ver
schwunden ist. Dabei entsteht zunachst in ziemlich groBer Menge 
ein rotgefarbtes Produkt, welches beim nachtraglichen Erwarmen auf 
dem Wasserbade zum allergroBten Teil in Losung geht. Erhitzt man 
schlieBlich noch iiber freier Flamme zum Sieden, so fallen, wenn ein 
Teil des J odwasserstoffs verdampft ist, lange, schwach gelb gefarbte, 
prismatische Kristalle aus, welche eine Verbindung des Methylthio-
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purins mit Jodwasserstoff sind. Ihre Menge vermehrt sich recht er
heblich, wenn man das doppelte Volumen Wasser zufiigt und abkiihlt. 
Der in der Mutterlauge bleibende kleine Rest vom Methylthiopurin 
wird am besten durch Verdampfen derselben unter vermindertem 
Druck gewonnen. Die Hauptmenge der Kristalle, w~che sich schon 
in Beriihrung mit Wasser triiben, wird in Ammoniak gelost, die Fliissig
keit zur Zerstorung des Ammoniaksalzes auf dem Wasserbade ver
dampft und der Riickstand mit kaltem Wasser ausgelaugt. Dabei 
bleibt das Methylthiopurin als kristallinische Masse zuruck. Es wird 
durch Umkristallisieren aus heiBem Wasser gereinigt. Der in der Mutter
lauge gebliebene Rest wird auf die gleiche Weise mit Ammoniak be
handelt, ist aber etwas weniger rein. Die Gesamtausbeute an gereinigtem 
Produkt betragt 80-90% der 'l'heorie. 

Das aus Wasser kristallisierte Methylthiopurin hat im lufttrocknen 
Zustand die Zusammensetzung C6H6N4S + H 20. Das Kristallwasser 
entweicht rasch und vollstandig bei 1l00. 

0,4000 g Sbst. verloren bei 11/ 2-stiindigem Erhitzen auf 1100 0,0408 g H 20. 

C6H6N4S + H 20. Ber. H 20 9,78. Gef. H 20 10,20. 

Die trockne Substanz gab folgende Analysenzahlen: 

0,1922 g Sbst.: 0,3064 g CO2 und 0,0691 g H 20. 
0,1552 g Sbst.: 43,4 cern N (15 0 , 774 mm). 
0,1781 g Sbst.: 0,2523 g BaS04. 

C6H6N4S. Ber. C 43,38, H 3,62, N 33,73, S 19,28. 
Gef. " 43,47, " 3,99, " 33,37, " 19,46. 

Die Verbindung schmilzt bei 306-3070 (korr. 3 10-3 II 0) ohne 
Gasentwicke1ung zu einer rotbraunen Fliissigkeit. Sie lost sich in 
ungefahr 60 'l'eilen kochendem Wasser und kristallisiert beim Er
kalten rasch in farblosen, schmalen Prismen. Die Losung reagiert 
sauer. Die Alkalisalze sind sehr 1eicht loslich und kristallisieren aus 
konzentrierter Lauge in der Kalte in feinen, langen Nadeln. Das Am
moniaksalz ist ebenfalls leicht lOslich und wird beim Wegkochen des 
Ammoniaks zersetzt. Das Baryumsalz ist in heiBem Wasser ziemlich 
leicht loslich und kristallisiert in auBerst feinen, verfilzten N adeln. 
Silbernitrat erzeugt in der ammoniakalischen Losung einen amorphen, 
schwach ge1b gefarbten Niederschlag; derselbe schwarzt sich beim 
Kochen, wenn ein DberschuB von Silbersalz angewandt war. 

In warmer Salzsaure vom spez. Gewicht 1,07 lost sich das Methyl
thiopurin recht leicht, und bei geniigender Konzentration scheiden sich 
beim Abkiih1en feine Nadeln abo Durch Kaliumch10rat wird die Ver
bindung in salzsaurer LOsung unter Bildung von Schwefelsaure rasch 
zerstort; die Fliissigkeit gibt aber keine Murexidreaktion. 
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Salpetersaure oxydiert die Verbindung ebenso leicht und unter den 
gleichen Erscheinungen wie ihr Chlorderivat. Das hierbei zunachst 
entstehende schwefelhaltige Produkt ist aber leichter lOslich und 
kristallisiert aus verdiinnter Salpetersaure in ziemlich groBen, farb
losen Platten oder Prismen; bei weiterer Wirkung entsteht Methyl
oxypurin, wie gleich gezeigt wird. 

N=C.SCH3 
I I 

7 - Methyl- 6 - methylthiopurin, CH C.N.CH3 . 

I, II "-
.1 I. ,f'CH 
N-C.N 

Wahrend bei der AJkylierung der Oxypurine auf nassem Wege 
das Alkyl entweder ausschlieBlich, oder doch in der Regel der Haupt
menge nach an den Stickstoff tritt, liegen bei diesem Schwefelkorper 
die Verhaltnisse ganz anders. Derselbe liefert auBerordentlich leicht 
ein einheitliches Methylderivat, welches beim Kochen mit Sauren 
Mercaptan entwickelt und also das Methyl an Schwefel gebunden 
enthalt. 

Zur Ausfiihrung der Reaktion wird das Methylthiopurin in der 
berechneten Menge Normal-Khlilauge gelost und mit der theoretischen 
Quantitat J odmethyl bei gewohnlicher Temperatur kraftig geschiittelt. 
Schon nach einigen Minuten beginnt die Abscheidung des Methyl
derivates, und nach etwa einer Stunde ist die Reaktion beendet. Die 
aus feinen, biegsamen Nadeln bestehende Kristallmasse wird filtriert 
und aus heiBem Wasser umkristallisiert. Die Ausbeute ist nahezu 
quantitativ. Fiir die Analyse wurde das Produkt bei 1000 getrocknet, 
wobei die lufttrockne Substanz aber kaum an Gewicht verlor. 

0,1857 g Sbst.: 0,3185 g CO2 und 0,0782 g H20. 
0,1921 g Sbst.: 0,2472 g BaS04,. 

C7HSN4,S, Ber. C 46,66, H 4,44, S 17,77. 
Gef. " 46,77, " 4,68, " 17,67. 

Die Verbindung schmilzt bei 207-2080 (korr. 212-2130 ) ohne 
Zersetzung. Sie lost sich in ungefahr 12-14 Teilen kochendem Wasser 
und kristallisiert beim Erkalten in farblosen, biegsamen Nade1n. In 
Alkalien ist sie nicht loslicher als in Wasser. In verdiinnter Salzsaure 
1st sie schon in der Kalte leicht loslich. In dieser LOsung erzeugen 
sowohl Platinchlorid wie Goldchlorid kristallinische Niederschlage, 
we1che se1bst in der Hitze schwer loslich sind. Gegen Salpetersaure 
ist die Substanz sehr vie1 bestandiger als die nicht methylierte Ver
bindung. Sie kann mit der Saure yom spez. Gewicht 1,16 ohne wesent
liche Veranderung gekocht werden, lost sich dabei in reichlicher Menge, 
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und beim Erkalten scheidet sich das Nitrat in farblosen, derben Kri
stallen von wenig charakteristischer Form abo Beim Kochen mit ver
diinnter Salzsaure oder Schwefelsaure entwickelt sich sofort der Geruch 
nach Mercaptan, wahrend bei der nicht methylierten Verbindung 
unter denselben Bedingungen Schwefelwasserstoff gebildet wird. Die 
Zersetzung geht aber in beiden Fallen recht langsam vor sich, nur ist 
sie bei der Methylverbindung wegen des intensiven Geruches des Mer
captans viel rascher wahrnehmbar. Die Mercaptanbildung beweist, 
daB das Methyl an Schwefel gebunden ist. 

Verwandlung des 7 - Methyl- 6 - thiopurins in 7 - Methyl-
6 - oxypurin. 

Erwarmt man das Methylthiopurin mit der 8-fachen Menge Sal
petersaure vom spez. Gewicht 1,16, so findet sofort unter voriiber
gehender Braunfarbung die Oxydation statt, und beim Kochen erfolgt 
klare LOsung. Wird dasselbe etwa 10 Minuten fortgesetzt, wobei eine 
reichliche Gasentwickelung erfolgt, so ist die Reaktion beendet, und 
beim Abkiihlen auf 0 0 kristallisiert in reichlicher Menge das Nitrat 
des Methyloxypurins, wahrend in der Fliissigkeit Schwefelsaure vor
handen ist. Die aus dem Nitrat durch Baryt in Freiheit gesetzte Base 
zeigte den friiher angegebenen Schmelzpunkt und die sonstigen Eigen
schaften des 7-Methyl-6-oxypurins. 

Die Analyse des Praparates ergab: 

0,1841 g Sbst.: 0,3234 g CO2 und 0,0713 g H20. 

CsH6N40. Ber. C 48,00, H 4,00. 
Gef. " 47,91, " 4,30. 

7 - Methyl- 2 - athoxy - 6 - thiopurin. 

Wie oben erwiihnt, wird aus dem Methylthiochlorpurin durch 
langeres Erhitzen mit starker Salzsaure nicht allein das Halogen, 
sondern auch der Schwefel tei1weise abgespalten. Da auch die Wirkung 
der wiisserigen Alkalien auf die Chlorverbindung nicht in einfacher 
Weise verlauft, sondern zur Bildung von stark riechenden Schwefel
produkten fiihrt, so wurde zur Gewinnung des Methyloxythiopurins 
der Umweg iiber die Athoxyverbindung gewahlt. Um diese zu be
reiten, wird 1 Teil feingepulvertes Methylthiochlorpurin mit einer 
Losung von 1,4 Teilen Natrium in 20 Teilen Alkohol unter dauernder 
Bewegung drei Stunden auf 1000 erhitzt. Obschon dabei keine klare 
Losung erfolgt, findet doch die Umsetzung vollstandig statt. Nach dem 
Erkalten ist die I<1iissigkeit mit einem Brei von auBerst feinen, wenig 
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gefarbten Nade1n erfiillt, welche das Natriumsa1z des Methy1athoxy
thiopurins sind. Diese1ben werden filtriert, in Wasser ge10st und in 
der Kiilte mit· Sauren zersetzt. Das hierbei ausfallende Methy1athoxy
thiopurin wird sofort filtriert und mit kaltem Wasser gewaschen. Die 
Ausbeute betrug 90% des angewandten ChlorkOrpers. Die Verbindung 
wurde aus heiBem Wasser umkristallisiert und flir die Analyse bei 
1100 getrocknet, wobei sie aber kaum an Gewicht verloL 

0,2115 g Sbst.: 0,3561 g CO2 und 0,0940 g H 20. 

CSHION4,OS. Ber. C 45,71, H 4,76. 
Gef. " 45,91, " 4,93. 

Sie lost sich in ungefahr 170 Teilen kochendem Wasser und kristalli
siert daraus beim Erkalten in langen, farb10sen Nade1n. Sie ist ziemlich 
1eicht loslich in heiBem Alkoho1 und Eisessig, schwerer in Benzol und 
Aceton. Das N atriumsalz ist in Wasser sehr leicht, in konzentrierter 
Natronlauge, zumal in der Ka1te, vie1 schwerer 10slich und kristallisiert 
in Nade1n. Das Ammoniumsa1z lost sich ebenfalls in Wasser, besonders 
in der Warme, sehr 1eicht und kristallisiert in der Ka1te 1angsam in 
farb10sen Prismen. Das Baryumsa1z ist auch in kaltem Wasser 1eicht 
loslich. Die ammoniakalische Losung gibt mit Silbernitrat einen 
amorphen Niederschlag, welcher sich bei Anwendung von iiberschiis
sigem Silbersalz in der Hitze schwarzt. 

Die Verbindung schmilzt im Kapillarrohr gegen 2280 (korr. 2340 ), 

erstarrt aber dann sofort wieder, wahrend gleichzeitig eine schwache 
Gasentwicke1ung stattfindet, und es entsteht ein neues Produkt, welches 
sich zwischen 2700 und 2800 unter Braunfarbung zersetzt. 

7 - Methy1- 2 - oxy - 6 - thiopurin. 

Der Athoxykorper lost sich in der lO-fachen Menge Salzsaure 
yom spez. Gewicht 1,19 beim Erwarmen auf dem Wasserbade rasch 
auf. Unter Gasentwicke1ung und Verbreitung eines mercaptaniihn
lichen Geruches erfo1gt dann bald die Abspaltung des Athy1s und 
die Kristallisation der Oxyverbindung. Nach 15-20 Minuten ist die 
Reaktion beendet. Nach dem Abkiih1en werden die Kristalle filtriert. 
Die im Vakuum eingedampfte Mutter1auge gibt eine zweite Kristalli
sation. Nach dem Umlosen aus heiBem Wasser bet rug die Ausbeute an 
reinem Produkt ungefiihr 70% der angewandten Athoxyverbindung. Das 
Praparat enthiilt ein Mo1ekiil Kristallwasser, welches partieli schon bei 
gewohnlicher Temperatur und sehr rasch vollstandig bei 1100 entweicht. 

0,3394 g Sbst. verloren bei 2-stiindigem Erhitzen auf 1100 0,0328 g H20. 

C6H6N40S + H 20. Ber. H 20 9,00. Gef. H 20 9,66. 
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Die trockne Substanz lieferte folgende Zahlen: 

0,1509 g Sbst.: 0,2177 g CO2 , 0,0506 g H 20. 
0,1500 g Sbst.: 0,1886 g BaS04,. 

C6H 6N4,OS. Ber. C 39,56, H 3,30, S 17,58. 
Gef. " 39,34, " 3,72, " 17,27. 

Die Verbindung schmilzt gegen 3370 (korr. 3430) unter starker 
Gasentwickelung. Von kochendem Wasser verlangt sie zur Losung 
ungefahr 450 Teile und kristallisiert daraus beim Erkalten in feinen 
Nadeln. Die Alkalisalze sind in Wasser sehr leicht loslich. Das Am
moniumsalz kristallisiert aus warmem Wasser, worin es ebenfalls recht 
leicht loslich ist, beim Erkalten in farblosen Prismen. Das Baryum
salz ist se1bst in heiBem Wasser ziemlich schwer loslich und kristallisiert 
beim Erkalten sofort in sehr feinen N adem. Von Kaliumchlorat und 
Salzsaure wird die Verbindung rasch oxydiert unter Bildung von 
Schwefelsaure, und die Fliissigkeit gibt dann beim Verdampfen die 
Murexidreaktion. Die ammoniakalische LOsung gibt mit Silbernitrat 
einen amorphen Niederschlag, welcher sich auch bei iiberschiissigem 
Silbersalz nur langsam erst gelbrot, dann dunkler farbt. 

In warmer, verdiinnter Salzsaure lost sich das Methyloxythiopurin 
erheblich leichter als in Wasser, und beim Erkalten der Fliissigkeit 
kristallisieren feine, biegsame Nadeln. Von warmer, verdiinnter Sal
petersaure wird es rasch oxydiert, es entsteht dabei ein in Wasser 
recht schwer losliches Produkt, dessen Nitrat hiibsch kristallisiert und 
das wahrscheinlich Heteroxanthin ist. 

7 - Methyl- 2.6 - dithiopurin. 

Dasselbe entsteht beim Erhitzen des Methyldichlorpurins mit 
einer LOsung von iiberschiissigem Kaliumhydrosulfid auf 1000. Ver
wendet man z. B. auf 1 g der Chlorverbindung 24 cern einer normalen 
LOsung von Kaliumhydrosulfid, so ist die Reaktion nach drei Stunden 
beendet. Die klare, gelbe Losung scheidet dann beim Ansauern das 
Methyldithiopurin als dicken, schwach gelb gefarbten, kristallinischen 
Niederschlag abo 

Zur Reinigung wurde derselbe in das Baryumsalz verwandelt. 
Dieses scheidet sich aus der heiB bereiteten Losung der Substanz in 
kalt gesattigtem Barytwasser beim Erkalten sofort kristallinisch ab 
und wird durch einmaliges Umkristallisieren aus heiBem Wasser in 
farblosen, feinen, langen Nade1n erhalten. Versetzt man die heiBe, 
wasserige Losung des rein en Salzes mit iiberschiissiger Salzsaure, so 
frult das Methyldithiopurin sofort als fast farbloses Pulver aus, welches 
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aus mikroskopisch kleinen, wetzsteinahnlichen Formen besteht. Fiir 
die Analyse wurde das Priiparat bei 1100 getrocknet. 

0,1994 g Sbst.: 0,2662 g CO2 , 0,0616 g H20. 
0,1710 g Sbst.: 42,6 cern N (16°, 733 mm). 
0,2314 g Sbst.: 0,5443 g BaS04,. 

CuHuN4S2 • Ber. C 36,36, H 3,03, N 28,28, S 32,32. 
Gef. " 36,41, " 3,43, " 28,00, " 32,30. 

Die Verbindung hat keinen Schmelzpunkt; sie fiirbt sich im Kapillar
rohr gegen 3600 braun und verkohlt bei hoherer Temperatur. Ihre 
Alkalisalze sind in Wasser sehr leicht, in konzentrierter Lauge viel 
schwerer lOslich. Das Natriumsalz kristallisiert in auBerst feinen, 
verfilzten N adeln, das Kaliumsalz in N ade1n oder Prismen. Etwas 
schwerer lOslich ist das Ammoniumsalz, es kristallisiert aus warmem 
Wasser in kleinen, aber recht schon ausgebildeten, liinglichen Tafeln, 
Welche hiiufig wie eine Kombinatioti von Prisma und Doma aussehen. 
Beim Kochen mit Wasser wird es zersetzt. Die ammoniakalische 
LOsung gibt mit Silbernitrat einen gelblichen Niederschlag, der sich 
beim Kochen schwarzt, wenn ein DberschuB von Silbersalz angewandt 
war. In heiBer, starker Salzsaure lOst sich das Methyldithiopurin 
recht schwer, dagegen wird es von verdunnter, warmer Salpetersaure 
rasch oxydiert und gelost. Ebenso leicht wird es von Salzsiiure und 
Kaliumch10rat zersetzt, indem viel Schwefelsiiure entsteht; die Fliissig
keit gibt aber beim Verdampfen die Murexidreaktion entweder gar 
nicht oder nur sehr schwach. 

Verwandlung des 7 - Methyltrichlorpurins in zwei 
isomere Methylthiopurine. 

Werden 5 g feingepulvertes 7-Methyltrichlorpurin mit 33 ccm 
einer Normallosung von Kaliumhydrosulfid (1,5 Mol.) bei 0 0 geschuttelt, 
so ist nach 21/2 Stunden der allergroBte Tell davon veriindert. Es 
findet hierbei aber keine klare LOsung statt, weil dafur die Menge 
des Kaliumhydrosulfids nicht ausreicht. Aus der filtrierten LOsung 
fiillt durch Salzsiiure der groBere Teil des Reaktionsproduktes als 
schwach gelber, voluminoser Niederschlag aus; der Rest desselben 
befindet sich, neben wenig unverandertem Methyltrichlorpurin, in dem 
Ruckstand. Um fun daraus zu gewinnen, wird derselbe mit eiskaltem 
verdiinnten Alkali rasch ausgelaugt und die sofort filtrierte Fliissigkeit 
ebenfalls mit Salzsiiure gefiillt. Liingere Wirkung des Alkalis ist hier
bei zu vermeiden, well sonst aus dem Methyltrich10rpurin das ebenfalls 
losliche Methyl-8-oxydich1orpurin entstehen kann. N ach den Analysen 
besteht das so gewonnene Produkt zum groBten Teil aus Methylthio
dichlorpurin, enthiilt aber etwa 15-20% eines Methyldithioch1orpurins. 
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Wie schon erwiihnt, habe ich auf die Trennung dieser Korper ver
zichtet und das Rohprodukt direkt reduziert. 

Zu dem Zwecke wurde dasse1be mit der 10-fachen Menge J od
wasserstoffsiiure yom spez. Gewicht 1,96 iibergossen und nach Zusatz von 
iiberschiissigem J odphosphonium erst 1/2 Stunde bei etwa 500 geschiit
te1t, dann auf dem Wasserbade erhitzt, bis eine klare rote Fliissig
keit entstanden war, und schlieBlich noch 5 Minuten lang iiber freier 
Flamme gekocht. Beim Erkalten schieden sich dann schwach gelbe, 
meist zu Kugeln vereinigte Nadeln oder Prismen aus. Dieselben waren 
groBtenteils jodwasserstoffsaures 7-Methyl-6-thiopurin, enthielten aber 
auch das Jodhydrat einer schwefelreicheren Verbindung. Sie wurden 
in Ammoniak gelost, die Fliissigkeit zur Trockne verdampft, wobei 
die Ammoniaksalze der Thiopurine zerfallen, und der Riickstand 
mit ungefiihr der 60-fachen Menge Wasser ausgekocht. Dabei bleibt 
der schwer losliche, schwefelreiche Korper zuriick, wiihrend das 
7-Methyl-6-thiopurin in Losung geht und beim Erkalten rein aus
kristallisiert. Seine Menge betrug etwa 40% des angewandten rohen 
Chlorthioprod uktes. 

0,2480 g Sbst.: verloren beim Erhitzen auf 1100 0,0250 g H 20. 
0,1484 g Sbst.: 0,2365 g CO2 , 0,0512 g H 20. 
0,1734 g Sbst.: 0,2487 g BaSO". 
0,1575 g Sbst.: 46,2 ccm N (17 0, 745 mm). 

C6H 6N"S + H 20. Ber. H 20 9,78. Gef. H 20 10,08. 
C6H 6N"S. Ber. C 43,37, H 3,61, N 33,73, S 19,28. 

Gef. " 43,46, " 3,83, " 33,36, " 19,69. 

Die Substanz zeigte alle Eigenschaften, welche zuvor von dem 
7-Methyl-6-thiopurin angegeben sind, und wurde zur volligen Identi
fizierung sowohl methyliert als auch durch Salpetersiiure in das 7-Me
thyl-6-oxypurin iibergefiihrt. 

Die jodwasserstoffsaure Mutterlauge enthatt noch etwas 7-Methyl-
6-thiopurin und auBerdem die Gesamtmenge der isomeren Verbin
dung. Zur Gewinnung der letzteren wird sie unter vermindertem 
Druck abgedampft, und der Riickstand nach Zusatz von iiberschiissigem 
Ammoniak zur Trockne verdampft. Beim Auslaugen mit kaltem 
Wasser bleibt das Gemenge der beiden Methylthiopurine zuriick. 
Durch 3-4-maliges Umkristallisieren aus heiBem Wasser wird daraus 
das neue Methylthiopurin in farblosen, feinen, vierseitigen Bliittchen 
yom Schmp. 241-242 0 (korr. 248-249 0 ) gewonnen. Dasselbe hat 
zum Unterschied von dem 7-Methyl-6-thiopurin kein Kristallwasser. 
Zur Analyse wurde es bei 1100 getrocknet. 

0,1631 g Sbst.: 0,2590 g CO2 , 0,0548 g H 20. 
CsH6N"S. Ber. C 43,37, H 3,61. 

Gef. " 43,31, " 3,73. 
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In heillem Wasser ist die Verbindung etwas schwerer l6slich als 
die isomere; sie lOst sich leicht in Alkalien und Ammoniak. Das Am
moniumsalz kristallisiert bei geniigender Konzentration in sehr kleinen 
Prismen. In heiBer, verdiinnter Salzsaure ist die Substanz auch leicht 
loslich, und in der Kiilte kristallisiert das Hydrochlorat in hiibschen, 
ziemlich dicken Prismen oder Platten. Die ammoniakalische LOsung 
gibt mit Silbernitrat einen farblosen, amorphen Niederschlag, welcher 
sich beim Kochen, wenn ein 'OberschuB von Silbernitrat angewandt 
war, rasch schwarzt. Warme verdiinnte Salpetersaure oxydiert und 
lost den Korper schnell, dabei scheint aber bin Methyloxypurin zu 
entstehen. 

7 - Methyltrithiopurin. 

Wird 1 g Methyltrichlorpurin mit 25 ccm einer Normallosung 
von . Kaliumhydrosulfid erst bei gewohnlicher Temperatur bis zur 
klaren LOsung geschiittelt und dann im verschlossenen GefaB 6 Stunden 
auf lOOo erhitzt, so ist samtliches Halogen abgelost, und aus der gelben 
Fliissigkeit scheidet sich beim langeren Stehen in der Kiilte das saure 
Kaliumsalz des Methyltrithiopurins zum allergroBten Teil in feinen, 
schwach gelben Nadeln abo Dasselbe laBt sich durch einmaliges Um
kristallisieren aus wenig heiBem Wasser unter Zusatz von etwas Tier
kohle leicht ganz rein gewinnen und liefert dann, in wasseriger Losung 
mit Salzsaure zersetzt, das reine Methyltrithiopurin als schwefelgelbes, 
undeutlich kristallinisches Pulver. Dasselbe enthiilt 1 Mol. Kristall
wasser. 

0,3304 g Sbst.: bei 1000 getrocknet, verloren bei 4-stiind. Erhitzen auf 
1300 0,0234 g H20. 

0,2194 g Sbst.: 41,2 ccm N (14 0 , 760 mm). 
0,2027 g Sbst.: 38,2 ccm N (15 0 , 759 mm). 
0,2421 g Sbst., 0,6888 g BaS04' 

C6H6N4Ss + H20. Ber. H20 7,26, N 22,58, S 38,71. 
Gef. " 7,08,,, 22,09, 22,04, " 39,011 

Die wasserfreie Substanz lieferte folgende Zahlen: 

0,1789 g Sbst.: 0,2042 g CO2 , 0,0472 g ~O. 
0,1974 g Sbst.: 0,2268 g CO2 , 0,0477 g H20. 

C6H6N4Ss. Ber. C 31,30, H 2,61. 
Ge£. " 31,13, 31,33, " 2,93, 2,68. 

Die Ausbeute ist fast quantitativ, wenn man das Kaliumsalz bei 
der Darstellung etwa 6 Stun den bei 00 auskristallisieren laBt. 

Das 7-Methyltrithiopurin beginnt, im Kapillarrohr erhitzt, gegen 
3200 braun zu werden und verkohlt bei hoherer Temperatur, ohne 
zu schmelzen. Es ist in heiBem Wasser, Alkohol, Eisessig, Aceton 
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sehr schwer, in Benzol so gut wie unloslich. Aus Wasser kristallisiert 
es in mikroskopisch kleinen, wetzsteiniihnlichen Formen, welche oft 
zu kuge1igen Aggregaten vereinigt sind. Auch in heiBer, starker Salz
saure ist es recht schwer loslich, wird dagegen von konzentrierter 
Schwefelsaure leicht aufgenommen und daraus durch Wasser wieder 
gefallt. Dberschiissige Alkalien lOsen die Verbindung leicht und fast 
ohne Farbe. Aus dieser LOsung scheiden sich beim Einleiten von 
Kohlensaure und geniigender Konzentration die schwerer loslichen 
sauren Alkalisalze ab, die Kaliumverbindung in den schon erwahnten 
Nadelchen, die Natriumverbindung in kleinen, wetzsteinahnlichen 
Formen. Aus heiBem Wasser konnen beide Salze leicht umkristallisiert 
werden. Ebensogut kristallisiert das saure Ammoniumsalz aus der 
warmen, wasserigen Losung in feinen, schwach gelben N ade1n, wwrend 
das neutrale Ammoniumsalz viel loslicher ist. Das neutrale Baryum
salz ist in heiBem Wasser verhaJ.tnismaBig leicht loslich und kristallisiert 
beim Abkiihlen rasch in feinen Nade1n. Silbernitrat erzeugt in der 
ammoniakalischen LOsung einen schonen, gelben Niedersch1ag, welcher 
sich beim Kochen, auch wenn iiberschiissiges Silbernitrat zugegen ist, 
nur langsam dunkler farbt. Von Salpetersaure wird die Verbindung 
leicht oxydiert und gelost. 

Trithiopurin. 

Fiir die Gewinnung eines reinen Praparates ist es vorteilhaft, 
einen ziemlich groBen DberschuB von Kaliumhydrosulfid anzuwenden. 
Bei Benutzung von Normaliosung empfieh1t es sich, auf 1 g entwassertes 
Trich10rpurin 36 cern, d. i. 8 Molekiile Kaliumhydrosulfidlosung zu 
nehmen und im geschlossenen GefaB 6 Stunden auf 1000 zu erhitzen. 
Die klare, gelbe Fliissigkeit scheidet beim langeren Stehen das saure 
Kaliumsalz des Trithiopurins in kleinen, ge1ben N adeln abo Fiir die 
Isolierung ist es aber bequemer, die Fliissigkeit direkt mit Salzsaure 
zu versetzen, wobei das ill Wasser und verdiinnten Sauren fast unlos
liche Trithiopurin als dicker, ge1ber Niederschlag ausfallt. Es wird 
filtriert, mit Wasser gewaschen und zur Reinigung in das schon kristalli
sierende Baryumsalz verwandelt. Zu dem Zweck lost man es kochend 
in Barytwasser, welches bei gewohnlicher Temperatur gesattigt ist, 
und 1aBt die heiB filtrierte F1iissigkeit erkalten. Dabei kristallisiert 
das Sa1z in hiibschen, schwach gelben N adeln. Die durch Eindampfen 
konzentrierte Mutterlauge gab eine zweite, nicht unbetrachtliche 
KristaUisation. Zur volligen Reinigung wird das Salz nochmals aus 
heiBem Wasser umkristallisiert. Versetzt man dann seine heiBe LOsung 
mit Sa1zsaure, so faUt das reine Trithiopurin als undeutlich kristal-
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linische. kanariengelbe Masse aUS. Die Ausbeute an diesem reinen 
Praparat betrug 70% des angewandten Trichlorpurins. Fiir die Analyse 
wurde das Produkt bei llOo getrocknet. wobei es aber kaum an Gewicht 
verlor. 

0,1913 g Sbst.: 0,1938 g COli und 0,0371 g H20. 
0,1805 g Sbst.: 38,7 ccm N (12°, 764 mm). 
0,2037 g Sbst.: 0,6606 g BaS04,' 

C6H4,N4,Sa. Ber. C 27,77, H 1,85, N 25,92, S 44,44. 
Gef. " 27,63, " 2,15, " 25,59, " 44,54. 

Die Verbindung hat keinen Schmelzpunkt, bei hoherer Temperatur 
verkohlt sie. In Wasser und Alkohol ist sie auBerordentlich schwer 
loslich, ziemlich leicht wird sie von kalter, konzentrierter Schwefelsiiure 
gelost und durch Wasser daraus wieder gefiillt. In iiberschiissigen 
Alkalien ist sie ebenfalls sehr leicht loslich, desgleichen in Soda sowie 
in iiberschiissigem. verdiinntem Ammoniak. Aus der stark eingedampften. 
ammoniakalischen LOsung kristallisiert beim Erkalten ein Ammonium
salz in sehr feinen, meist zu Biischeln oder Kugeln verwachsenen, 
biegsamen Nadeln. Siittigt man die konzentrierte !»sung des Trithio
purins in Kalilauge mit Kohlensiiure. so scheidet sich ein saures Kalium
salz in feinen, gelben Nadeltt ab; dasselbe ist in warmem Wasser leicht 
loslich. Am schonsten ist das schon erwiihnte Baryumsalz. Die am
moniakalische LOsung gibt mit Silbernitrat einen gelben. amorphen 
Niedersch1ag, welcher beim Kochen dichter wird und sich etwas stiirker 
rotlich-gelb fiirbt. Hat man einen DberschuB von Silbernitrat an
gewandt. so fiirbt sich das un10sliche Produkt beim liingeren Kochen 
dunkel. J edenfalls aber ist das Trithiopurin gegen Silberlosung viel 
bestiindiger als die Harnsiiure. 

Salpetersiiure vom spez. Gewicht 1.4 oxydiert die Substanz schon 
bei gewohnlicher Temperatur, verdiinnte Salpetersiiure tut dasselbe 
beim Erwiirmen. Beim Kochen mit der starken Siiure wird sie gelost 
und ganz zerstort. Desgleichen wird die Verbindung beim gelinden 
Erwiirmen mit Salzsiiure und Kaliumchlorat zersetzt und gelost, die 
Fliissigkeit gibt aber beim Verdampfen nur ganz schwach die Murexid
reaktion. 

NH-CO 
I I 

2.6 - Dioxy - 8 - thiopurin, CO C.NH 

I II )C.SH 
NH-C.N 

Da in dem Bromxanthin das Halogen sehr fest gebunden ist. so muB 
man flir die Darsteliung des Thiokorpers einen groBen DberschuB von 
Kaliumhydrosulfid anwenden und die Temperatur auf 1200 steigern. 

27* 
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Dementsprechend wurden 3 g reines Bromxanthin mit 75 cern 
einer Normallosung von Kaliumhydrosulfid im geschlossenen Rohr 
unter dauernder Bewegung dreiStunden auf 1200 erhitzt. Es geht 
dabei vollig in LOsung, und beim Erkalten scheidet sich das Kalium
salz des Dioxythiopurins als schwach gelb gefarbte, voluminose Masse 
abo Dieselbe wird nach dem Verdiinnen mit dem gleichen Volumen 
Wasser durch Erwarmen wieder gelost, und die Fliissigkeit mit Salz
saure iibersattigt. Dabei falit der Thiokorper als schwach gelbes, un
deutlich kristallinisches Pulver aus. Die Ausbeute betriigt etwa 60% 
des angewandten Bromxanthins. Da das Rohprodukt noch wenig Brom 
enthielt, so wurde es mit J odwasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96, 
und etwas Jodphosphonium 15 Minuten lang auf dem Wasserbade 
erwarmt, wobei es nur zum kleineren Teil in Losung geht, dann die 
Mischung mit Wasser verdiinnt, filtriert, der Riickstand zunachst 
mit 13-prozentiger Salzsaure ausgekocht und endlich in heiBem, ver
diinntem Ammoniak gelost. Beim Ansauern fant dann das reine Dioxy
thiopurin als fast farbloses, schweres Pulver aus. Das iiber Schwefel
saure getrocknete Praparat enthalt ein Molekiil Kristallwasser, welche& 
beim mehrstiindigen Erhitzen auf 1500 vollig entweicht. 

0,2743 g Sbst. verloren bei 1500 : 0,0245 g H20. 

C5H ... N ... S02 + H20. Ber. H2 0 8,91. Gef. H2 0 8,93. 

Die wasserfreie Substanz gab folgende Zahlen: 

0,2073 g Sbst.: 0,2480 g CO2 und 0,0438 g H20. 
0,1778 g Sbst.: 47,4 ccm N (16 0 , 745 mm). 
0,1968 g Sbst.: 0,2457 g BaSO .... 

C5H ... N ... S02 • Ber. C 32,61, H 2,17, N 30,43, S 17,39. 
Gef. " 32,62, " 2,34, " 30,46, " 17,15. 

Das 2.6-Dioxy-8-thiopurin verkohlt beim Erhitzen, ohne zu 
schmelzen. Es ist in Wasser und selbst in starker Salzsaure sehr schwer 
loslich, wird dagegen ziemlich leicht von konzentrierter Schwefel
saure aufgenommen. Die neutralen Alkalisalze losen sich auch in 
kaltem Wasser sehr leicht; beim Einleiten von Kohlensaure entstehen 
die sauren Salze, von welchen die Kaliumverbindung aus warmem 
Wasser in auBerst feinen, biegsamen Nadeln kristallisiert. Das neu
trale Baryumsalz ist in heiBem Wasser ziemlich schwer loslich und 
fant beim Erkalten als undeutlich kristallinisches Pulver aus. Das. 
Ammoniaksalz kristallisiert aus warmem Wasser, worin es leicht lOslich 
ist, in feinen Nadelchen; die ammoniakalische LOsung gibt mit Silber
nitrat einen gelben, amorphen Niederschlag. Von Salzsaure und 
Kaliumchlorat wird das Dioxythiopurin rasch oxydiert und gelost .. 
und die Fliissigkeit gibt beim Verdampfen stark die Murexidreaktion. 
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Das Dioxythiopurin hat die gleiche Zusammensetzung wie die von 
N enekil) vor 27 Jahren beschriebene Urosulfinsaure. Ob es damit 
identisch oder isomer ist, kann ich noeh nieht sagen, well dazu ein 
direkter Vergleich beider Korper notig ist. reh hoffe, diese Lucke 
spater ausfiillen zu konnen. 

Bei diesen Versuchen bin ich von den Herren Dr. Paul Hunsalz 
und Dr. Friedrich Hubner unterstutzt worden, wofur ich den
selben besten Dank sage. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 5, 45 [1872]. 
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29. Emil Fischer: 'Ober eine scheinbare lntramolekulare Umlagerung 
In der Puringruppe. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 31, 542 [1898]. 

(Vorgetragen in der Sitzung vom 24. Januar vom Verfasser.) 

Das kiirzlich beschriebene 7 -Methyl-6-amino-2-chlorpurin 1), 

N=C.NH2 
I I 

Cl.C C.N.CH3 , 

II !I )CH 
N-C.N 

dessen Struktur durch Dberfiihrung in 7-Methyladenin und 7-Methyl
hypoxanthin festgeste11t wurde, tauscht beim Erwarmen mit ver
diinntem, wasserigem Alkali das Halogen gegen Hydroxyl aus und 
liefert ein Methylaminooxypurin, welches bei normalem Verlauf der 
Reaktion folgende Struktur haben miiBte: 

N=C.NH2 
I I 

OC C.N.CH3 • 

I II )CH 
HN-C.N 

In Wirkllchkeit aber ist das Produkt identisch mit dem 7-Methyl-
guanin: HN-CO 

I I 
NH2 .C C.N.CH3 • 

II II )CH 
N-C.N 

Da diese Beobachtung mit allen iibrigen, untereinander gut harmo
nierenden Sch1iissen beziiglich der Struktur der Purink6rper in schroffem 
Widerspruch stand, so kam ich nach langem Zweifeln zu der Dber
zeugung, daB der anscheinend so einfach verlaufende Vorgang eine 
anormale Reaktion sein miisse. 

Anfanglich neigte ich zu der Annahme, daB hier eine Wanderung 
der Amidogruppe stattfinde. Aber die niihere Untersuchung hat eine 
einfachere Erklarung des Prozesses gestattet. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 116 [1898]. (5. 397.) 
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Diejenigen Purinkorper, we1che keinen durch Metalle ersetzbaren 
Wassersto££ enthalten, werden von wiisserigem Alkali leicht angegri££en. 
Dabei £indet, wie fiir das Ca££ein und die Tetramethylharnsiiilre1) 

nachgewiesen ist, unter Wasseraddition eine Aufspaltung des Purin
kerns statt. Nimmt man nun an, daB das gleiche bei dem 7-Methyl-
6-amino-2-chlorpurin zwischen dem Stickstoff 1 und dem Kohlensto££ 6 
erfol~, und dann gleich hinterher durch Salzsiiureabspaltung wieder 
Ringbildung statt£indet, so wiirde sich die Bildung des Methylguanins 
durch £olgendes Schema darste11en lassen: 

N=C.NHg 
I I 

C1.C C.N.CHs 
II II )CH 
N-C.N 

CO.NH2 
I 

NH2 .C.CI C.N.CHs 

II II )CH 
N-C.N 

HN-CO 
I I 

NH2 .C C.N.CHs · 

II II )CH 
N-C.N 

Oder die Abspaltung der Salzsiiure geht der Anlagerung von Wasser 
voraus, so daB als Zwischenprodukt die Verbindung 

N=C 

I /1 
/NH I 

C C-N.CHa 

II II )CH 
N--C-N 

entstehen wiirde, was im wesentlichen auf dasselbe herauskommt. 
Um diese Auffassung des Vorganges zu priifen, habe ich das 

7 -Methyl-6-methylamino-2-chlorpurin, 

N=C.NH.CHs 
I I 

C1.C C.N.CHs 

II II )CH 
N-C.N 

ebenfa1ls durch wasseriges Alkali zersetzt und dabei in der Tat das 
Dimethylguanin 2) von der Formel 

CHs·N-CO 
I I 

NH2 .C C.N.CHs 
II II )CH 
N-C.N 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3', 3013 [1897]. (5. 370.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3', 2413 [1897]. (5. 350.) 
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erhalten. Da eine Wanderung des an Stickstoff gebundenen Methyls 
unter den Bedingungen des Versuches im hochsten Grade unwahr
scheinlich ist, so beweist dieses Resultat unzweideutig, daB die ur
spriinglich als Substituent am Purinkern stehende Methylaminogruppe 
als Ringglied in den Alloxankern eintritt. 

Dadurch ist die groBte Schwierigkeit, welcher ich bei den struktur
chemischen Schliissen in der Puringruppe wahrend der letzten zwei 
Jahre begegnet bin, gliicklich wieder beseitigt. Immerhin zeigen solche 
Beobachtungen, wie vorsichtig man die Metamorphosen dieser Klasse 
von Korpern beurteilen mull. 

Verwandlung des 7 - Methyl- 6 - amino - 2 - chlorpurins in 
7 - Methylguanin. 

5 g des Chlorkorpers werden in 400 ccm kochendem Wasser ge
lost, mit 20 ccm 33-prozentiger Natronlauge vermischt und 2 Stunden 
auf 1000 erhitzt. Eine Probe der Fliissigkeit darf dann beim Abkiihlen 
auf 00 und starkem Reiben keine unveranderte Chlorverbindung mehr 
abscheiden. Man lallt erkalten, filtriert von einem geringen, amorphen 
Niederschlag, welcher sich schon in der Warme gebildet hat, und iiber
sattigt mit Essigsaure. Dabei fallt das Methylguanin zunachst amorph, 
verwandelt sich aber beim nachtraglichen Erwarmen auf dem Wasser
bade in eine kristallinische Masse und wird nach dem Erkalten filtriert. 
Die Ausbeute an diesem Produkt betrug 60-65% der Theorie. Es 
wurde in der bekannten 1 ) \Veise durch Kristallisation des Hydro
chlorats gereinigt und gab dann folgende Zahlen: 

Ber. C 43,64, H 4,24, N 42,42. 
Gef. " 43,70, " 4,39, " 42,29. 

Die Eigenschaften der Base stimmten genau iiberein mit der Be
schreibung, welche ich friiher von dem 7-Methylguanin gegeben habe; 
insbesondere lieferte sie bei der Oxydation mit Chlor erhebliche Mengen 
von Guanidin, welches als Pikrat analysiert wurde: 

CH/iNa .CeH 2(N02 )sOH. Ber. N 29,2. Ge£. N 29,2. 

Verwandl ung des 7 - Methyl- 6 - methylamino - 2 - chlor
purins in 1. 7 - Dimethylguanin. 

Die Wechselwirkung zwischen dem Chlorkorper und Alkali erfolgt 
hier langsamer als im vorigen Fall. Andererseits wird das Dimethyl
guanin, welches kein Metallsalz mehr bilden kann, im Gegensatz zu 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 38, 2412 [1897]. (5. 348.) 
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dem sauren Monomethylguanin bei langerem Erwarmen mit Alkali 
zerstort. Infolgedessen ist es notig, die Operation vor der vollstandigen 
Umwandlung des Chlorkorpers zu unterbrechen. Aber auch dann 
bleibt die Ausbeute hinter der im vorigen Beispie1e erhaltenen weit 
zuriick. 

10 g kristallwasserhaltiges 7 -Methyl-6-methylamino-2-chlorpurin, 
C7HSN6Cl + 2 H20, wurden in 800 ccm heiJ3em Wasser gelost und 
nach Zusatz von 30 ccm 33-prozentiger Natronlauge Il/2 Stunden auf 
1000 erhitzt. Beim Abkiihlen schied sich bald der unveranderte Chlor
korper ab; nach mehrstiindigem Stehen bei 0 0' betrug seine Menge 
6,15 g. Das Filtrat wurde mit Essigsaure schwach iibersattigt und 
unter vermindertem Druck auf etwa 50 ccm eingedampft. Beim Ab
kiihlen schied sich eine rot1ich gefarbte Masse ab, welche nach langerem 
Stehen bei 00 abgesaugt und mit wenig kaltem Wasser gewaschen 
wurde. Diese1be enthielt das Dimethylguanin, vermischt mit Kiesel
saure, welche aus dem Glase stammte. Sie wurde mit 15 ccm Wasser 
unter Zusatz von etwas Tierkohle ausgekocht. Das Filtrat schied 
beim Abkiihlen das Dimethylguanin als kristallinische Masse abo Seine 
Menge betrug 0,77 g, was auf die Menge des zersetzten Chlorkorpers 
berechnet, ungefahr 25% der Theorie entspricht. Da das Produkt 
noch geringe Mengen eines chlorhaltigen Korpers enthielt, so wurde 
es in 6 ccm Salzsaure yom spezifischen Gewicht 1,07 heiJ3 gelost und 
das nach dem Erkalten auskristallisierte Hydrochlorat nach dem 
Filtrieren in warmer, wasseriger Losung durch Ammoniak zersetzt. 
Die Menge der reinen, getrockneten Base betrug 0,35 g. 

C7H9N50. Ber. C 46,92, H 5,02. 
Gef. " 46,89, " 5,09. 

Die lufttrockne Substanz enthielt wie friiher 15,3% Wasser, 
welches bei 1000 wegging. Die Verbindung zeigte den Schmelzpunkt, 
das Aussehen, die Loslichkeit und das charakteristische, schwerlosliche 
Chloroplatinat des 1.7 -Dimethylguanins. Auch lieferte sie mit Salz
saure und chIorsaurem Kali in der friiher 1) beschriebenen Weise 
oxydiert Methylguanidin, iiir dessen Pikrat der Schmp. 2000 gefunden 
wurde. 

Bei diesen Versuchen bin ich von den HHrn. Dr. P. Hunsalz 
und Dr. F. Lehmann unterstiitzt worden, woiiir ich denselben besten 
Dank sage. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2414 [1897]. (5. 351.) 
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30. Hans C1emm: ttber ein neues Oxydationsprodukt des Theobromins. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 31, 1450 [1898]. 
(Eingegangen am 8. Juni.) 

Aus der ,8-(7.9)-Dimethylharnsaure entsteht durch Oxydation 
mittels Salzsaure und chlorsaurem Kali ein Korper von der Zusammen
setzung C7H10N4,05' der nach seiner Entstehungsweise Oxy-,8-dimethyl
harnsaure genannt worden istl). Er erwies sich als ein Abkommling 
der Mesoxalsaure und stand unter den Derivaten der Harnsaure bisher 
ohne Analogie da. Ein Isomeres dieses Korpers habe ich als Neben
produkt bei der Darstellung des Methylalloxans durch Oxydation des 
Theobromins mit chlorsaurem Kalium und Salzsaure erhalten2). Da 
dasselbe ganz ahnliche Eigenschaften und daher sehr wahrscheinlich 
auch eine lihnliche Struktur, wie die Oxy-7.9-dimethylharnsaure hat, 
so nenne ich es Oxy-3.7-dimethylharnsaure. Beim Kochen mit Wasser 
verwandelt es sich in ein neues Isomeres, welches mit Basen die gleichen 
Spaltungsprodukte gibt, und welches ich Iso-oxy-3. 7 -dimethylharn
saure nenne. Die Struktur dieser beiden Verbindungen ist aus den 
bisherigen Beobachtungen nicht mit Sicherheit abzuleiten. 

Oxy - 3.7 - dimethylharnsa ure. 

Tragt man in 8 Teile Salzsaure (spez. Gewicht 1,19) und 15 Teile 
Wasser, worin 5 Teile Theobromin suspendiert sind, allmahlich unter 
Erwarmung auf 40-500 2,5 Teile chlorsaures Kalium ein, so lost sich 
die Base fast vollkommen auf, wobei eine LOsung von Methylalloxan 
entsteht. Gegen Ende der Reaktion scheidet sich jedoch die Oxy-
3.7 -dimethylharnsaure grob kristallinisch aus. Ihre Menge vermehrt 
sich beim Abkiihlen; im ganzen betragt sie etwa 10% des angewandten 
Theobromins. Der neue Korper wird durch Umkristallisieren aus 
etwa 12 Teilen heiBen Wassers gereinigt. Dabei ist aber tangeres Er
hitzen zu vermeiden, wei! sonst die Umwandlung in die Isoverbindung 
stattfindet. Beim Trocknen bei 1300 bleibt das Gewicht des Korpers 
konstant. 

1) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. n, 1781 [1884]. (S.158.) 
2) E. Fischer, Liebigs Annal. d. Chern. IUS, 304 [1882] (5. 122) und 

Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3090 [1897] (5. 374). 
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0,1938 g Sbst.: 0,2600 g CO2 , 0,0750 g H20. 
0,1399 g Sbst.: 29,6 ccm N (20,5°, 754 mm). 
0,2548 g Sbst.: 55,9 ccm N (130, 746 mm). 
0,1873 g Sbst.: 0,2512 g COB, 0,0778 g H20. 
0,1997 g Sbst.: 42,7 ccm N (220, 764 mm). 

C7H10N4,06' Ber. C 36,52, H 4,35, N 24,35. 
Gef. " 36,58, ,,4,3, ,,23,96. 

" 36,58, " 4,59, " 24,48, 24,35. 
Der Korper schmilzt unter Zersetzung bei 201-2030 • In Alkohol 

und Chloroform ist er auch in der Hitze schwer loslich, Eisessig jedoch 
nimmt beim Kochen betrachtliche Mengen auf. Von heiBem Wasser 
sind wenig mehr als 10 Teile zur LOsung notig. Alkalien und Baryt
wasser l&en ibn beim Erwarmen leicht, ebenso Ammoniak. Am
moniakalische Silberlosung erzeugt in letzterer LOsung keinen Nieder
schlag, jedoch entsteht beim Wegkochen des Ammoniaks eine weiBe 
Fanung. In konzentrierter Salzsaure ist die Oxy-3.7-dimethylharn
saure schwer loslich. Durch konzentrierte Salpetersaure wird sie beim 
Erwarmen unter reichlicher Entwickelung brauner Dampfe zersetzt, 
gibt beim Verdampfen aber keine Murexidreaktion. 

Einigen AufschluB iiber ihre Konstitution gab die Spaltung mit 
Baryt, wobei Mesoxalsaure und Methylharnstoff entstehen. 

2 g ~-3.7-dimethylharnsaure werden lnit 20 ccm Wasser iiber
gossen und eine filtrierte LOsung von 4 g (ber. nahezu 3 g) Baryt
hydrat in 60 ccm Wasser hinzugefiigt. Die Substanz blieb hierbei zum 
groBten Teil ungelost. Nun wurde erwarmt, bei 400 trat schon schwacher 
Ammoniakgeruch auf, bei 500 erfolgte vollkommene Auflosung. Bei 
700 wurde der Ammoniakgeruch starker, und es fiel ein weiBer Nieder
schlag aus, der Silberlosung reduzierte. Man erhielt nun 3 Minuten im 
Sieden und filtrierte nach dem Erkalten den Niederschlag abo Seine Menge 
bet rug 1,3 g. In dem Filtrat lieB sich nach dem Entfernen des Baryts 
der Methylharnstoff leicht lnit Hilfe des Nitrats isolieren und durch den 
Schmelzpunkt identifizieren. Der weiBe Niederschlag wurde zum Nach
weis der Mesoxalsaure in 2,5 ccm verdiinnter Salzsaure (spez. Gewicht 1,07) 
und 3 ccm Wasser gelost, wobei ziemlich viel Kohlensaure entwich. Zu 
dieser LOsung fiigte man eine filtrierte LOsung von 0,5 g Phenylhydrazin 
in 10 ccm Wasser und 0,5 ccm Salzsaure (spez. Gewicht 1,19). Sofort 
fiel ein gelber Niederschlag aus, welcher die Eigenschaften und Zu
sammensetzung des Mesoxalsaurephenylhydrazons zeigte 1). 

0,1290 g Sbst.: 14,6 ccm N (170, 763 mm). 
~H8N2040' Ber. N 13,46. Gef. N 13,19. 

1) Die altere Angabe tiber den Schmelzpunkt dieses Hydrazons (Elbers, 
Liebigs Annal. d. Chem. n1', 355 [1885]) fand ich bei langsamem Erhitzen bestatigt. 
Bei raschem Erhitzen erfolgt aber das Schmelzen, das mit Zersetzung der Sub
stanz verbunden ist, erst gegen 174 0. 
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Iso - oxy - 3.7 - dimethylharnsaure. 

Zur Umwandlung der Oxy-3.7-dimethylharnsaure in die Isoverbin
dung geniigt 1angeres Kochen mit Wasser, wie sich beim Umkristalli
sieren groBerer Mengen gezeigt hat und was auch folgender Versuch 
beweist. 

0,5 g Oxy-3.7-dimethy1harnsaure wurden in 5 ccm Wasser ge10st 
und im gesch10ssenen Rohr 1 Stunde im Wasserbade erhitzt. Beim 
Offnen entwich eine Spur Kohlensaure. Aus der Losung fie1 auch 
beini Abkiihlen mit Eiswasser nichts mehr aus. N ach dem Eindampfen 
kristaliisierte die 1eicht 10sliche Isoverbindung in schonen derben 
Kristallen aus, die gleichfalls bei 201-2030 unter Zersetzung schmelzen. 

0,1972 g Sbst.: 0,2637 g CO2 und 0,0800 g H20. 
0,1444 g Sbst.: 29,8 ccm N (140, 749 mm). 

C7H10N4,0o' Ber. C 36,52, H 4,35, N 24,35. 
Gef. " 36,47, " 4,51, " 23,92. 

Die Isoverbindung lOst sich schon in 3/4 Teilen kochendem Wasser 
und unterscheidet sich dadurch scharf von dem Isomeren, welches 
etwas iiber 10 Teile verlangt. Sie lost sich dagegen in A1koho1 erst 
beim Erwarmen in nennenswerter Menge; in Chloroform ist sie auch 
in der Hitze schwer 10slich. Eisessig, Alkalien und warme Mineral
sauren lOsen sie sehr 1eicht. Von Jodwasserstoffsaure werden die 
Oxy- und die Iso-oxy-3.7-dimethylharnsaure, ebenso wie die Oxy-
7.9-dimethylharnsaure unter Abscheidung von Jod in leicht 10sliche, 
schon kristallisierende Produkte verwandelt. 

Die Spaltung mit Baryt verlauft bei der Iso-oxy-3. 7 -dimethyl
harnsaure ebenso, wie bei der isomeren Verbindung. Methylharnstoff 
und Phenylhydrazon der Mesoxalsaure wurden in gleicher Weise isoliert. 
Letzteres zeigte die erwartete Zusammensetzung. 

0,1058 g Sbst.: 12,6 ccm N (17°, 757 mm). 

C9HsNZ04,. Ber. N 13,46. Gef. N 13,76. 

Hr. O. Tietze-Berlin war so giitig, 
die Kristalle der Iso-oxy-3. 7 -dimethyl
harnsaure zu untersuchen. Er teilt 
folgendes mit: 

M = oG, (001) 
r = P 00, (011) 
x = - p 00, (101) 
Y = + P 00, (101) 
f = 00 P, (110) 
h=ooP2, (120) 
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System: Monoklin. 
Achsenverhaltnis: a, b, c = 0.790784:: 1 : 1.20915 

Winkel fJ = 83 0 9'22" . 

Die Flachen geben sehr gute Reflexe; was die optischen Reflexe 
betrifft, so sind dieselben folgende: 

Die optische Achsenebene steht senkrecht auf der kristallographi
schen Symmetrieebene, die zweite Mittellinie fallt mit der kristallo
graphischen Symmetrieachse zusammen, die erste bildet einen Winkel 
von ungefiihr 30 mit der Vertikalachse des Kristalls. 

Der Winkel der optischen Achsen in Luft um die erste Mittellinie 
betragt: 

fUr Li 62 0 10', 
" Na 62 0 33', 
" TI 62 0 51'. 

Der wahre Winkel der optischen Achsen ist: 

fiir Li 33 0 27', 
" Na 330 4:6' 20", 
" Tl 330 59'. 

Die Dispersion ist (! < v um die erste Mittellinie. Die Doppel
brechung ist stark, ihr Charakter positiv. 

Hrn. Professor E. Fischer sage ich fiir die Unterstiitzung, die 
er mir bei dieser Arbeit zuteil werden lieB, meinen herzlichsten Dank. 
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31. Emil Fischer und Friedrich Ach: Weitere Synthesen von 
Xanthinderivaten aus methylierten Harnsiuren. 

Berichte der deutschen chernischen Gesellschaft 31, 1980 [1898]. 

(Eingegangen arn 30. J uli.) 

Der erste Dbergang von Methylderivaten der Harnsaure zu den
jenigen des Xanthins wurde bei der 1.3-Dimethylharnsaure beob
achtet. Diese1be verwandelt sich beim Erhitzen mit einem Gemisch 
von Phosphoroxychlorid und Phosphorpentachlorid in Chlortheophyllin, 
aus we1chem das Theophyllin und Caffeln zuerst synthetisch bereitet 
wurden!). Der gleiche Vorgang konnte spater bei der Tetramethyl
harnsaure durch Erhitzen mit Phosphoroxychlorid allein bewirkt 
werden, wobei ein Methyl abgespalten und Chlorcaffeln gebildet wird 2 ). 

Als dann das Hydroxycaffeln als Trimethylharnsaure erkannt wurde, 
erschien auch die schon vor vie1en Jahren beobachtete Rtickverwand
lung desselben in Chlorcaffein als ein Beispiel der gleichen Reaktion 3). 
Alle diese methylierten Harnsauren enthalten nun 2 Methyle im Alloxan
kern, und das schien anfanglich eine wesentliche Bedingung fUr das 
Gelingen der Xanthinbildung zu sein. Denn die Harnsaure selbst 
verliert bei der Behandlung mit den Chloriden des Phosphors zunachst 
nicht das in der Stellung 8 befindliche, sondern die beiden im Alloxan
kern stehenden Sauerstoffatome und geht tiber in das 8-0xy-2.6-dichlor
purin4), von welchem der Dbergang zu dem Xanthin erst auf einem 
Umwege tiber das Trichlorpurin gelang 5). Ahnliche Erfahrungen 
wurden bei der 3.7-Dimethylharnsaure gemacht, denn sie verliert 
beim Erhitzen mit Phosphor-oxychlorid und -pentachlorid zuniichst 

1) E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chern. Gesellsch. Z8, 3135 [1895]. 
(5. 219.) 

2) E. Fischer, Berichte d. d. cht;rn. Gesellsch. 30, 3010 [1897]. (5. 368.) 
3) E. Fischer, Liebigs Annal. d. Chern. ZI5, 271 [1882]. (5. 98.) 
4) E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2208 [1897]. 

(5. 288.) 
6) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2228 [1897]. (So 313.) 
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das in der Ste11ung 6 befindliche Sauerstoffatom und bildet das 3.7-Di
methyl-2.8-dioxy-6-ch1orpurin, 

N=C.Cl 
I I /CH3 
CO C.N"CO ' 
I II / 

CH3·N-C.NH 

aus we1chem dann allerdings auf indirektem Wege auch das 3.7-Di
methylxanthin (Theobromin) gewonnen werden konnte1 ). Ahnlich 
liegen die Verh1i.ltnisse bei der 7-Methylhams8oure. Durch Erhitzen 
mit einem Gemisch von Oxychlorid und Pentachlorid wird sie ebenfalls 
nicht in das entsprechende Chlorxanthin, sondem in 7-Methyl-8-oxy-
2.6-dichlorpurin verwandelt. 

Da aber gerade die allgemeine Oberfiihrung von Monomethyl
und Dimethyl-Harns8ouren, wie sie bei der direkten Methylierung der 
Harns80ure gebildet werden, in Xanthine eine leichtere Gewinnung der 
letzteren gestatten wiirde, so haben wir uns bemiiht, durch Abanderung 
der experimente11en Bedingungen diesen Verlauf der Reaktion Zu 
erzwingen. Das ist nun ge1ungen durch Vermeidung des Phosphor
pentach1orids. Wird z. B. die 3.7-Dimethylhams8oure mit Phosphor
oxych1orid allein zum Sieden erhitzt und das hierbei entstehende 
Produkt nach dem Entfemen des iiberschiissigen Oxychlorids mit 
Alkohol gekocht, so entsteht nicht das oben erwahnte, in der Ste11ung 6 
substituierte Chlorderivat, sondem statt dessen in sehr befriedigender 
Ausbeute das 3.7-Dimethyl-2.6-dioxy-8-ch1orpurin oder Chlortheobromin, 

NH-CO 
I I /CH3 

CO C.N"C Cl . 
I 1I,f'· 

CH3·N-C.N 

In derselben Weise l808t sich die 3-Methylhams8oure (lX-Methyl
hams8oure) in das zugeh6rige Chlorxanthin iiberfiihren. Diese Chlor
produkte k6nnen nach den bekannten Methoden durch Reduktion 
leicht in die entsprechenden Xanthine oder durch Methylierung in 
die h6heren Homologen verwande1t werden. 

Das neue Verfahren hat zun80chst das bisher nicht beschriebene 
3-Methylxanthin geliefert und femer neue Synthesen des Theobromins 
und Ca££ems ergeben. Besondere Beachtung verdient endlich der da
durch erm6glichte Dbergang von der lX-Methylhams8oure zum Theo
bromin; denn das aus der ersteren entstehende Methylchlorxanthin 

1) E. Fischer, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 1839 [1897]. (S. 265.) 
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geht bei weiterer Methylierung zunachst in Chlortheobromin iiber. 
Dadureh wird die Stellung des Alkyls in der iX-Methylharnsaure be
stimmt. DaB dasselbe sich im Alloxankern befindet, war schon langst 
durch die von Hill ausgefiihrte Spaltung in Monomethylalloxan und 
Harnstoff bewiesen; dagegen blieb es bis jetzt zweifelhaft, ob es sich 
in der Stellung 1 oder 3 befinde. Da nun in dem Theobromin nach 
den friiheren Darlegungen 1) die beiden Methyle die Stellung 3 und 7 
haben, so folgt fiir die iX-Methylharnsaure die Strukturformel 

NH-CO 
I I 

CO C.NH" 
I II/CO 

CHa·N-C.NH 

und der Name 3-Methylharnsaure. Aus diesem Resultat wurde dann 
ferner fiir die von E. Fischer und H. Clemm aus Monomethylalloxan 
synthetisch dargestellte, isomere Saure die Formel der 1-Methylharn
saure gefolgert 2). 

AuBer den zuvor genannten beiden Monomethylharnsauren ist 
noch eine dritte von v. Loeben unter dem Namen ~-Methylharnsaure 
beschrieben worden, welche auch das Methyl im Alloxankern enthaIt 3). 
Wir sind dieser Verbindung bei der direkten Methylierung der Harn
saure ebenfalls begegnet, und die Priifung ihres Verhaltens gegen 
Phosphoroxychlorid hat uns zu der Dberzeugung gefiihrt, daB sie 
nicht, wie E. Fischer und H. Clemm vermuteten, ein Gemenge 
von 1- und 3-Methylharnsaure ist, sondern als ein selbstandiges 
chemisches Individuum betrachtet werden muB. Da das gleiche fiir 
die 7-Methyl- und 9-Methyl-Harnsaure gilt, so ist die Zahl der Mono
methylharnsauren, welche samtlich das Alkyl an Stickstoff gebunden 
enthalten, nun auf fiinf angewachsen, wahrend in der Harnsaure nur 
vier substituierbare Wasserstoffatome vorhanden sind. 

Die Existenz von diesen fiinf Isomeren ist strukturchemisch nich t 
mehr zu erklaren, und es scheint deshalb notig zu werden, die gebrauch
liche Strukturforme1 der Harnsaure, welche alle ihre sonstigen Ver
wandlungen am besten veranschaulicht, durch raumliche Betrach
tungen zu erweitern. Man konnte dabei mit Riicksicht auf die doppelte 
Bindung in der Kohlenstoffkette an eine Isomerie im Sinne von Fumar
und Malei'n-Saure denken. Es ist aber auch die Moglichkeit nicht 
ausgeschlossen, daB der Grund der Verschiedenheit beim Stickstoff 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 554 (5. 243), 1839 (5. 265) [1897]. 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3090 [1897]. (5. 373.) 
3) Liebigs Annal. d. Chern. le9S, 181 [1897]. 
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zu suchen ist. J edenfalls werden wir versuchen, diese fiir die Theorie 
der Harnsiiure recht interessante Isomerie, welche man voraussichtlich 
auch bei den anderen Purinkorpern finden wird, weiter aufzukliiren. 

Verwandlung der 3 - Methylharnsiiure in 3 - Methyl

HN-CO 
I I 

chlorxanthin, CO C.NH" 
I II ,f'C. CI 

CHa·N-C-N 
1 Tell getrocknete und fein gepulverte, reine 3-Methylharnsiiure 

(lX-Methylharnsiiure) wird mit 8,5 Tellen Phosphoroxychlorid im ge
schlossenen GefiiB unter steter Bewegung auf 130-1400 erhitzt, bis 
eine klare, braunrote Losung entstanden ist. J e nach dem Grade der 
Vertellung und der mechanischen Bewegung sind hierzu 5-9 Stunden 
erforderlich. Die Losung wird dann im Vakuum zur Entfernung des 
Phosphoroxychlorids moglichst vollstiindig eingedampft und der braune, 
firnisartige Riickstand mit der 20-fachen Menge Alkohol 2-3 Stunden 
am RiickfluBkiihler erwiirmt. Dabei entsteht anfangs cine klare LOsung, 
aus welcher sich aber bald das Methylchlorxanthin als kornige, gelbe 
Kristallmasse abscheidet. Die Gewinnung desselben aus dem firnis
artigen Rohprodukt kann iibrigens auch durch Behandlung mit Wasser 
geschehen, wobei zuerst unter lebhafter Erwiirmung LOsung erfolgt 
und dann nach einiger Zeit die Kristallisation des Methylch10rxanthins 
eintritt. Das Produkt wird zuniichst in verdiinnter Natronlauge heiB 
gelost, mit Tierkohle behandelt, durch Schwefelsiiure wieder ausgefiillt 
und dann aus heiBem Wasser, wieder unter Zusatz von Tierkohle, 
umkristallisiert, bis es farblos geworden ist. 

Das aus Wasser umkristallisierte Produkt enthiilt 1 Molekiil Wasser, 
welches beim mehrstiindigen Erhitzen auf 1150 vollig entweicht. Beim 
mehrtiigigen Stehen an der Luft nimmt die getrocknete Substanz das 
Wasser wieder auf. 

0,6317 g Substanz verloren 0,0544 g H 20. 

CeH6N4,02Cl + H20. Ber. H 20 8,24. 
Gef. 8,61. 

Das getrocknete Praparat gab folgende Zahlen: 
0,1616 g Sbst.: 0,2124 g CO2 , 0,0426 g H 20. 
0,1570 g Sbst.: 0,2063 g CO2 , 0,0404 g H 20. 
0,1486 g Sbst.: 34,7 ccm N (70, 753 mm). 
0,1879 g Sbst.: 46,1 ccm N (170, 752 mm). 
0,1963 g Sbst.: 0,1369 g AgCl. 

CeH6N4,02Cl. Ber. C 35,91, H 2,49, N 27,93, Cl 17,70. 
Gef. " 35,85, 35,83, " 2,93, 2,86, " 28,06, 28,17, " 17,25. 

Fischer, Puringruppe. 28 
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Das 3-Methylchlorxanthin zersetzt sich bei 340-345 0 unter Auf
schaumen. Die wasserhaltige Verbindung ver1angt zur Losung un
gefahr 250 Teile kochendes Wasser. Sie ist auch in Alkoho1 nur wenig 
und noch schwerer in Aceton, Essigester oder Benzol 10slich. Die 
wasserfreie Verbindung lost sich ebenfalls in abso1utem Alkoho1 schwer 
und kristallisiert nach starkem Einengen in farb1osen, haufig kon
zentrisch verwachsenen B1attchen. Aus Wasser erha1t man beim 
1angsamen Erkalten glanzende, flache, prismatische Kristalle. 

In verdiinnten Alkalien ist das Methylch10rxanthin sehr 1eicht 
10slich, durch starke Natronlauge wird aber daraus das Natriumsa1z 
in sehr feinen Nadelchen gefiillt. Warmes Ammoniak lOst ebenfalls 
leicht, und bei geniigender Konzentration krista1lisiert das Ammonium
salz in sehr feinen Nade1n; durch 1angeres Kochen mit Wasser wird 
es vollig in Methylchlorxanthin und Ammoniak zerlegt. Das Baryum
salz ist se1bst in heiDem Wasser schwer 10slich und kristallisiert daraus 
in feinen Nade1chen. Die ammoniakalische Losung gibt mit Si1ber
nitrat einen farb1osen, gallertigen Niederschlag, der auch beim Kochen 
bestandig ist. 

Konzentrierte Mineralsauren, besonders konzentrierte Schwefel
saure, 10sen die Verbindung leicht, lassen sie aber beim Verdiinnen 
mit Wasser wieder ausfallen. Durch warme Sa1petersaure oder durch 
Chlorwasser wird sie 1eicht oxydiert und gibt recht stark die Murexid
reaktion. Durch 3-stiindiges Erhitzen mit der 8-fachen Menge Sa1z
saure vom spez. Gewicht 1,19 auf 1250 wird das Methylchlorxanthin 
in 3-Methylharnsaure zurUckverwande1t. 

Verwand1ung von 3 - Methy1ch1orxanthin in Ch1or
theobromin. 

Diese1be 1aBt sich in alkalischer Losung sowohl mit J odmethyl 
wie mit methy1schwefe1saurem Kalium ausfiihren. Bei Anwendung des 
ersteren lost man 11 g Methylchlorxanthin in 66 cern Norma1-Ka1ilauge, 
fiigt 10 g J odmethy1 (11/3 Mol.) hinzu und erhitzt im geschlossenen 
Rohr unter dauerndem Schiitteln 3 Stunden auf 90 0 . Schon wahrend 
der Operation scheidet sich das Chlortheobromin kristallinisch abo 
1m zweiten Falle wird 1 g Methylchlorxanthin wiederum in 6 cern 
Norma1-Kalilauge gelOst und nach Zusatz von 1,2 g methylschwefel
saurem Kalium im geschlossenen Rohr 4-5 Stunden auf 140-1500 

erhitzt. Auch hier fiillt das Chlortheobromin schon in der Warme aus. 
Die Ausbeute ist in beiden Fallen recht befriedigend. Zur Reinigung 
wird das Produkt in Alkali oder Ammoniak ge10st und durch ver
diinnte Sauren oder durch Wegkochen des Ammoniaks wieder gefallt. 
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War das Methylchlorxanthin rein, so ist auch das Chlortheobromin 
kaum gefarbt. Zur volligen Reinigung wird dasselbe aus ungefahr 
250 Teilen siedendem Wasser umkristallisiert. Es scheidet sich aus 
dieser LOsung beim raschen Abkiihlen in feinen, farblosen, haufig 
biischelformig verwachsenen Nadelchen oder beim langsamen Erkalten 
in glanzenden, kurzen Prismen abo Das im Vakuum getrocknete Pra
parat verlor beim Erhitzen auf 1100 nicht an Gewicht. 

0,2064 g Sbst.: 0,2963 g CO2 , 0,0633 g H 20. 
0,1896 g Sbst.: 42,7 ccm N (18°, 764 mm). 

C7H 7N40 2Cl. Ber. C 39,16, H 3,27, N 26,11. 
Gef. .. 39,14, " 3,41, .. 26,16. 

Die Verbindung schmilzt bei 291 0 (korr. 3040 ) zu einer fast farb
losen Fliissigkeit. Sie lost sich in ungefahr 250 Teilen kochendem 
Wasser; schwerer ist sie in heiBem Alkohol loslich. Von verdiinnten 
Alkalien wird sie sehr leicht aufgenommen, aus diesen Losungen aber 
durch konzentriertes Alkali als Salz gefillt; sowohl Kalium- wie Natrium
Verbindung kristallisieren dabei in feinen Nadelchen. Das Baryum
salz ist auch in heiBem Wasser schwer loslich und kristallisiert daraus 
beim Erkalten sofort in sehr feinen, biegsamen Nadelchen. Von 
warmem, wasserigem Ammoniak wird die Verbindung ziemlich schwer, 
aber doch bedeutend leichter als von Wasser aufgenommen. Silber
nitrat erzeugt in der ammoniakalischen Losung einen farblosen, amorphen 
Niedersch1ag, welcher in iiberschiissigem Ammoniak lOslich ist und 
beim Wegkochen desselben in der gleichen Form wieder ausfillt. Von 
verdiinnten Mineralsauren wird Chlortheobromin sehr wenig, von 
konzentrierten etwas leichter gelost; es besitzt also nur geringe basische 
Eigenschaften und gleicht im ganzen sehr dem langst bekannten Brom
theobromin 1). 

Die Reduktion der Chlorverbindung zum Theobromin ge1ingt am 
leichtesten mit Jodwasserstoff. Man erwarmt die Verbindung mit der 
8-fachen Menge Jodwasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96 unter 
Zusatz von Jodphosphonium auf dem Wasserbade, wobei nach 15 bis 
20 Minuten eine klare, farblose LOsung entsteht. Beim Verdampfen 
derselben bleibt das Theobromin-J odhydrat in farblosen Kristallen 
zuriick. Dieselben werden entweder durch Wasser oder noch besser 
durch Ammoniak zerlegt, das iiberschiissige Ammoniak weggedampft 
und der Riickstand mit kaltem Wasser gewaschen. Durch Umkristalli
sieren des Rohproduktes aus heiBem Wasser erhaIt man das Theo
bromin in farblosen, kleinen Kristallen, welche gegen 345 0 schmelzen 
und alle Eigenschaften der natiirlichen Base, insbesondere auch die 

1) E. Fischer, Liebigs Annal. d. Chem. ~l5, 305 [1882]. (S. 123.) 

28· 
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charakteristische Verbindung mit Salpetersaure und Silbernitrat liefem. 
Die Ausbeute ist so gut wie quantitativ. 

Ebensoleicht kann das Chlortheobromin in Chlorcaffeln iiber
gefiihrt werden. 2 g Chlortheobromin wurden in 11,2 ccm Normal
Kalilauge (etwas mehr als 1 Molekiil) gelost und nach Zusatz von 1,6 g 
J odmethyl im geschlossenen Rohr unter dauemder Bewegung der 
Fliissigkeit 3 Stunden auf 90 0 erwarmt, wobei sehr bald die Kristal
lisation des Chlorcaffelns begann. Dasselbe wurde nach dem Erkalten 
filtriert, mit wenig verdiinnter Natronlauge ausgewaschen, wieder 
filtriert und mit Wasser gewaschen. Die Ausbeute betrug 95% des 
angewandten Chlortheobromins, und aus der ersten wasserigen Mutter
lauge konnten weitere 5% durch Ausschiitteln mit Chloroform isoliert 
werden, so qail auch diese Reaktion nahezu quantitativ verlauft. Das 
Chlorcaffeln wurde nach dem Umkristallisieren aus heiilem Wasser 
durch den Schmelzpunkt und ferner noch durch die Dberfiihrung in 
Athoxy- und Hydroxy-Caffem identifiziert. 

Das Chlortheobromin ist bisher aus dem Theobromin nicht dar
gestellt worden. 1m Gegensatz zum Chlorcaffeln entsteht es narnlich 
nicht, wenn die Base mit Salzsaure und chlorsaurem Kalium 1) oxydiert 
oder in siedendem Chloroform mit Chlorgas 2) behandelt wird. Ebenso 
verlauft die Einwirkung des gasformigen Chlors auf das trockne Theo
bromin bei 1300 wenig glatt; denn es bildet sich dabei nur eine ver
haltnismailig geringe Quantitat von Chlortheobromin. Leichter gelingt 
seine Bereitung bei Anwendung von Chlorjod. Man tragt zu dem 
Zweck 1 g fein gepulvertes Theobromin in 4 cern Chlorjod ein, erhitzt 
einige Zeit auf dem Wasserbade, verdampft dann das iiberschiissige 
Chlorjod unter stark vermindertem Druck und behandelt den Riick
stand mit schwefliger Saure. Dabei bleibt ein grauweiiles Produkt 
zuriick, welches filtriert, in Alkali gelost und durch Schwefelsaure 
wieder gefallt wird. Das so erhaltene Produkt ist rein weiil und liefert 
beim einmaligen Umkristallisieren aus heiilem Wasser reines Chlor
theobromin. Die Ausbeute betragt 30-40% des Theobromins. 

HN-CO 
I I 

3 - Methylxanthin, CO C.NH" 
I II /CH 

CHa·N-C-N 
Die Reduktion der Chlorverbindung geht sehr leicht und glatt 

vonstatten, wenn sie in der iiblichen Weise mit der 10-fachen Menge 

1) E. Fischer, Liebigs Annal. d. Chern. ~15, 304 [1882] (5. 122); femer 
Clernrn, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 1450 [1898]. (5. 426.) 

2) E. Fischer und F. Frank, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2606 
{1897]. (5. 354.) 
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Jodwasserstoff yom spez. Gewicht 1,96 unter Zusatz von Jodphos
phonium auf dem Wasserbade erwarmt wird, bis die LOsung farb10s 
geworden ist. Beim Eindampfen kristallisiert das J odhydrat in ziemlich 
derben Prismen. DbergieBt man dasse1be mit nicht zu vie1 Wasser, 
so lOst es sich zunachst, aber nach kurzer Zeit scheidet sich das freie 
Methy1xanthin, dessen Sa1ze schon durch Wasser zerlegt werden, a1s 
Kristal1pulver abo Noch volistandiger gewinnt man es durch Dber
sattigen des J odhydrats mit verdunntem Ammoniak und volliges 
Abdampfen, wobei die Ammoniakverbindung zersetzt wird. . Beim 
Aufnehmen des Ruckstandes mit kaltem Wasser b1eibt dann das ;Methy1-
xanthin zuruck. Zur Reinigung wird das Produkt in verdunnter, 
warmer Natron1auge gelOst, wenn notig, mit Tierkohle behandelt und 
mit Essigsaure wieder gefalit. Fur die Analyse wurde es nochmals 
aus kochendem Wasser kristallisiert und bei 1100 getrocknet, wobei 
aber keine Gewichtsabnahme stattfand. 

~0,1263 g Sbst.: 0,1996 g CO2 , 0,0463 g H20. 
0,1611 g Sbst.: 44,1 ccm N (90, 769 mm). 

C6HsN4 0 2 • Ber. C 43,37, H 3,61, N 33,73. 
Gef. " 43,10, " 4,07, " 33,32. 

Das 3-Methylxanthin farbt sich beim Erhitzen gegen 3600 ge1b 
und zersetzt sich bei hoherer Temperatur allmahlich, ohne zu schme1zen. 
Es kristallisiert aus kochendem Wasser, wovon es ungefahr 350 Tei1e 
zur Losung verlangt, in feinen, glanzenden Nadelchen, oder bei groBerer 
Menge in kleinen, schief abgeschnittenen Prismen. In abso1utem Alkoho1 
lost es sich schwerer als in Wasser, und noch schwieriger wird es von 
Chloroform und Essigester aufgenommen. 

In verdunnten Alkalien ist das Methy1xanthin sehr 1eicht 10slich, 
konzentrierte Natronlauge filit daraus das Natriumsalz in der Ka1te 
a1s sehr feine, biegsame Nade1chen. Von warmem Ammoniak wird 
es ebenfalis ziem1ich 1eicht ge10st, scheidet sich aber beim Wegkochen 
des Ammoniaks wieder abo Das Baryumsalz ist se1bst in heiBem Wasser 
recht schwer !Oslich und kristallisiert daraus beim Erka1ten in sehr 
feinen Tafelchen. 

Mit den Mineralsauren bildet das Methy1xanthin ebenfalls krista1-
1isierte, aber wenig bestandige Salze. Das Hydroch1orat scheidet sich 
aus der Losung der Base in warmer starker Salzsaure, wovon ver
haltnismaBig vie1 notig ist, beim Erka1ten in feinen Nadelchen aus. 
Das schon kristallisierende Jodhydrat ist schon zuvor erwahnt. Sal
petersaure yom spez. Gewicht 1,16 lost in der Warme ziemlich leicht, 
und beim Erkalten falit das Nitrat in derben, aber nicht sehr rege1-
maBig ausgebildeten Kristalien. Das Salz kann fUr die Reinigung 
der Base benutzt werden. Versetzt man die sa1petersaure LOsung 
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mit iiberschiissigen Silbemitrat, so falit in der Kalte ein kristallinischer 
Niedersch1ag, welcher meist aus N adeln besteht, sich in der War me 
leicht wieder auflost und beim langsamen Erkalten in langen, diinnen 
Prismen kristallisiert. Dagegen erzeugt Silbemitrat in der ammonia
kalischen LOsung des Methylxanthins einen weiBen, amorphen Nieder
schlag, welcher auch in der Hitze bestandig ist. Mit Chlorwasser oder 
mit Salzsaure und chlorsaurem Kalium gibt Methylxanthin wie alle 
Xanthine sehr schon die Murexidreaktion. 

Die Verbindung ist ganz verschieden von dem Methylxanthin, 
welches von Kriiger und Salomon im Ham gefunden wurde, wie 
diese Herren durch den direkten Vergleich beider Praparate feststellen 
konnten 1). 

Methylierung des 3 - Methylxanthins. 

Wird das 3-Methylxanthin in alkalischer Losung mit J odmethyl 
behandelt, so entsteht je nach den Bedingungen Theobromin oder 
Caffein. Zur Gewinnung des ersteren lost man die Verbindung in der 
fiir 11/4 Mol. berechneten Menge Normal-Kalilauge, fiigt 11/4 Mol. 
J odmethyl hinzu und erwarmt im gesch10ssenen GefaB unter dauerndem 
Schiitte1n 3 Stunden auf 800. Nach dem Erkalten hat sich das Theo
bromin abgeschieden und kann durch Umkristallisieren aus heiBem 
Wasser leicht gereinigt werden. Es wurde durch Analyse, Schmelz
punkt und das charakteristische Doppelsalz mit Silbemitrat identifiziert. 

Verwendet man bei der Methylierung 21/4 Mol. Kalilauge und die 
entsprechende Menge J odmethyl und erhitzt wieder 3 Stunden unter 
Schiitte1n auf 800, so enthiilt die Fliissigkeit eine groBe Menge von 
Caffein, welches nach dem starken Einengen und Dbersattigen mit 
kaltem Alkali durch Auslaugen mit Chloroform und Umkristallisieren 
aus Benzol leicht gereinigt werden kann. Die Ausbeute betragt iiber 
100% des angewandten Methylxanthins. 

Verwandlung der 3.7- Dimethylharnsa ure in Chlor
theobromin. 

Sehr fein gepulverte, trockne 3.7-Dimethylhamsaure wird mit der 
8 1/ 2-fachen Gewichtsmenge Phosphoroxych1orid am RiickfluBkiihler 
gekocht, bis klare LOsung erfolgt. Die Dauer der Operation schwankt 
zwischen 5 und 20 Stunden, je nach dem Grade der Vertei1ung und 
der Reinheit der angewandten Saure. Nachdem jetzt das Phosphor
oxych1orid im Vakuum moglichst vollstandig abdestilliert ist, wird der 

1) Zeitschr. f. physiol. Chern. 14, 384 [1898]. 
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firnisartige Rtickstand in 6-8 Teilen absolutem Alkohol ge16st und 
am RtickfluBkiihler gekocht. Nach kurzer Zeit beginnt die Kristalli
sation des Chlortheobromins, welches offenbar aus einer bisher nicht 
isolierten Zwischenverbindung erst durch die Wirkung des Alkohols 
entsteht. Zur Vervollstandigung dieser Reaktion ist aber mehrstiindiges 
Kochen erforderlich; dabei empfiehlt es sich, den dicken Kristallbrei 
etwa nach einer halben Stunde abzufiltrieren und die Mutterlauge 
von neuem zu erhitzen. Die Ausbeute betragt tiber 90% der an
gewandten Dimethylharnsaure, so daB der Verlauf der Reaktion als 
ein recht glatter bezeichnet werden kann. Zur Reinigung wird das 
Chlortheobromin in verdiinntem, kaltem Alkali ge16st, mit etwas 
Tierkohle geschtitte1t, aus dem Filtrat mit Schwefe1saure wieder ge
fii.llt und zum SchluB aus etwa 250 Tei1en kochendem Wasser um
kristallisiert. 

Das Produkt zeigte alle Eigenschaften, we1che zuvor fiir das ChIor
theobromin angegeben sind. Zur v611igen Identifizierung wurde es 
noch in Theobromin, sowie in ChIorcaffein iibergefiihrt. 

Berlin und Waldhof bei Mannheim. 
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32. Henry A. Torrey: Zur Kenntnis des AlIocaiIeins. 

Berichte der deutschen chernischen Gesellschaft 31, 2159 [1898]. 

(Eingegangen am 10. August.) 

Das A1locaffeln wurde von E. Fischer zuerst aus dem Hydroxy
caffeln 1) und spater aus der Tetramethylharnsaure2 ) durch Behand
lung mit Chlor in wasseriger Losung dargestellt. Er fand, daB es weder 
durch Halogen, noch durch Salpetersaure in Alloxan verwandelt wird, 
dagegen beim Erwarmen mit Baryt ein un10sliches Baryumsalz liefert, 
welches Silberlosung stark reduziert und welches ihm deshalb mesoxal
saures Baryum zu sein schien. Diese Beobachtungen zeigten, daB 
bei der Bildung des Allocaffelns eine bisher ohne Analogie dastehende 
Aufspaltung des Purinkernes stattfindet. Um den Verlauf derselben 
festzustellen, habe ich auf Veranlassung von Herrn Professor Fischer 
den Abbau des AllocaffelllS naher untersucht. 

Schon beim Kochen mit Wasser verliert dasselbe Kohlensaure 
und verwandelt sich in eine Verbindung C7HllNa0 4 , welche A1locaffur
saure genannt werden mag. Ihre Bildung erfolgt nach der Gleichung: 

CsH9Na05 + H 20 = C7HllNa0 4 + CO2 • 

Allocaffem Allocaffursaure 

Sie ist eine Verbindung der Mesoxalsaure mit Methylamin und Di
methylharnstoff, denn sie wird durch Kochen mit iiberschiissigem 
Baryt in diese drei Korper zerlegt. Etwas anders verlauft die Spaltung 
durch Baryt bei 40°; es entsteht dabei das un10sliche Baryumsalz 
einer Saure, welche zwar im freien Zustand nicht analysiert werden 
konnte, welche aber nach der Zusammensetzung ihrer Phenylhydrazin
verbindung als das bisher unbekannte Monomethylamid der Mesoxal
saure zu betrachten ist und vielleicht eine der folgenden Formeln hat: 

COOH 

CO oder 

CO.NH.CHa 

COOH 

C: N.CHa . 

COOH 

1) Liebigs Annal. d. Chern. :eta, 275 [1882]. (5. ·101.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3011 [1897]. (5. 369.) 
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Die Phenylhydrazinverbindung wiirde dann folgendermaBen zu 
formulieren sein. 

COOH COOH 

C: N.NH.CaHs oder C: N.CHa 

CO.NH.CHa CO.N2H2·CaH 5 

Beim Erwarmen mit iiberschiissigem Alkali wird sie in Kohlensaure 
und eine Verbindung C9HnNaO gespalten, deren Konstitution noch 
nicht festgestellt ist. 

Allocaffursa ure. 

Das iiir die nachfolgenden Versuche verwendete Allocaffein war 
nach der Angabe von E. Fischer aus Tetramethylharnsaure 1 ) dar
geste1lt. 

Kocht man dasselbe mit der lOO-fachen Menge Wasser, so geht 
es bald in l))sung, indem Kohlensaure entweicht, und beim Verdampfen 
der L6sung auf dem Wasserbade bleibt die Allocaffursaure zunachst 
als Sirup zuriick, welcher aber beim Erkalten bald zu einer weiBen, 
kristallinischen Masse erstarrt. Dieselbe wird durch Umkristallisieren 
aus kochendem Essigester gereinigt. Sie bildet zweierlei Kristalle; 
beim Abkiihlen der Essigesterl6sung falit sie zunachst in feinen, farb
Iosen Nade1n aus, we1che bei 1580 schmeizen; laBt man diese aber mit 
der Mutterlauge stehen, so verwandein sie sich im Laufe von einigen 
Tagen in kompakte, flachenreiche, hiibsch ausgebildete Formen vom 
Schmp. 164-1650, welche beim erneuten Umkristallisieren aus Essig
ester wieder in die Nadelchen iibergehen. Beide Formen haben die
selbe Zusammensetzung. Fiir die Analyse wurde das Produkt bei 1050 

getrocknet. 

0,1772 g Sbst.: 0,2719 g CO2 , 0,0913 g H 20. 
0,1891 g Sbst.: 0,2916 g CO2 , 0,0930 g H20. 
0,1356 g Sbst.: 24,9 cern N (180, 763 rnrn). 

C7Hn N30 4 • Ber. C 41,79, H 5,47, N 20,89. 
Gef. " 41,84, " 5,74, " 21,28. 

" 42,05, " 5,46. 

Die Allocaffursaure ist in Wasser, Alkohol und Aceton leicht 
l6slich, hat einen schwach siiBen Geschmack und reagiert auf Lackmus
papier schwach sauer. Sie gibt weder die Murexidreaktion, noch redu
ziert sie die ammoniakalische Silberiosung. Die Darste1lung von Salzen 
ist bisher an der Unbestandigkeit der Saure gegen Basen geseheitert. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 3011 [1897]. (5. 369.) 
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Spaltung der Allocaffursiiure durch Baryt. 

Wie oben erwiihnt, liefert dieselbe je nach der Temperatur ent
weder Mesoxalsiiure oder deren Monomethylamid oder endlich ein 
Gemisch dieser beiden. Will man reine Mesoxalsiiure erhalten, so ist 
es notig zu kochen. 

1 Tell Allocaffursiiure wird in 10 Teilen Wasser gelost und dazu 
eine Losung von 4 Teilen reinem, kristallisiertem Barythydrat in 
25 Tei1en Wasser gefugt. In der Kiilte bleibt das Gemisch klar, beim 
Erwiirmen trubt es sich gegen 40 0, bei hoherer Temperatur tritt der 
Geruch nach Methylamin auf, und wenn man schlieBlich 3-4 Minuten 
im Sieden erhiilt, ist die Spaltung beendet. Das mesoxalsaure Baryum 
wurde filtriert, dann in sehr verdunnter kalter Salzsiiure gelost und 
nach der Entfernung des Baryts durch Schwefelsiiure in dem Filtrat 
die Mesoxalsiiure durch eine LOsung von salzsaurem Phenylhydrazin 
gefiillt. Das Hydrazon zeigte nach dem Auswaschen und Trocknen 
im Vakuum den Schmelzpunkt 1 ) und die Zusammensetzung des Mesoxal
siiurephenylhydrazons. 

0,1182 g Sbst.: 0,2239 g CO2 , 0,0443 g H 20. 
0,0918 g Sbst.: 10,75 ccm N (19,50, 758 mm). 

C9HSN204,' Ber. C 51,92, H 3,85, N 13,46. 
Gef. " 51,66, " 4,16, " 13,39. 

Der gleichzeitig gebildete Dimethylharnstoff befindet sich in der 
ersten Mutterlauge. Fur seine Isolierung wurde der Baryt mit Kohlen
siiure gefiillt, das Filtrat unter vermindertem Druck zur Trockne ver
dampft, der Ruckstand mit absolutem Alkohol ausgelaugt und aus der 
konzentrierten alkoholischen Losung der Harnstoff durch Ather ab
geschieden. Die feinen Nadeln schmolzen bei 99-1020 und zeigten 
die Zusammensetzung des Dimethylharnstoffs. 

0,1037 g Sbst.: 28,8 ccm N (230, 762,5 mm). 

CO(NH.CH3 )2' Ber. N 31,81. Gef. N 31,41. 

Um das Methylamid der Mesoxalsaure aus der Allocaffursaure 
darzustellen, wird die oben erwiihnte, mit Baryt versetzte Losung 
nur 10 Minuten auf 400 erwarmt. Dabei entsteht ebenfalls in reich
Hcher Menge ein unlosliches Baryumsalz, wahrend der Geruch nach 
Methylamin sehr schwach auftritt. Das Baryumsalz wird filtriert 
und mit kaltem Wasser gewaschen. Zerlegt man dasselbe mit einem 
geringen DberschuB von Schwefe1saure in gelinder Warme durch langeres 
Schutteln, fiillt nachher den DberschuB von Schwefelsaure quantitativ 
mit Baryt aus, so hinterlaBt das Flltrat beim Verdampfen im Vakuum 

1) Liebigs Annal. d. Chem. U'J, 355 [1885]. (Vgl. S. 427.) 
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einen Sirup, welcher bisher nicht kristallisiert erhalten wurde. Die 
Verbindung wurde deshalb in ihr Phenylhydrazon verwandelt. Man 
erhalt dasselbe am bequemsten durch Aufiosen des Baryumsalzes in 
kalter, sehr verdiinnter Salzsaure, Fallen des Baryts mit Schwefel
saure und Zusatz einer Losung von salzsaurem Phenylhydrazin. Es 
fiillt sehr bald in feinen, schwach gelben Nade1chen aus, we1che dem 
Mesoxalsaurephenylhydrazon sehr ahnlich sind. Fiir die Analyse 
wurde es im Vakuum iiber Schwefelsaure getrocknet. 

0,1084 g Sbst.: 0,2152 g CO2 , 0,0494 g H 20. 
0,1262 g Sbst.: 20,5 ccm N (210, 755,5 mm). 

CloHllN303' Ber. C 54,29, H 4,97, N 19,00. 
Gef. " 54,14, " 5,06, " 18,37. 

Die Verbindung schmilzt unter Zersetzung gegen 1580, also un
gefiihr bei derselben Temperatur wie das Mesoxalsaurederivat. Sie ist 
in Wasser fast unloslich. Ihre Losung in konzentrierter Schwefelsaure 
nimmt auf Zusatz von etwas Ferrichlorid eine starke rotviolette Farbung 
an. Von dem Mesoxalsaurephenylhydrazon unterscheidet sie sich 
ferner durch das Verhalten gegen Alkalien. DbergieBt man namlich 
die Substanz mit der 30-fachen Menge 30-prozentiger Natronlauge, 
so bildet sich zuerst ein kristallinisches N atriumsalz, welches beim 
Erwarmen in LOsung geht. Erhitzt man dann ungefiihr 10 Minuten 
auf 1000, so fiillt ein neues, kristallinisches Produkt aus, welches keine 
sauren Eigenschaften mehr hat, wahrend nur ein schwacher Geruch 
nach Methylamin auftritt. Der neue Korper wurde nach dem Er
kalten filtriert, mit Wasser gewaschen, aus verdiinntem Alkohol um
kristallisiert und fUr die Analyse bei 1050 getrocknet. 

0,1207 g Sbst.: 0,2741 g CO2 , 0,0690 g H20. 
0,1155 g Sbst.: 24,4 ccm N (250, 758 mm). 

CgHnN30. Ber. C 61,02, H 6,21, N 23,73. 
Gef. " 61,93, " 6,35, " 23,49. 

Die Verbindung schmilzt bei 205-2090. Sie ist leicht loslich in 
Alkohol und Aceton, schwer in Benzol und Wasser. Fiir die genauere 
Untersuchung reichte das Material nicht aus. Trotz der Differenz im 
Kohlenstoffgehalt halte ich die obige Formel fUr sehr wahrscheinlich. 
Die Verbindung wiirde also aus dem Hydrazon entstehen nach der 
Gleichung: 
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33. Emil Fischer: liber Hydurinphosphorsaure. 1) 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 31, 2546 [1898]. 

(Eingegangen am 10. Oktober.) 

Die Hoffnung, aus dem Trichlorpurin, CsHN4Cla, durch Reduktion 
mit J odwasserstoff und J odphosphonium direkt das freie Purin, 
CSH4N4' zu gewinnen, hat sich nicht erfilllt, denn die Reaktion, we1che 
bei den Oxy- und Amino-Halogenpurinen so leicht stattfindet, nimmt 
hier einen sehr merkwiirdigen Verlauf. Das Halogen des Trichlor
purins wird allerdings mit groBter Leichtigkeit durch den Jodwasser
stoff schon bei gewohnlicher Temperatur entfernt, aber gleichzeitig 
lost sich ein Kohlenstoffatom ab und es entsteht eine phosphor- und 
jod-haltige Verbindung von der empirischen Zusammensetzung 
C4H12N4P04J. Dieselbe ist ein jodwasserstoffsaures Salz, und die 
Formel kann in C4H 9N4POa, HJ + H20 aufgelost werden. Das Kristall
wasser lieB sich freilich nicht direkt bestimmen, weil die Verbindung 
das Trocknen bei hoherer Temperatur nicht vertragt, aber die ent
sprechende Chlorverbindung hat die wasserarmere Formel 

C4H 9N4POa, HCl. 

Beide Verbindungen sind unzweifelhaft Salze einer Base C4H 9N4POa. 
Da die letztere se1bst nicht die Reaktionen der Phosphorsaure zeigt, 
aber durch Erwarmen mit verdtinnter Salzsaure Phosphorsaure ab
spaltet, so betrachte ich sie als ein den Amidophosphorsauren ver
gleichbares Derivat einer Base C4HsN4 • Ich gebe ihr deshalb die Forme1 
C"H7N4, POaH2 und den Namen Hydurinphosphorsaure. Leider ist es 
mir bisher nicht ge1ungen, das freie Hydurin zu isolieren, wei! es bei 
der Hydrolyse der phosphorhaltigen Substanz zerstort wird. Aus 
diesem Grunde unterlasse ich auch alle Spekulationen tiber seine Kon
stitution und bemerke nur, daB die Formel C4HsN4 sich von derjenigen 
des Purins, CSH4N4' durch den Mehrgehalt von 4 Wasserstoff und 
den Mindergehalt von 1 Kohlenstoff unterscheidet. 

I} Der Berliner Akademie vorgelegt am 4. November 1897. Vgl. Sitzungs
berichte 44, 932. 
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J odh ydra t. 5 g fein gepulvertes Trichlorpurin werden in 50 g 
farbloser J odwasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96 unter Kiihlung mit 
Eiswasser eingetragen, ein DberschuB von gepulvertem J odphosphonium 
zugefiigt und die Mischung erst eine Stunde unter Eiskiihlung und 
zeitweisem Schiitteln aufbewahrt. Die eintretende Reaktion gibt sich 
sofort durch Braunfarbung kund .. Wenn die erste Einwirkung voriiber 
ist, laBt man die Mischung sich auf Zimmertemperatur erwarmen und 
schiittelt sie mit einer Maschine etwa 24 Stun den, bis kein Freiwerden 
von J od mehr bemerkbar ist. Da wiihrend der Reaktion etwas Gas 
entwickelt wird, so ist es vorteilhaft, das GefaB mehrmals zu Offnen. 
Man erwarmt schlieBlich auf etwa 40°, um alle organische Substanz 
zu losen, gieBt von dem iiberschiissigen J odphosphonium ab und ver
dampft die schwach gelbliche Fliissigkeit unter vermindertem Druck 
bei einer Temperatur von 40-500. Der amorphe Riickstand wird mit 
25 ccm Wasser iibergossen, wobei er groBtenteils in Losung geht. Ver
dampft man, ohne zu fi1trieren, wiederum bei derse1ben Temperatur, 
so beginnt sehr bald die Kristallisation des J odhydrats, und schlleBlich 
ist der Riickstand fast vollstandig erstarrt. Derse1be wird mit kaltem 
Wasser ausge1augt, das zuriickb1eibende Salz abfiltriert und dann 
in einer Mischung von 20 ccm \Vasser und 2 ccm J odwasserstoffsaure 
vom spez. Gewicht 1,96 in gelinder Warme ge10st. Beim Abkiihlen 
fallt das Sa1z in klaren, ziemlich dicken, vierseitigen Platten aus, welche 
zunachst noch rosa gefarbt sind. Die Ausbeute betragt 50-60% des 
angewandten Trichlorpurins. Durch nochmaliges Umkristallisieren 
aus demse1ben verdiinnten J odwasserstoff unter Zusatz von etwas 
Tierkohle wird das Salz ganz farb10s erhalten. Zur Analyse wurde es 
im Vakuum iiber Schwefe1saure getrocknet. 

0,2477 g Sbst.: 0,1295 g CO2, 0,0802 g H20. 
0,1856 g Sbst.: 26,1 ccm N (180, 766 mm). 
0,2758 g Sbst.: 0,1936 g AgJ. 
0,2004 g Sbst.: 0,0675 g Mg2P207' 

C4H12N4P04J. Ber. C 14,20, H 3,55, N 16,57, P 9,17, J 37,58. 
Gef. " 14,26, " 3,59, " 16,36, " 9,40, " 37,93. 

Wie erwahnt, war die Bestimmung des Kristallwassers nicht 
moglich, weil die Verbindung sich schon bei 1000 unter starker Farbung 
zersetzt. 

Das Salz lost sich in warmem Wasser ziemlich leicht, aber die 
Fliissigkeit farbt sich dabei sehr schnell rot. Diese Veranderung wird 
durch Zusatz von etwas J odwasserstoff verhindert, vorausgesetzt, daB 
man die Temperatur nicht iiber 600 steigen 1aBt. Die wasserige Losung 
des Salzes gibt sofort mit Silbernitrat einen Niederschlag von J od
silber, ein Beweis, daB das J od nicht fester gebunden ist. 
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Zur Bereitung des Hydrochlorats wird das Jodhydrat in der 
25-fachen Menge Wasser unter Zusatz von einigen Tropfen Salzsaure 
bei maBiger Warme ge1ost, rasch abgekiihlt und mit einem DberschuB 
von frisch gefiilltem Chlorsilber geschiittelt, bis die Losung kein J od 
mehr enthiilt, dann das schwach rosa gefarbte Filtrat unter vermin
dertem Druck bei etwa 40 0 auf ein Fiinftel seines Volumens eingeengt. 
Dabei scheidet sich das Hydrochlorat als farbloses, kristallinisches 
Pulver aus. Dasselbe wird nach dem Erkalten filtriert und iiber Schwefel
saure getrocknet. 

0,2068 g Sbst.: 0,1575 g CO2 und 0,0812 g H 20. 
0,2033 g Sbst.: 0,1285 g AgCl. 
0,2102 g Sbst.: 0,1040 g Mg2P207' 

C4HloN4POaCl. Ber. C 21,01, H 4,37, Cl 15,53, P 13,56. 
Gef. " 20,77, " 4,52, " 15,63, " 13,8l. 

Das Salz ist nicht so schon kristallisiert wie das J odhydrat. Es 
lost sich in Wasser von etwa 500 ziemlich leicht auf. Will man die 
Farbung der Losung vermeiden, so ist auch hier der Zusatz von einigen 
Tropfen Salzsaure notig. Beim Abkiihlen fiillt es aber sehr unvoll
stiindig aus der wasserigen Losung heraus, man muB dieselbe viel
mehr wieder im Vakuum einengen. 

Das Salz ist, ebenso wie das Jodhydrat, ausgezeichnet durch die 
Neigung, in stark gefarbte Produkte iiberzugehen. Schon die wasserige 
Losung farbt sich bei maBiger Temperatur schon rot, die Farbe geht 
allmiihlich in tiefrot iiber und beim Kochen entsteht ziemlich bald 
ein fast schwarzer, amorpher Niederschlag, wahrend die Purpur
farbe allmahlich in ein schmutziges Braunrot umschlagt. In ver
diinntem Alkali losen sich die Salze schon in der Kalte sofort. 
Beim Erwarmen wird die Fliissigkeit ebenfalls tiefrot, es entweicht 
Ammoniak und schlieBlich veriindert sich die schone rote Farbe in 
braun. 

Vie1 schoner noch ist die Farbung durch Ammoniak. Dasse1be 
lost in der Kiilte erst farblos, aber bald wird die Fliissigkeit violettrot 
und schlieBlich tief purpur, wie eine LOsung von Kaliumpermanganat. 
Auch in kaltem, stark verdiinntem Barytwasser losen sich die Salze 
zunachst farblos, bald aber tritt Rosafarbung ein, we1che beim ge
linden Erwarmen immer starker wird, wahrend gleichzeitig ein Nieder
schlag, wahrscheinlich von Baryurnphosphat, entsteht. Gegen Oxy
dationsmittel sind die Salze sehr empfindlich. Die ammoniakalische 
Silber10sung reduzieren sie schon in der Kiilte. Die alkalische LOsung 
farbt sich auf Zusatz von Fehlingscher Fliissigkeit sofort dunkel
violett, nimmt beim Kochen verschiedene Farbentone an und scheidet 
einen schmutzigen Niederschlag abo 



Fischer, Uber Hydurinphosphorsiiure. 447 

Versetzt man die kalte, wasserige LOsung des Hydrochlorats mit 
N atriumnitrit, so farbt sie sich sofort dunkel und scheidet sem bald 
einen dunke1gefarbten Niederschlag aus. 

Beim einstiindigen Erwarmen mit der lO-fachen Menge Salz
saure von 14% auf dem Wasserbade wird das Hydrochlorat total 
zerstort. Die farblose LOsung enthalt groBe Mengen von Chloram
monium und vie1 Phosphorsaure, dagegen konnte in derselben keine 
phosphorige Saure nachgewiesen werden. 

Die leichte Verwandlung der Hydurinphosphorsaure in stark ge
farbte Produkte erinnert einerseits an die Murexidbildung aus Alloxan, 
Uramil und ahnlichen Derivaten des Malonylharnstoffs, noch mehr 
aber diirfte sieder Farbstoffbildung bei der Reduktion des Adenins 
und Hypoxanthins 1 ) zu vergleichen sein. Leider sind alle diese gefarbten 
Produkte recht unbestandig und deshalb schwer zu isolieren. 

Ungleich merkwiirdiger ist aber die Entstehung der Hydurin
phosphorsaure. Zwar hat schon C. Grae be eine phosphorhaltige Saure, 
C15H17P03 , bei der Reduktion des Dibenzylketons mit Jodwasserstoff 
und Phosphor erhalten2 ); aber diese1be entsteht erst bei 1800, enthalt 
keinen Stickstoff und unterscheidet sich von der Hydurinphosphorsaure 
durch die viel groBere Bestandigkeit. 

1) Kossel, Zeitschr. f. physio!. Chern. IZ, 252 [1888] und E. Fischer, 
Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2241 [1897]. (5. 323.) 

2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 7, 1627 [1874]. 



448 Fischer, Dber das Purin und seine Methylderivate. 

34. Emil Fischer: tiber das Purin und seine Methylderivate. 
Berichte der deutschen chernischen Gesellschaft 31, 2550 [1898]. 

(Vorgetragen in der Sitzung.) 

Als es mir vor 15 J ahren gelang, aus der ,B-Methylharnsaure (jetzt 
9-Methylharnsaure) samtlichen Sauerstoff zu eliminieren und eine 
Chlorverbindung, CH3 .C5N4CI3 , zu gewinnen, in welcher das Halogen 
in mannigfaltigster Weise durch andere Radicale substituiert werden 
konnte, hielt ich es fUr zweckmaBig, alle diese Produkte ebenso wie 
die Harnsaure als Derivate der sauerstofffreien Verbindung C5H4N4 
zu betrachten, und wahlte fUr diese den N amen Purin 1 ), welcher aus 
den Wortern purum und uricum kombiniert war. Diese Auffassung 
hat sich im Laufe der spateren Untersuchungen bewahrt und ins
besondere die Benennung der zahlreichen synthetischen Produkte, 
welche mit der Harnsaure und den Xanthinbasen zusammenhangen, 
wesentlich erleichtert. Aber in demselben MaBe, wie das Purin als 
der hypothetische Stammvater einer immer groBeren Zahl von Ver
bindungen figurierte, muBte der Wunsch, diese Verbindung selbst 
kennen zu lernen, wachsen. Ich habe mich deshalb seit der Auffindung 
des Trichlorpurins unablassig bemiiht, dasselbe in die Wasserstoff
verbindung iiberzufiihren; aber gerade diejenige Methode, welche 
bei den halogenhaltigen Oxy- und Amino-Purinen die Entfernung 
des Halogens so leicht gestattet, lieB hier im Stich. Wird namlich 
das Trichlorpurin bei gewohnlicher Temperatur mit starkem J od
wasserstoff und J odphosphonium behandelt, so verliert es nicht allein 
das Halogen, sondern auch ein Kohlenstoffatom und verwandelt sich 
in ein Produkt, welches ich Hydurinphosphorsaure 2 ) genannt habe, und 
welches in der vorhergehenden Abhandlung genauer beschrieben ist. 
Da nach allen Erfahrungen in dieser Gruppe die Methylderivate experi
mentellieichter zu behandeln sind, so habe ich den Reduktionsvorgang 
zunachst bei dem 7-Methyl-2.6-dichlorpurin von neuem studiert, und 
hier gelang es in der Tat, direkt durch Behandlung mit starkem J od-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 11', 329 [1884]. (5. 144.) 
2) Sitzungsberichte der Berliner Akadernie 1897, 932. - Berichte d. d. 

chern. Gesellsch. 31, 2546 [1898]. (5. 444.) 
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wasserstoff und·Jodphosphonium die sauerstofffreie Base CHa,CIiHaN~, 
das Methylpurin, zu gewinnen. Nur war die Ausbeute an diesem Pro~ 
dukt verschwindend klein; aber ermutigt durch dieses Resultat, habe 
ich den Versuch in der mannigfaltigsten Weise modifiziert, und schlieB
tich gelang es, aus dem 7-Methyldichlorpurin durch Behandlung mit 
Jodwasserstoff bei niederer Temperatur in groBer Menge ein 7-Methyl
monojodpurin von der Formel CHa. CSH2N~J zu gewinnen. Dasselbe 
entsteht nach der Gleichung: 

CHa.CsHN,~ + 3 HJ = CHa.CsH2N,J + 2 Het + 2 J 

und seine Verwandlungen fiihren zu dem SchluB, daB es das Halogen 
in Stellung 2 enthiiltund mithin die Strukturformel: 

N=CH 
I I 

J.C C.N.CHa 
II II )CH 
N-C.N 

besitzt. Die geringe Mfinitat des J ods zum Kohlenstoff gestattet nun, 
bei dieser Verbindung die totale Reduktion durch bloBes Kochen mit 
Zinkstaub und Wasser auszufiihren. Bei diesem milden Eingriff bleibt 
der Purinkem erhalten, und es resultiert in recht glatter Weise das 
7-Methylpurin von der Formel: 

N=CH 
I I 

HC C.N.CHa . 

II II )CH 
N-C.N 

Dieses Verfahren laBt sich auch zur Gewinnung des freien Purins 
benutzen; denn das Trichlorpurin wird durch J odwasserstoff und 
Jodphosphonium bei 00 nur partiell reduziert und liefert in ansehn
licher Menge ein Dijodpurin, welches nach der Gleichung: 

CsHN,C13 + 4 HJ = CSH2N,J2 + 3 HCI + 2 J 

entsteht. Da dasselbe beim Erhitzen mit Salzsaure in Xanthin iiber
geht, so enthiilt es offenbar das Halogen in Stellung 2 und 6 und beSitzt 
mithin die Struktur: 

Fisch er, Purlngruppe. 

N=C.J 
I I 

J.C C.NH 

II II )CH 
N-C.N 

29 
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Es 1aBt sich ebenfalls in kochender, wasseriger Losung mit Zink
staub reduzieren und geht tiber in das freie Purin: 

N=CH 
I I 

HC C.NH 

II II )CH 
N-C.N 

Letzteres ist eine leicht lOsliche, hiibsch kristallisierende Substanz, 
welche sowohl mit Sauren wie mit Basen Sa1ze bildet und nach ihrem 
gesamten Charakter sich ungezwungen in die Reihe Harnsaure-Xanthin
Hypoxanthin-Purin einordnet. 

Neben dem oben erwahnten Methy1derivat, welches das Alkyl in 
der Ste1lung 7 enth8.lt, war nach den friiheren Erfahrungen noch ein 
zweites Methy1purin von der Formel: 

N=CH 
I I 

HC C.N 

II II )CH 
N-C.N. CH3 

zu erwarten, welches aus dem 9-Methyltrichlorpurin entstehen muBte. 
Die Gewinnung dieser Base nach dem gleichen Verfahren stieB aller
dings auf Schwierigkeiten, weil bei der Behandlung des Trichlorids 
mit kaltem J odwasserstoff und J odphosphonium nur ein Tei! des 
Chlors entfernt wird. Aber das Zie1 wurde schlieBlich auf fo1gendem 
Umwege erreicht. Das Trichlorid verliert beim Kochen mit Wasser 
und Zinkstaub schon zwei Chloratome und liefert das Methylch10r
purin, welches aller Wahrscheinlichkeit nach das Halogen auch in 
der Stellung 2 entha1t und mithin die Struktur: 

N=CH 
I I 

C1.C C.N 

II II )CH 
N-C.N. CH3 

hat. Diese Verbindung wird dann bei der Behandlung mit Jodwasser
stoff bei gewohnlicher Temperatur in das entsprechende Methy1jod
purin verwande1t, und 1etzteres 1aBt sich wieder durch Kochen mit 
Zinkstaub und Wasser in das 9-Methy1purin tiberfiihren. 

In der gleichen Weise kann das 7-Methyltrichlorpurin, sowie das 
7-Methyl-2.6-dichlorpurin durch Zinkstaub und Wasser recht glatt zu 
7-Methyl-2-chlorpurin reduziert werden, und da diese Monochlorver
bindungen das Halogen bei der Behandlung mit Alkali oder Ammoniak 
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leicht abgeben, so ist man nun auch in der Lage, die bisher nicht zu
giinglichen 2-0xy- und 2-Amino-Methylpurine leicht darzustellen. 

Die zuvor geschilderte partielle Reduktion der Trichlor- und Di
chlor-Purine lii13t sich auch noch auf manche 'Oxy- und Amino-Chlor
purine ausdehnen, woriiber ich bei spiiterer Gelegenheit berichten werde. 

N=CH 
I I 

7-Methyl-2-jodpurin, J.C C.N.CHa . 

II II )CH 
N-C.N 

10 g fein gepulvertes 7-Methyl-2.6-dichlorpurin1 ) werden mit 
100 g entfiirbter J odwasserstoffsiiure (spez. Gewicht 1,96) iibergossen, 
welche in einer Kiiltemischung zuvor gekiihlt ist, dann 2 g gepulvertes 
J odphosphonium hinzugefiigt und das Ganze in einer Flasche, welche 
in Eis verpackt ist, mit einer Maschine heftig geschiittelt. Nach etwa 
5 Stunden werden wieder 0,7 g J odphosphonium und nach abermals 
2 Stunden weitere kleine Mengen (im ganzen etwa 0,6 g) allmiihlich 
hinzugefiigt, bis eine Probe der Masse, in Wasser gegossen, fast farblos 
ist. J edenfalls ist ein gro13erer Dberschu13 des Phosphoniumjodids zu 
vermeiden. Wiihrend der Operation findet keine Losung statt, sondern 
an Stelle des Chlorkorpers tritt ein schwer losliches, jodhaltiges Produkt. 
Die Fliissigkeit ist anfangs rot gefiirbt, zum Schlu13 aber nur noch 
schwach gelbrot. Sie wird samt dem Niederschlag in 150 ccm Wasser, 
welches auf 00 abgekiihlt ist, eingegossen, wobei Phosphorwasserstoff 
entweicht und ein farbloser, flockiger Korper ungelost bleibt. Der
selbe wird nach einigem Stehen filtriert und mit eiskaltem Wasser 
gewaschen. Er enthiilt das jodwasserstoffsaure Methylpurin. Man 
suspendiert ihn in etwa 30 ccm Wasser, fiigt unter guter Abkiihlung 
allmahlich iiberschiissige, verdiinnte Natronlauge hinzu und verreibt die 
dicke Masse sorgfiiltig. SchlieBlich wird abfiltriert, mit kaltem Wasser ge
waschen und aus hei13em Wasser unter Zusatz von einigen Tropfen Essig
siiure zur Neutralisation des noch anhaftenden Alkalis umkristallisiert. 

Die Ausbeute an reiner Base betriigt 60-70% des angewandten 
Methyldichlorpurins. Fiir die Analyse wurde das Produkt noch einmal 
aus Wasser umkristallisiert und bei 1100 getrocknet. 

0,2001 g Sbst.: 0,2040 g CO2 , 0,0368 g H20. 
0,1746 g Sbst.: 32,4 ccrn N (170, 753 rnrn). 
0,2018 g Sbst.: 0,1840 g AgJ. 

C6H5N4,J. Ber. C 27,69, H 1,92, N 21,54, J 48,85. 
Gef. " 27,80, " 2,04, " 21,33, " 49,27. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2402 [1897]. (S. 338.) 
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Die Verbindung schmilzt bei 2230 (korr. 229 0 ) zu einer farblosen 
Fliissigkeit, welche bei hoherer Temperatur unter Entwickelung von 
J oddampfen verkohlt. Sie lOst sich in ungefahr 35 Teilen siedendem 
Wasser und fallt beim Erkalten rasch in farblosen, ziemlich groBen, 
meist spindelformigen Kristallen aus, welche kein Kristallwasser ent
halten. Von siedendem Alkohol verlangt sie ungefahr 40 Teile zur 
LOsung. Vielleichter als von Wasser wird sie von verdiinnter Mineral
saure gelost. Bei geniigender Konzentration kristallisiert beim Er
kalten das Hydroch1orat in farblosen, feinen Nadelchen und das Nitrat 
in schwach gefarbten, etwas derberen, haufig plattenartigen Gebilden, 
wiihrend das Sulfat als farbloses Pulver ausfallt, welches aus auBerst 
feinen, unter dem Mikroskop gerade noch erkennbaren Nadelchen 
besteht. Salpetersaure vom spez. Gewicht 1,4 zerstort die Base in der 
Hitze sehr rasch unter Entwickelung von J od. Schwer loslich in kaltem 
Wasser ist das J odhydrat; es kristallisiert aus heiBem Wasser in auBerst 
kleinen Nade1chen. Aus J odwasserstoffsaure scheidet sich ein anderes 
Salz, wahrscheinlich mit mehr Saure, in farblosen, langgestreckten 
Blattchen aus, welches aber durch Wasser in das erstere verwandelt wird. 

Die wasserige LOsung gibt mit Silbernitrat einen kristallinischen 
Niederschlag, welcher in viel heiBem Wasser loslich ist und beim Er
kalten in feinen, eigentiimlich gezackten Bliittchen ausfallt. Die sal
petersaure LOsung wird ebenfalls durch Silbernitrat kristallinisch 
gefallt. Das Produkt ist in sehr verdiinnter, heiBer Salpetersiiure recht 
schwer loslich und kristallisiert beim Erkalten in feinen Nade1chen. 

N=CH 
I I 

7 - Methyl- 2 - oxypurin, OC C.N.CHa . 

I II )CH 
HN-C.N 

Das zuvor beschriebene 7-Methyl-2-jodpurin wird von starken 
wasserigen Alkalien rasch angegriffen. Erhitzt man 2 g fein gepulverte 
Substanz mit 15,3 cern Normal-Kalilauge (2 Mol.) zum Sieden, so 
geht sie rasch in LOsung, und nach weiterem 1/2-stiindigem Erwarmen 
im Wasserbade ist die Reaktion beendet. Man iibersattigt jetzt schwach 
mit Essigsaure, wobei die fast farblose Fliissigkeit schwach rotbraun 
wird, verdampft auf dem Wasserbade zur Trockne und behandelt 
den Riickstand mit wenig kaltem Wasser. Dabei bleibt das Methyl
oxypurin als kristallinisches Pulver zuriick. Die Ausbeute an Roh
produkt betrug ungefahr die Halfte desangewandten J odkorpers. 
Man lost zur Reinigung zunachst in wenig sehr verdiinnter Natron
lauge, entfarbt kochend mit Tierkohle und iibersattigt das Filtrat 
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schwach mit Essigsaure. Das hierbei ausfallende Methyloxypurin 
wird nach dem Erkalten filtriert und aus heiBem Wasser umkristallisiert. 
Fiir die Analyse wurde der Korper bei 1200 getrocknet. Die lufttrockne 
Substanz enth3.lt 1 Mol. Kristaliwasser, welches bei 1200 vollig entweicht. 

0,1668 g Sbst. verloren 0,0179 g H20. 
C8HSN4,O + H20. Ber. H 20 10,71. Gef. H 20 10,73. 

Die bei 1200 getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 
0,1606 g Sbst.: 0,2813 g CO2 , 0,0615 g H20. 
0,1416 g Sbst.: 43,6 ccm N (130, 773 mm). 

C6H 6N",O. Ber. C 48,00, H 4,00, N 37,33. 
Gef. " 47,77, " 4,25, " 37,03. 

Die Verbindung sintert, im Kapillarrohr erhitzt, iiber 3000 und 
schmilzt unter totaler Zersetzung gegen 323 0 (unkorr.). Sie lOst sich 
in 10-15 Teilen kochendem Wasser und fant daraus beim Erkalten 
in kleinen, derben Kristanchen von wenig charakteristischer Form 
aus. Sie unterscheidet sich von dem isomeren 7-Methyl-8-oxypurin 
durch den viel hoheren Schmelzpunkt und von dem 7-Methyl-6-oxy
purin durch die viel geringere LOslichkeit in kaltem Wasser. 

Ihr Nitrat kristallisiert aus verdiinnter Salpetersaure, worin es 
in der Warme sehr leicht loslich ist, in fa~blosen, haufig biischelformig 
verwachsenen Nadeln oder Prismen. Das Hydrochlorat ist ebenfalls 
recht leicht loslich und fant bei starker Konzentration in der K3.lte 
als kornig-kristallinische Masse aus. Versetzt man die konzentrierte 
LOsung des Hydrochlorats mit Platinchlorid, so scheidet sich langsam 
das Chloroplatinat in schon ausgebildeten, fast wiirfelahnlichen Platten 
oder dicken Saulen abo Das Aurochlorat kristallisiert aus warmer, 
sehr verdiinnter Salzsaure langsam in feinen, gelben Nadeln oder 
Prismen. In kalt gesattigtem Barytwasser lOst sich das 7-Methyl-
2-oxypurin beim Erwarmen recht leicht, und beim Abkiihlen kristalli
siert bald das Baryumsalz in sehr feinen, biegsamen Nadelchen, welche 
in kaltem Wasser ziemlich schwer loslich sind: 

Die wasserige LOsung der Base gibt mit Silbernitrat einen farb
losen, amorphen Niederschlag; derselbe lOst sich in viel Ammoniak, 
zumal in der Warme, auf; ebenso lost er sich in warmer Salpetersaure, 
und beim Erkalten kristallisieren dann kleine, glanzende Blattchen. 

Ahnlich den Alkalien wirkt eine wasserige LOsung von Kalium
hydrosulfid auf das 7-Methyl-2-jodpurin. Verwendet man einen groBeren 
UberschuB von NormallOsung und erwarmt einige Stunden auf dem 
Wasserbade, so geht die Jodverbindung ganz in LOsung, und beim 
Ubersattigen mit Essigsaure scheidet sich der Thiokorper kristallinisch abo 
Derselbe kristallisiert aus Wasser in diinnen, gelben, glanzenden Blattchen, 
die sich gegen 2800 braun farben und gegen 295 0 stiirmisch zersetzen. 
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N=CH 
I I 

7 - Methyl- 2 - aminopurin, NH2 .C C.N.CH3 • 

II II )CH 
N-C.N 

2 g 7-Methyl-2-jodpurin werden mit 40 ccm alkoholischem Am
moniak, welches bei gewohnlicher Temperatur halb gesattigt ist, im 
Luftbad 3 Stunden auf 145-1500 erhitzt. Beim Erkalten scheidet 
sich das Reaktionsprodukt in hubschen, kompakten Kristallen abo 
Zur Isolierung der Base wurde die gesamte Masse ohne Filtration 
verdampft, der Ruckstand .in etwa 20 ccm warmem Wasser gelost 
und nach dem Erkalten mit einem DberschuB von starker Natron
lauge versetzt. N ach einigem Stehen schied sich die Base in feinen, 
farblosen Blattchen ab, welche filtriert und mit wenig kaltem Wasser 
gewaschen wurden. Fur die Analyse wurde sie zweimal aus heiBem 
80-prozentigen Alkohol umkristallisiert und bei 1200 getrocknet. 

0,2034 g Sbst.: 0,3595 g CO2 , 0,0887 g H 20. 
0,1740 g Sbst.: 72,0 ccm N (15 0, 734 mm). 

CsH7No' Ber. C 48,32, H 4,69, N 46,98. 
Gef. JJ 48,20, JJ 4,84, JJ 46,78. 

Die Verbindung erweicht, im Kapillarrohr erhitzt, gegen 270 0 

und schmilzt bei 2740 (korr. 283 0 ) ohne Zersetzung. Sie lost sich schon 
in weniger als der gleichen Menge siedendem Wasser, faUt aber beim 
Erkalten sofort wieder aus. Aus der doppelten Menge Wasser laBt 
sie sich deshalb ohne groBen Verlust umkristallisieren und bildet dann 
meist feine, lange, glanzende Nadeln, welche ofters sternformig ver
wachsen sind. Durch die groBe LOslichkeit in heiBem Wasser unter
scheidet sich die Base scharf von den beiden isomeren 7-Methyl-amino
purinen, we1che die Aminogruppe in Stellung 6 oder 8 enthalten. Aus 
dieser Verschiedenheit ziehe ich den SchluB, daB hier die Aminogruppe 
die Stellung 2 hat. Der direkte Beweis dafur, welcher durch Abspaltung 
von Guanidin ge1iefert werden konnte, feh1t aber bis jetzt. In absolutem 
Alkohol und Benzol ist die Verbindung auch in der Siedehitze schwer 
16slich. Aus 80-prozentigem Alkohol kristallisiert sie in feinen, seide
glanzenden Nadeln, we1che beim Stehen an der Luft trube und dabei 
im Laufe von einigen Tagen v6llig trocken werden. 

Das Hydroch1orat ist in verdiinnter Salzsaure sehr leicht loslich 
und kristallisiert daraus in farblosen Blattchen. Das in der Warme 
ebenfalls recht leicht losliche Nitrat kristallisiert beim Abkuhlen ziemlich 
rasch in kleinen, schmalen, oft buschelf6rmig verwachsenen Prismen, 
welche sich bei langerer Beriihrung mit der Mutterlauge in derbe, 
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durchsichtige und ziemlich gut ausgebildete Kristalle verwandeln. 
Das Sulfat ist sehr leicht loslich. Das Chloroplatinat fant aus der salz
sauren LOsung auf Zusatz von Platinchlorid in kleinen, haufigfeder
artig verwachsenen Nade1chen aus; es lOst sich in heiBer, verdiinnter 
Salzsaure verhiiltnismaBig leicht und scheidet sich dann langsam 
daraus in gelbroten, derben, unregelmaBig ausgebildeten Kristallen 
abo Das Aurochlorat ist in warmer, verdiinnter Salzsaure ziemlich 
leicht loslich und kristallisiert beim Erkalten in feinen, ge1ben Blattchen. 
Sehr schwer loslich in kaltem Wasser ist die Quecksilberch1oridverbin
dung; aus heiBem Wasser, wovon sie auch ziemlich vie1 zur LOsung 
verlangt, kristallisiert sie in kleinen, farblosen N ade1n, welche unter 
dem Mikroskop wie unregelmaBig ausgebildete, feine Prismen aussehen. 

Fiir die Darstellung des 7-Methyl-2-aminopurins kann man auch 
statt der Jodverbindung das 7-Methyl-2-chlorpurin anwenden, welches 
leichter darzustellen ist; nur erfolgt die Reaktion wegen der festeren 
Bindung des Chlors etwas langsamer. 

4 g 7-Methyl-2-chlorpurin wurden mit 120 ccm halb gesattigtem, 
alkoholischem Ammoniak 4 Stunden im Rohr auf 145-1500 erhitzt, 
dann der Rohrinhalt in Eis abgekiihlt und die abgeschiedene Kristall
masse filtriert und aus 80-prozentigem Alkohol umkristallisiert. Die 
Ausbeute ist hier, besonders auch wegen des geringeren Molekular
gewichtes der Chlorverbindung groBer, sie betrug 65% des angewandten 
Chlorkorpers. 

N=CH 
I I 

7 - Methyl- 2 - chlorpurin, C1.C C.N.CHa • 

II II )CH 
N-C.N 

Dasse1be ist viel leichter darzustellen als das 7-Methyl-2-jod
purin; denn es entsteht in reichlicher Menge durch Reduktion des 
7 -Methyl-2.6-dichlorpurins mit Zinkstaub in wasseriger LOsung. 10 g 
Methyldich10rpurin wurden in 800 ccm Wasser heiB gelost und nach 
Zusatz von 35 g Zinkstaub 1/2 Stunde am RiickfluBkiihler gekocht, 
dann das Filtrat unter vermindertem Druck stark eingedampft und 
der Riickstand mit einem geringen VberschuB von Ammoniak ver
setzt. Dabei entsteht zuerst eine klare, rot gefarbte LQsung, aber 
nach kurzer Zeit beginnt bei geniigender Konzentration die Abscheidung 
feiner Nadeln. Trotzdem wird am besten die ganze Masse im Vakuum 
zur Trockne verdampft und der Riickstand mehrmals mit Chloroform 
ausgekocht. Beim Verdampfen des Chloroforms kristallisiert das Methyl
chlorpurin schon in der Warme, und schlieBlich bleibt es als fast farb-
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lose Masse iibrig. Die Ausbeute an diesem Produkt betrug nach dem 
Trocknen 6,5 g. Dasselbe wurde aus ca. 30 ccm Wasser unter Zusatz 
von Tierkohle umkristallisiert, woraus es sich beim Erkalten in langen, 
farblosen Nadeln oder Prismen abschied. Die Ausbeute an reinem 
Produkt betrug 5 g. Fiir die Analyse wurde es nochmals aus heiBem 
Wasser umkristallisiert. Die lufttrockne Substanz verlor bei 1100 

nicht mehr an Gewicht. 

0,2017 g Sbst.: 0,3159 g CO2 , 0,0587 g H20. 
0,2104 g Sbst.: 0,1786 g AgCl. 
0,1803 g Sbst.: 49,6 ccm N (110, 768 mm). 

C8H5N4Cl. Ber. C 42,73, H 2,97, CI 21,07, N 33,23. 
Gef. " 42,71, " 3,23, " 21,00, " 33,15. 

Die Verbindung schmilzt bei 197-1980 (korr. 200-201 0 ) ohne 
Zersetzung. Sie lOst sich in weniger als 5 Teilen kochendem Wasser, 
auch von siedendem Alkohol wird sie ziemlich leicht aufgenommen 
und kristallisiert beim Erkalten in ziemlich langen Nadeln. Von ver
diinnten Alkalien wird sie in der Kiilte nicht leichter gelost als von 
Wasser. Dagegen verbindet sie sich mit Mineralsauren. Das Hydro
chlorat und das Su1fat sind sehr leicht loslich; das Nitrat, welches 
sich ebenfalls in der Warme leicht lost, kristallisiert aus verdiinnter 
Salpetersaure beim Erkalten in farblosen, kleinen Prismen, welche 
haufig rosettenformig verwachsen sind. Das Chloroplatinat fiillt so
fort als gelber, kristallinischer Niedersch1ag aus, es lost sich in heiBer, 
verdiinnter Salzsaure und scheidet sich daraus in der Kalte langsam 
in ziemlich groBen, roten, derben, manchmal spieBartigen Kristallen 
abo Das Auroch1orat fiillt aus der salzsauren LOsung durch Gold
chlorid zuerst olig, erstarrt aber bald zu feinen, gelben Nadeln, welche 
sich in der Warme wieder ziemlich leicht losen. Silbernitrat erzeugt 
in der verdiinnten, wasserigen Losung keinen Niedersch1ag, bei groBerer 
Konzentration scheiden sich dagegen hiibsche, farblose Blattchen ab, 
welche beim Erwarmen wieder in Losung gehen. Besonders schon 
ist die Quecksilberchloridverbindung; sie ist in kaltem Wasser sehr 
schwer l6slich und kristallisiert aus heiBem Wasser in langen Nadeln, 
welche bei 206-207 0 zu einer farblosen Fliissigkeit schmelzen, nach
dem vorher schwache Sinterung stattgefunden hat. 

Bild ung des 7 - Methyl- 2 - chlorpurins a us 7 - Methyl
trichlorpurin. 

Dieselbe erfolgt unter ahnlichen Bedingungen wie die zuvor be
schriebene Reaktion und kann ebenfalls recht gut zur Darsteliung 
des 7-Methyl-2-chlorpurins dienen. 
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1 Tell 7-Methyltrichlorpurin wird in kochendem Wasse.r ge16st, 
wozu ungefahr 320 Teile notig sind, dann wird Zinkstaub (5 Tei1e) 
zugegeben und 1 Stunde am RiickfluBkiihler gekocht. Die Verarbeitung 
des Filtrates geschieht in der zuvor beschriebenen Weise. Die Aus
beute an Rohprodukt betrug 0,5 Teile oder 70% der Theorie. Das 
Produkt wurde durch den Schmelzpunkt, die LOslichkeit und den 
Schmelzpunkt der Quecksilberchloridverbindung identifiziert. 

Verhalten des 7 - Methyl- 2 - chlorpurins gegen Alkalien. 

Das Methylchlorpurin wird ebenso wie die entsprechende J od
verbindung von Alkali zum groBeren Teil in das 7-Methyl-2-oxypurin 
verwandelt; das letztere laBt sich auf diesem Wege wegen der leichten 
Beschaffung der Chlorverbindung am bequemsten darstellen, aber 
nebenher entsteht, infolge einer komplizierteren Reaktion, ein schwer 
losliches Produkt, welches die empirische Forme1 CIiH 7N4,CI hat. Die 
Trennung beider Korper bietet keine Schwierigkeiten, wie folgender 
Versuch zeigt. 

2 g 7-Methyl-2-chlorpurin wurden mit 24 ccm Normal-Ka1ilauge 
(2 Mol.) 11/2 Stunden auf dem Wasserbade erwarmt. Dabei ent
stand zunachst eine klare, ge1be I»sung, aus welcher sich spater farb
lose, schone Nadeln der Verbindung CIiH 7N4,CI abschieden. Diese1ben 
wurden nach dem Erkalten filtriert, ihre Menge betrug 0,4 g. Zur 
Reinigung wurde dieses Produkt in ca. 35 Tei1en heiBem Alkohol ge
lost, mit Tierkohle gekocht und das konzentrierte Filtrat der Kristal
lisation iiberlassen. Es schieden sich glanzende, meist schief ab
geschnittene Prismen ab, welche gegen 251 0 unter Braunfarbung und 
nachfolgender Gasentwickelung schmolzen. Fur die Analyse wurde 
das Praparat bei 1000 getrocknet . 

. 0,2163 g Sbst.: 0,3014 g CO2 , 0,0903 g H20. 
0,1398 g Sbst.: 41,6 ccm N (170, 767 mm). 
0,1597 g Sbst.: 0,1457 g AgCl. 

C&H7N4C1. Ber. C 37,85, H 4,42, N 35,33, Cl 22,40. 
Gef. " 38,00, " 4,64, " 34,86, " 22,57. 

Da die Forme1 CIiH 7N4,CI bisher nicht durch Molekulargewichts
bestimmungen oder weitere Verwandlungen kontrolliert ist, so ware es 
moglich, daB sie verdoppe1t werden muB. Offenbar entsteht diese 
Verbindung aus dem Methylchlorpurin durch Ablosung von einem 
Kohlenstoffatom, welches vielleicht zur Bildung von Ameisensaure 
verwendet wird. Wenn diese Voraussetzung, welche ich iibrigens 
nicht durch den Versuch kontrolliert habe, zutrifft, so wiirde die Ent
stehung der neuen Verbindung sich nach der Gleichung: 

C6HIiN4,CI + 2 H20 = CSH7N4,Cl + H.COOH 
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vollziehen. Mangel an Material hat mich verhindert, den Vorgang 
genauer zu studieren. 

Urn das 7-Methyl-2-oxypurin, welches in der alkalischen Mutter
lauge sich befindet, zu gewinnen, iibersattigt man schwach mit Essig
saure, wobei eine rotbraune Farbung eintritt, verdampft dann auf 
dem Wasserbade zur Trockne und wascht den gelbbraunen Riick
stand mit wenig kaltem Wasser. Seine Menge betragt etwa 50% des 
angewandten Methylchlorpurins. Zur Reinigung wird er in wenig 
verdiinnter Natronlauge gel6st, mit Tierkohle gekocht und aus dem 
Filtrat durch Essigsaure wieder abgeschieden. Durch nochmaliges 
Umkristallisieren aus wenig heiBem Wasser unter Zusatz von Tier
kohle erhalt man das Methyloxypurin rein. 

N-CH 
I I 

7 - Methylpurin, HC C.N.CR3 • 

II Ii )CH 
N-C.N 

Die Base entsteht in kleiner Quantitat als Nebenprodukt bei der 
friiher beschriebenen Darste11ung des 7-Methyl-2-jodpurins und findet 
sich in den jodwasserstoffsauren Mutterlaugen. Urn sie daraus zu 
gewinnen, wird die Fliissigkeit im Vakuum verdampft, der Riickstand 
mit Ammoniak schwach iibersattigt, wieder im Vakuum zur Trockne 
verdampft und der Riickstand mit warmem Chloroform ausge1augt. 
Beim Verdunsten des Chloroforms bleibt das Methylpurin zuriick. 
Die Ausbeute ist aber sehr gering. Sehr viel leichter wird die Base 
durch Reduktion des 7-Methyl-2-jodpurins mit Zinkstaub und Wasser 
erhalten. Lost man 4 g des letzt~ren in 140 ccm heiBem Wasser, fiigt 
15 g Zinkstaub hinzu und kocht 1 Stunde am RiickfluBkiihler, so ist 
die Abspaltung des Halogens beendet. Das Filtrat, welches sich spontan 
schwach triibt, wird mit Ammoniak in geringem DberschuB versetzt 
und im Vakuum bei 35-400 verdampft. Der Riickstand wird mit 
100 ccm Chloroform und etwa 2 cern hochst konzentrierter Natron
lauge iibergossen, dann kriiftig geschiittelt, die LOsung abgegossen 
und das Auslaugen mit derselben Menge Chloroform noch 4-5-mal 
wiederholt, bis eine Probe desselben beim Verdunsten keinen Riick
stand mehr hinterlaBt. Beim Verdampfen des Chloroforms im Vakuum 
bleibt das Methylpurin als kristallinische, schmutzig gelbe Masse zuriick. 
Die Ausbeute betragt 1,5 g oder 73% der Theorie. Es wird zuerst in 
etwa 10 cern Wasser ge1ost, in der Warme mit Tierkohle groBtenteils 
entfarbt, das Filtrat im Vakuum zur Trockne verdampft und der Riick
stand aus etwa 9 Teilen siedendem Alkohol unter Zusatz von Tier-
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kohle umkristallisiert. Fiir die Analyse diente ein zweimal aus Benzol 
kristallisiertes Priiparat, welches bei 1000 getrocknet war. 

0,2015 g Sbst.: 0,3960 g CO2 , 0,0829 g H20. 
0,1737 g Sbst.: 60,6 ccm N (150 , 772 mm). 

CsHsN4 • Ber. C 53,73, H 4,48, N 41,79. 
Gef. " 53,60, " 4,57, " 41,52. 

Die Verbindung schmilzt bei 181 0 (korr. 1840 ) ohne Zersetzung 
zu einer farblosen Fliissigkeit. Sie ist selbst in kaltem Wasser sehr 
leicht loslich, durch sehr konzentriertes Alkali wird sie daraus gefillt; 
auch in heiBem Alkohol lost sie sich ziemlich leicht und kristallisiert 
heim Erkalten in feinen, biegsamen, zum Teil verfilzten Nadeln. Er
heblich schwerer IOslich ist sie in Benzol. 

Nitrat, Hydrochlorat und Sulfat sind in Wasser sehr leicht IOslich, 
das erstere scheidet sich aus konzentrierter, kalter LOsung langsam 
in Prismen oder Tafeln abo Das Hydrojodat kristallisiert leicht aus 
heiBer, methylalkoholischer LOsung in farblosen, gliinzenden Nadeln. 
Das Chloroplatinat fillt aus der nicht zu verdiinnten, salzsauren LOsung 
auf Zusatz von Platinchlorid in schonen, gelben Nadeln; es lOst sich 
in der Wiirme wieder ziemlich leicht, scheidet sich dann aber beim Ab
kiihlen in der Regel nicht mehr in Nadeln, sondern in kleinen Kristall
kornern abo Das Aurochlorat fillt unter den gleichen Bedingungen 
erst a1s 01, welches sich aber bald in ein Haufwerk von feinen, gelben 
Nade1n verwandelt. Die wiisserige LOsung der Base gibt mit Silber
nitrat, wenn sie verdiinnt ist, keinen Niedersch1ag; wenn sie dagegen 
konzentriert ist, bildet sich ziemlich bald ein farbloser Niedersch1ag, 
welcher aus mikroskopisch kleinen, zuweilen wetzsteinformig, meist 
aber wie flache Doppe1pyramiden aussehenden Kristillchen besteht. 
Derselbe lost sich heim Erwiirmen leicht wieder auf und. wird auch 
beimKochen nicht zerstort. Charakteristisch ist die Verbindung mit 
Mercurich1orid; sie fillt beim Zusammentreffen der Base mit Sublimat 
in wasseriger LOsung sofort aus und kristallisiert aus heiBem Wasser 
in hiibschen, meist schief abgeschnittenen Prismen, welche hei 245 0 

(korr. 2520) nach vorhergehendem Sintern schmelzen und fiir die Er
kennung der Base recht geeignet sind. 

Mit ] odmethyl bildet das Methylpurin eine Verbindung CsHsN" 
. CHa], welche den Charakter der quaterniiren Ammoniumjodide hat. 
Dieselbe scheidet sich beim Erkalten der LOsung als Kristallbrei aus, 
wenn man 1 g Methylpurin mit 6 ccm Methylalkohol und 1;3 g lad
methyl 2 Stunden auf 1000 erhitzt hat. Durch UmkristaUitderen aus 
Holzgeit;t unter Zusatz von Tierkohle wird sie in kleinen, lanzett
artigen Nade1n von schwach gelber Farbe erhalten, welche fiir die 
Analyse im Vakuum getrocknet wurden. 
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0,1934 g Sbst.: 0,1637 g AgJ. 
0,2131 g Sbst.' 0,2410 g CO2 , 0,0708 g H20. 

C7H9N4J. Ber. J 46,01, C 30,43, H 3,26. 
Gef. " 45,74, " 30,84, " 3,68. 

Sie schmilzt bei 225-2260 (korr. 231-2320) zu einer rotbraunen 
Fliissigkeit, lost sich sehr leicht in Wasser, gibt in wasseriger LOsung 
mit Silberoxyd bebandelt alles J od ab und liefert dabei eine alkalisch 
reagierende und ammoniakalisch riechende Fliissigkeit. 

Das Methylpurin kann mit einem DberschuB von verdiinnter 
Salpetersaure ohne wesentliche Veranderung abgedampft werden. 
Versetzt man die Losung der Base in starker Salzsaure mit Brom, 
so entsteht bei geniigender Konzentration ein gelbroter, kristallinischer 
Niederschlag, welcher sich in der Mutterlauge beim Erwarmen leicht 
lost und daraus beim Erkalten in feinen, gelbroten Prismen kristallisiert. 

N=C.J 
I I 

2.6 - Dijodpurin, J.C C.NH 

II II )CH 
N-C.N 

3 g getrocknetes und fein gepulvertes Trichlorpurin wurden mit 
30 g stark gekiihlter, farbloser Jodwasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) 
und iiberschiissigem, gepulvertem J odphosphonium 12 Stunden bei 0° 
geschiittelt und nochmals 12 Stunden bei derselben Temperatur auf
bewahrt. Es findet dabei keine LOsung statt, trotzdem erfolgt eine 
vollige Umwandlung der Chlorverbindung. Die Fliissigkeit, die eine 
briiunliche Farbe beibehielt, wurde samt dem Niederschlag in 90 ccm 
eiskaltes Wasser eingegossen und der schwach gelblich gefarbte, un
geloste Korper nach einigem Steben in Eis filtriert. Derselbe enthiilt 
das Dijodpurin. Er wird zunachst in ungefiihr 60 ccm sehr verdiinntem 
Ammoniak heiB gelost; beim Wegkochen des Ammoniaks fallt dann 
das Dijodpurin als schwach gelbes, kristallinisches Pulver aus. Die 
Ausbeute an diesem Produkt betragt 65-70% des angewandten Tri
chlorpurins. Zur volligen Reinigung dient das Ammoniumsalz. Zu 
seiner Bereitung suspendiert man den J odkorper in der lO-fachen 
Menge heiBem Wasser, fiigt starkes Ammoniak bis zur volligen LOsung 
hinzu und bebandelt die heiBe Losung mit Tierkohle. Aus dem er
kalteten Filtrat kristallisiert das Ammoniumsalz langsam in glanzenden, 
ziemlich kompakten, flachenreichen Formen. 1st dasselbe noch gelb, 
so wird es nach Entfernung der Mutterlauge von neuem in heiBem, 
verdiinntem Ammoniak gelost und durch abermalige Behandlung mit 
Tierkohle vollig entfarbt. Lost man das reine Salz wieder in verdiinntem 
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Ammoniak und versetzt heiB mit Schwefelsiiure, so fii.11t das rcine 
Dijodpurin als farbloses, kristallinisches Pulver aus. Die Ausbeute 
betrug 40% des Trichlorpurins; aus den Mutterlaugen wurden noch 
11>% gewonnen. Fur die Analyse wurde das Priiparat bei 1100 ge
trocknet. 

0,2255 g Sbst.: 0,1392 g CO2 , 0,0195 g H20. 
0,2482 g Sbst.: 31,7 ccm N (170, 766 mm). 
0,1964 g Sbst.: 0,2492 g AgJ. 

C5H2N4h. Ber. C 16,13, H 0,54, N 15,06, J 68,28. 
Gef. " 16,83, " 0,96, " 14,95, " 68,57. 

Die Substanz schmilzt gegen 2240 (unkorr.) unter Zersetzung. 
Sie lOst sich in ungefiihr 800-900 Teilen siedendem Wasser und etwa 
65 Teilen siedendem Alkohol. Auch in warmer, starker Salzsiiure 
ist sie noch ziemlich schwer loslich. Warme Salpetersiiure vom spez. 
Gewicht 1,4 zerstort sie alsbald unter Abscheidung von J od. In ver
dunnten Alkalien ist sie leicht loslich, konzentrierte Laugen fii.11en 
daraus die Alkalisalze. Die Natriumverbindung bildet ein kristal
linisches Pulver, welches unter dem Mikroskop wie Kombinationen 
von Prisma mit Doma aussieht. Das Kaliumsalz kristallisiert aus der 
warmen LOsung in iiuBerst feinen Niidelchen, welche meist kuglig ver
wachsen sind. Das Baryumsalz ist ebenfalls sehr leicht loslich. 

Verwandlung des Dijodpurins in Xanthin: Wird die 
feingepulverte J odverbindung mit der lO-fachen Menge Salzsiiure vom 
spez. Gewicht 1,19 im geschlossenen Rohr 1 Stunde unter zeitweisem 
Umschutteln auf 1000 erhitzt, so findet zwar keine klare LOsung statt, 
aber trotzdem erfolgt vollige Umwandlung. Der grofiere Tei! geht 
dabei uber in Xanthin, indem gleichzeitig J odwasserstoff entsteht. 
Infolge einer Nebenreaktion, welche ich nicht aufgekliirt habe, bildet 
sich aber auch freies J od, dessen Quantitiit bei einem Versuch zu 40% 
der gesamten J odmenge gefunden wurde. 

Verdiinnt man die salzsaure LOsung mit dem doppelten Volumen 
Wasser, so enthiilt der Niederschlag den grofieren Tei! des Xanthins 
und das freie J od, wiihrend ein Rest der Base in der Salzsiiure gelost 
bleibt. Bequemer fUr die Isolierung derselben ist es deshalb, die salz
saure Fliissigkeit direkt zur Trockne zu verdampfen, den Ruck
stand in verdiinnter Natronlauge zu losen, mit Tierkohle zu 
kochen und das Filtrat mit Essigsiiure in der Hitze zu fii.11en. Die 
Menge des so erhaltenen, farblosen, kornigen Pulvers betrug 300/0 
des angewandten Dijodpurins. Fur die Analyse wurde es bei 1100 
getrocknet. 

0,1214 g Sbst.: 38,4 ccm N (180, 759 mm). 

C5H,N,02' Ber. N 36,84. Gef. N 36,49. 
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Es zeigte gegen Silberlosung und Salpetersaure das bekannte 
Verhalten des Xanthins, gab sehr schon die Murexidreaktion und 
das kristallisierende Nitrat. Da aber alle diese Proben auch bei einigen 
anderen Purinkorpern eintreffen, so halte ich sie fiir den sicheren Nach
weis des Xanthins nicht fUr ausreichend und empfehle fUr den Zweck 
vielmehr folgende Verwandlung in Caffetnderivate. 

Erkenn ung des Xanthins. 

Die Methylierung des Xanthins zu Caffetn laBt sich zwar auf 
trocknem wie auf nassem Wege ausfiihren, geht aber nicht glatt genug, 
urn mit kleinen Mengen, d. h. als analytische Probe, benutzt zu werden. 
Ungleich leichter erfolgt diese Methylierung beim Bromxanthin. Das 
hierbei entstehende Bromcaffetn ist leicht zu isolieren, besitzt einen 
scharfen Schmelzpunkt und laBt sich auBerdem auch bequem in Athoxy
und Hydroxy-Caffetn verwandeln, welche ebenfalls beide charak
teristische Eigenschaften besitzen. Urn den Wert der Probe zu zeigen, 
will ich den Versuch, welcher zur Identifizierung des aus dem Dijod
purin erhaltenen Xanthins diente, ausfiihrlich beschreiben. 

0,5 g Xanthin wurden mit 2,5 g trocknem Brom im geschlossenen 
Rohr 12 Stunden auf 1000 erhitzt, dann das geoffnete Rohr zur Ent
fernung des Broms zuerst auf dem Wasser bade und schlieBlich im 
Olbade 1/2 Stun de auf 140-1450 erwarmt. Das Rohprodukt wurde 
zunachst mit schwefliger Saure in gelinder Warme behandelt, urn 
den Rest des addierten Broms wegzunehmen, dann der Riickstand 
nach dem Abfiltrieren in warmem Ammoniak gelost und mit heiBer, 
verdiinnter Schwefelsaure wieder gefallt. Eine weitere Reinigung des 
gelbbraunen Praparates ist nicht notig. Seine Menge betrug 0,4 g. 
Die Methylierung gelingt ebenso leicht wie bei dem Chlorxanthin I}. 
Obige 0,4 g wurden zu dem Zweck in 5,2 cern Normal-Kalilauge gelost 
und nach Zusatz von 0,9 g Jodmethyl (kleine Mengen von solchen 
Fliissigkeiten wie J odrnethyl werden am besten aus einem Tropfglase 
abgemessen, nachdem man das Gewicht des einzelnen Tropfens durch 
einen besonderen Versuch festgestellt hat) im geschlossenen Rohr 
unter dauernder Bewegung der Fliissigkeit 2 Stunden auf 800 erwarmt. 
Schon nach etwa 1/2 Stunde begann die Abscheidung des Bromcaffetns. 
Dasselbe wurde nach beendeter Operation und Abkiihlen der Losung 
filtriert, von der ge1bbraunen Farbe durch Waschen mit wenig sehr 
verdiinnter Natronlauge befreit und schlieBlich aus reinem, siedendem 
Wasser umkristallisiert. Das reine Produkt, dessen Menge 0,18 g betrug, 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 2237 [1897]. (5. 318.) 
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zeigte den Schmp. 2060 und bildete die feinen, farblosen, hiiufig besen
fOrroig verwachsenen Niidelchen des Bromcaffeins. 

Zur weiteren Umwandlung in Athoxycaffein wurden 0,15 g der 
Bromverbindung mit 1 g alkoholischer 10-prozentiger Kalilauge etwa 
5 Minuten gekocht, wobei die Substanz in LOsung ging, wiihrend Brom
kalium sich abschied. Beim Verdiinnen mit dem 3-fachen Volumen 
Wasser ging das Salz in LOsung, und nach kurzer Zeit fiel das Athoxy
caffein in feinen, farblosen N adeln aus. N ach dem Abkiihlen in Eis 
betrug ihre Menge 0,1 g, und das Priiparat zeigte, nach weiterem Urn
kristallisieren aus heiBem Wasser, den Schmelzpunkt 1400 des Athoxy
caffeins. 

Diese Menge wurde jetzt noch durch Kochen mit 1 ccrn lO-pro
zentiger Salzsiiure in Hydroxycaffein verwandelt, dessen Schme1zpunkt 
bei 3450 gefunden wurde. 

Dieses Verfahren erscheint in der Beschreibung komplizierter als 
in der Ausfiihrung. Die Probe liiBt sich in 24 Stunden zu Ende fiihren 
und liefert dann einen unanfechtbaren Beweis fiir das Vorhandensein 
von Xanthin. Ich empfehle sie deshalb ganz besonders fiir die Unter
suchung von synthetischen Produkten, wo die bisherigen Xanthin
proben eine Verwechslung mit anderen Purinderivaten oder iihnlichen 
Gliedern verwandter Gruppen zulassen. 

N=CH 
I I 

Purin, HC C.NH 

II ,,)CH 
N-C.N 

1 Teil sorgfiiltig gereinigtes Dijodpurin wird in 900 Tei1en heiBen 
Wassers gelost und mit 6 Teilen Zinkstaub 1 Stunde am RiickfluBkiihler 
gekocht. Es ernpfiehlt sich, wiihrend dieser Zeit einen ziemlich leb
haften Strom von Kohlensiiure durch die Fliissigkeit zu leiten, um 
einerseits die Luft abzuhalten und andererseits das Absetzen des Zink
staubes zu verhindern. Nach beendeter Operation ist das Purin voU
stiindig als unlosliche Zinkverbindung gefillt, wiihrend die Fliissigkeit 
das Halogen als Jodzink enthiilt. Dieser Umstand erleichtert die 
Isolierung der Verbindung, denn es geniigt, den Zinkstaub abzufiltrieren, 
mit ungefiihr der 5-fachen Menge Wasser auf dem Wasserbade zu 
erhitzen und 1/z_3/, Stunden mit Schwefelwasserstoffgas zu behandeln. 
Dadurch wird die Zinkverbindung zerlegt, und die filtrierte Fliissig
keit enthiilt das Purin fast frei von anorganischen Substanzeti. Beim 
Verdampfen im Vakuum bleibt es a1s nahezu farblose Masse zuriick. 
Es wird zuniichst in wenig warmem Wasser gelost und die Fliissigkeit 
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12 Stunden der Kristallisation iiberlassen. Dabei scheidet sich in ge
ringer Menge ein chlorhaltiges Produkt ab, wenn das fiir den Versuch 
verwendete Dijodpurin nicht ganz sorgfiiltig gereinigt war. Die Mutter
lauge wird abermals im Vakuum verdampft. Die Ausbeute an dem 
hierbei resultierenden Rohpurin betragt etwa 20% des angewandten 
J odkorpers oder 65% der Theorie. Das Praparat enthiilt aber noch 
kleine Mengen einer J odverbindung, von welcher es am besten durch 
Verwandlung in das Nitrat befreit wird. 

Man erwarmt zu dem Zweck die Rohbase mit der 5-fachen Menge 
Salpetersaure vom spez. Gewicht 1,16 rasch bis zum Sieden und fiigt 
dann, um die weitere Einwirkung der Salpetersaure zu verhindern, 
das doppe1te Volumen Alkohol hinzu. Beim Abkiihlen kristallisiert 
das Purinnitrat, welches nach einstiindigem Verweilen der Fliissigkeit 
in einer Kiiltemischung filtriert wird. Das Salz ist ge1bbraun gefarbt, 
und seine Menge betragt etwa 22-25% des angewandten Dijodpurins. 
Dasselbe wird zunachst in wenig heiBem Wasser ge1ost, mit etwas 
Tierkohle gekocht und das Filtrat mit der doppe1ten Menge Alkohol 
versetzt. Beim Erkalten scheidet sich das Nitrat alsbald in kleinen, 
noch ge1b gefarbten, kugligen Kristallaggregaten abo Da die vollige 
Entfarbung des Salzes durch weitere Kristallisation nicht gelingt, 
so wird es zur Umwandlung in die Base in warmem Wasser gelost 
und mit einer warmen LOsung der doppelten Menge reinen Baryt
hydrats versetzt. Hierbei entsteht ein geringer, flockiger Niederschlag, 
welcher abfiltriert wird. Die gelbe Mutterlauge wird zunachst zur 
Entfernung des Baryts mit Kohlensaure behandelt, dann zur Beseitigung 
des Farbstoffes mit Tierkohle gekocht und das sch1ieBlich resultierende, 
ganz schwach gelbe Filtrat im Vakuum zur Trockne verdampft. Beim 
Auskochen des Riickstandes mit Alkohol geht das Purin leicht in 
LOsung, wiihrend Baryumnitrat zuriickbleibt. Die alkoholische Fliissig
keit hinterlaBt die Base beim Verdampfen als schwach gefarbte, kristal
linische Masse, we1che nahezu rein ist. Ein ganz farbloses Praparat 
gewinnt man daraus am raschesten durch Umkristallisieren aus Toluol. 
Zu dem Zweck kocht man mit der 500-fachen Menge des LOsungs
mitte1s etwa 1/2 Stunde am RiickfluBkiihler, laBt das Filtrat durch 
Abkiihlen kristallisieren und benutzt die Mutterlauge, urn den Rest 
der Rohbase auszulaugen. Bei dieser Operation bleibt die gelbe Bei
mengung des Purins unge1ost. So gewinnt man das reine Purin in 
farblosen, mikroskopisch kleinen Nade1chen, welche haufig zu kugligen 
Aggregaten vereinigt sind. Durch die umstandliche Reinigung und 
die groBe Zalll" der Operationen wird die Ausbeute sehr vermindert, 
so daB 90 g Trichlorpurin oder 35 g Dijodpurin nicht mehr als 2 g reines 
Purin gaben. 
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Fiir die Analyse war das Praparat im Vakuum. tiber Schwefel
saure getrocknet. 

0,1863 g Sbst.: 0,3402 g COli' 0,0600 g ~o. 
0,1157 g Sbst.: 47,6 ccm N (210, 753 mm). 

C5H~N~. Ber. C 50,00, H 3,33, N 46,66. 
Gef. " 49,80, " 3,58, " 46,40. 

Die Base schmilzt bei 211-2120 (korr. 216-217 0), nachdem 
vorher schwache Sinterung stattgefunden hat. Erhitzt man rasch 
weiter, so verfltichtigt sie sich zum Tell unzersetzt, wiihrend der andere 
Tell unter Abscheidung von Kohle zerstort wird. Sie lost sich schon 
in kaltem Wasser auBerordentlich leicht und reagiert weder auf Lack
mus noch auf Curcuma. In warmem Alkohol lOst sie sich ebenfalls 
sehr leicht und kristallisiert daraus recht langsam in mikroskopisch 
kleinen, dicht verwachsenen Nadelchen. Schwieriger wird sie von 
hei13em Essigester und Aceton, sehr schwer von Ather und Chloroform 
aufgenommen. Von den Verbindungen mit Sauren sind das Nitrat 
und Pikrat charakteristisch. Das erstere isf in heiBem Wasser sehr 
leicht, in heiBem Alkohol dagegen ziemlich schwer loslich; aus Wasser 
kristallisiert es in knolligen Aggregaten. Beim Erwarmen mit ver
diinnter Salpetersaure fiirbt es sich rasch gelb, bleibt aber dabei zum 
groBten Tell unveriindert. Es hat die Zusammensetzung CI)H4,N" 
.HNOs und schmi1zt gegen 2050 unter Zersetzung. 

0,2324 g Sbst.: 0,2860 g co2 , 0,0632 g H 20. 

C5~N~.HN03. Ber. C 32,79, H 2,73. 
Gef. " 33,56, " 3,02. 

Das Pikratist in Wasser schwer lOslich; es verlangt davon in 
der Siedehitze ungefiihr 20 Telle und kristallisiert in ge1ben, glii.nzenden 
Blattchen, welche gegen 2080 schmelzen. 

0,1426 g Sbst.: 33,6 ccm N (160, 763 mm). 
C5~N~.C8~(OH) (NOt)a. Ber. N 28,08. Gef. N 27,58. 

Hydrochlorat: ObergieBt man die Base mit wenig Salzsiiure 
vom spez. Gewicht 1,19, so lOst sie sich, und nach kurzer Zeit scheidet 
sich ein Salz in farblosen, unregelmaBig ausgebildeten Nadeln oder 
Prismen ab, welches in Wasser und auch in 20-prozentiger Salzsiiure 
auBerordentlich leicht loslich ist. Die Zusammensetzung des Salzes 
wurde nicht ermittelt; vielleicht ist dasselbe ein saures Salz. 

Ahnlich ist das Verhalten gegen Jodwasserstoff. Die Base lost 
sich in der rauchenden Saure beim gelinden Erwarmen mit. gelb
roter Farbe und beim Erkalten scheiden sich lange, schwach ge
fiirbte Nadeln ab, welche wieder in Wasser auBerordentlich leicht 10s
lich sind. 

Fisc her. Puringruppe. 30 
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Das Sulfat ist so leicht loslich, daB es erst nach mehrtagigem 
Stehen in feinen, dicht verwachsenen Nadelchen kristallisierte. Das 
Chlorop1atinat scheidet sich auf Zusatz von Platinchlorid zu einer 
ziemlich konzentrierten Losung des Hydrochlorats bald in feinen, 
gelben Nadeln abo Es lost sich in der Warme leicht, beim Erkalten 
scheidet sichaber an Stelle der hiibschen Kristalle eine gelbe, nicht 
deutlich kristallisierte Masse abo 

Go1dchlorid erzeugt in der LOsung des Hydrochlorats zunachst 
einen oligen oder harzigen Niederschlag, welcher sich nach einiger 
Zeit in eine feste, gelbe, kornige Masse verwande1t und beim Erwarmen 
leicht wieder in Losung geht. 

Ebenso wie seine Halogenderivate bildet das Purin Metallsa1ze. 
Die Natriumverbindung ist in Wasser sehr leicht, in konzentrierter 
Natronlaugeschwerer 10slich und kristallisiert aus warmer Lauge in 
feinen, farb10sen, meist biischelformig verwachsenen Nadeln. Das 
Kaliumsa1z ist noch 1eichter 10slich und kristallisiert in auBerst feinen 
Nadelchen. Das Baryumsalz lOst sich ebenfalls in Wasser sehr 1eicht. 

Mit ammoniakalischer Si1berlosung gibt das Purin sofort einen 
farb10sen, amorphen Niederschlag, welcher auch beim Kochen oder 
beim langeren Stehen am Lichte nicht geschwarzt wird, sondern nur 
eine schwach gelbliche Farbe annimmt. Eine neutrale Losung von 
Silbernitrat erzeugt mit dem Purin einen rein weiBen Niederschlag, 
der beim Kochen seine Farbe beibehiilt und nur etwas dichter wird. 
Derselbe lost sich in viel heiBer, verdiinnter Salpetersaure, und das 
Filtrat scheidet beim Erkalten dann ein weiBes, kornig kristallinisches 
Pulver aus. 

Eine ammoniakalische Zinklosung fiillt aus der Purinlosung, be
sonders beim Erwarmen, ein feinpulveriges Zinksa1z, wahrscheinlich 
dieselbe Verbindung, we1che bei der Darstellung des Purins aus der 
J odverbindung erhalten wird. 

Auf Zusatz von Quecksilberchlorid zur wiisserigen Purinlosung 
entsteht sofort ein weiBer, amorpher Niederschlag. Derselbe ver
wande1t sich beim Kochen in ein kristallini~ches Pulver und lost sich 
teilweise dabei auf. Hat man einen DberschuB von Quecksilberchlorid 
angewandt, so scheidet das Filtrat beim Erkalten ein undeutlich kristal
linisches Pulver aus. 

Phosphorwolframsaure bewirkt in der Purinlosung sofort einen 
weiBen, auBerst feinen Niederschlag, so daB die F1iissigkeit milchig 
aussieht. Tanninlosung gibt eine farb10se, amorphe, flockige Fiillung. 
Eine angesauerte Losung von J odwismuth-J odkalium erzeugt einen 
schonen, roten, kornigen Niederschlag, welcher sich in der Warme 
ziemlich 1eicht lost und beim Erka1ten wieder kristallisiert. Dagegen 
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gibt die Purinlosung mit J odkalium, N eBlers Reagens und Ferro
cyankalium oder Ferrocyanwasserstoffsaure keine Fiillung. 

Charakteristisch ist das Verhalten gegen Brom. Versetzt man z. B. 
die LOsung der Base in rauchender Salzsaure mit iiberschiissigem Brom, 
so fiillt sehr bald eine schon kristallisierte, gelbrote Masse aus, welche 
sich beim Erwarmen lost und beim Erkalten sofort wieder kristallisiert. 

Gegen Oxydationsmittel ist das Purin verhiiltnismaBig bestandig. 
Durch eine angesauerte Losung von Kaliumbichromat wird es beim 
kurzen Kochen nicht verandert. Selbst Permanganat wirkt in kalter, 
wasseriger LOsung nicht sofort, sondern erst nach etwa einer Minute 
in sichtbarer Weise ein. Mit konzentrierter Schwefelsaure muB die 
Base weit iiber loOo erhitzt werden, bevor Entwickelung von schwef
liger Saure eintritt, und auch in roter, rauchender Salpetersaure lost 
sie sich ohne heftige Reaktion und wird selbst beim Erwarmen nur 
langsam zerstort. Infolgedessen gibt auch ihre Losung nacl1 dem Vet
dampfen mit Salpetersaure oder nach der Behandlung mit Chlor keine 
Murexidreaktion. 

Die Riickverwandlung des Purins in Trichlorpurin bzw. Harn
saure habe ich aus Mangel an Material nicht ausfiihren konnen. 

Red uktion des 9 - Methyltrichlorpurins. 

Bei der Behandlung mit Zinkstaub in kochender, wasseriger L6sung 
verliert das 9-Methyltrichlorpurin gerade so, wie die isomere Ver
bindung, zwei Chloratome. Die Struktur des hierbei entstehenden 
9-Methylchlorpurins ist bisher nicht experimentell festgestellt worden. 
Ich vermute aber, daB sie ebenfalls das Halogen in der Stellung 2 enthiilt. 

Anders verlauft die Wirkung von starker J odwasserstoffsaure mit 
J odphosphonium. Dabei entsteht als Hauptprodukt ein schwer lOs

.licher Korper, welcher nach der Analyse ein Methylchlorjodpurin zu 
sein scheint, und dessen nahere Untersuchung vorlaufig durch Mangel 
an Material verhindert wurde. 

Da fiir die folgenden Versuche eine groBere Menge Methyltrich1or
purin erforderlich war, und das friiher beschriebene Verfahren1) keine 
befriedigende Ausbeute gab, so muBte zunachst die Darstellung verbessert 
werden. 

Darstellung des 9 - Methyltrichlorpurins. 

Die Verwandlung des 9-Methyl-8-oxy-2.6-dich1orpurins in die Tri
chlorverbindung laBt sich durch Phosphoroxychlorid allein bewerk
stelligen, ja die Anwesenheit des Pentachlorids, welches friiher zugesetzt 

1) Berichte d. d. chern. Gese1lsch. l'f, 331 [1884]. (5. 146.) 

30* 
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wurde, ist nicht allein iiberfliissig, sondern sogar schadlich. So be
trug bei den Operationen, welche nach der a1ten Vorschrift aus
gefiihrt wurden, die Ausbeute an 9-Methyltrichlorpurin 25-30% der 
Theorie, und nebenher entstand eine greBe Menge einer amorphen, 
in Alkoho1 leicht loslichen Masse, aus welcher durch Behandlung 
mit Salpetersaure ziemlich vie1 Oxydichlorpurin isoliert werden 
konnte. 

Ung1eich bessere Resultate gibt fo1gendes Verfahren: 
9-Methy10xydichlorpurin wird mit der 25-fachen Menge Phosphor

oxychlorid im geschlossenen Rohr, am besten unter Schiitteln, 10 Stun
den auf 160-1650 erhitzt, dann die fast farb10se Losung im Vakuum 
verdampft, der Riickstand zuerst mit kaltem Wasser, spater mit kalter, 
verdiinnter Natronlauge zur Entfernung von unverandertem Methy1-
oxydichlorpurin ausgelaugt und schlieBlich aus heiBem Alkoho1 um
kristallisiert. Die Ausbeute an reinem Methy1trichlorpurin betrug 
60-70% des angewandten 9-Methy10xydich1orpurins. Das Praparat 
schmo1z, wie friiher, bei 1740 (korr. 176,50 ). 

9 - Methylchlorpurin. 

1 Tei1 Methyltrichlorpurin wird in 900 Teilen siedendem Wasser 
gelost und nach Zusatz von lO Teilen Zinkstaub 1 Stunde gekocht. 
Verdampft man das Filtrat unter stark vermindertem Druck, fiigt 
schlieBlich iiberschiissiges Ammoniak zu und verdampft dann wieder 
im Vakuum bis zur Trockne, so 1iiBt sich aus dem Riickstand das Methy1-
chlorpurin durch wiederho1tes Auskochen mit Chloroform aus1augen 
und b1eibt beim Verdampfen des Chloroforms als braungelbes 01 zuriick, 
welches in der Kiilte bald kristallinisch erstarrt. 

Die Ausbeute an Rohprodukt betragt etwa 60% des Ausgangs
materials. Zur Reinigung wird dasselbe aus wenig Alkohol unter Zu
satz von Tierkohle umkristallisiert, wobei die Ausbeute auf etwa 35% 
zurUckgeht. 

Fiir die Analyse wurde das Praparat bei 1000 getrocknet. 

0,154 g Sbst.: 0,2419 g CO2 , 0,0451 g H20. 
0,1326 g Sbst.: 38,4 ccm N (170, 745 mm). 

CeH5N4Cl. Ber. C 42,73, H 2,96, N 33,23. 
Gef. " 42,84, " 3,25, " 32,93. 

Das 9-Methylchlorpurin schmilzt bei 134-1350 (korr. 135-1360 ). 

Es lost sich in weniger als der doppelten Menge siedenden Wassers 
und kristallisiert beim Erkalten in sehr feinen, haufig zu kugligen 
oder strahligen Aggregaten vereinigten N adeln. In Alkoho1 und 
Chloroform lost es sich ebenfalls recht 1eicht; aus Ather, wovon 
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es schon schwerer aufgenommen wird, laBt es sich bequem um
kristallisieren. 

Sulfat und Hydroch1orat sind in Wasser sehr leicht, das Nitrat 
in kaltem Wasser etwas schwerer loslich; letzteres kristaUisiert aus 
warmer, verdiinnter Salpetersaure in kleinen, aber kompakten, ziemlich 
flachenreichen Formen. Das Chloropia tin at fant aus der salzsauren 
LOsung sofort als gelber, kristaUinischer Niederschlag. Das ebenfalls 
schwer losliche Auroch1orat ist anfangs in der Regel harzig, wird aber 
nach kurzer Zeit kornig. Es lost sich in warmer, sehr verdiinnter Salz
saure und kristallisiert daraus in ziemlich kompakten, flachenreichen, 
gelben Formen. 

Mit Quecksilberch10rid gibt die wasserige LOsung des Methyl
chIorpurins sofort einen weiBen, aus sehr feinen Kristanchen bestehen
den Niedersch1ag, welcher sich in der heiBen Fliissigkeit lost und daraus 
beim Erkalten in feinen, unregelmaJ3ig geformten Blattchen wieder 
ausfant. Auch mit Silbernitrat vereinigt sich das Methy1chlorpurin 
und bildet eine in warmem Wasser ziemlich leicht losliche Verbindung, 
we1che in langen, feinen N adeln kristallisiert. 

9 - Methyl- aminopurin. 

Da der Ersatz des Halogens in der Stellung 2 durch Amid ziemlich 
schwierig vor sich gebt, so empfiehlt es sich, 3 g des 9-Methy1chlorpurins 
(man kann dazu das Rohprodukt verwenden) mit 100 cern alkoholischem, 
bei gewohnlicher Temperatur halbgesattigtem Ammoniak im ge
sch10ssenen Rohr 5 Stunden auf 1500 zu erhitzen. Beim Erkalten der 
LOsung kristallisiert der Aminokorper. U m ibn moglichst vollstandig 
abzuscheiden, kiihlt man in einer Kiiltemischung, filtriert nach 1 bis 
2 Stunden und wascht mit Alkohol und wenig Eiswasser. Die Mutter
lauge enthiilt dann nur noch sehr wenig Aminokorper. Die Ausbeute 
betragt etwa 60% der Theorie. Das Produkt wird jetzt aus wenig 
heiBem Wasser unter Zusatz von Tierkohle umkristaUisiert. Fiir die 
Analyse wurde die Kristallisation wiederholt und die Substanz bei 
1100 getrocknet, wobei schon kleine Verluste durch Sublimation ein
treten. 

0,1126 g Sbst.: 0,1997 g CO2 , 0,0508 g H 20. 
0,1193 g Sbst.: 48,4 ccm N (190, 762 mm). 

C8H 7N5 • Ber. C 48,32, H 4,69, N 46,98. 
Gef. " 48,37, " 5,01, " 46,76. 

Die Base beginnt von 2350 an zu sintern und schmilzt bei 241 0 

(korr. 247 0 ) zu einer schwach gelbbraunen Fliissigkeit. Sie destilliert 
bei hoherer Temperatur groBenteils unzersetzt; auch sublimiert sie 
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1eicht. Sie lost sich in etwas weniger a1s der doppelten Menge siedenden 
Wassers und kristallisiert beim Erkalten in farb10sen, feinen, meist 
zu Biische1n vereinigten Nade1n. In kaltem Wasser ist sie ziemlich 
schwer 10slich. Von abso1utem Alkoho1 verlangt sie bei langerem Kochen 
6-8 Teile zur Losung und fa11t beim Erkalten in ziemlich groBen, 
aber unregelmaBig ausgebildeten Prismen aus. In heiBem Chloroform 
und Benzol ist sie recht schwer loslich. Lost man die Base in der 
3-fachen Menge 20-prozentiger warmer Salzsaure, so scheidet sich beim 
Erkalten das Hydrochlorat in flimmernden Blattchen zum groBten 
Teil abo Es ist in reinem Wasser recht leicht lOslich. Das Nitrat kri
stallisiert aus der konzentrierten, warmen Losung der Base in ver
diinnter Salpetersaure beim Erkalten in derben Formen. Das schon 
kristallisierte Oxalat ist in warmem Wasser leicht loslich. Platin-. 
chlorid erzeugt in der kalten, salzsauren Losung einen gelben Nieder
schlag, welcher aus kleinen, federartigen Kristallaggregaten besteht. 
Beim Kochen mit der Mutterlauge verwandelt sich derselbe in ein 
anderes, schwer losliches Salz, welches kleine Prismen oder N adeln 
bildet. Wenn die Konzentration richtig getroffen war, so geht dieser 
Veranderung die Bildung einer klaren Losung vorauf. Das schwer
lOsliche Salz bildet sich sofort, wenn man die heiBe, salzsaure L6sung 
mit P1atinchlorid versetzt. Goldchlorid fa11t aus der sa1zsauren L6sung 
zuerst eine olige oder harzige Masse, welche sich aber bald in ge1be, 
feine Nadelchen verwande1t. Diese schme1zen beim Erwarmen wieder 
und losen sich dann ziemlich 1eicht. 

Silbernitrat erzeugt in der wasserigen Losung der Base einen 
farb10sen, amorphen Niederschlag; derse1be lost sich in warmer, ver
diinnter Salpetersaure, und beim Erkalten krista11isieren dann feine, 
meist kugelformig verwachsene Nadelchen. 

Quecksilberchlorid erzeugt in der wasserigen Losung der Base 
einen dichten, weiBen Niederschlag, welcher in heiBem Wasser recht 
schwer loslich ist und dann beim Erkalten in auBerst kleinen Nadelchen 
kristallisiert. 

9 - Methyljodpurin. 

Die Verwandlung des 9-Methy1chlorpurins in die entsprechende 
J odverbindung findet bei der Einwirkung von starker J odwasserstoff
saure bei gewohnlicher Temperatur statt. Man iibergieBt den fein 
gepulverten Chlorkorper mit der 12-fachen Gewichtsmenge farb10ser 
Jodwasserstoffsaure yom spez. Gewicht 1,96 und schiittelt kraftig, 
wobei unter schwacher Erwarmung zunachst Losung erfo1gt. Bald 
'aber scheidet sich ein Jodhydrat des Methy1ch10rpurins in goldg1an
zenden B1attchen und so reichlicher Menge ab, daB ein dicker Brei 
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entsteht. Man schiittelt dann die Masse 6 Stunden lang bei 20-220, 
wobei es niitzlich ist, von Zeit zu Zeit mit einem Glasstab durchzu
riihren. Wird die Masse zu dickfliissig, so ist es notig, noch etwas 
J odwasserstoffsaure zuzufiigen. Verdiinnt man nun mit dem gleichen 
Volumen Wasser, so erfolgt beim Umschiitteln zunachst klare LOsung, 
aber nach kurzer Zeit falit das J odhydrat des Methyljodpurins in 
he1lgelben Kristallen aus, welche nach einstiindigem Stehen bei 00 
filtriert werden. Die Mutterlauge enthalt noch Methyljodpurin neben 
unverandertem Methylch1orpurin. Sie wird mit viel iiberschiissiger 
starker Natronlauge in der Kalte versetzt, die ausgeschiedene Masse 
mit Chloroform ausgeschiittelt und das beim Verdampfen des Chloro
forms bleibende Gemisch nochmals in der gleichen Weise, wie das reine 
Methylchlorpurin, der Behandlung mit J odwasserstoff unterworfen. 

Zur Gewinnung des freien Methyljodpurins wird das rohe, jod
wasserstoffsaure Salz mit wenig eiskaltem Wasser und etwas schwefliger 
Saure verrieben, dann Natronlauge bis zur schwach alkalischen Reak
tion zugefiigt und eventuell unter Zusatz von mehr schwefliger Saure 
umgeriihrt, bis die abgeschiedene Base eine farblose Masse bildet. 
Sie wird filtriert, abgepreBt und aus etwa 11 Tei1en heiBem Wasser 
unter Zusatz von einigen Tropfen Essigsaure zur Neutralisation des 
anhaftenden Alkalis umkristallisiert. Den in der wasserigen Mutter
lauge bleibenden kleinen Rest kann man bei guter Abkiihlung durch 
starke Natronlauge ausfalien und mit Chloroform aufnehmen. 

Die Gesamtausbeute an Methyljodpurin betrug 95% des an
gewandten Methylchlorpurins (61% der Theorie), wovon 80% auf die 
erste Operation mit J odwasserstoff fielen. 

Ffu die Analyse wurde die Verbindung nochmals aus Wasser um
kristallisiert und bei lOoo getrocknet. 

0,187 g Sbst.: 35,2 ccm N (220, 759 mm). 
0,2066 g Sbst.: 0,1879 g AgJ. 

CSH5N4,J . Ber. N 21,54, J 48,84. 
Gef. " 21,29, " 49,14. 

Das 9-Methyljodpurin beginnt gegen 1650 zu sintern und schmilzt 
vollig bei 171-1720 (korr.). Bei starkerem Erhitzen zersetzt es sich 
und scheidet Kohle abo Es lost sich in ungefahr 12 Tei1en kochendem 
Wasser und kristallisiert daraus in schon ausgebildeten, glanzenden, 
farblosen Prismen. In heiBem Alkohol, Chloroform, Benzol ist es 
ebenfalls ziemlich leicht loslich. 

Die wasserige LOsung gibt mit Silbernitrat sofort einen kristal
linischen Niederschlag, welcher in der Warme ziernlich schwer loslich 
ist und beim Erkalten in farblosen Nadelchen kristallisiert. Queck
silberchlorid erzeugt auch in recht verdiinnter LOsung einen bald 
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kristallinisch werdenden Niederschlag, welcher selbst in der Warme 
schwer loslich ist und beim Erkalten in sehr feinen, glanzenden, meist 
sechsseitigen Blattchen kristallisiert. 

In verdiinnter Salzsaure ist das 9-Methyljodpurin leicht loslich 
und wird damus durch Platinchlorid a1s ge1be, kornig kristallinische 
Masse gefant. 

LOst man die Base in wenig warmer, verdiinnter Salpetersaure, 
so scheidet sich beim Erkalten das Nitmt in ziemlich derben, manch
mal hiibsch ausgebildeten Kristallen abo Beim Umkristallisieren aus 
heiBem Wasser wird dasse1be dissoziiert. 

N=CH 
I I 

9 - Methy1purin, HC C.N 

II II )CH 
N-C.N.CHa 

1 Teil 9-Methy1jodpurin wird in 13 Tei1en kochendem Wasser 
ge1ost, nach Zusatz von 4 Teilen Zinkstaub 1 Stunde am RiickfluB
kiihler gekocht, und die heW filtrierte Fliissigkeit unter stark ver
mindertem Druck verdampft. Den Riickstand lost man in wenig 
starkem Ammoniak, verdampft wieder im Vakuum zur Trockne und 
kocht wiederholt mit vie1 Chloroform aus. Zur volligen Aus1augung 
der Base ist es notig, den Riickstand schlieBlich mit wenig sehr kon
zentrierter Natronlauge zu versetzen und abermals mit Chloroform 
auszukochen. Man kann auch von vornherein statt des Ammoniaks 
Natronlauge nehmen, erhaIt aber dann ein weniger reines Praparat. 

Beim Verdampfen der Chloroformausziige b1eibt das 9-Methy1-
purin a1s schwach rotliche, kristallinische Masse zuriick, deren Menge 
25-30% des J odkorpers betragt. Diese1be wird in kochendem Toluol 
ge1ost, wobei die Verunreinigungen als brauner Sirup zuriickb1eiben. 
Aus der eingeengten LOsung fant die Base beim Erkalten in nahezu 
farblosen, kleinen N ade1n aus, die meist federartig verwachsen sind. 
Die Ausbeute an reinem Praparat betrug 40-45% der Theorie. Fiir 
die Analyse wurde das Produkt nochmals aus Toluol umkristallisiert, 
mit wenig Benzol gewaschen und bei lOOo getrocknet. 

0,1423 g Sbst.: 0,2808 g CO2 , 0,0617 g H20. 
0,1123 g Sbst.: 40,8 ccm N (210, 762 mm). 

C6H6N4,. Ber. C 63,71, H 4,48, N 41,79. 
Gef. " 63,81, " 4,82, " 41,47. 

Das 9-Methy1purin schmilzt bei 160-161° (korr. 162-1630 ) und 
verlliichtigt sich bei hoherer Temperatur. Es sublimiert in geringem 
MaBe auch schon bei lOOo. In Wasser und Alkohol ist es sehr 1eicht 
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lOslich. Von siedendem Toluol verlangt es zur Losung 5-6 Gewichts
teile. Hydrochlorat, Nitrat und Sulfat sind in Wasser sehr 1eicht loslich. 
Das Chlorop1atinat fant aus der kalten, salzsauren Losung in feinen, 
meist federartig verwachsenen Nade1chen aus. Das Aurochlorat er
scheint unter dense1ben Bedingungen zunachst als 01, erstarrt aber 
bald. Es lost sich in der Warme wieder 1eicht und kristallisiert dann 
beim Erkalten in feinen, haufig spieBartigen, ge1ben Nadeln. Das 
Pikrat kristallisiert aus heiBem Alkoho1, worin es schwer 10slich ist, 
ebenfalls in feinen, ge1ben N ade1n. 

Silbernitrat und Quecksilberchlorid erzeugen in der wasserigen 
LOsung farb1ose, kristallinische Niederschlage, von welchen die Silber
verbindung in der Warme ziemlich leicht, die Quecksilberverbindung 
erheblich schwerer 10slich ist. 

Bei den obigen Versuchen habe ich mich der Hilfe der HHrn. 
DDr. P. Hunsa1z, F. Hubner UIid F. Lehmann erfreut, wofiir 
ich dense1ben gerne meinen Dank ausspreche. 
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35. Emil Fischer: Verhalten des 2-Amino-6.8-dioxypurins gegen 
Chlorphosphor. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 31, 2619 [1898]. 

(Eingegangen am 24. Oktober.) 

Bevor die Synthese des Chlorguanins aus dem Trichlorpurin ge
lungen war, habe ich versucht, das 2-Amino-6.8-dioxypurin, dessen 
Bildung aus dem Bromguanin friiher von mir beschrieben wurde 1 ), 

wieder in Chlorguanin und Guanin zuriickzuverwandeln. Obschon 
dRS Ziel nicht erreicht wurde, will ich doch den Versuch mitteilen, 
weil das Resultat, im Vergleich mit den sonstigen Beobachtungen in 
der Puringruppe, auWi.llig ist. 

Durch Phosphorpentachlorid wird namlich das 2-Aminodioxy
purin verhiiltnismaBig leicht in eine mit dem Chlorguanin ISO mere 
Verbindung verwandelt, welche wahrscheinlich die Struktur: 

N=C.Cl 
I I 

NH2 .C C.NH 

II II )CO 
N-C.NH 

hat und demnach als 2-Amino-8-oxy-6-chlorpurin zu bezeichnen ware. 
Aber diese Verbindung zeigt ein merkwiirdiges Verhalten gegen kon
zentrierten J odwasserstoff. Sie wird davon beim Kochen nicht wie die 
iibrigen gechlorten Purine in die entsprechende Wasserstoffverbindung, 
d. h. das 2-Amino-8-oxypurin, verwandelt, sondern liefert eine J od
verbindung: 

welche wohl als das 2-Amino-8-oxy-6-jodpurin zu betrachten ist. Diese 
ist gegen rauchende J odwasserstoffsaure bei 1000 noch ganz bestandig, 
und es ist mir auch durch andere Reduktionsmittel nicht gelungen, 
daraus das Jod ohne tiefergreifende Zersetzung des Molekiils zu eli
minieren. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 572 [1897]. (5. 263.) 
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2 - Amino - 8 - oxy - 6 - chlorpurin. 

Kocht man 2 g feingepulvertes 2-Amino-6.8-dioxypurin mit 100 g 
Phosphoroxychlorid und 10 g Phosphorpentachlorid am RiickfluB
kiihler, so lOst es sich in etwa 15 Minuten voUig und die Fliissigkeit 
farbt sich gleichzeitig stark rot. Nachdern das Phosphoroxychlorid 
im Vakuurn verdarnpft ist, versetzt man den Riickstand, der noch 
Pentach10rid enthalt, mit etwa 50 cern Wasser, wobei unter Erwarmung 
zunachst eine klare Losung entsteht. Dieselbe laBt beim Kiihlen in 
Eis ein heUgelbes Pulver fallen, dessen Menge ungefahr die Halfte 
des Ausgangsmaterials betragt. Dasselbe wird in 100 ccrn Wasser 
und 20 cern A~moniak· warm gelost, mit Tierkohle bis zur fast voU
standigen Entfarbung behandelt und das Filtrat zur Entfernung des 
Arnmoniaks unter zeitweisern Ersatz des verdarnpfenden Wassers 
gekocht. Dabei faUt das Aminooxychlorpurin in feinen, vielfach 
biischelformig vereinten, rnikroskopischen N ade1n aus, welche fUr die 
Analyse bei 1000 getrocknet wurden. 

0,1710 g Sbst.: 0,2028 g CO2 , 0,0358 g H20. 
0,1966 g Sbst.: 0,1551 g AgCI. 
0,1549 g Sbst.: 49,3 ccm N (140, 764 mm). 

C5H4N50Cl. Ber. C 32,35, H 2,2, N 37,7, Cl 19,1. 
Gef. ,,32,3, "2,3,,, 37,65, " 19,5. 

Die Verbindung zersetzt sich erst bei hoher Temperatur, ohne 
zu schme1zen. Sie lost sich sehr schwer in heiBem Wasser und noch 
weniger in Alkohol. Dagegen wird sie verhaltnisrnaBig leicht von 
warmen verdiinnten Mineralsauren aufgenommen. 1 g lost sich ferner 
in ca. 100 cern siedendem Wasser, wenn man demse1ben 4 cern Am
moniak yom spez. Gewicht 0,925 zufUgt. 

DaB die Verbindung ohne tiefergreifende Veranderung des Mo1e
kills aus dem 2-Aminodioxypurin entstanden ist, beweist ihre Ruck
verwandlung in dieses durch Erhitzen mit starker Salzsaure. 1 g des 
2-Aminooxych1orpurins wurde mit 30 cern Salzsaure (spez. Gewicht 1,19) 
im geschlossenen Rohr zuerst auf 1300 erhitzt und haufig geschiitte1t. 
Als nach 15 Minuten klare Losung eingetreten war, wurde die Tem
peratur auf 1200 erniedrigt und die Operation noch 2 Stunden fort
gesetzt. Schon in der Warme begann die Kristallisation des schwer
loslichen salzsauren 2-Aminodioxypurins. Dasselbe wurde nach dem 
Erkalten filtriert und auf die friiher beschriebene Weise in das freie 
2-Aminodioxypurin verwandelt. Die Ausbeute an letzterern betrug 
ungefahr die Halfte des Chlorkorpers. Die Analyse ergab: 

0,2034 g Sbst.: 0,2653 g CO2 , 0,0599 g H20. 
C5H5N50 2 • Ber. C 35,9, H 3,0. 

Gef. " 35,6, " 3,3. 
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2 - Amino - 8 - oxy - 6 - jodpurin. 

Das 2-Amino-8-oxy-6-chlorpurin wird von rauchender J odwasser
stoffsaure schon bei gewohnlicher Temperatur teilweise in den J odkorper 
verwande1t. Zur. Vervollstandigung der Reaktion wurde aber das fein
gepulverte Produkt mit der 1O-fachen Menge Jodwasserstoffsaure vom 
spez. Gewicht 1,96 unter Zusatz von J odphosphonium im geschlossenen 
Rohr 4 Stunden auf 1000 erwarmt, wobei keine vollige Losung, aber 
trotzdem die beabsichtigte Verwandlung der Substanz eintritt. 

per Rohrinhalt wird jetzt zur Trockne verdampft und der Ruck
stand in heiJ3em, stark verdunntem, wasserigem Ammoniak gelost. 
Beim Wegkochen der Base £aUt das Aminooxyjodpurin als farbloses, 
korniges, aber nicht deutlich kristallisiertes Pulver aus. Zur Analyse 
wurde dasse1be nochmals in 140 Teilen heiBem Wasser durch Zusatz 
von 14 Teilen heiBem Ammoniak (spez. Gewicht 0,925) gelost, durch 
Wegkochen der Base gefallt und bei 1000 getrocknet. 

0,1822 g Sbst.: 0,1451 g CO2 , 0,0254 g H20. 
0,1798 g Sbst.: 0,1498 g AgJ. 
0,1624 g Sbst.: 35,4 ccm N (16°, 751 mm). 

CoH4,NoOJ. Ber. C 21,7, H 1,4, N 25,3, J 45,8. 
Gef. " 21,7, " 1,5, " 25,1, " 45,0. 

Die Verbindung hat ahnliche Eigenschaften wie der Chlorkorper. 
ist aber schwerer loslich und nicht so schon kristallisiert. 

Bei obigen Versuchen hat mich Hr. Dr. Pinkus unterstutzt. 
wofiir ich ihm bestens danke. 
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36. Emil Fischer und Hans Clemm: Neue Synthese des 
Paraxanthins. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 3t, 2622 [1898]. 
(Eingegangen am 24. Oktober.) 

Ahnlich der 3-Monomethyl- und der 3. 7-Dimethyl-Harnsaure 1) 
verliert die 1.7-Dimethylharnsaure2 ) bei der Behandlung mit Phosphor
oxychlorid das in Ste11ung 8 befindliche Sauerstoffatom und geht iiber 
in 1.7 -Dimethyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin oder Chlorparaxanthin, 

CHs·N-CO 
I I 
CO C.N.CHs ' 
I II )C.CI 

HN-C.N 

Aus letzterem entsteht durch Reduktion mit J odwasserstoff das 
Paraxanthin. Durch diese Verwandlung wird es moglich, von dem 
Monomethyla11oxan bis zum Paraxanthin zu ge1angen. Die Synthese 
entspricht genau der Verwandlung des Dimethyla110xans in Hydroxy
caffein 3) und Caffein. 

Chlorparaxanthin. 

3 g trockne 1. 7 -Dimethylharnsaure werden sehr fein gepulvert 
und mit 50 ccm Phosphoroxychlorid 3 Stunden auf 135-1400 unter 
dauerndem Schiitteln erhitzt, wobei eine klare, hellgelbe LOsung ent
steht. Nachdem dann das Phosphoroxych1orid im Vakuum moglichst 
vollstandig abdestilliert ist, wird derRiickstand mit 50 cem Alkohol 
mehrere Stunden am RiickfluBkiihler gekocht. Anfangs findet hierbei 
klare LOsung statt, aber nach einiger Zeit beginnt die Abscheidung 
des Chlorparaxanthins schon in der Warme in Form eines he11ge1ben, 
kristallinischen Pulvers. Um die Abscheidung zu vervollstandigen, 
ist es notig, langere Zeit in der Kiilte stehen zu lassen. Die Menge 
des Rohprodukts betragt ungefahr 45% der angewandten Dimethyl-

1) E. Fischer und F. Ach, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3t, 1988 [1898]. 
(S. 438.) 

2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3', 3095 [1897]. (S. 379.) 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 564 [1897]. (S. 255.) 
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harnsaure. Aus der Mutterlauge laBt sich durch Eindampfen noch 
eine zweite reichliche Kristallisation erhalten, welche aber viel unreiner 
ist. Bei dem ersten Produkt geniigt einmaliges Umkristallisieren aus 
etwa der 150-fachen Menge heiBem Wasser unter Zusatz von etwas 
Tierkohle, um ein reines Praparat zu erhalten. In der wasserigen 
Mutterlauge bleibt allerdings ein erheblicher Teil gelost, welcher aber 
durch Eindampfen wieder gewonnen werden kann. Die lufttrockne 
Substanz verlor bei llOo nicht an Gewicht. 

0,109 g Sbst.: 0,0720 g AgCI. 

C7H7N,02CI. Ber. CI 16,00. Gef. Cl 16,32. 

Das Chlorparaxanthin schmilzt ohne Zersetzung bei 284 0 (korr. 
2950 ). Es lost sich in ungefahr 170 Tei1en kochendem Wasser und 
kristallisiert daraus in farblosen, meist netzartig verwachsenen Prismen. 
Von heiBem Alkohol wird es leichter als von heiBem Wasser gelost. 
Es schmilzt und sublimiert in reichlicher Menge, wahrend ein kleiner 
Teil verkohlt. Das Natriumsalz ist in kaltem Wasser recht schwer 
loslich und kristallisiert aus warmem Wasser in sehr feinen, glanzenden 
N adeln. Viel leichter lOslich ist das Kaliumsalz. Es kristallisiert aus 
der warmen Losung in farblosen, kleinen, vielfach kugelformig ver
wachsenen, hiibschen Nadelchen. In verdiinntem Ammoniak ist das 
Chlorparaxanthin schon in der Kalte leicht lOslich. Die Losung gibt 
mit Silbernitrat einen weiBen, amorphen Niederschlag, welcher sich 
beim Kochen schwarzt und sich in warmer, verdiinnter Salpetersaure 
lost. Aus dieser Losung kristallisieren beim Erkalten feine Nadelchen. 
In starker Salzsaure ist das Chlorparaxanthin ziemlich leicht loslich. 

Red uktion des Chlorparaxanthins. 

Zur Umwandlung in Paraxanthin wird die fein gepulverte Chlor
verbindung in die 10-fache Menge J odwasserstoffsaure yom spez. 
Gewicht 1,96 eingetragen und nach Zufiigung von Jodphosphonium 
anfangs in gelinder Warme, zum SchluB auf dem Wasserbade ge
schiittelt, bis dauernde Entfarbung eingetreten ist. Beim Verdampfen 
der L6sung auf dem Wasserbade hinterbleibt zunachst das Jodhydrat, 
aus welchem mit Ammoniak das Paraxanthin in der iiblichen Weise 
isoliert wird. Letzteres zeigte nach dem Umkristallisieren den Schmelz
punkt 2950, ferner die auBere Form, Loslichkeit, das charakteristische 
Natriumsalz und endlich die Zusammensetzung des Paraxanthins. 

0,1437 g Sbst.: 0,2453 g CO2, 0,0585 g H 20. 

C7H sN'02' Ber. C 46,66, H 4,44. 
Gef. " 46,55, " 4,52. 
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37. Emil Fischer: Einftu8 der Salzbildung auf die Verseifung von 
Amiden und Estern durch Alkalien. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 31, 3266 [1899]. 

(Vorgetragen in der Sitzung vom Verfasser.) 

Wiihrend das Xanthin stundenlang mit iiberschiissigem Alkali 
ohne merkliche Veranderung gekocht werden kann, ist das Trimethyl
xanthin (Caffein) gegen Basen sehr empfindlich. Durch Erwarmen 
mit Barytwasser oder verdiinnten Alkalien oder selbst durch langeres 
Schiitteln mit letzteren bei gewohnlicher Temperatur wird es total zer
setzt, wobei als erstes Produkt die von Maly und Andreasch auf
gefundene Caffeidincarbonsaure und daraus dann weiter durch Abspal
tung von Kohlensaure das Caffei'din entsteht. Diese Reaktion ist nichts 
anderes als die Verseifung einer Saureamidgruppe im Alloxankern des 
Molekiils. Die gleiche Erscheinung habe ich bei der neutralen Tetra
methylharnsaure beobachtet. Diese1be wird ebenfalls, im Gegensatz 
zu der in alkalischer Losung sehr bestandigen Harnsaure, schon bei 
gewohnlicher Temperatur von Alkali zerlegt, wobei wiederum in dem 
Alloxankern ·eine Spaltung durch Verseifung eintritt und ein wahrschein
lich dem Caffei'din analoges Produkt, das Tetramethylureidin, entsteht 1). 

Die weitere Verfolgung dieser Erfahrung hat mich zunachst in 
der Puriugruppe zu der Dberzeugung gefiihrt, daB die Verseifbarkeit 
von Saureamidgruppen durch Alkali auBerordentlich vie1 rascher 
stattfindet, wenn das System neutral ist, mit anderen Worten, daB 
die Salzbildung jene Verseifbarkeit erschwert. Um einen MaBstab 
fUr diesen EinfluB zu gewinnen, habe ich bei einer groBeren Anzahl 
von Purinderivaten die Zersetzung durch Alkali quantitativ bestimmt 
und die Resultate der Dbersichtlichkeit halber tabe1larisch zusammen
gestellt. Die folgende Tabe1le (S. 480) enthiilt die Harnsa ure und 
ihre Methylderivate. 

In allen Fallen ist ein DberschuB von Alkali angewandt, bei der 
Harnsaure, den Monomethyl- und Dimethyl-Harnsauren ungefiihr 
6 Mol.-Gewichte und bei den Trimethylverbindungen, welche weniger 
Base fiir die Salzbildung verbrauchen, ungefiihr 4 Mol.-Gewichte. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 30, 3013 [1897]. (S. 371.) 
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Um den EinfluB der Luft auszuschlieBen, geschah das Erhitzen in 
zugeschmolzenen Rohren aus Resistenzglas und in einigen Fallen in 
einer Wasserstoffatmosphare. Der unangegriffene Teil der Saure 
wurde nach Beendigung des Versuches durch Ansauern und bloBe 
Kristallisation oder bei leichter loslichen Substanzen durch Eindampfen 
wieder isoliert. Die durch Zerstorung der Glassubstanz in LOsung 
gegangene Kieselsiiure wurde bei den Bestimmungen se1bstverstandlich 
beriicksichtigt. In allen Fallen war eine Zersetzung wahrnehmbar, 
we1che sich schon durch die Entstehung von freiem Ammoniak bzw. 
Methylamin verriet, deren Menge iibrigens, wie einige Bestimmungen 
zeigten, bei weitem nicht der Quantitat der verschwundenen Saure 
entsprach, wenn ein totaler Zerfall in Ammoniak, Kohlensiiure und 
Glykocoll angenommen wird. Auf die Untersuchung' der Zersetzungs
produkte habe ich verzichtet. 

Wie aus der Zusammenstellung ersichtlich ist, schreitet die Emp
findlichkeit gegen Alkali im allgemeinen fort mit der Zahl der ein
getretenen Methyle. Noch mehr aber ist sie durch deren Stellung 
beeinfiuBt, wie der Vergleich der isomeren Dimethyl- und insbesondere 
der Trimethyl-Harnsauren zeigt. Die empfindlichste von allen in 
der Tabe11e angefiihrten Substanzen ist die 1. 3. 9-Trimethylharnsaure. 
Denn sie war schon nach einstiindigem Erhitzen zum groBten Teil 
zerstort. Trotzdem wird auch diese noch bei weitem iibertroffen durch 
die Tetramethylharnsaure, wie namentlich der Vergleich in dem Ver
halten gegen Alkali bei gewohnlicher Temperatur beweist. 

0,5216 g der 1.3.9-Trimethylharnsaure wurde in 10 ccm Normal
Kalilauge gelost und 14 Stunden bei 15-200 aufbewahrt. Durch Aus
fiillen mit Salzsaure und Verarbeiten der Mutterlauge konnten 0,4488 g 
unveranderter Substanz zuriickgewonnen werden. Der Verlust betrug 
also hier nur 14%. 

1m Gegensatz dazu wird die Tetramethylsaure, wenn man sie 
fein gepulvert bei 150 mit der lO-fachen Menge Normal-Kalilauge 
schiitte1t, in 6 Stunden klar gelost und vollig zersetzt, und die Reaktion 
wiirde hier zweife110s noch viel rascher verlaufen, wenn die Substanz 
in Wasser leichter lOslich ware. Beim Erhitzen mit der obigen Menge 
Normal-Kalilauge findet in der Tat die Aufspaltung fast momentan statt. 

Anfiinglich glaubte ich, daB dieser Unterschied durch Struktur
verschiedenheit bedingt sei; denn im Gegensatz zur Tetramethylharn
saure, we1che vier Lactamgruppen hat, konnen alle iibrigen Methyl
harnsauren, je nach der Zahl der Wasserstoffatome, 1-4 Lactim
gruppen enthalten, und es ist sogar wahrscheinlich, daB in den Salzen 
diese Lactimformen die bestandigeren sind. Ich habe deshalb noch 
das mit der Tetramethylharnsaure isomere Methoxycaffein, 

Fischer, Puringruppe. 31 
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in we1chem eine so1che Lactimgruppe enthalten ist, gepriift. 
0,5 g fein gepulvertes Methoxycaffein wurden mit 10 ccm Normal

Kalilauge bei 1000 geschiittelt. Schon nach 5 Minuten war der aller
groBte Teil und nach weiteren 10 Minuten auch der Rest gelost und 
vollig zersetzt. Denn beim starken Abkiihlen schied sich nichts mehr 
aus, ebensowenig beim Ansiiuern, wiihrend das Methoxycaffein in 
kaltem Wasser auBerordentlich schwer loslich ist. 

Der Versuch zeigt, daB auch diese Substanz im Gegensatz zu 
dem nahe verwandten Hydroxycaffein von warmem Alkali sehr rasch 
zerstort wird. Mir scheint es deshalb kaum zweifelhaft, daB die Ver
zogerung der Reaktionsgeschwindigkeit hier in engsten Zusammen
hang mit der Salzbildung zu bringen ist. 

4> 
I 

I ., 'E • ... ...!. ~ ~ (Ij 
;::I 

~ "Ci GJ Jot 4> 
~ 1l/) 

tIl;:s "Ci., '" :g § tl~ ~tIl "'~8 ~ ~ S 4> ... ::! 4> 
Bemerkungen ~~ o til ::! ........ l:l ~ t ~ 

~ Z ~ Q:g ... 1l/) :>~ 
~ 

.S g ccm Stdn. g 

Xanthin 0,497 20 121/2 I 0,4721 I 5 schwacher Geruch 
nach NHa. 

Theobromin . 0,9744 20 15 I 0,5786 i 40,6 starker Geruchnach 
NHa und beimAn-
siiuern Entwicke-
lung von CO2, 

Paraxanthin . 0,4935 10 15 0,3358 32 starker Geruch nach 
NHa· 

Caffein 2,0 20 1/. 100 Caffein nicht mehr 
nachweisbar. 

Hypoxanthin 0,5115 20 22 0,4564 10,7 Ammoniakgeruch 
ziemlich stark. 

7 -Methylhypoxan-
thin. 0,5049 12,5 15 0,4599 8,9 Ammoniakgeruch 

ziemlich stark. 
1. 7 - Dimethylhypo-

xanthin 0,4 10 2 100 starker Geruchnach 
Methylamin; un-
veriinderte Base 
nicht mehr nach-
weisbar. 



Fischer, Ein1luB der Salzbildung auf die Verseifung von Amiden u. Estern. 483 

DaB beidenDioxypurinen (Xanthinen) und beidenMonoxy
purinen (Hypoxanthinen) die Verhaltnisse ebenso liegen, zeigt 
die zweite Tabelle (S. 482). 

Fiir die Bestimmung der unveriinderten Quantitiit wurde beim 
Xanthin, Theobromin, Paraxanthin, Hypoxanthin und Methylhypo
xanthin mit Salzsiiure iibersiittigt, dann mit Ammoniak versetzt, auf 
dem Wasserbade verdampft, und der Riickstand mit kaltem Wasser 
ausge1augt. Die hierbei zuriickbleibende Base wurde getrocknet, ge
wogen und dann die beigemengte anorganische Substanz (Kiese1siiure) 
durch Gliihen bestimmt. Bei Caffein und Dimethylhypoxanthin, 
we1che viel leichter loslich sind, wurde die alkalische Fliissigkeit mit 
Schwefe1siiure schwach angesiiuert, dann mit Ammoniak iibersiittigt, 
im Vakuum zur Trockne verdampft, zum Sch1uB unter nochmaligem 
Zusatz von etwas Ammoniak, und der Riickstand mit Chloroform 
ausgelaugt. Der Auszug hinterlieB beim Dimethylhypoxanthin eine 
braunrote, amorphe Masse, welche auch in kaltem Alkohol iiuBerst 
leicht loslich war, wiihrend das Dimethylhypoxanthin daraus sehr 
leicht kristallisiert. 

Auch hier sind also die beiden neutralen Verbindungen, das Caffein 
und das Dimethylhypoxanthin, gegen Alkali auBerordentlich viel 
empfindlicher als die unvollkommen methylierten und deshalb sauren 
Substanzen, und wiederum macht sich, wenigstens in der Xanthin
reihe, eine stufenweise Veriinderung del' Stabilitiit mit der Anzahl 
der Methylgruppen bemerkbar. 

Se1bst bei dem Guanin, wo durch den EinfluB der Aminogruppe 
der e1ektronegative Charakter des Molekiils abgeschwiicht und des
halb die verseifende Wirkung des Alkalis ebenfalls stark vermindert 
ist, bemerkt man bei der neutralen Dimethylverbindung noch eine 
ziemllch schnelle Zerstorung, wahrend das Guanin und das Methyl
guanin unter dense1ben Bedingungen kaum angegriffen werden . 
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Beziiglich des Dimethylguanins bemerke ich noch, daB schon 
nach zweistiindigem Erhitzen der a11ergroBte Teil zerstort war. Zum 
Nachweis der unveranderten Base diente starke Abkiihlung der alka
lischen Fliissigkeit und Einimpfen eines Krista11chens. Ich habe mich 
durch einen besonderen Versuch iiberzeugt, daB man so in der obigen 
Losung 0,01 g der Base noch mit groBer Leichtigkeit erkennen kann, 
und it:h schlieBe aus dem negativen Ausfa11 der Probe, daB nach 
31/ 2-stiindigem Erhitzen die Menge der unveranderten Base jedenfa11s 
unter 0,01 g gesunken war. 

Bei den Adeninen, welche gar keinen Sauerstoff enthalten und 
deshalb von Alkali bei 1000 iiberhaupt nicht in merklicher Weise an
gegriffen werden, fa11t allerdings der Unterschied weg. Denn hier 
sind auch die beiden neutralen Methylverbindungen ebenso bestandig 
wie die Stammform. Die Neutralitat ist also nicht die Ursache der 
Aufspaltung durch Alkalien, aber sie beschleunigt dieselbe in hohem MaBe. 

Zu ahnlichen Resultaten fiihrt die Betrachtung der gechlorten 
Purine, bei welchen das Alkali in verschiedener Weise, entweder 
Halogen ablosend oder hydrolytisch spaltend, wirken kann. Bei den 
'I'richlorpurinen, welche keinen Sauerstoff enthalten, tritt nur die 
erstere Reaktion ein. DaB auch sie durch die Salzbildung beeinfluHt 
wird, zeigt der Vergleich des sauren Trichlorpurins mit den beiden 
neutralen Methyltrich1orpurinen. Das erstere bildet leicht lOsliche 
Alkalisalze, welche von iiberschiissiger Lauge bei gewohnlicher Tem
peratur kaum verandert werden, und selbst bei 1000 ist mehrstiindige 
Einwirkung notig, urn das in Ste11ung 6 befindliche Chloratom ab
zuspalten 1). 1m Gegensatz dazu wird das neutrale 7 -Methyltrichlor
purin schon durch bloBes Schiitteln mit Normal-Kalilauge im Laufe 
von 3 Stunden vollig gelost, indem es ein Chlor gegen Hydroxyl aus
tauscht, und bei 1000 erfolgt das gleiche schon innerhalb einiger Mi
nuten 2 ). Das 9-Methyltrichlorpurin ist zwar bei gewohnlicher Tem
peratur, zum Teil wohl wegen seiner Unloslichkeit, ziernlich bestandig, 
wird aber bei 1000 von Normal-Kalilauge auch innerhalb einiger Mi
nuten unter Abspaltung von einem Chloratom gelost 3). 

Das gleiche wiederholt sich bei den 8-0xydichlorpurinen. So 
wird das neutrale 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin, wenn man es 
fein gepulvert mit der 20-fachen Menge Normal-Kalilauge bei 1000 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2227 [1897]. (5. 308.) Eine Losung 
des Trichlorpurins in 3 Mol. Norrnal-Kalilauge, welche 30 Stunden bei 12-15 0 

gestanden hatte, enthielt nur sehr wenig Chlorrnetall und schied beirn Ansauern 
den allergroBten Tell des Trichlorpurins unverandert aus. 

2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1847 [1897]. (5. 274.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1853 [1897]. (5. 281.) 
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schiittelt, in 2-3 Minuten klar gelost, indem es Chlor verliert und 
in eine chlorhaltige Saure iibergeht, welche beim Ansauern und Ab
kiihlen auskristallisiert und sich in verdiinnten Alkalien leicht wieder 
lost. 1m Gegensatz dazu ist das 8-0xy-2.6-dichlorpurin gegen Alkalien 
recht bestandig, wie folgender Versuch zeigt: 

0,5 g 8-0xy-2.6-dichlorpurin wurden in 20 ccm Normal-Kalilauge 
gelost und 22 Stunden auf 1000 erhitzt. Bin Tell der Substanz war 
zersetzt, denn die LOsung roch schwach nach Ammoniak und enthielt 
auch Chlorkalium. Die groBere Menge aber war unverandert, denn 
durch Saure wurden 0,394 g abgeschieden, welche nach der Unter
suchung des Ammoniumsalzes zum groBten Tell aus 8-0xy-2.6-dichlor
purin bestanden und nur eine relativ kleine Menge eines anderen Pro
duktes enthielten. 

Denselben Unterschied zeigen das saure 7 -Methyl-6-oxy-2-chlor
purin und das neutrale 1.7-Dimethyl-6-oxy-2-chlorpurin. Das erstere 
verlor beim 16-stiindigen Brhitzen mit der 20-fachen Menge Normal
Kalilauge auf 1000 verhrutnismaBig wenig Chlor, und beim Ansauern 
wurden fast 80% der unveranderten Substanz zuriickgewonnen. Als 
andererseits die Dimethylverbindung, fein gepulvert, mit der 20-fachen 
Menge Normal-Kalllauge bei 1000 stark geschiittelt wurde, war schon 
nach einer Minute klare LOsung und vollige Zersetzung eingetreten, 
und beim Ansauern und Abkiihlen der Losung schied sich eine neue, 
chlorhaltige Saure ab, welche aus heiBem Wasser entweder in feinen 
Nadeln oder in kleinen, hiibsch ausgeblldeten Tafeln kristallisierte 
und ein ziemlich schwer losliches Natriumsalz lieferte.· Da das Chlor 
bei der Reaktion nicht abgelost wird, so findet hier alier Wahrschein
lichkeit nach eine Aufspaltung des Purinkernes statt. 

Als letztes Beispiel gebe ich endlich den Vergleich von Brom
xanthin, Bromtheobromin und Bromcaffein. Das erstere wird 
von iiberschiissiger Kalilauge bei 1000 kaum und selbst bei 1200 nur 
sehr langsam angegriffen 1 ). Das Bromtheobromin wird zwar beim 
Erhitzen mit 3 Mol. Normal-Kalilauge auf 1000 zum groBeren 
Tell in 3.7 -Dimethylharnsaure verwandelt, aber die Reaktion ver
langt zur Voliendung viele (7-8) Stunden. 1m Gegensatz hierzu ist 
das Bromcaffein wieder gegen Alkali sehr empfindlich. Als 1 g des 
fein gepulverten Praparates mit 11 ccm (3 Mol.) Normal-Kalilauge 
bei 1000 stark geschiittelt wurde, war schon nach 3 Minuten der groBte 
Tell und nach 9 Minuten auch der Rest gelost und gleichzeitig zersetzt. 
Hierbei wird nur eine kleine Menge von Brom abgespalten, das Haupt
produkt ist eine bromhaltige, in Wasser leicht lOsliche Substanz, welche 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. :as, 2480 (5. 186) und 2485 [1895] (5. 192). 
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vie11eicht dem Caffeidin entspricht. Offenbar findet also auch hier 
eine Aufspaltung des Purinkernes statt. Diese Empfindlichkeit gegen 
wasseriges Alkali ist auch der Grund, warum ich friiher zur Darstellung 
des Hydroxycaffeins zuerst durch Erwarmen mit alkoholischem Kali 
das Athoxycaffein darstellte und dieses nachtraglich mit Sauren ver
seifte. Das letztere Verfahren verdient iiberhaupt bei den neutralen 
Oxyhalogenpurinen den Vorzug, wenn es sich darum handelt, ohne 
Aufspaltung des Purinkernes das Halogen durch Hydroxyl zu ersetzen. 

Den Oxypurinen ist sowohl in der Struktur wie in den Metamor
phosen die Cyan ursa ure ziemlich nahe verwandt. Es war deshalb 
zu erwarten, daB zwischen der Cyanursaure und dem neutralen Tri
methylisocyanurat auch ein ahnlicher Unterschied in dem Verhalten 
gegen Alkalien bestehen wiirde. Der Versuch hat das bestatigt. 

0,994 g reine, wasserfreie Cyanursaure wurden in 36 cern Normal
Kalilauge gelost und im geschlossenen Rohr 8 Stunden auf 100 0 er
hitzt. Dadurch wurde ein Teil zersetzt, denn die Losung roch stark 
nach Ammoniak; aber beim Ansauern schied sich eine reichliche Menge 
unveranderter Cyanursaure kristallinisch ab, und der Rest wurde 
durch Eindampfen der Losung isoliert. 1m ganzen wurden 0,643 g 
oder 65% der angewandten Cyanursaure zuriickgewonnen. 

Als andererseits 1 g fein gepulvertes Trimethylisocyanurat mit 
10 cern Normal-Kalilauge bei 40-45 0 geschiittelt wurde, war schon 
nach 6 Minuten klare Losung und vollige Zersetzung eingetreten. 
Beim Ansauern der Fliissigkeit mit Schwefelsaure fand starke Ent
wickelung von Kohlensaure statt. Gleichzeitig entstand ein leicht 
losliches Produkt von der Formel C5H l1Ns0 2 , welches zweifellos dem 
von Limpricht aus Triathylisocyanurat durch Kochen mit Baryt
wasser dargestellten Triathylbiuret1 ) entspricht und deshalb als Tri
methylbiuret aufzufassen ist. Zur Isolierung der bisher unbekannten 
Substanz wurde die genau mit Schwefelsaure neutralisierte alkalische 
Losung verdampft und der Riickstand mit Alkohol ausgekocht. Beim 
Verdampfen der alkoholischen Losung bleibt das Trimethylbiuret als 
schwach gelb gefarbte, kristallinische Masse zuriick; die Ausbeute 
ist fast der theoretischen gleich. Dasselbe wird entweder aus viel Ather 
oder noch besser aus warmem Benzol umkristallisiert. Fiir die Analyse 
wurde es im Vakuum getrocknet. 

0,1946 g Sbst.: 0,2960 g CO2 , 0,1354 g H 20. 
0,1174 g Sbst.: 29,2 cern N (170, 753 mm). 

C6HllNs0 2 • Ber. C 41,38, H 7,59, N 28,96. 
Gef. " 41,48, " 7,73, " 28,60. 

1) Liebigs Annal. d. Chern. 109, 104 [1859]. 
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Das Trimethylbiuret schmilzt bei 1260 (korr.), ist in Wasser und 
Alkohol sehr leicht, in kaltem Benzol ziemlich schwer, in Ather noch 
schwerer und in Ligroin sehr schwer lOslich. Es kristallisiert meist 
in feinen Nadeln oder Prismen. Dber den Schmelzpunkt erhitzt, ent
wickelt es stechend riechende Dampfe und gibt auBerdem ein kristal
linisch erstarrendes Destillat. 

Die Aufspaltung des Trimethylisocyanurats durch Alkali findet 
nach folgender Gleichung statt: 

C6H9NaOa + H20 = C5HllNa02 + CO2 ; 

der Vorgang ist der Spaltung der Tetramethylharnsaure oder der 
Verwandlung des Caffeins in Caffeidin an die Seite zu stellen. Anders 
verhalt sich das isomere Trimethy1cyanurat; es wird bekanntlich durch 
Alkali in Cyanursaure oder in Dimethy1cyanursaure umgewande1t1). 

Die im vorstehenden geschilderten Erfahrungen haben mich ver
anlaBt, dasselbe Phanomen bei einfacheren Amiden und ferner bei 
einigen Estern zu verfolgen; ich wahlte dafiir zunachst die Derivate 
der Salicylsa ure. Auch hier zeigt sich bei dem Salicylamid und 
dem Salicylsauremethylester, we1che beide noch Alkalisalze bilden, 
eine groBere Bestandigkeit bei der Verseifung als bei dem neutralen 
Methylsalicylamid bzw. Methylsalicylsaureester. 

0,9977 g Salicylamid wurden mit 21,9 cern Normal-Kalilauge 
(3 Mol.) 2 Stunden auf 1000 erhitzt, und nach dem Abkiihlen das un
veranderte Amid durch Einleiten von Kohlensaure in Freiheit gesetzt. 
Der groBte Teil schied sich sofort kristallinisch ab, der Rest wurde 
ausgeathert. ZUrUckgewonnen: 0,8164 g, mithin ca. 82% der ange
wandten Menge. 

0,9997 g reines Methylsalicylamid, C6H4(g~iI~2, wurden mit 

13,2 cern Normal-Kalilauge (2 Mol. Kali, wei1 hier kein Alkali durch 
die Salzbildung in Anspruch genommen wird) und 8,7 cern Wasser 
(urn denselben Verdiinnungsgrad wie im vorigen Versuch zu haben) 
2 Stunden auf 1000 erhitzt, wobei das Produkt nach ganz kurzer Zeit 
in LOsung ging. Die rasch abgekiihlte Fliissigkeit wurde dann unter 
guter Kiihlung mit fest em Kali versetzt und das alsbald ausfallende 
unveranderte Amid mit Chloroform ausgeschiitte1t. Zuriickgewonnen: 
0,17 g, mithin nur ca. 17% der angewandten Menge. Aus der Mutter
lauge schied sich beim Ansauern die gebildete Methylsalicylsaure ab, 
von der 0,65 g isoliert werden konnten. Bei einem zweiten, ganz iihnlich 
ausgefiihrten Versuch betrug die Menge des unveranderten Methyl
salicylamids 17,8% der angewandten Quantitat. 

1) A. W. Hofmann, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 19, 2067 [1886]. 
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Bei den Methylestern der Salicylsaure erfolgt die Verseifung bei 
1000 zu rasch, weshalb der Versuch bei gewohnlicher Ternperatur aus
gefiihrt wurde. 

1,0006 g Salicylsaurernethylester, in 20 CCll1 Xorrnal-Kalilauge 
(3 Mol. Kali) gelost, blieb 31/4 Stunden bei 15-180 stehen. Durch 
Dbersattigen mit Kohlensaure und Ausathern wurden 0,288 g, rnithin 
28,8%, unveranderter Ester zuriickgewonnen. 

/OCHa Als andererseits 1 g Methylsalicylsaurernethylester, C6H4 "COOCHa' 

mit 12 ccrn Norrnal-Kali1auge (2 Mol. Kali) bei 140 geschiittelt wurde, 
war schon nach 1 Stunde klare LOsung und yoUige Verseifung ein
getreten. 

DaB auch bei ungeniigender Menge von Alkali der Unterschied 
bestehen bleibt, zeigt folgender Versuch: Von 1 g Methylsalicylsaure
ester, welcher in einer Mischung von 3 ccrn Doppel-Norrnal-Kalilauge 
(1 Mol. Kali) und 4 ccrn Methylalkohol gelost und 2 Stunden bei 17 bis 
180 aufbewahrt war, wurden 0,192 g, d. i. 19,2%, zuriiekgewonnen. 
Dagegen waren von 1 g Salicylsaurernethylester, welcher in 5 cern 
Doppel-Norrnal-Kalilauge (1,5 Mol. Kali) und 6,5 eern Methylalkohol 
2 Stunden bei derselben Ternperatur gestanden hatte, 0,825 g un
verandert. 

Ein ahnliches Resultat gab derVergleich des p-Oxybenzoe
saurernethylesters und des Anissaurernethylesters. Wegen 
der geringen Loslichkeit des letzteren in Wasser rnuBte der Versuch 
mit der rnethylalkoholischen Losung ausgefiihrt werden. DaB hier
bei die Verseifung sehr viel langsarner stattfindet, ist leicht be
greiflieh. 

2,0049 g p-Oxybenzoesaurernethylester wurden in 25 cern Methyl
alkohol gelost und dazu unter Abkiihlen 3,15 ccrn Kalilauge (in 1 ccrn 
0,696 g Kali enthaltend, mithin 3 Mol.) zugegeben und 61/a Stunden 
bei 180 aufbewahrt, dann mit Kohlensaure iibersattigt, mit "Vasser 
stark verdiinnt und der unveranderte Ester ausgeathert. Zuriick
gewonnen: 1,9572 g, mithin zersetzt 2,4%. 

2 0012 A '·· h 1 C H /OCHa . 2- M h 1 , g mssauremet y ester, 6 4 "COOCHa' m ;) ccrn et y-

alkohol gelost, dazu unter Abkiihlen 1,92 ccrn derselben Kalilauge 
(2 Mol. Kali) und 1,2 ccrn Wasser hinzugefiigt; die Mischung blieb 
ebenfalls 61/a Stunden stehen, und der unveranderte Ester wurde 
aueh durch Einleiten von Kohlensaure, Zusatz von Wasser und Aus
athern isoliert. Zuriickgewonnen: 1,3284 g, mithin zersetzt 33,6%. 

Ferner habe ich den Acetessigester und den neutralen Di
rnethylacetessigester nebeneinander gepriift und die Verseifung, 
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we1che bei gewohnlicher Temperatur zu rasch vonstatten gebt, bei 
0 0 ausgefiihrt. Eine Losung von 1 g Acetessigester in 23 cern Normal
Kalilauge (3 MoL), welche bei 0 0 hergestellt war und auch bei dieser 
Temperatur gehalten wurde, schied nach 1 Stunde beim Ansauern 
noch eine erhebliche Menge unveranderten Esters abo Als andererseits 
1 g Dimethylacetessigester mit 12,7 cern Normal-Kalilauge (2 Mol.) bei 
0 0 geschiittelt wurde, war nach 10 Minuten der allergroBte Teil und 
nach 15 Minuten auch der Rest vollig gelost, und beim Ansauern fand 
keine Abscheidung mehr statt. Demnach scheint auch hier die Ver
seifung durch die Neutralitat wesentlich befordert zu werden. 

SchlieBlich habe ich Hippursa ure, CsHs .CO.NH.CH2 .COOH, 
und Benzoylmethylamid, CsHs .CO.NH.CH3 , verglichen, obsehon 
sie sich in der Zusammensetzung schon starker voneinander unter
scheiden als die vorhergehenden Beispiele. j\1:an hatte eigentlich er
warten sollen, daB der EinfluB des elektronegativen Carboxyls in 
der Hippursaure die hydrolytisehe Spaltung befordern wiirde. In 
WirkHchkeit aber findet dieselbe langsamer statt. 0,977 g Hippursaure 
wurden mit 16,7 cern (3 Mol.) Normal-Kalilauge 2 Stunden auf lOoo 
erhitzt. Zuriiekgewonnen: 0,4832 g, also gespalten 50,5%. Die un
veranderte Hippursaure war von der gebildeten Benzoesaure durch 
Auskochen mit Ligroln getrennt worden. Andererseits wurden 0,9949 g 
Benzoylmethylamid mit 14,8 cern (2 Mol.) Normal-Kalilauge und 
1,9 cern Wasser 2 Stunden auf lOoo erhitzt. Zuriickgewonnen: 0,2608 g, 
mithin gespalten 73,8%. 

DaB endlich bei den C y ani den die Verhaltnisse ahnlich liegen, 
zeigt der Vergleich von Cyankalium und Acetonitril. Von beiden 
wurde je 1 g mit der fUr 1 Mol. KOH berechneten Menge Normal
Kalilauge 3 Stunden auf 1000 erhitzt. Von dem ersteren waren nach 
der Bestimmung des Ammoniaks nur 14% zerstort, und die :Ylutter
lauge enthielt eine groBe Quantitat von unverandertem Salz. Bei 
dem Acetonitril waren dagegen mehr als 90% in Ammoniak und Essig
saure zerlegt, welche beide titrimetrisch bestimmt wurden, und un
verandertes Nitril konnte iiberhaupt nicht mehr nachgewiesen werden. 
Allerdings kann man hier den Einwurf machen, daB das Cyankalium 
vielleicht nicht die Struktur der Nitrile, sondern die der Isonitriie 
besitzen, und daB die letzteren gegen Alkali bestandiger seien. 

Der EinfluB der Salzbildung beschrankt sich iibrigens nicht auf 
die Wirkung der Alkalien, sondern tritt auch bei den Umsetzungen 
mit Kali umhydrosulfid hervor, wie folgender Fall beweist. Wahrend 
das saure Trichlorpurin sich in einer normalen Losung von KHS leicht 
lost, aber bei Zimmertemperatur in 24 Stunden nur Spuren von Halogen 
verliert, wird das neutrale 7-Methyltrichlorpurin beim mehrstiindigen 
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Schiitteln mit derselbell Fliissigkeit groBtenteils in Thiochlorpurine 
verwandelt1 ). 

Der Unterschied von Chloralhydrat und Trichloressigsaure, 
von welchen das erst ere durch Alkali am leichtesten gespalten wird, 
gehort vielleicht auch hierhin. DaB man aber in der Verallgemeinerung 
der Betrachtung nicht zu weit gehen darf, beweist andererseits das 
Verhalten des Chloracetals, Cl.CH2 .CH(OC2H5)2, welches das Halogen 
an Alkalien sehr viel schwerer abgibt als der Chloraldehyd oder die 
Chloressigsaure. 

Immerhin glaube ich, daB sich noch viele Beispiele fUr die obige 
Regel finden lassen, und welche praktischen Vorteile man aus der 
Kenntnis derselben bei praparativen Arbeiten ziehen kann, habe ich 
bei dem Studium der Puringruppe zur Geniige erfahren. 

Was speziell die Verseifung der Amide und Ester betrifft, so scheint 
mir nach dem vorliegenden Beobachtungsmaterial der verzogernde 
EinfluB der Salzbildung ein allgemeines Phanomen zu sein. Wenn 
dem wirklich so ist, so ware hier fiir die Veranderung der Reaktions
geschwindigkeit ein neues Prinzip erkannt, dessen theoretische Er
klarung fiir die Verwandtschaftslehre nicht ohne Interesse ist. 

Wie weit dasselbe mit thermischen Verhiiltnissen zusammenhangt, 
laBt sich zurzeit leider nicht iibersehen 2). 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 432 [1898]. (5. 406.) 
2) Nur fiir einen der von mir besprochenen Fille, flir die Verseifung der 

Blausaure und des Acetonitrils, habe ich die vollstiindigen therrnischen Daten 
gefunden. 

Cal. 
+ 21,0, 

Cal. 
+ 12,7. 

Berthelot, Therrnochirnie II, 633. 

Da der ProzeB in alkalischer Losung stattfindet, so ist irn ersten Falle die 
Cal. 

Neutralisationswarme HCN + KOH =. . . . + 2,96 in Abzug zu bringen. 
Andererseits kann die Neutralisationswiirme von Arneisensaure und Essigsiiure 
mit Kali vemachliissigt werden, weil sie gleich groB ist. (B erthelot, Therrno
chimie II, 198.) 

Hier fiillt also gegen Erwarten die groBere Wiirmetonung 18,04 gegen 12,7 
mit der geringeren Reaktionsgeschwindigkeit zusarnmen. Aber man darf darauf 
kein besonderes Gewicht legen, da es zweifelhaft ist, ob die beiden Cyanverbin
dungen gleiche Struktur haben. 

Anders scheinen die Verhiiltnisse bei p-Oxybenzoesiiure und Anissiiure 
zu liegen; denn der Unterschied in der Bildungswiirme zwischen Anissiiure und 
ihrem Methylester (135,2-124,4) ist erheblich groBer als zwischen p-Oxybenzoe
siiure und ihrem Methylester (138,1-134,4). Aber fiir die vollige Berechnung 
fehlt die Neutralisationswiirrne der Anissiiure. 



Fischer, Einfiu1\ der Salzbilduttg auf die Verseifung von Amiden u. Estern. 491 

Lohnender ist die Betrachtung des Phanomens im Lichte der 
modernen LOsungstheorie, worauf Hr. van 't Hoff mich privatim 
aufmerksam machte. Bekanntlich nimmt man an, daB bei der Ver
seifung durch Alkalien die negativ geladenen Hydroxylionen tatig sind. 

Bezeichnet man nun bei den oben besprochenen Reaktionen die 
Salze mit Riicksicht auf ihren elektrischen Zustand durch das all-

- + - + 
gemeine Symbol R K oder soweit sie ionisiert sind, durch R I K im 
Gegensatz zu den neutralen, nicht ionisierbaren Methylverbindungen 

----- -

RCHs, so wird man zwischen OH und Reine elektrische AbstoBung 
annehmen diiden, welche die chemische \Vechselwirkung erschweren 
kann. 

SchlieBlich sage ich Hm. Dr. F. H ii b n e r fiir die Hilfe, welche er 
mir bei dieser Untersuchung leistete, besten Dank. 
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38. Emil Fischer und Friedrich Ach: fiber die 1.9-Dimethyl
harnsaure und die 1.7.9-Trimethylharnsaure. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 3:e, 250 [1899]. 

(Eingegangen am 25. Januarj vorgetragen in der Sitzung von Hrn. E. Fischer.) 

Die bekannte Strukturformel der Harnsaure laBt 6 Dimethyl
und 4 Trimethyl-Derivate voraussehen; von den ersteren sind 5 und 
von den letzteren 3 bekannt. Die Darstellung der beiden noch fehlen
den Verbindungen, deren Kenntnis nicht nur fiir die Priifung der 
Harnsaureformel, sondern auch flir die Losung gewisser synthetischer 
Fragen wiinschenswert schien, ist uns auf folgendem Wege gelungen. 

Das 9-Methyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin 1), welches aus dem 
9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin durch Ammoniak entsteht, und dessen 
Struktur durch Verwandlung in 9-Methyladenin festgeste11t ist, ver
liert bei Einwirkung von salpetriger Saure die Aminogruppe und ver
wande1t sich in 9-Methyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin: 

HN-CO 
I I 

Cl.C C.NH 

I, I' " i ! /CO 
N-C.N. CH3 

Diese Verbindung nimmt bei Einwirkung von zwei Mol. Jod
methyl auf ihre alkalische LOsung zwei Methyle auf, und das hierbei 
entstehende 1. 7.9-Trimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin verwande1t sich beim 
Erhitzen mit starker Salzsaure in die gesuchte 1.7.9-Trimethylharnsiiure. 

Noch leichter wird die letztere aus dem 7.9-Dimethyl-8-oxy-
2. 6-dichlorpurin 2) erhalten. Denn dieses verliert beim bloB en Er
wiirmen mit wiisserigem Alkali das in SteHung 6 befindliche Halogen, 
und das hierbei resultierende 7.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin, 

HN-CO 
I I 

Cl. C C. N . CH3 , 

II I: "CO , I / 

N-C.N. CH3 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 107 [1898]. (5. 388.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 11, 333 [1884]. (5. 148.) 
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gibt bei der Methylierung ebenfalls das oben erwahnte 1.7.9-Trimethyl-
6.8-dioxy-2-chlorpurin. Aber die Ausbeute ist hier etwas geringer 
als bei dem ersten Verfahren. 

Schwieriger war die Bildung der 1.9-Dimethylharnsaure. Flir 
diesen Zweck diente ebenfal16 das oben erwahnte 9-Methyl-6.8-dioxy-
2-chlorpurin. Um in dasse1be nur ein Methyl an der Stelle 1 einzufiihren, 
war folgender Kunstgriff notig. Wie der eine von uns (F. Ach) be
obachtet hat, nimmt die Harnsaure in alkalischer Losung ein Mol. 
Formaldehyd auf und liefert die 7 -Oxymethylharnsaure, welche einer
seits durch Kochen mit Salzsaure unter Verlust von Formaldehyd in 
Harnsaure zuriickverwandelt wird und andererseits durch Behandlung 
der alkalischen LOsung mit J odmethyl in Methylderivate libergefiihrt 
werden kann. Genau ebenso verhalt sich nun auch das 9-Methyl-
6.8-dioxy-2-chlorpurin. Es liefert in alkalischer LOsung mit Formal
dehyd eine solche Oxymethylverbindung. Diese laBt sich in der ge
wohnlichen Weise methylieren, das hierbei resultierende Produkt 
verliert schon beim Kochen mit Wasser die Oxymethylgruppe als 
Formaldehyd, und man erhalt so das 1.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-ch1or-
purin: 

HaC.N - CO 
I I 

etC C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

Letzteres wird dann durch Erhitzen mit starker Salzsaure in die 
1.9-Dimethylharnsaure libergefiihrt. 

HN-CO 
I I 

9-Methyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin, Cl.C C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

5 g fein gepulvertes 9-Methyl-6-amino-8-oxy-2-ch1orpurin werden 
in 150 ccm 5O-prozentiger Schwefelsaure heiB ge1ost, und in die auf 
500 abgekiihlte Fllissigkeit wird unter starkem Riihren eine LOsung 
von 2,5 g Natriumnitrit in 25 ccm Wasser zugetropft, wobei die Tem
peratur nicht liber 600 steigen soll. Bald beginnt die Abscheidung 
eines fein kristallinischen, farblosen Niedersch1ages, welcher nach be
endigter Operation und Abkiihlen der Fllissigkeit auf 00 filtriert wird. 
Die Ausbeute betrug 4,6 g, und das Produkt kann fUr die weiteren 
Verwandlungen direkt benutzt werden. Seine vollige Reinigung hat 
einige Schwierigkeiten gemacht. Wir haben diese1be zuerst mit dem 
Natriumsalz versucht. Letzteres scheidet sich in feinen, zu Warzen 
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vereinigten N adeln ab, wenn man die Substanz in der fiir ungefahr 
2 Mol. berechneten Menge 12-prozentiger Natronlauge hei13 auf1ost, 
mit Tierkohle kocht und das Filtrat erkalten laBt. Da aber die Analyse 
der aus dem Natriumsalz regenerierten Saure keine befriedigenden 
Werte gab, so wurde sie nochmals in das schon kristallisierende Baryum
salz verwande1t, aus diesem wieder abgeschieden und dann aus heiBem 
Alkohol umkristallisiert. Aber auch jetzt zeigten die Analysen der 
getrockneten Substanz noch erhebliche Abweichungen von den £iir 
die Forme1 C6HsN4 0 2CI berechneten Werten. Dagegen gelang die 
Reinigung durch Kristallisation aus Eisessig. Zu dem Zweck wurde 
die Substanz in 20 Teilen siedendem Eisessig ge1ost. Nach mehrstiin
digem Stehen bei niederer Temperatur waren vier Fiinftel der an
gewandten Menge in kleinen, aber hiibschen, wetzsteinahnlichen 
Kristallchen abgeschieden. Diese1ben wurden nochmals in verdiinntem, 
warmem Ammoniak gelost und in der Hitze durch Essigsaure ab
geschieden. N ach dem Trocknen bei 1000 enthielt dieses Praparat 
noch Kristallwasser, welches beim 7-8-stiindigen Erhitzen auf 150 bis 
1600 entwich. Seine Menge entsprach einem halben Molekill. 

0,4275 g Sbst. (getrocknet bei 1000 ): 0,0189 g H20. 
0,6765 g Sbst. (lufttrocken): 0,0298 g H 20. 

C6H6N4,02Cl + 1/2 H 20. Ber. H20 4,29. Gef. H20 4,42, 4,40. 

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 
0,1793 g Sbst.: 0,2378 g CO2 , 0,0445 g H20. 
0,1595 g Sbst.: 38,3 ccm N (18 0, 758 mm). 
0,2075 g Sbst.: 0,1514 g AgCl. 

C6H6N4,02Cl. Ber. C 35,91, H 2,49, N 27,93, Cl 17,71. 
Gef. " 36,17, " 2,76, " 27,66, " 18,05. 

Die Verbindung sintert gegen 3100 und schmilzt beim schnellen 
Erhitzen gegen 3200 (korr.) unter Aufschaumen. Sie lost sich in un
gefiihr 250 Teilen kochendem Wasser und kristallisiert beim Erkalten 
in langen, verfilzten Nadeln. Aus heiBem Alkohol, worin sie eben
falls schwer loslich ist, fiillt sie nach dem Einkochen auch in feinen 
Nade1chen. In heiBen, verdiinnten Alkalien lost sie sich leicht; das 
Natriumsalz kristallisiert aber, wenn die Losung iiberschiissige Natron
lauge enthiilt, beim Erkalten alsbald in feinen Nade1chen. Versetzt 
man die verdiinnte, heiile, ammoniakalische Losung mit der berechneten 
Menge Chlorbaryum, so scheidet sich beim Erkalten das Baryum
salz in glanzenden, langen, meist konzentrisch verwachsenen Nadeln 
abo Es lailt sich aus siedendem Wasser leicht umkristallisieren. In 
rauchender Salzsaure und in konzentrierter Schwefe1saure lost sich 
das Methyldioxych1orpurin leicht und wird durch Wasser wieder gefallt. 
Durch Erhitzen mit verdiinnter Salpetersaure oder mit Salzsaure und 
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Kaliumchlorat wird es zerstort, und die LOsung gibt beim Verdampfen 
die Murexidreaktion. Erhitzt man es mit der 20-fachen Menge wasse
rigem Ammoniak von 18% im gesch10ssenen Rohr 8 Stunden auf 
U>Oo, so verliert es das Halogen und liefert ein Produkt, welches wir 
fiir 9-Methyl-2-amino-6.8-dioxypurin halten. Beim Abkiihlen des 
fliissigen Rohrinhaltes entsteht zunachst eine Gallerte und wenig von 
einem kristallinischen Korper. Die ganze Masse wurde mit Wasser 
verdiinnt, zur Trockne verdampft und der hellge1be, kristallinische 
Riickstand mit Wasser gewaschen, um das Chlorammonium zu ent
fernen. Der Korper ist in Wasser sehr schwer, in warmer 20-prozentiger 
Salzsaure aber ziemlich 1eicht 10slich und gibt bei der Oxydation mit 
Natriumchlorat und Sa1zsaure vie1 Guanidin, welches in bekannter 
Weise a1s Pikrat isoliert wurde. Die Bildung des 1etzteren ist eine 
wertvolle Bestatigung unserer Ansicht beziiglich der SteHung des 
Halogens in dem 9-Methyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin. 

HN-CO 
I I 

9-Methyl-6.8-dioxypurin, HC C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

Wird das gepulverte 9-Methyl-6.8-dioxy-2-ch1orpurin mit der fiinf
fachen Menge J odwasserstoffsaure yom spez. Gewicht 1,96 unter Zusatz 
von J odphosphonium und Schiitte1n auf etwa 600 erwarmt, SO geht 
es bald in LOsung und die Reaktion ist beendet, wenn die F1iissigkeit 
farblos b1eibt. Man verdampft dann zur Trockne, wobei zuerst das 
J odhydrat kristallinisch zuriickb1eibt, und lost dasse1be in heiBem, 
verdiinntem Ammoniak, wovon ziemlich viel notig ist. Beim Weg
kochen des Ammoniaks oder beim Ansauern fant die freie Base kristal
linisch aus. Sie wird filtriert und aus heiBem Wasser, wovon die 
180-200-fache. Menge notig ist, umkristallisiert. Die iiber Schwefel
saure getrocknete Substanz verlor bei 1500 nicht an Gewicht und gab 
fo1gende Zahlen: 

0,1581 g Sbst.: 0,2518 g CO2 , 0,0550 g H20. 
0,1434 g Sbst.: 42,9 ccm N (22 0, 759 mm). 

C6H6N .. 'o2. Ber. C 43,37, H 3,61, N 33,73. 
Gef. " 43,43, " 3,86, " 33,84. 

1m Kapillarrohr erhitzt, beginnt das 9-Methyl-6.8-dioxypurin 
gegen 3900 braun zu werden und zeigt keinen konstanten Schmelz
punkt. Beim raschen Erhitzen iiber freier F1amme schmilzt es· dagegen 
unter Braunung und sublimiert zug1eich in kleinerer Menge. Aus 
heiBem Wasser kristallisiert es meist in schmalen, glasg1anzenden 
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Prismen, aber nebenher bildet sich in der Regel eine andere kristal
linische Masse von weniger charakteristischer Form, welche sich in 
heiBem Wasser wieder leichter last. Erhitzt man das Gemisch der 
zweierlei Kristalle mit einer ungeniigenden Menge von Wasser, so geht 
die leichter lasliche Modifikation allmiihlich in die andere iiber. Aus 
heiBem Alkohol, worin es ebenfalls ziemlich schwer laslich ist, kristal
lisiert das 9-Methyl-6.8-dioxypurin nach dem Einengen in kurzen, 
derben Prismen. In verdiinnten Alkalien und Ammoniak ist es leicht 
laslich, durch konzentrierte Natronlauge wird das Natriumsalz in feinen 
Niidelchen gefiillt. Die ammoniakalische Lasung gibt mit Silbernitrat 
einen farblosen, flockigen Niederschlag, welcher sich beim Kochen 
nicht schwiirzt und in iiberschiissigem Ammoniak leicht laslich ist. 
Das 9-Methyl-6.8-dioxypurin ist eine schwache Base, denn seine Salze 
mit Mineralsiiuren werden schon durch Wasser zersetzt. 

Methylierung des 9 - Methyl- 6.8 - dioxy - 2 - chlorpurins. 

Bei der Einwirkung von J odmethyl auf die alkalische Lasung 
nimmt die Verbindung je nach den Bedingungen ein oder zwei Methyl 
auf. Das erstere findet statt, wenn man in der Kiilte operiert und 
eine ungeniigende Menge von J odmethyl anwendet. Es resultiert dabei 
als Hauptprodukt das 7.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin, wie folgen
der Versuch zeigt: 

2 g der Monomethylverbindung wurden in lO ccm Doppel-Normal
Kalilauge gelast, dann 2 ccm Alkohol und 1,9 g Jodmethyl zugegeben 
und bei Zimmertemperatur geschiittelt. Nach 20 Stunden war das 
J odmethyl verschwunden, und beim Ansiiuern der klaren, farblosen 
Fliissigkeit fiel ein kristallinischer Niederschlag, welcher nach liingerem 
Abkiihlen auf 0 0 filtriert wurde. Seine Menge betrug 1,8 g. Das Pro· 
dukt wurde in verdiinntem Alkali ge16st, mit Tierkohle gekocht, durch 
Salzsaure wieder gefiillt und bei 125 0 getrocknet. 

0,1544 g Sbst.: 0,2222 g CO2 und 0,0496 g H20. 
0,1636 g Sbst.: 38,3 ccm N (220, 755 mm). 

C7H 7N40 2Cl. Ber., C 39,16, H 3,26, N 26,10. 
Gei. " 39,25, " 3,57, " 26,34. 

Die Substanz gab beim mehrstiindigen Erhitzen mit der 15-fachen 
Menge rauchender Salzsiiure vom spez. Gewicht 1,19 auf 125 0 7.9-Di
methylharnsiiure und zeigte sich identisch mit dem unten niiher be
schrie benen 7.9-Dimethyl-6. 8-dioxy -2-chlorpurin. 

Um die Trimethyl-Verbindung darzustellen, wurden 10 g des 
9-Methyl-6.8-dioxy-2-ch1orpurins in 125 ccm (2,5 Mol.) Normal
Kalilauge gelast und nach Zusatz von 17,5 g (2,5 Mol.) Jodmethyl im 
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geschlossenen Rohr unter Schiitte1n mehrere Stunden auf 80-900 

erhitzt. Nach dem Erkalten waren 8 g der Trimethy1-Verbindung in 
Nade1n abgeschieden, und durch Eindampfen der Mutter1auge konnte 
noch eine weitere, kleine Quantitat isoliert werden. LOst man das 
fast farb10se Produkt in kochendem Wasser und behandelt mit Tier
kohle, so scheiden sich beim Erkalten feine, farb10se, haufig biische1-
fOrmig verwachsene N adeln aus, we1che nach dem Trocknen iiber 
Schwefe1saure bei 1200 nicht an Gewicht verloren. 

0,1580 g Sbst.: 0,2414 g CO2 und 0,0605 g H20. 
0,1680 g Sbst.: 36,3 ccm N (220, 757 mm). 
0,1214 g Sbst.: 25 ccm N (70, 754,5 mm). 

CSHgN4,02Cl. Ber. C 42,01, H 3,93, N 24,57. 
Gef. " 41,67, " 4,25, " 24,44, 24,80. 

Das 1. 7.9-Trimethyl-6.8-dioxy-2-ch1orpurin ist dem isomeren Chlor
caffem sehr iihnlich. Es lost sich in ungefiihr 110 Teilen kochendem 
Wasser und kristailisiert daraus in feinen N ade1n. In kaltem Chloro
form und in siedendem Alkoho1 ist es 1eicht lOslich, schwerer in kochen
dem Aceton und Benzol. Leicht wird es von konzentrierter Salzsaure 
aufgenommen und aus dieser Losung durch Wasser gefiillt. Es schmilzt 
ohne Zersetzung bei 251-252 0 (korr. 258-259 0 ), mithin erheblich 
hoher als Chlorcaffein. Von diesem unterscheidet es sich auch durch 
die groBere Empfindlichkeit gegen starke Salzsaure, wodurch es schon 
bei 1150 in die entsprechende Trimethylharnsaure verwandelt wird. 
Durch konzentrierten J odwasserstoff und J odphosphonium wird es 
beim Erwarmen 1eicht reduziert und liefert dabei ein Produkt, welches 
aile Eigenschaften des 1. 7. 9-Trimethyl-6.8-dioxypurins 1) hat. Diese 
Verwandlung ist ein weiterer Beweis fUr die oben angenommene Struktur 
der Verbindung. 

HN-CO 
I I 

7.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-ch1orpurin, Cl.C C.N.CRa • 

1/ II )CO 
N-C.N.CRa 

Diese oben schon kurz erwiihnte Verbindung wird am 1eichtesten 
aus dem 7.9-Dimethyl-8-oxy-2.6-dich1orpurin, welches sowohl aus dem 
9-Methy1- wie aus dem 7-Methyl-8-oxy-2.6-dich1orpurin durch Methy
lierung entsteht, durch Behandlung mit heiBem, verdiinntem Alkali 
gewonnen. Man kocht zu dem Zweck das fein gepulverte Dich10rid 
mit der lO-fachen Menge Normal-Kalilauge am RiickfluBkiihler, wobei 
schon nach 8-10 Minuten klare Losung eintritt. Beim Ansauern fiillt 
das Dimethyldioxych1orpurin kristallinisch aus und wird nach dem 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1852 [1897]. (5. 279.) 

Fisch er. Puringruppe. 32 
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Abkiihlen der Fliissigkeit filtriert. Die Ausbeute betragt aber nicht 
mehr als 40-45% der Theorie. Der Verlust ist bedingt durch eine 
zweite Reaktion, we1che vielleicht der Bildung des Caffeidins oder 
Tetramethylureidins entspricht und ein leicht losliches Produkt liefert. 
Letzteres kann durch Eindampfen der sauren Mutterlauge im Vakuum 
und Auskochen des Riickstandes mit Chloroform oder Benzol isoliert 
werden. Wir haben dasselbe nicht weiter untersucht. Zur Reinigung 
wird das 7.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin aus heiBem Eisessig um
kristallisiert, dann nochmals in warmem, verdiinntem Ammoniak 
ge10st und durch Sauren gefallt. Fiir die Analyse war das Praparat 
bei 1200 getrocknet, wobei es aber kaum an Gewicht verlor. 

0,1976 g Sbst.: 0,2847 g CO2 und 0,0615 g H20. 
0,1173 g Sbst.: 25,7 ccm N (150, 767 mm). 
0,2044 g Sbst.: 0,1378 g AgCl. 

C7H7N",02Cl. Ber. C 39,16, H 3,26, N 26,11, Cl 16,55. 
Gef. " 39,29, " 3,46, " 25,90, " 16,68. 

1m Kapillarrohr erhitzt, farbt es sich gegen 3000 dunkel und 
schmilzt beim raschen Erhitzen gegen 312 0 (korr.). In heiBem Eis
essig, woraus es am besten umkristallisiert wird, ist es ziemlich leicht 
loslich und scheidet sich daraus in kornigen Kristallen abo Viel schwerer 
wird es von Wasser und Alkohol aufgenommen. Das Natriumsalz ist 
in kalter, iiberschiissiger Lauge ziemlich schwer loslich und kristallisiert 
aus der warmen Fliissigkeit in auBerst feinen Nadelchen. Baryum
und Calcium-Salz sind in Wasser verhaltnismaBig leicht loslich. Von 
J odwasserstoff wird es leicht reduziert. 

CHa·N-CO 
I I 

1.7.9-Trimethylharnsaure, CO C.N.CHa' 

I I: )CO 
HN-C.N.CHa 

Das 1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin tauscht das Halogen 
verhiiltnismaBig leicht gegen Hydroxyl aus. Es geniigt, die Verbindung 
mit der 5-fachen Menge rauchender Salzsaure vom spez. Gewicht 1,19 
im geschlossenen Rohr 4 Stunden auf 110-1150 zu erhitzen, um den 
groBten Teil zu verwandeln. Beim Verdiinnen der klaren Losung 
mit dem gleichen Volumen Wasser und Abkiihlen auf 0 0 erhiilt man 
die Trimethylharnsaure als vollig chlorfreie, kristallinische Masse in 
einer Ausbeute von etwa 56% des angewandten Chlorids. Die Mutter
lauge gibt beim Eindampfen noch weitere 25% eines Praparates, welches 
eine kleine Menge Chlor enthalt. Letzteres laBt sich aber durch Erhitzen 
mit starkem J odwasserstoff, welcher eine Reduktion des Chlorkorpers 
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bewirkt, entfernen. Zur Analyse wurde der reinere Teil der Saure 
aus heiBem Wasser umkristallisiert und bei .1200 getrocknet, wobei 
aber kaum eine Gewichtsabnahme stattfand. 

0,1408 g Sbst.: 0,2342 g CO2 und 0,0638 g H 20. 
0,1786 g Sbst.: 42,0 ccm N (20 0, 757 mm). 

CSH10N4,03' Ber. C 45,71, H 4,76, N 26,66. 
Gef. " 45,37, " 5,04, " 26,79. 

Die Saure zeigt recht groBe Ahnlichkeit mit dem Hydroxycaffein, 
unterscheidet sich aber von demselben dadurch, daB sie die Murexid
probe sehr viel schwacher liefert und auch in der Hitze unbestandiger 
ist. Denn im Kapillarrohr schmilzt sie beim raschen Erhitzen gegen 
3480 (korr.) unter starkem Aufschaumen, wahrend das Hydroxycaffei'n 
bei 3460 (korr.) zunachst ohne Gasentwickelung schmilzt und erst 
nachtraglich eine langsame Zersetzung zeigt. Die 1. 7. 9-Trimethyl
harnsaure lost sich in ungefahr 19 Teilen kochendem Wasserl) und 
kristallisiert daraus beim Erkalten in glanzenden, haufig zu Biischeln 
verwachsenen N adeln. Auch in siedendem Alkohol ist sie ziemlich 
leicht loslich und kristallisiert daraus ebenfalls in Nadeln. Schwieriger 
wird sie von heiBem Chloroform aufgenommen. In konzentrierter Salz
saure ist sie leicht loslich, ebenso in verdiinnten Alkalien und Am
moniak. Durch konzentrierte Lauge werden die Alkalisalze gefiillt. 
Die N atriumverbindung kristallisiert aus warmer Lauge in feinen, 
haufig zu Warzen vereinigten N adeln, das Kaliumsalz wird durch 
konzentrierte Kalilauge in der Kiilte gallertig gefiillt, verwandelt sich 
aber beim Erwarmen in feine Nadelchen. Die ammoniakalische LOsung 
der Saure wird durch ammoniakalische Silberlosung nicht gefiillt, erst 
beim Wegkochen des Ammoniaks fiillt ein farbloses Silbersalz aus. 
Versetzt man die schwach ammoniakalische LOsung der Saure mit 
wenig Silbernitrat, so entsteht ein farbloser, gallertiger Niederschlag, 
welcher sich beim Kochen allmiihlich ohne Schwarzung in feine, ver
filzte Nadelchen verwandelt und in iiberschiissigem Ammoniak leicht 
loslich ist. Verwendet man dagegen fUr die Fiillung einen DberschuB 
von Silbernitrat, so findet beim Kochen die Abscheidung von etwas 
Silber statt. 

1. 9 - Dimethyl- 6.8 - dioxy - 2 - chlorpurin. 

Lost man 5 g 9-Methyl-6.8-dioxy-2-ch1orpurin in 13,2 ccm Doppel
Normal-Kalilauge (etwas mehr als 1 Mol. KOH) und fiigt 3,75 ccm 
einer 40-prozentigen Formaldehydlosung (2 Mol.) hinzu, so scheidet 
sich nach kurzer Zeit ein Kaliumsalz als dicker Kristallbrei aus, welches 

1) Zum Vergleich wurde die Loslichkeit des Hydroxycaffeins in kochendem 
Wasser bestimmt und 1: 18,5 gefunden. 

32* 
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wir fUr das Salz des 9-Methyl-7-oxymethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurins 
halten. Dasselbe wurde aber nicht isoliert und auch nicht in die freie 
Saure verwandelt, weil uns die Kenntnis derselben kein besonderes 
Interesse bot. Zur volligen Abscheidung des Kaliumsalzes laBt man 
die Mischung einige Tage im Eisschrank stehen, saugt dann die feinen 
Kristalle ab und wascht mit wenig Eiswasser, spater mit Alkohol und 
Ather. Die Ausbeute betrug 3,5-4 g. Der Rest des Kaliumsalzes 
liiBt sich aus der Mutterlauge durch konzentrierte Kaliumcarbonat
losung ausfiillen. Fiir die Methylierung wurde das lufttrockne Salz in 
der 7-fachen Menge Wasser gelost und mit der fUr 1 Mol. berechneten 
Menge Jodmethyl (auf 4 g Salz 2,1 g Jodmethyl) im geschlossenen 
Rohr wiihrend 5 Stunden unter Schiitteln auf 80-900 erhitzt. Schon 
wiihrend der Operation scheidet sich eine Kristallmasse ab, hochstwahr
scheinlich von 1.9-Dimethyl-7 -oxymethyl-6.8-dioxy -2-chlorpurin. Die 
Isolierung der Kristalle ist iiberfliissig, dieselben werden vielmehr zur 
Abspaltung der Oxymethylgruppe samt dem gelbroten, fliissigen Rohr
inhalt mit dem gleichen Volumen Wasser verdiinnt und unter gleich
zeitigem Durchleiten von iiberhitztem Wasserdampf etwa 2 Stunden 
gekocht, bis der Geruch nach Formaldehyd im Destillat nicht mehr 
wahrnehmbar ist. Die Fliissigkeit entfiirbt sich zuniichst, der groBere 
Teil der Kristalle geht in LOsung und in dem MaBe, wie die Zersetzung 
der Formaldehydverbindung fortschreitet, findet erneute Abscheidung 
von Kristallen statt. Nach dem Abkiihlen wird das 1.9-Dimethyl-6.8-
dioxy-2-chlorpurin filtriert und durch LOsen in Alkali und Ausfiillen 
mit Siiuren gereinigt. Fiir die Analyse wurde es noch aus kochendem 
Wasser, wovon ungefiihr 80 Teile notig sind, umkristallisiert und im 
Vakuum iiber Schwefelsiiure getrocknet. 

0,1612 g Sbst.: 0,2314 g CO2 , 0,0485 g H20. 
0,1549 g Sbst.: 36 ccm N (200, 759 mm). 

C7H 7N40 2Cl. Ber. C 39,16, H 3,26, N 26,10. 
Gef. " 39,15, " 3,34, " 26,55. 

Die Substanz sintert im Kapillarrohr von 2800 ab und schmilzt 
beim raschen Erhitzen gegen 291 0 (korr.) unter Aufschiiumen zu einer 
schwachgelben Fliissigkeit. Aus heiBem Wasser und aus heiBem Alkohol 
kristallisiert sie beim Erkalten in gliinzenden, farblosen N ade1n. Mit 
Salzsiiure und Kaliumchlorat behandelt, gibt sie ziemlich stark die 
Murexidprobe. In Ammoniak und in verdiinnten Alkalien ist sie leicht 
lOslich; durch starke Natronlauge wird das Natriumsalz in feinen 
Niide1chen gefiillt. Aus der ammoniakalischen LOsung fiillt Silbernitrat 
einen gallertigen Niederschlag. Derselbe lost sich in iiberschiissigem 
Ammoniak und beim Wegkochen des letzteren scheidet sich nur wenig 
Silber, aber in reichlicher Menge ein Silbersalz in feinen Niide1chen aus. 
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CHa·N-CO 
I I 

1. 9 - Dimethyl- 6.8 - dioxypurin, HC C.NH 

II II )CO 
N-C.N.CHa 

Die Reduktion der vorhergehenden Verbindung liiJ3t sich leicht 
in der iiblichen Weise mit rauchendem J odwasserstoff und J odphos
phonium durch ge1indes Erwiirmen ausfiihren. Zur Isolierung der 
Substanz wird der J odwasserstoff verdampft, der Riickstand in Alkali 
ge1ost, mit etwas Tierkohle gekocht und das Produkt durch Neutrali
sation mit Siiuren ausgefiillt. Zur Analyse wurde dasse1be noch aus 
heiJ3em Wasser, wovon weniger als 80 Teile erforderlich sind, um
kristallisiert und bei 1250 getrocknet, wobei aber keine Gewichts
abnahme der exsikkatortrocknen Substanz eintrat. 

0,1633 g Sbst.: 0,2812 g CO2 , 0,0702 g H20. 
0,1421 g Sbst.: 38,4 ccrn N (20°, 765 rnm). 

C7HaN4,02' Ber. C 46,66, H 4,44, N 31,11. 
Gef. " 46,96, " 4,77, " 31,13. 

Das 1.9-Dimethyl-6.8-dioxypurin kristallisiert aus heiJ3em Wasser 
in hiiufig konzentrisch verwachsenen Niide1chen oder Bliittchen und 
aus heiJ3em Alkohol, worin es etwas schwerer loslich ist, ebenfalls 
in kleinen, konzentrisch verwachsenen Bliittchen. 1m Kapillarrohr 
erhitzt, schmilzt es nach vorherigem Zusammenbacken ziemlich konstant 
und ohne Gasentwickelung bei 360--3620 (korr.) zu einer schwach 
briiunlich gefiirbten Fliissigkeit und erstarrt beim Erkalten rasch 
wieder kristallinisch. In Ammoniak und verdiinnten Alkalien ist es 
leicht loslich. Beim Wegkochen des Ammoniaks wird die Verbindung 
abgeschieden. Das Natriumsalz wird aus der wiisserigen LOsung durch 
konzentrierte Lauge in feinen Niide1chen gefiillt. Aus der ammoniaka
lischen LOsung fiillt nach Zusatz von ammoniakalischer Silbernitrat
losung erst beim Wegkochen des Ammoniaks ein Silbersalz in feinen, 
meist konzentrisch gruppierten Niide1chen, welche in Ammoniak wieder 
leicht loslich sind. 

CHa·N-CO 
I I 

1.9-Dimethylharnsiiure, CO C.NH 

I II )CO 
HN-C.N.CHa 

Das 1.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin wird mit der 5-fachen 
Menge Salzsiiure yom spez. Gewicht 1,19 im geschlossenen Rom 
4 Stunden auf 1000 erhitzt, dann die schon mit Kristallen vermischte 
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Fliissigkeit mit dem doppelten Volumen Wasser verdiinnt und auf 0 0 

abgekiihlt. Dabei scheidet sich die Dimethylharnsaure fast vollstandig 
kristallinisch ab, und die Ausbeute betragt etwa 85% des Chlorkorpers. 
Zur Reinigung wird die Substanz in verdiinntem Alkali ge10st, mit 
etwas Tierkohle gekocht und aus dem Filtrat durch Ansauern gefii.1lt. 
Fiir die Analyse wurde sie noch aus kochendem Wasser umkristallisiert. 
Die exsikkatortrockne Substanz verlor beim Erhitzen auf 1200 nicht 
an Gewicht. 

0,1589 g Sbst.: 0,2476 g CO2 , 0,0624 g H20. 
0,1592 g Sbst.: 39,7 ccm N (200, 761 mm). 

C7HsN4 0 3 • Ber. C 42,85, H 4,08, N 28,57. 
Gef. " 42,49, " 4,34, " 28,57. 

1m Kapillarrohr rasch erhitzt, zersetzt sich die Saure gegen 4000 

unter Aufschaumen und starker Braunfarbung. Aus Wasser krista1-
lisiert sie in flachen, rechteckigen Tafe1n. Sie lost sich in ungefiihr 
360 Tei1en siedendem Wasser, also iihnlich wie die 7.9-Dimethylharn
saure, unterscheidet sich von dieser aber durch das Verhalten gegen 
ammoniakalische Silber10sung, welche sie beim Kochen reduziert. 
Vie1 starker noch wird die Reduktion, wenn man die ammoniakalische 
LOsung mit Silbernitrat fallt und dann kocht. Ferner gibt sie, mit 
Salzsaure und Kaliumchlorat oxydiert, stark die Murexidreaktion. In 
verdiinnten Alkalien und Ammoniak ist sie 1eicht lOslich, durch kon
zentrierte Lauge werden die Salze gefallt; die schwerer lOsliche Natrium
verbindung kristallisiert dabei in etwas starkeren, biischelformig ver
wachsenen Nadelchen, das Kaliumsalz dagegen in auBerst feinen 
Nadelchen. Aus der ammoniakalischen Losung scheidet sich die Saure 
beim 1angeren Kochen kristallinisch abo 

Mit Barytwasser entsteht ein sehr schwer lOsliches Baryumsa1z. 
Versetzt man dagegen die ammoniakalische Losung der Saure mit 
Chlorbaryum, so scheidet sich langsam ein Salz in kristallinischen 
Kornern ab, welches in heiBem Wasser ziemlich leicht loslich ist. 

Infolge der zahlreichen Operationen ist die Ausbeute an 1.9-Di
methylharnsaure nicht besonders groB; denn 5 g 9-Methyl-6.8-dioxy-
2-chlorpurin gaben 4 g des Kaliumsalzes der Oxymethy1verbindung, 
daraus wurden 1,6 g 1.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin und endlich 
1,3 g 1.9-Dimethylharnsaure gewonnen. 

Berlin und Waldhof bei Mannheim. 
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39. Emil Fischer: Vermischte Beobachtungen in der Puringruppe. 

Berichte der deutschen chernischen Gesellschaft 32, 267 [1899]. 

(Eingegangen arn 1. Februar.) 

In nachfolgendem stelle ich einige Versuche zusaI1).men, welche 
nachtraglich als Erganzung der friiheren Synthesen in der Purinreihe 
gemacht wurden. 

Einwirkung von Ammoniak auf 9 - Methyltrichlorpurin. 

Wiihrend das Trich10rpurin beim Erhitzen mit Ammoniak das 
in Stellung 6 befindliche Halogen verliert und Dichloradenin liefertl), 
wird bei dem 7-Methyltrichlorpurin2 ) unter ahnlichen Bedingungen 
das in der Stellung 8 befindliche Chlor durch die Aminogruppe er
setzt, so daJ3 hier derselbe Unterschied besteht wie bei der Einwirkung 
von Alkali. Etwas anders verhiilt sich wieder das 9-Methyltrichlor
purin. Es liefert, mit alkoholischem Ammoniak erhitzt, als Haupt
produkt 9-Methyldichloradenin; nebenher aber entsteht eine zweite 
Verbindung, we1che ich nicht ganz rein erhalten habe, we1che aber 
vermutlich das isomere 9-Methyl-8-amino-2.6-dichlorpurin ist. 

4 g 9-Methyltrichlorpurin wurden in der gerade notigen Menge 
heiJ3em, absolutem Alkohol gelost, dann in die auf 0 0 abgekiihlte 
Fliissigkeit, we1che natiirlich viel Kristalle abschied, Ammoniak bis 
zur Sattigung eingeleitet und das Gemisch im geschlossenen Rohr 
1 Stunde auf 1000 erhitzt. Dabei trat wieder klare Losung ein, und 
beim Erkalten schied sich ein aus undeutlich ausgebildeten Prismen 
bestehender Kristallbrei aus, dessen Menge nach langerem Stehen 
in Eis 2 g betrug. Dieses Produkt besteht zum groJ3ten Tei! aus 9-Methyl-
6-amino-2.8-dichlorpurin (9-Methyldichloradenin). Es wurde zur 
Reinigung mit der 20-fachen Menge 21/ 2 -prozentiger Salzsaure aus
gekocht und der Riickstand aus viel heiJ3em Wasser umkristallisiert. 
Die so erhaltenen, feinen, federartig verwachsenen Nadelchen zeigten 
den Schmp. 260-261 0 und die iibrigen Eigenschaften des bekannten 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 2239 [1897]. (5. 320.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 30, 1856 [1897]. (5. 283.) 
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9-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurins 1) und lieferten auch bei der Re
duktion mit J odwasserstoff und J odphosphonium das durch charak
teristische Eigenschaften ausgezeichnete 9-i\Iethyladellin. 

0,1122 g Sbst.: 31,4 ccm N (22 0 , 760 mm). 

C6H 5NoC12 • Ber. N 32,11. Gef. N 31,71. 

In der oben erwahnten ammoniakalisch-alkoholischell Mutterlauge 
befindet sich das zweite Produkt der Reaktion, es bleibt unrein beim 
Verdampfen als kristallinische Masse zuruck (1 g). Lost man es in 
heiBer, 5-prozentiger Salzsaure, so scheidet sich beim Erkalten das 
Hydrochlorat in langen Nadeln ab, we1che noch durch zweimaliges 
Umlosen aus derselben Salzsaure gereinigt wurden. Die aus dem 
Hydrochlorat durch Ammoniak in Freiheit gesetzte Base kristallisierte 
aus Wasser in auBerst feinen, biegsamen Nade1chen, we1che beim 
schnellen Erhitzen gegen 3140 unter Zersetzung schmolzen. Nach 
einer Stickstoffbestimmung: 

0,0851 g Sbst.: 23,7 ccm N (24 0,760 mm). 

CaHoNoCI2 • Ber. N 32,11. Gef. 31,23, 

halte ich die Substanz ebenfalls fur ein Methylaminodich1orpurin, auf 
dessen nahere Untersuchung ich aber wegen der schlechten Ausbeute 
verzichtet habe. 

Strukt ur der c:x - Di meth ylhar nsa ure. 

Die iilteste Dimethylharnsaure, we1che von Hill und Maber y 2) 
durch Erhitzen von neutralem, harnsaurem Blei mit J odmethyl auf 
1600 gewonnen wurde, und we1che ich bisher zur Unterscheidung 
von den Isomeren C:X-Dimethylharnsaure genannt habe, wird nach der 
Beobachtung der Entdecker durch Salzsaure und chlorsaures Kalium in 
Methylharnstoff und Methylalloxan gespalten und liefert bei der totalen 
Zersetzung mit Salzsaure Glykocoll. Man darf daraus den SchluB 
ziehen, daB sie ein Methyl in der Stellung 9 enthiilt. Die Stellung des 
zweiten Methyls war aber bis jetzt unsicher. 

Inzwischen ist die C:X-Monomethylharnsiiure von F. Ach und mir 3 ) 

als 3-Methylharnsaure charakterisiert worden, und man konnte daraus 
mit einiger Wahrscheinlichkeit fur die C:X-Dimethylverbindung die 
Stellung 3 und 9 ableiten. 

Da aber derartige Wahrscheinlichkeitsschliisse sehr leicht zu Irr
tumern fiihren, so schien es mir notwendig, den Zusammenhang zwischen 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3_, 108 [1898]. (5. 388.) 
2) Amer. chem. J ourn. I, 305 [1880]. 
3) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3', 1982 [1898]. (S. 432.) 
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der ~-Monomethyl- und der 1X-Dimethyl-Harnsaure experimentell zu 
priifen. 

Der Versuch hat ergeben, daB die letztere in der Tat durch weitere 
Methylierung der ersteren entsteht, daB mithin die ~-Dimethylharn
saure als 3.9-Dimethylverbindung zu betrachten ist. 

Der Versuch konnte nur dann beweiskraftig sein, wenn er mit 
einer ganz n;inen 3-Methylharnsaure ausgefiihrt war. Diese Garantie 
hat man weder bei dem Praparate, welches nach der Vorschrift von 
Hill und Mabery, noch bei dem Produkte, welches nach meinem 
Verfahren durch Methylierung der Harnsaure in wasserig-alkalischer 
LOsung entsteht. Denn in beiden Fiillen werden nebenher auch 9-Methyl
harnsaure und noch andere Produkte gebildet. Und daraus durch 
Darstellung von Salzen oder durch U mkristallisieren eine ganz reine 
3-Methylharnsaure zu gewinnen, ist recht schwierig. 

Ganz sichere Resultate gibt dagegen der von F. Ach und mirl) 
beschriebene Umweg iiber das 3-Methylchlorxanthin. Die aus letzterem 
durch Erhitzen mit starker Salzsaure dargestellte 3-Methylharnsaure 
ist frei von Isomeren. Sie diente deshalb fiir den entscheidenden Versuch 
der Methylierung. Letztere wurde auf trocknem \Vege mit Hille des 
Bleisalzes ausgefiihrt, wei! auf nassem Wege die Methylierung iiber 
die Bildung der Dimethylharnsaure hinausgehen kann. 

4 g der reinen Saure wurden in 40 ccm Normal-Kalilauge gelost 
und in der Hitze mit einer Losung von 7 g Bleinitrat gefillt, dann 
das sorgfiiltig gewaschene und bei 1300 scharf getrocknete Bleisalz 
mit der gleichen Menge Jodmethyl und absolutem Ather 16 Stunden 
auf 130-1350 erhitzt. Der Rohreninhalt wurde mit 1200 ccm Wasser 
ausgekocht, die LOsung mit Schwefelwasserstoff gefallt und das mit 
Ammoniak neutralisierte Filtrat auf etwa ein Sechstel seines Volumens 
eingedampft. Dabei schied sich ein kristallinisches, schwach gelbes 
Pulver ab, welches zum groBten Teile aus 1X-Dimethylharnsaure bestand. 
Die Ausbeute betrug 2 g. Zur Reinigung wurde dasselbe in der 200-
fachen Menge heiBem Wasser gelost und mit Tierkohle behandelt. 
Beim Abkiihlen fiel die Dimethylharnsaure in feinen, schmalen, schief 
abgeschnittenen Prismen aus, deren Eigenschaften ganz der Beschrei
bung von Hill und Mabery entsprechen. Fiir die Analyse wurde das 
Produkt nochmals aus heiBem Wasser umgelost, und zwar so, daB 
die 300-fache Menge Wasser angewandt und die Fliissigkeit rasch ab
gekiihlt wurde, um die Kristallisation bei niederer Temperatur statt
finden zu lassen. Nur unter diesen Umstanden gelingt es namlich, 
wie schon Hill und Mabery. beobachteten, einheitliche Kristalle mit 
1 Molekiil Wasser zu erhalten. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3f, 1984 [1898], (5. 434.) 
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0,4117 g der iiber Schwefelsaure im Vakuum getrockneten Substanz 
verloren bei 1600 0,0337 g Hp. 

C7H sN.j,Oa + H 20. Ber. H 20 8,41. Gef. H 20 8,18. 

Die getrocknete Saure gab folgende Zahlen: 
0,2008 g Sbst.: 0,3116 g CO2 , 0,0752 g H 20. 

C7H sN.j,03' Ber. C 42,85, H 4,08. 
Gef. " 42,32, " 4,16. 

Das Praparat zeigte ferner beim Erhitzen und in bezug auf Loslich
keit vollige Dbereinstimmung mit der von Hill und Mabery be
schriebenen Saure, so daB ich an der Identitat nicht zweifeln kann. 

Bildung von 9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin aus 
3.9 - Dimethylharnsaure. 

Das 9-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin habe ich friiher durch Ein
wirkung von Phosphoroxy- und Phosphorpenta-chlorid auf eine rohe 
Methylharnsaure gewonnen, welche durch Erhitzen von neutralem, 
harnsaurem Blei mit J odmethyl auf 1000 dargestellt war 1). Die nach
tragliche Untersuchung dieses Rohproduktes hat ergeben, daB es ein 
Gemisch von 3-Methyl-, 9-Methyl- und 3.9-Dimethyl-Harnsaure war. 
Da aber die Ausbeute an 9-Methyloxydichlorpurin die Menge der 
9-Methylharnsaure iiberstieg, so muBte ich vermuten, daB auch die 
3.9"Dimethylharnsaure durch den Chlorphosphor unter Ablosung von 
einem Methyl dasselbe Methyloxydichlorpurin gebe. Der direkte Ver
such hat es bestatigt. 

Fiir denselben diente die Dimethylharnsaure, we1che nach dem 
obigen Verfahren aus reiner 3-Methylharnsaure gewonnen und mithin 
zweifellos ganz frei von 9-Methylharnsaure war. 

1 g des reinen, bei 1600 getrockneten Produktes wurde mit 10 ccm 
Phosphoroxychlorid und 2,7 g Phosphorpentachlorid im geschlossenen 
Rohr unter steter Bewegung zuerst 3 Stunden auf 145-1500 und dann 
noch 31/ 2 Stunden auf 1550 im Olbad erhitzt. Zum SchluB trat klare 
Losung ein und die Fliissigkeit war stark dunkel gefarbt. Sie wurde 
im Vakuum verdampft und der Riickstand mit kaltem Wasser be
handelt, wobei ein braunes, korniges Produkt ungelost blieb. Seine 
Menge betrug 0,7 g. Dasse1be wurde zuerst mit wenig Salpetersaure 
auf dem Wasserbade erwarmt, bis die braune Farbe verschwunden 
und eine hellgelbe, kristallinische Masse entstanden war. Dann wurde 
mit Wasser verdiinnt und filtriert. Das Produkt, dessen Menge 0,4 g 
betrug, war fast reines 9-Methyl-8-oxy,2.6-dichlorpurin. Nach dem 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. n, 330 [1884]. (5. 145.) 
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Umkristallisieren aus heiBem Alkohol schmolz es bei 272-2730 (korr. 
280-281 0). 

Zur weiteren Identifizierung diente die Verwandlung in das 7.9-Di
methyl-8-oxy-2.6-dich1orpurin. Diese1be wurde frillier mit Hilfe des 
Bleisalzes ausgefiihrt 1 ). Viel beque mer wird die Operation auf nassem 
Wege. Man lost in der fUr 1 Molekiil berechneten Menge Normal
Kalilauge, fUgt die berechnete Menge J odmethyl hinzu und erhitzt im 
gesch10ssenen Rohr unter Umschiitteln auf 1000. Schon nach wenigen 
Minuten beginnt die Kristallisation der Dimethylverbindung. Nach 
etwa 1/2 Stunde ist die Reaktion beendet. Das Produkt wurde noch 
mit kalter, sehr verdiinnter Natronlauge gewaschen und aus heiBem 
Alkohol umkristallisiert. Es zeigte dann den Schmp. 185-1860 (korr. 
187-1880) und die iibrigen Eigenschaften des 7.9-Dimethyl-8-oxy-
2.6-dichlorpurins. 

Die eben beschriebene Zersetzung der 3.9-Dimethylharnsaure ent
spricht dem Verhalten des Theobromins und Caffeins2 ) beim Erhitzen 
mit Phosphoroxy- und Phosphorpentachlorid, wobei ebenfalls die im 
Alloxankern befindlichen Methyle abgespalten werden. 

Verwandlung der 7 - Methylharnsa ure in 7 - Methyltrichlor
purin. 

Das 7-Methyltrichlorpurin verliert beim Erhitzen mit rauchender 
Salzsaure auf 1300 alles Halogen und geht in die 7-Methylharnsaure 
iiberS). Als Zwischenprodukt entsteht dabei das 7-Methyl-8-oxy-2.6-
dichlorpurin. Es war deshalb zu erwarten, daB man auch umgekehrt 
durch Behandlung der 7-Methylharnsaure mit Chlorphosphor zum 
7-Methyltrichlorpurin zUrUckgelangen wiirde. Die Richtigkeit dieser 
V oraussetzung wird durch die folgenden Versuche bewiesen, aber die
se1ben zeigen auch von neuem, wie sehr der Verlauf der Reaktion 
von der Wa1I1 der Bedingungen abhangig ist. 

Phosphoroxychlorid erzeugt aus der 7-Methylharnsaure bei 1400 
das 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin. Als 1 g der trocknen Saure mit 
10 ccm Phosphoroxychlorid im geschlossenen Rohr bei 1400 dauernd 
geschiitte1t wurde, war nach 5 Stun den eine klare LOsung entstanden. 
Diese1be wurde im Vakuum verdampft und der Riickstand mit Alkohol 
behande1t. Dabei entstand eine kristallinische Masse, aus welcher 
durc" LOsen in Alkali, Fiillen mit Sauren und Umkristallisieren aus 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 11, 333 [1884]. (S. 148.) 
B) Berichte d. d. chern. Gesellsch. Z8, 2489 [1895] (S. 194) und 31, 2400 

[1897]. (S. 336.) 
3) Berichte d. d. chern. Gesellsch. IS, 2492 [1895]. (S. 199.) 
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Alkohol eine reichliche Menge \,on reinem 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlor
purin isoliert werden konnte. 

Die weitere Verwandlung dieses Produktes in 7-Methyltrichlor
purin bietet groBere Schwierigkeiten dar und ist mir bisher nur durch 
Anwendung von Phosphorpentachlorid gelungen. 2 g 7-Methyl-8-oxy-
2.6-dichlorpurin wurden mit 4 g Phosphorpentachlorid und 8 g Phos
phoroxychlorid irn gesch10ssenen Rohr 5 Stunden auf 155-1600 er
hitzt. Beim mehrstiindigen Stehen der Losung in der Kalte hatten 
sich 0,55 g 7-Methyltrichlorpurin kristallinisch abgeschieden. Sie 
wurden nach dem Urnkristallisieren aus Alkohol durch den Schrnelz
punkt und die Verwandlung in 7-Methyl-8-oxy-dichlorpurin identifiziert. 
Eine weitere, noch etwas gro13ere Menge desselben Methyltrichlor
purins befand sich in der Mutterlauge, aber der Vorgang verlauft den
noch keineswegs quantitativ. 

Ganz anders vollzieht sich auffallenderweise die Reaktion bei 
Abwesenheit von Phosphorpentachlorid. 

5 g 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin wurden mit 100 g Phosphor
oxychlorid irn geschlossenen Rohr unter dauerndern Umschiitteln auf 
155-1600 erhitzt. Nach kurzer Zeit trat klare Losung ein. Nach 
5 Stunden wurde die Operation unterbrochen. Beim langeren Stehen 
in der Kalte schied sich ein kristallinisches Produkt ab, welches nach 
dem Waschen mit Ather in verdiinntem Alkali vollig loslich war und 
sich als unverandertes 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin erwies. 

0,1839 g Sbst.: 0,2229 g CO2 , 0,0344 g H 20. 
0,1538 g Sbst.: 32,4 ccm N (90, 760 mm). 
0,1927 g Sbst.: 0,2512 g AgCl. 

C6H 4 N4 0CI2 . Ber. C 32,87, H 1,83, N 25,57, CI 32,42. 
Get. " 33,06, " 2,08, " 25,34, " 32,25. 

Als die Mutterlauge zur Entfernung des Phosphoroxychlorids im 
Vakuurn verdarnpft wurde, blieb ein gelbbrauner Sirup, welcher beirn 
Schiitteln mit eiskaltern Wasser allmahlich ein kristallinisches Produkt 
lieferte. Dasselbe wurde zur Entfernung von unverandertem Methyl
oxydichlorpurin mit verdiinnter, kalter Natronlauge sorgfaltig aus
gezogen. Der unlosliche Riickstand betrug 3,2 g. Derselbe besteht 
zurn groBeren Tei! aus einern neuen Korper, welcher von dem 7-Methyl-
8-oxy-2.6-dichlorpurin durch die Unloslichkeit in verdiinntern Alkali 
scharf unterschieden ist. Urn denselben rein zu gewinnen, wird das 
Rohprodukt in heiBern Aceton gelost. Die durch Eindarnpfen etwas 
konzentrierte LOsung scheidet beirn Abkiihlen feine, farblose Nadeln 
ab, deren Menge 60-70% des Rohproduktes betragt. In der Mutter
lauge bleibt ein anderes, schlechter kristallisierendes Produkt, welches 
nicht weiter untersucht wurde. Fiir die Analyse wurden die Kristalle 
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nochmals aus heiBem Aceton umgelost und im Vakuum iiber Schwefel
saure getrocknet. Die Kristaile verloren dann beim Erhitzen auf 1300 

nicht an Gewicht. Aus den analytischen Zahlen berechnet sich die 
Formel CloH7N60Cla' Die fUr die Analysen I und II verwandten 
Praparate stammten von verschiedenen Darsteliungen her. 

I. 0,1995 g Sbst.: 0,2631 g CO2 , 0,0404 g H20. 
0,1695 g Sbst.: 36,5 cern N (170, 769 mm). 
0,1959 g Sbst.: 0,2534 g AgCl. 

II. 0,2013 g Sbst.: 0,2650 g CO2 , 0,0366 g H20. 
0,1522 g Sbst.: 31,6 cern N (6°, 762 mm). 
0,1747 g Sbst.: 37,0 cern N (110, 759 mm). 

Ber. C 35,98, H 2,1, N 25,19, 
Gef. I." 35,97, " 2,25, " 25,29, 

II. " 35,90, " 2,02, " 25,36, 25,22. 

Cl 31,93. 
" 32,00. 

Die Substanz macht in ihren auBeren Eigenschaften durchaus 
den Eindruck einer einheitlichen chemischen Verbindung. Sie schmilzt 
bei 281 0 (korr.) zunachst ohne Gasentwickelung; diese tritt aber ein, 
wenn man la~gere Zeit auf derselben Temperatur erhiilt. Sie ist in 
Wasser so gut wie unloslich und auch in siedendem Alkohol sehr schwer 
lOslich. Von verdiinnten, kalten Alkalien wird sie nicht angegriffen; 
kocht man aber damit, so geht sie langsam unter Zersetzung und mit 
gelber Farbe groBtenteils in LOsung, und beim Ansauern des Filtrats 
falit ein neues kristallinisches Produkt aus. Auch von alkoholischem 
Kali wird sie beim Erwarmen rasch verandert. Um Aufsch1uB iiber 
ihre Konstitution zu erlangen, habe ich sie in iiblicher Weise mit Jod
wasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) und Jodphosphonium in gelinder 
Warme reduziert. Beim Verdampfen der farblosen LOsung blieb ein 
kristallinisches Jodhydrat, welches in wenig Wasser gelost und durch 
iiberschiissiges A-mmoniak zerlegt wurde. Die auf dem Wasserbade 
stark konzentrierte LOsung schled jetzt beim Abkiihlen ein kristal
linisches Produkt aus, welches nach dem Filtrieren und Umkristalli
sieren aus Wasser und dann aus Alkohol aile Eigenschaften des 7-Methyl-
8-oxypurins1 ) besaB. Der Schmelzpunkt lag bei 2580 (unkorr.), es 
lOste sich auch wie jenes in 5-6 Teilen heiBem Wasser und schled 
sich daraus in feinen, meist eigentiimlich gekriimmten, haufig zu Kugeln 
verwachsenen Nadeln aus. 

0,1142 g Sbst.: 0,2019 g CO2 , 0,0440 g H20. 

CoHoN40. Ber. C 48,00, H 4,00. 
Gef. " 48,21, " 4,28. 

Die Ausbeute an diesem Produkt war ailerdings ziemlich gering. 
sie betrug nur 25-30% des Chlorkorpers. 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. IS, 2491 [1895]. (5. 198.) 
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Die Beobachtung deutet darauf hin, daB der Korper ClOH 7C13N60 
ein Derivat des 7-Methyl-8-oxy-2.6-dichlorpurins, C6H4C12N40, ist. 
Als Differenz zwischen beiden Formeln ergibt sich C4H3CIN2 • 

Dber diesen Rest kann ich nur sagen, daB er durch eine partielle 
Zertriimmerung des Methyloxydichlorpurins zustande kommen muB. 

Die Bildung der Verbindung C1oH 7C13N 60 zeigt also wiederum, 
wie wenig das Studium der Purinkorper durch die bisherigen Ver
suche, so groB auch ihre Zahl I'ein mag, erschopft ist. 

SchlieBlich sage ich den HHrn. DDr. F. Hubner und F. Leh
mann flir die Hilfe, welche sie mir ge1eistet haben, besten Dank. 
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40. Emil Fischer und Friedrich Ach: Cber die Isomerie der 
Methylharnsauren. 1 ) 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 3~, 2721 [1899]. 

(Eingegangen am 11. Oktoberj vorgetragen in der Sitzung von Hm. E. Fischer.) 

Die jetzt gebrauchliche Formel der Harnsaure, 

NH-CO 
I I 

CO C.NH" 
I II /CO, 
NH-C.NH 

liiBt vier Monomethylverbindungen voraussehen, je nachdem sich das 
Alkyl in Stellung 1, 3, 7 oder 9 befindet. AuBer diesen Sauren, welche 
bei den Synthesen in der Puringruppe eine hervorragende Rolle spielten 
und deshalb eingehend untersucht wurden 2), existiert nun in Wirklich
keit noch ein fiinftes Isomeres, welches durch von Loeben nach der 
synthetischen Methode von Behrend dargestellt wurde 3). Bei der 
Methylierung der Harnsaure auf nassem Wege in schwach essigsaurer 
LOsung beobachteten wir etwas spater die Bildung eines Produktes, 
welches der Beschreibung von L 0 e b ens so vollkommen entsprach, 
daB wir es flir identisch damit hielten und dieser Ansicht auch durch 
eine kurze Bemerkung gelegentlich einer anderen Untersuchung Aus
druck gaben4 ). Erst der direkte Vergleich beider Korper, den wir 
mit Hille eines Praparates, welches Hr. Behrend uns giitigst zur 
Verfiigung gestellt hatte, ausfUhren konnten, zeigte uns das Gegenteil 
an. Denn die beiden Sauren unterscheiden sich trotz der groBen auBeren 
Ahnlichkeit ganz scharf durch ihr Verhalten gegen Phosphoroxychlorid. 

In unserem Praparat liegt also wiederum eine neue Monomethyl
harnsaure vor, welche wir als das sechste Isomere C-Methylharnsaure 
nennen, und welche zu der von Loebenschen <5-Methylharnsaure, 
sowie zur alten Hillschen lX-Methylharnsaure in sehr interessanten 
Beziehungen steht. 

1) V gl. Sitzungsberichte d. Berl. Akademie yom 13. J uli 1899. 
2) Die Zusammenstellung der Literatur findet sich Berichte d. d. chem. 

Gesellsch. 3~, 461 [1899]. (S. 31.) 
3) Liebigs Annal. d. Chem. ~98, 181 [1897]. 
4) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31, 1982 [1898]. (S. 432.) 
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Die C-Methylharnsaure ist der Cl-Verbindung in Loslichkeit, Kristall
wassergehalt, auBerer Form der Kristalle, Aussehen einzelner Salze 
zum Verwechseln ahnlich; aber sie zeigt ein anderes und hochst charak
teristisches Verhalten gegen Phosphoroxychlorid. Denn sie wird da
durch, im Gegensatz zur IX- und Cl-Methylharnsaure, bei 1300 in eine 
Chlorverbindung von der Formel CHa,C5H2N402Cl iibergefiihrt, welche 
in Phosphoroxychlorid sehr schwer loslich ist und sich deshalb leicht 
isolieren laBt. Dieser Chlorkorper enthalt das Halogen an Stelle 6, 
denn er liefert bei der Reduktion eine Base CHa. C5H aN40 2, we1che 
durch erschopfende Methylierung in das 3.7.9-Trimethyl-2.8-dioxypurin 1) 

verwandelt wird. 
Wird der Chlorkorper mit Phosphoroxych1orid auf 140-1450 er

hitzt, so geht er in Losung, und daraus laBt sich das mit ihm isomere 
3-Methylchlorxanthin in reichlicher Menge abscheiden. Der Vorgang 
ist komplexer Art; denn, wie bei der Beschreibung des Versuches noch 
genauer auseinandergesetzt wird, entstehen dabei leichtlosliche, wahr
scheinlich phosphorhaltige Zwischenprod~te. Aber es liegt kein Grund 
vor fiir die Annahme, daB das Methyl bei dieser Reaktion seine Stellung 
wechse1e. Wir schlieBen vie1mehr aus dieser Bildung des 3-Methyl
chIorxanthins, daB der isomere Chlorkorper und ferner auch die C-Me
thylharnsaure das Methyl an der Stelle 3 enthalten. 

Wir nennen dementsprechend die oben erwahnte Chlorverbindung 
3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin und finden darin ein Analogon des 
3.7-Dimethyl-2.8-dioxy-6-chlorpurins2), welches aus 3.7-Dimethylharn
saure entsteht. 

1m Gegensatz zur C-Methylharnsaure wird die Cl-Methylverbindung 
von Phosphoroxychlorid bei 1300 vie1 langsamer angegriffen und 
gibt dabei kein schwer 16sliches Chlorid. Bei 140-1450 dagegen wird 
sie ungefahr in derse1ben Zeit wie die IX- und C-Verbindung von dem 
Phosphoroxychlorid gelost, und es entsteht auch wieder in erheblicher 
Menge dasse1be 3-Methylchlorxanthin. Da letzteres durch Erhitzen mit 
Salzsaure in IX-Methylharnsaure iibergeht, so ist man imstande, diese aus 
den beiden lsomeren mit dem Umweg iiber das Chlorxanthin darzustellen. 

Nachdem es durch diese Beobachtungen wahrscheinlich geworden 
war, daB IX-, Cl- und C-Methylharnsaure das Methyl an derse1ben Stelle 3 
enthalten, lag es nahe, auch noch einen direkten Dbergang zwischen 
CJ- und C-Saure zu suchen. 

Wir haben gefunden, daB die letztere in der Tat auf verschiedenem 
Wege in die CJ-Saure verwande1t werden kann. Das findet statt, wenn 

1) Berichte d. d. chem. Gese11sch. 30, 1853 [1897]. (5. 280.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesel1sch. ~8, 2486 [1895]. (5 . .193.) 
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man mit Hille von Phosphoroxych1orid erst das 3-Methyl-2.8-dioxy-
6-ch1orpurin darsteilt und dies mit verdiinnten Sauren kocht, wobei 
es tiberraschend leicht das Halogen gegen Sauerstoff und Wasserstoff 
austauscht. Dabei entsteht dann ein Gemisch von C- und c5-Saure. 

In kleinerer Menge entsteht die letztere auch bei mehrsttindigem 
Erhitzen der C-Verbindung mit rauchender Salzsaure auf 1000. Viel 
besser erfolgt endlich diese Verwandlung bei liingerem ·Erhitzen der 
alkalischen L5sung der C-Verbindung auf 100°. 

Der umgekehrte Dbergang von der c5- zur C-Saure findet partiell 
beim langen Erhitzen mit starker Salzsaure auf 1000 statt. 

Ftir die theoretische Betrachtung der Sauren war es besonders 
wichtig, zu zeigen, daB das Methyl in ihnen dieselbe Ste1Iung 3 und 
zwar am Stickstoff einnehme. Wir haben deshalb noch ihre Verwand
lung in Methyla11antoin untersucht und zum Vergleich auch samtliche 
anderen Monomethylharnsauren herangezogen. Dabei hat sich er
geben, daB IX-, c5- und C-Methylharnsaure das gleiche Methyla11antoin 
liefern, welches bei 248-252 0 (korr. 255-259 0 ) unter Zersetzung 
schmilzt. Dieselbe Verbindung wird endlich aus der 9-Methylharn
.,saure erhalten. 1m Gegensatz hierzu geben die I-Methyl- und die 
7-Methyl-Harnsaure ein zweites, isomeres, bisher unbekanntes Methyl-
allantoin. Das Resultat steht im Einklang mit den bisherigen An
nahmen tiber die Stellung des Alkyls in den verschiedenen Methyl
harnsauren. Am besten begrtindet ist nach den friiheren Auseinander
setzungen die Strukturformel der 7- und 9-Methylharnsaure, wahrend 
gegen die Formulierung der 1- und 3- oder IX-Methylharnsaure noch 
Einwande gemacht werden konnten. Betrachtet man jetzt die Struktur
formeln der vier Sauren: 

CHa·N-CO 
I I 

CO C.NH" ' 
I II/CO 

NH-C.NH 
l-Methylharnsiiure 

NH-CO 
I I CHa 

CO C.N( , 
I II )CO 

NH-C.NH 

7-Methylharnsiiure 

NH-CO 
I I 

CO C.NH" ' 
I II /CO 

CHa·N-C.NH 
3-Methylharnsiiure 

NH-CO 
I I 

CO C.NH" 
I II/CO, 
NH-C.N", 

CHa 
9-Methylharnsiiure 

so ergibt sich, daB die 7-Methylsaure nur mit der I-Methylverbindung 
das gleiche Methylallantoin liefern kann, und daB derselbe Sch1uB 
auch flir 9 und 3 zutrifft. 

Fischer, Puringruppe. '33 
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Weiterhin aber zeigt die tatsachliche Beobachtung, daB die bis· 
her ubliche Formulierung der A1lantolnbildung nach dem Schema 

NH--'--CO NH2 
1 : .. 1····· 1 

CO C.NH + 0 + H 20 = CO CO.NH 

I II )CO I I )CO + CO2 
NH-C.NH NH-CH.NH 

modifiziert werden muB, da sie die Entstehung von zwei verschiedenen 
Methyla11antolnen aus 7- und I-Methylharnsaure verlangen wurde. 
Man muB vielmehr annehmen, daB beide Ringe des Purinkernes ge
sprengt werden, so daB die beiden Harnstoffreste der Harnsaure 
wenigstens vorubergehend die gleiche Rolle spielen. Mit anderen 
Worten, wenn das Allantoln die obige Strukturformel mit dem flinf
gliedrigen Ringe enthii.lt, so muB man annehmen, daB derselbe nicht 
identisch ist mit dem ursprunglichen Ringe der Harnsaure, sondern 
sekundar aus einer offenen Kette entsteht. 

A1le bisherigen Beobachtungen fiihren mithin ubereinstimmend zu 
dem Schlusse, daB die drei Verbindungen tX-, ~. und '-Methylharnsaure 
das Methyl an Stickstoff gebunden, und zwar an der gleichen Stelle 3 
enthalten. Die drei Verbindungen bieten also eine Art von Isomerie 
dar, welche bisher in der Harnsauregruppe nicht beobachtet wurde. 

DaB dieselbe durch Polymerie bedingt sei, ist wenig wahrscheinlich; 
denn wenn es auch bei der geringen Loslichkeit der Verbindungen 
nicht moglich war, maBgebende Molekulargewichtsbestimmungen aus
zufiihren, so spricht doch die groBe Ahnlichkeit in den auBeren Eigen
schaften vielmehr fur die Gleichheit der MolekulargroBe. Versucht 
man nun, drei derartige Isomere mit der bisher ublichen Struktur
formel zu deuten, so ist das nur moglich durch Heranziehung der Lac
tam- und Lactim-Formen. 

Neben der bisher gebrauchten Lactamformel 

NH-CO 
1 1 

CO C.NH" 
I II /CO 

CHa·N-C.NH 

wurden sich dann allerdings folgende vier verschiedene Formelll mit 
einer Lactimgruppe 

N-CO N=C.OH 
II 1 1 1 

1. HO.C C.NH" ' 
1 II /CO 

CHa·N-C.NH 

II. CO C.NH" ' 
1 II /CO 

CHa·N-C.NH 



Fischer und Ach, Dber die lsomerie der Methylharnsiiuren. 515 

NH-CO NH-CO 
I I I I 

III. CO C.N IV. CO C.NH 
I II )C.OH I II )C.OH 

CH3·N-C.NH CH3·N-C.N 

und ferner noch vier weitere mit zwei Lactimgruppen 

N-CO N-CO 
II I II I 

v. HO.C C.N VI. HO.C C.NH 

I II )C.OH I II )C.OH 
CH3·N-C.NH CH3·N-C.N 

N=C.OH N=C.OH 
I I I I 

VII. CO C.N VIII. CO C. NH 
I II )C.OH I II )C.OH 

CH3·N-C.NH CH3·N-C.N 

ableiten lassen. 
In dem Umstande, daB von den drei Sauren nur die C-Ver

bindung durch Phosphoroxychlorid ziemlich glatt in das 3-Methyl-
2.S-dioxy-6-chlorpurin verwandelt wird, konnte man sogar einen Hin
weis darauf finden, daB der C-Verbindung die obige Strukturformel II 
gebiihrt. Auch wiirde die Tatsache, daB die Isomerie der drei Sauren 
bei der erschopfenden Methylierung verloren geht, da sie alle drei die 
gleiche Tetramethylharnsaure liefern, mit dieser Annahme von Lactim
formen im Einklang stehen. 

Andererseits wird man die relativ groBe Bestandigkeit der drei 
Verbindungen mit der bisher tiblichen Anschauung tiber die Tauto
merie von Lactam- und Lactim-Form schwer vereinigen. Solange 
man also nicht an einfacheren Beispielen eine iihnliche Stabilitat von 
Lactam- und Lactim-Form beobachtet hat, muB diese Erklarung mit 
MiBtrauen betrachtet werden. 

Will man sie aber verwerfen, so bietet die Strukturchemie kein 
Mittel mehr, die drei Isomeren zu erklaren. In solchen Fillen wendet 
man heutzutage das sehr bequeme Aushilfsmittel der sterischen Be
trachtung an. So lieBe sich auch sagen, daB bei der Harnsiiureformel 
mit der doppelten Kohlenstoffbindung eine Stereoisomerie im Sinne 
der Fumar- und Malein-Saure moglich ware. Allerdings wiirde das erst 
zwei Isomere ergeben. Aber man konnte dann auch noch von der 
Asymmetrie des methylierten Stickstoffatoms reden, wie es u. a. 
Hr. Ladenburg getan hat, um die von ihm behauptete Existenz des 
Isoconiins zu erklaren. Endlich ist es noch moglich, die stereochemische 

33* 
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Spekulation mit der strukturchemischen Annahme von Lactamen und 
Lactimen zu verbinden und so eine Anzah1 von Isomeren zu kon
struieren, die voraussichtlich in Wirklichkeit niemals gefunden werden. 

Aber al1e diese Betrachtungen sind flir uns in hohem MaBe un
befriedigend; denn das, was man von einer niitzlichen Theorie ver-
1angen moB, daB sie ein einfaches Bild der Erscheinungen gibt, welches 
durch neue Beobachtungen kontrolliert werden kann, fehlt hier. Wir 
sind we it davon entfernt, den ungeheuren Nutzen 1eugnen zu wollen, 
welchen struktur- und stereo-chemische Betrachtungen der orga
nischen Chemie ge1eistet haben und auch voraussichtlich noch weiter 
1eisten werden; aber das darf uns nicht hindern, auch die Grenzen 
ihrer Niitzlichkeit zu erkennen. Nach dem Entwicke1ungsgang der 
organischen Chemie ist es begreiflich, daB die theoretischen Anschau
ungen in erster Linie auf die einfachen Verbindungen, zumal die 
Kohlenwasserstoffe und ihre Sauerstoffderivate, zugeschnitten wurden. 
Mit dem fortschreitenden Studium der Stickstoffverbindungen st6Bt 
man immer mehr auf Erscheinungen, welche nur in gezwungener Weise 
durch die jetzigen Anschauungen und Forme1n dargestellt werden 
k6nnen, und wo man sich des Gefiihls nicht erwehren kann, daB die 
Wirklichkeit mit unserer Formulierung nur noch in 10sem Zusammen
hange steht. 

Der eine von uns hat sich bereits vor drei Jahren auf der Natur
forscherversammlung zu Frankfurt a. M. in diesem Sinne geaoBert. 
Solange man allerdings nichts Besseres an die Stelle zu setzen hat, 
wird struktur- und stereochemische Formulierung unentbehrlich sein. 
Aber um so mehr ist es Pflicht, sich bewuBt zu b1eiben, welche Un
vollkommenheiten derse1ben anhaften. 

DarsteUung der C - Methy1harnsaure. 

Die Verbindung entsteht bei der Methylierung des harnsauren 
Kaliums in schwach essigsaurer L6sung. Bei Versuchen in kleinerem 
Ma8stabe benutzt man am bequemsten das J odmethy1 und verfahrt 
dann fo1genderma8en: 15 g Harnsaure. werden in 1 1 Wasser und 
180 cern Norma1-Kalilauge (2 Mol.) heiB ge16st, dann in der Warme 
portionenweise mit etwa 12 ccm 50-prozentiger Essigsaure versetzt, 
bis die Fliissigkeit deutlich sauer reagiert. Jetzt 1a8t man die L6sung 
in einer Druckflasche rasch auf 40 0 erkalten, wobei eine starke Kristal
lisation erfo1gt, fligt 16 g Jodmethyl (etwa Il/4 Mol.) hinzu und erhitzt 
die versch10ssene F1asche 3 Stunden unter Schiitte1n auf lOOOl). 

1) Fiir diese Zwecke bediene ich mich einer Flasche aus starkem Kupfer
blech, auf welcher der Deckel aufgeschraubt und durch einen Gummiring gedichtet 
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Wiihrend der Operation tritt eine reicWiche Abscheidung von 
freier Saure ein, wiihrend das J odmethyl ganz verschwindet. ScWieBlich 
fiigt man noch so viel Salzsaure zu, daB alles Kaliumacetat zerlegt 
ist, laBt vollig erkalten und filtriert. Das Produkt, dessen Menge un
gefahr der des Ausgangsmaterials gleichkommt, ist ein Gemisch von 
Harnsaure und C-Methylharnsaure, deren Trennung durch das Kalium
salz bewerkstelligt werden kann. Man lost zu dem Zweck 10 g des 
Rohproduktes in 100 ccm warmer Doppel-Normal-Kalilauge und fligt, 
ohne die triibe Fliissigkeit zu filtrieren, 150 cern 96-prozentigen Alkohol 
zu. Dadurch wird harnsaures Kalium gefiillt, und seine Abscheidung 
ist so gut wie vollstandig, wenn man das Gemisch noch 1/2 Stunde in 
Eiswasser setzt. In dem Filtrat ist die C-Methylharnsaure ent
halten. Fiigt man zu demselben noch 50 cern absoluten Alkohol, so 
beginnt nach einiger Zeit die Kristallisation ihres Kaliumsalzes, welches 
farblose, glanzende, asbestartige Nadelchen bildet. Dasselbe wird 
nach 12 Stunden filtriert, mit 50-prozentigem Alkohol gewaschen, 
dann in warmem Wasser gelost und mit Salzsaure zersetzt. Dabei 
fiillt die C-Methylharnsaure als farbloses, kristallinisches Pulver aus, 
welches aus mikroskopisch kleinen Prismen besteht. Die Ausbeute 
betrug bei diesem Verfahren durchschnittlich 25% der angewandten 
Harnsaure. 

Fur Versuche in groBerem MaBstabe empfieWt sich aus Billig
keitsgriinden die Verwendung des CWormethyls, vorausgesetzt natiirlich, 
daB man die geeigneten Apparate besitzt. Wir verfuhren dabei folgender
maBen. Harnsaure wird in der 70-fachen Menge Wasser und der flir 
Il/2 Mol. berechneten Menge A.tzkali heiB gelOst, dann die flir 1/2 Mol. 
berechnete Menge Essigsaure zugesetzt, die klare Losung siedend 
heiB in Autoklaven gefiillt, nun unter starkem Druck Il/2 Mol. CWor
methyl eingefiihrt und das Ganze 5 Stunden lang unter stetigem Riihren 
auf 1000 erwarmt. Nach dem Erkalten wird das ausgeschiedene Produkt 
filtriert. Seine Menge betragt 108-110% des Ausgangsmaterials. 
Es ist ebenfalls ein Gemisch von Harnsaure und C-Methylharnsaure, 
und zwar enthiilt es ungefiihr gleiche Gewichtsteile von beiden. Trotz
dem kristallisiert es aus heiBem Wasser in ganz einheitlichen Formen, 
so daB hier eine Art von Molekularverbindung oder Mischkristalle 
vorzuliegen scheinen. Darauf deutet auch die Beobachtung hin, daB 

ist. Dieselbe wird in einen Blechkasten mit verschlieBbarem Deckel eingesetzt 
und letzterer auf der Schiittelmaschine bewegt, wahrend gleichzeitig durch einen 
seitlichen Tubus Wasserdampf mit Hilfe eines Gummischlauches zugeleitet wird. 
Diese einfache Vorrichtung, durch welche man sehr leicht eine Temperatur von 
nahezu 1000 erreicht, scheint mir fUr manche ahnliche Zwecke recht geeignet 
zu sein. E. Fischer. 



518 Fischer und Ach, Ober die Isomerie der Methylharnsauren. 

die Kristalie einen ziemlich konstanten Wassergeha1t, ungefahr 2,5 Mol. 
entsprechend, besitzen, wahrend die Harnsaure se1bst bekanntlich 
ohne Kristallwasser ist und die reine C-Methy1harnsaure nur 1 Mol. 
desse1ben aufnimmt 1). 

Um daraus den gro13ten Teil der Harnsaure zu entfernen, suspen
diert man das Rohprodukt in der 15-fachen Menge heiJ3em Wasser 
und fiigt etwas mehr als 1 Mol. Natriumhydroxyd a1s starke Lauge 
hinzu. Aus der voriibergehend klaren Losung kristallisiert sehr bald 
saures harnsaures Natrium. Man erwarmt noch etwa 1/2 Stunde und 
fi1triert dann ebenfa11s in der Warme, wobei der gro13te Tei1 der Harn
saure als Natriumsa1z zuriickb1eibt. Beim Erka1ten scheidet sich aus 
dem Filtrat aberma1s harnsaures Sa1z abo Man 1a13t 1angere Zeit krista1-
1isieren, erwarmt dann, bis die F1iissigkeit wieder diinnfliissig geworden 
ist, filtriert und fa11t aus dem Filtrat in der Warme mit Sa1zsaure die 
C-Methy1harnsaure. Das kristallinische Produkt, das nach dem Er
ka1ten fi1triert wird, enthiilt nur noch wenig Harnsaure, und seine Menge 
betragt etwa 50% des Rohproduktes. Zur volligen Reinigung mu13 
dann die C-Methy1harnsaure noch, wie zuvor beschrieben, in das neutrale 
Kaliumsalz iibergefiihrt und aus diesem regeneriert werden. 

Fiir die Analyse wurde die aus dem Ka1iumsalz gewonnene Saure 
nochmals in warmem, verdiinntem Ammoniak ge1ost, mit Tierkohle 
entfarbt, durch Schwefe1saure gefallt und aus siedendem Wasser um
kristallisiert. Sie bildet mikroskopisch kleine, kurze Prismen oder 
auch scheinbar rechteckige Tafe1n und entha1t 1 Mol. Kristaliwasser, 
welches bei 1000 kaum, bei 1200 noch recht langsam, bei 1500 da
gegen in einigen Stunden vollig ausgetrieben wird. 

0,5476 g Sbst. verloren 0,049 g H 20. 
0,3241 g Sbst. verloren 0,0296 g H 20. 

C6H 6N4 0 a + H 20. Ber. H 20 9,00. Gef. H 20 8,95, 9,13. 

0,1684 g der bei 1500 getrockneten Substanz gaben 0,2444 g CO2 und 
0,0522 g H 20. 

0,146 g Sbst.: 39,0 ccm N (13 0 , 743 mm). 

C6H 6N40 3 • Ber. C 39,56, H 3,29, N 30,77. 
Gef. " 39,58, " 3,44, " 30,85. 

Die C-Methy1harnsaure lOst sich in ungefahr 600 Teilen kochendem 
Wasser und unterscheidet sich dadurch einerseits von der Harnsaure, 

1) Ein ganz ahnliches Verhalten beobachtet man iibrigens auch bei einem 
Gemisch von Harnsaure und 3-Methylharnsaure, welches gleichfalls in scheinbar 
ganz einheitlichen Kristallen aus Wasser ausfallt und schon in 250 Teilen heiBen 
Wassers sich vollig lost, wahrend die Harnsaure bekanntlich davon 1800 verlangt. 
Das Auftreten dieser komplexen Verbindungen macht es unmoglich, die Methyl
harnsauren durch blolle Kristallisation aus Wasser zu reinigen. E. Fischer. 
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andererseits von der viel leichter loslichen 3-Methylharnsaure. Sie 
schmilzt nicht, sondern verkohlt bei hOherer Temperatur. Sie gibt 
mit Salpetersaure sehr stark die Murexidprobe und reduziert ammonia
kalische Silberlosung. In wasserigen Alkalien und warmem, verdiinntem 
Ammoniak ist sie leicht loslich. Die ammoniakalische Losung ver
wande1t sich beim Erkalten in eine Gallerte, we1che aber bei langerem 
Stehen in auBerst feine Nade1chen iibergeht. 

Das fiir die Reinigung der Saure benutzte Kaliumsalz, dessen 
Darstellung oben beschrieben wurde, enthalt wahrscheinlich zwei 
Atome Metall. Aber die Analysen haben trotz des schonen Aussehens 
der Verbindung keine genauen Zahlen gegeben; denn gefunden wurden 
flir das bei 1300 getrocknete Salz, wenn es mit verdiinntem Alkohol 
von der Mutterlauge ganz befreit war, nur 25,4% Kalium, und als 
das Waschen unterlassen wurde, 27,8 bzw. 28,3% Kalium. Fiir das 
Dikaliumsalz sind 30% und fiir das Monokaliumsalz 17% Metall be
rechnet. Da das Salz sehr stark alkalisch reagiert, so wird es wahr
scheinlich schon durch Wasser teilweise dissoziiert. Da ferner die 
lufttrocknen Kristalle reichlich vie1 Kristallwasser enthalten, so ist 
es moglich, daB dasselbe bei 1300 noch nicht vollstandig entweicht 
und dadurch die Abweichung der Analysen bedingt wird. Leider war 
Trocknen bei hoherer Temperatur nicht moglich, weil Zersetzung 
eintrat. Durch Kohlensaure wird jedenfalls dieses Kaliumsalz vollig 
zerlegt, wobei zuerst das Monokaliumsalz entsteht. 

Von den Natriumverbindungen wurde nur das saure Salz isoliert. 
LOst man die Saure in der 8-fachen Menge Wasser unter Zusatz von 
N atronlauge, leitet dann Kohlensaure ein, bis ein dicker Niederschlag 
entstanden ist, lOst diesen wieder durch Kochen und verdiinnt mit 
dem gleichen Volumen Wasser, so scheidet sich beim Erkalten das 
Natriumsalz zunachst als dicker, gallertartiger Niederschlag ab; aber 
derse1be verwande1t sich im Laufe von 4-6 Tagen vollstandig in feine 
Nade1chen, we1che meist zu kugelformigen Aggregaten vereinigt sind. 
Das Salz ist in kaltem Wasser ziemlich schwer loslich und enthiilt 
lufttrocken 4 Mol. Kristaliwasser, we1che bei 1300 vollig entweichen. 

0,6937 g verloren bei 1300 0,1837 g H 20. 

C6HoN4,03Na + 4 H 20. Ber. H 20 26,08. Gef. H 20 26,48. 

Der Natriumgehalt des trocknen Salzes entsprach der Forme! 
C6H5N4,OaNa. 

0,2941 g Sbst.: 0,1001 g N~S04,' 

Ber. Na 11,27. Gef. Na 11,02. 

Ahnlich liegen die Verhaltnisse bei der Baryumverbindung. 1,5 g 
der Saure wurden in 1 1 siedendem Wasser ge10st und mit iiberschiis-
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sigem, gefilltem, reinem Baryumcarbonat 15 Minuten gekocht. Aus 
dem Flltrat schied sich bei langerem Stehen das Salz in kugligen Formen 
ab, welche aus konzentrisch vereinigten Nadelchen bestanden. Nach 
dem Trocknen bei 1000 betrug seine Menge 1,6 g. Dasselbe loste sich 
vollstandig in 400 ccm siedendem Wasser. Nachdem die Fliissigkeit 
absichtlich noch mit 250 ccm Wasser verdiinnt war, wurde sie rasch 
abgekiihlt, well erfahrungsgemaB beim langsamen Abkiihlen heiBer 
LOsungen die Harnsauren und ihre Salze leicht Kristalle mit verschie
denem Wassergehalt liefern. Das Salz.schied sich unter den obigen 
Bedingungen wiederum in feinen, weiBen, meist zu kugelformigen 
Aggregaten vereinigten Nadelchen oder Prismen abo An der Luft 
getrocknet, hat es die Zusammensetzung (C6HsN40S)2Ba + 4 H 20. 
Bei langerem Erhitzen auf 125-1300 entweichen 3 Mol. Wasser. 

0,4805 g verloren bei 7-stiindigem Erhitzen auf 125-1300 0,0482 g H 20 
und das Gewicht blieb dann konstant. 

Ber. H20 9,46. Gef. H20 10,03. 

Das so getrocknete Salz zeigte den der Formel (C6H5N40S)2Ba 
+ H20 entsprechenden Baryumgehalt. 

0,1772 g Sbst.: 0,0789 g BaS04' 

(C6H5N40s)2Ba + H20. Ber. Ba 26,49. Gef. Ba 26,18. 

Bei 1800 entweicht auch das letzte Molekiil Wasser. 

0,2849 g lufttrocknen Salzes verloren bei 1800 0,0374 g H 20. 

(C6H5N40S)2Ba + 4 H20. Ber. H20 12,61. Gef. H20 13,12. 

Das so getrocknete Salz hatte den der Formel (CSH5N40S)2Ba 
entsprechenden Baryumgehalt. 

0,2512 g Sbst.: 0,1163 g BaS04' 

(C6H5N40S)2Ba. Ber. Ba 27,45. Gef. Ba 27,22. 

Fast unloslich in Wasser ist das Salz, welches beim Zusammen
bringen der Saure mit iiberschiissigem Barytwasser entsteht. Es wurde 
nicht analysiert, aber man darf aus der Analogie mit der Harnsaure 
wohl schlieBen, daB es zwei Aquivalente Metall enthalt. Ein ahnliches 
Produkt scheidet sich ab, wenn man die ammoniakalische Losung der 
Saure mit Chlorbaryum versetzt. 

Sa ures Calci umsalz. Dasselbe wird auf die gleiche Art wie 
das entsprechende Baryumsalz erhalten. Nur ist es ratsam, die wasserige 
Losung unter vermindertem Druck auf etwa ein Drittel einzudampfen. 
Beim Abkiihlen entsteht zuerst ein gallertartiger Niederschlag, der 
sich aber im Laufe von mehreren Tagen in schone glanzende Nadeln 
verwandelt, deren Menge fast ebensogroB ist wie die der angewandten 
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Saure. Das Salz wurde nochmals in ungefiihr 400 Tellen heiBem Wasser 
gelost und schied sich dann beim Erkalten und Eintragen einiger 
Kristiillchen sehr bald wieder in der gleichen Form abo An der Luft 
getrocknet, enthiilt es 2 Mol. Kristallwasser, we1che bei mehrstiindigem 
Erhitzen auf 1800 vollig entweichen. 

0,3946 g Sbst. verloren bei 1800 0,0333 g. 

(C6HsN4,Oa)Ca + 2 H 20. Ber. H 20 8,22. Gef. H 20 8,44. 

Das getrocknete Salz besaB den der Formel (C6HsN,Oa)2Ca ent
sprechenden Calciumgehalt. 

0,267 g Sbst.: 0,0357 g CaO. 

(C6HsN4,0a)2Ca. Ber. Ca 9,95. Gef. 9,54. 

Verwandl ung der C - Methylharnsa ure in Monomethyl
alloxan. 

Diese Reaktion, we1che beweist, daB das Methyl an Stickstoff 
gebunden im Alloxankern steht, vollzieht sich unter ganz iilinlichen 
Bedingungen wie bei der bekannten Spaltung der Harnsaure. 

5 g feingepulverter Saure wurden mit 10 g Wasser und 5 g Salz
saure (spez. Gew. 1,19) iibergqssen und in die auf 400 erwarmte Mischung 
allmiihlich 1,3 g Kaliumchlorat eingetragen, so daB die Temperatur 
nicht iiber 500 . stieg. N achdem klare LOsung eingetreten, wurde auf 
Zimmertemperatur abgekiihlt und Schwe£elwasserstoff eingeleitet, um 
das Methylalloxan als Dimethylalloxantin zu fiillen. Es schied sich 
dabei allmiihlich gemischt mit Schwefel ab und wurde durch Um
kristallisieren aus heiBem Wasser gereinigt. Die Ausbeute betrug 
allerdings nur 1,1 g. Aber die Menge des Methylalloxans ist jedenfalls 
viel groBer. Der Verlust ist zum Tell durch die ziemlich groBe LOslich
keit des Dimethylalloxantins bedingt. 

Methylierung der C - Methylharnsaure. 

Die Reaktion laBt sich auf nassem Wege mit Alkali und Jod
methylleicht ausfiihren und liefert verschiedene Produkte, je nachdem 
man in alkalischer oder schwach essigsaurer Losung arbeitet. 1m 
ersteren Fall entsteht, wenn die Operation bei 35-400 ausge£iihrt 
und ein UberschuB von Alkali und J odmethyl angewandt wird, in 
reich1icher Menge Hydroxyca£fein neben etwas Tetramethylharnsiiure. 
Die Menge der letzteren wird bedeutend groBer, wenn die Reaktion 
in der Hitze verlauft, well unter diesen Bedingungen, wie bekannt, 
das Hydroxycaffein auch in Tetramethylharnsaure iibergeht. Zwischen 
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0 0 und 200 endlich wurde neben Hydroxycaffein auch 1.3-Dimethyl
harnsaure erhalten. 

Bild ung von Hydroxycaffei n: 8 g kristallwasserhaltiger 
(oder 7,3 trockner) C-Methylharnsaure wurden in 64 ccm Doppel
Normal-Kalilauge (3 Mol.) gelost und mit 18 g Jodmethyl 20 Stunden 
lang bei 40 0 geschiittelt. Nachdem das unveranderte J odmethyl, dessen 
Menge 3 g betrug, abgetrennt war, wurde die alkalische Fliissig
keit mit Essigsaure neutralisiert, im Vakuum zur Trockne verdampft 
und der Riickstand mehnnals mit siedendem Chloroform extra
hiert, urn die entstandene Tetramethylharnsaure zu isolieren. Die 
Chloroformausziige hinterlieBen beim Verdampfen 0,7 g einer kristal
linischen Masse, welche nach zweimaligem Umkristallisieren aus 
heiBem Alkohol unter Zusatz von etwas Tierkohle den Schmelz
punkt und die charakteristische Kristallform der Tetramethylharn
saure zeigte. 

Zur Gewinnung des Hydroxycaffeins wurde der in Chloroform 
unlosliche Salzriickstand in 30 ccm 'Wasser gelost, nach dem Verjagen 
des beigemengten Chloroforms mit 3 ccm Salzsaure (spez. Gew. 1,19) 
versetzt und auf 00 abgekiihlt. N ach 15-stiindigem Stehen waren 
6,3 g einer farblosen, kristallinischen Masse abgeschieden. Sie wurden 
mit 80 ccm Wasser ausgekocht, wobei 0,9 g eines schwer loslichen 
Produktes zuriickblieben, und das mit Tierkohle in der Hitze behandelte 
Filtrat der Kristallisation iiberlassen. N ach langerem Stehen bei 00 

waren 2,9 g einer fast farblosen Kristallmasse abgeschieden, welche 
zum groBeren Teil aus Hydroxycaffein bestand. Die Mutterlauge 
enthielt auBer Hydroxycaffein leichter lOsliche Produkte, deren Natur 
noch aufzuklaren bleibt. Urn aus dem kristallisierten Teil daS reine 
Hydroxycaffein zu isolieren, ist der Umweg iiber das Ammoniumsalz 
zu empfehlen. Zu dem Zweck wurden die 2,9 g in 10 ccm 18-prozentigem 
Ammoniak warm gelost, die Fliissigkeit auf 0 0 abgekiihlt, nach mehreren 
Stunden der Kristallbrei abgesogen und nochmals in der gleichen 
Weise aus starkem Ammoniak umkristallisiert. Die Menge des Salzes 
betrug dann nach dem Trocknen auf porosern Ton 2,2 g. Es wurde 
in 10 ccm heiBem Wasser gelost, durch Zusatz von 1 ccrn rauchen
der Salzsaure zerlegt und das abgeschiedene Hydroxycaffein noch
mals aus siedendem Wasser umkristallisiert. Dieses Produkt zeigte 
den Schmelzpunkt und die sonstigen Eigenschaften des Hydroxy
caffeins. 

0,1821 g der bei 1000 getrockneten Substanz gaben 0,3039 g CO2 und 
0,0811 g H20. 

CSH10N403' Ber. C 45,71, H 4,76. 
Gef. " 45,51, " 4,76. 
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Zur weiteren Identifizierung wurde das Produkt noch durch Kochen 
mit Phosphoroxychlorid und -pentachlorid in Chlorcaffein verwande1t 
und von letzterem der Schmp. 1890 (korr. 1930) bestimmt. 

Die Ausbeute an reinem Hydroxycaffein betrug allerdings nur 
1 g, aber die Gesamtmenge desselben betragt mindestens das Dreifache. 

Bci hoherer Temperatur verlauft die Methylierung viel rascher 
und liefert dann als Hauptprodukt Tetramethylharnsaure. 

1 g C-Methylharnsaure wurde in 9,2 ccm Doppel-Normal-Kalilauge 
gelost und mit 2,6 g Jodmethyl bei 100-1050 1/2 Stunde geschiittelt, 
bis kein Jodmethyl mehr sichtbar war. Jetzt wurde die schwach alkalisch 
reagierende Fliissigkeit mit einigen Tropfen Essigsaure neutralisiert, 
im Vakuum verdampft und der Riickstand wiederholt mit Chloroform 
ausgekocht. Beim Verdampfen des letzteren hinterblieben 0,8 g cines 
kristallinischen Produktes, welches zum groBten Teil aus Tetramethyl
harnsaure bestand. Zur volligen Entfernung von sauren Produkten 
muB die Masse mit sehr wenig starker Kalilauge verrieben und wiederum 
in der Kiilte mit Chloroform ausgeschiittelt werden. Wird dann nach 
dem Verdampfen des Chloroforms die Substanz aus Alkohol oder wenig 
warmem Wasser umkristallisiert, so erhiilt man reine Tetramethyl
harnsaure yom richtigen Schmelzpunkt. 

Bild ung von 1.3 - Dimethylharnsa ure und Hydroxycaffein. 

5 g C-Methylharnsaure wurden mit 21 ccm 20-prozentiger Kali
lauge (3 Mol.) und 7,5 g Jodmethyl (21/4 Mol.) zuerst unter EiskiiWung 
12 Stunden und dann noch 48 Stunden bei Zimmertemperatur ge
sch~tte1t. Es kristallisierte dabci das Kaliumsalz der l.3-Dimethyl
harnsaure. Ihre Menge betrug 1,1 g. Die Mutterlauge des Kaliumsalzes 
gab beim Dbersattigen mit Salzsaure 2,6 g cines kristallinischen Nieder
schlages, und aus dem Filtrat wurden durch Eindampfen im Vakuum 
und Auslaugen mit Chloroform noch 0,3 g desse1ben Produktes ge
wonnen. Dasse1be bestand im wesentlichen aus Hydroxycaffein und 
l.3-Dimethylharnsaure. Da ihre Trennung durch Kristallisieren sehr 
schwierig ist, so wurde das Produkt durch 31/2-stiindiges Erhitzen 
mit der 12-fachen Gewichtsmenge PhosphoroxycWorid auf 1350 in 
Chlorcaffein bzw. Chlortheophyllin iibergefiihrt, we1che sich lcicht 
voncinander trennen lassen, da nur das letztere in Alkali loslich ist. 
Die Menge des hierbci erhaltenen Chlorcaffeins betrug 1,7 g, was un
gefahr 1,5 g Hydroxycaffein entspricht. Das Chlortheophyllin wurde 
ebenfa11s isoliert und zur Identifizierung noch in Theophyllin iiber
gefiihrt, so daB auch hierdurch die Bildung der 1.3-Dimethylharnsaure 
bestatigt wird. 
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Dberfiihrung der 1; - Methylharnsaure in 3 - Methyl- 2.8 - di
oxy - 6 - chlorpurin, 

N=C.CI 
I I 

OC C.NH" 
I II/CO 

CHa·N-C.NH 

Wie schon erwwnt, wird diese Reaktion durch Phosphoroxychlorid 
bei 1300 bewirkt. Man erhitzt die scharf getrocknete und fein gepulverte 
1;-Methylharnsaure mit der 7-fachen Gewichtsmenge Phosphoroxy
chlorid im Druckrohr unter fortwwrendem Schiitteln 5-6 Stunden, 
am besten im Olbade, auf 130-1350. Ohne daB Losung erfolgt, ver
wandelt sich die Saure in das Chlorid, welches zum SchluB als ziemlich 
schweres, kristallinisches Pulver in der Fliissigkeit sich absetzt. Das
selbe wird abgesaugt, mit Ather gewaschen, in warmem, verdiinntem 
Ammoniak ge1ost, mit Tierkohle entfarbt und durch Dbersattigen 
mit Salzsaure wieder abgeschieden. Man erhalt so farblose, glanzende 
Nadelchen, deren Menge 50-60% der angewandten Saure betragt. 
In der ersten Mutterlauge befindet sich, auBer dem Phosphoroxy
chlorid und einer geringen Menge des eben beschriebenen Chlorkorpers, 
noch ziemlich viel 3-Methylchlorxanthin, welches in der spater be
schriebenen Weise leicht isoliert werden kann. 

Zur Analyse wurde das 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin noch 
einmal aus siedendem Wasser umgelost. Die so resultierenden, glan
zenden, ziemlich derben Nade1n enthalten 1 Mol. Wasser, welches bei 
1200 vollig entweicht. 

0,3826 g Sbst.: verloren 0,0297 g H20. 
0,4061 g Sbst.: verloren 0,0318 g H 20. 

CeH5N4,02CI + H 20. Ber. H2 0 8,24. Gef. H 2 0 7,76, 7,83. 

Die kristallwasserhaltige Substanz gab folgende Zahlen: 
0,1725 g Sbst.: 0,2079 g CO2 , 0,0522 g H 20. 
0,1680 g Sbst.: 37,5 ccm N (16 0, 745 mm). 
0,2648 g Sbst.: 0,1728 g AgCl. 

CeH5N4,02Cl + H 20. Ber. C 32,95, H 3,20, N 25,63, Cl 16,25. 
Gef. " 32,87, " 3,36, " 25,49, " 16,16. 

Das 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin hat keinen Schmelzpunkt. 
Dber 3000 erhitzt, zersetzt es sich allmahlich. Es lOst sich in 105 bis 
no Teilen kochendem Wasser klar auf und kristallisiert beim Er
kalten zum groBeren Teil in glanzenden flachen N ade1n. Es ist schwer 
loslich in Aceton, Chloroform und Essigester. Es ist eine ausgesprochene 
Saure, deren Salze z. B. durch Essigsaure nur schwierig zerlegt werden. 
Infolgedessen wird es von verdiinnten Alkalien oder Alkalicarbonaten . 
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leicht aufgenommeri. Das Kaliumsalz ist auch in starker Kalilauge 
noch !OsUch, wahrend die N atriumverbindung durch konzentrierte 
Laugen gefiillt wird. Man erhalt letztere sogar in hiibschen, fast recht
winkligen Kristiillchen, wenn man zuerst in verdiinnter Natronlauge 
gel6st hat und dann konzentrierte Lauge bis zur beginnenden Krista1-
lisation zusetzt. Besonders schone Eigenschaften haben das Am
monium- und das Baryumsalz. Das erstere kristallisiert aus der 
warmen LOsung der Substanz in verdiinntem Ammoniak beim Ab
kiihlen in langen feinen Nadeln, welche· in kaltem Wasser ziemlich 
schwer !Oslich sind. Als z. B. IS g des Chlorkorpers in 200 ccm heiBem 
Wasser durch Zusatz von gewohnlichem Ammoniak gelost wurden, 
begann schon in der warmen Fliissigkeit die Kristallisation, und nach 
dem Abkiihlen mit Eiswasser war die Abscheidung so vollstandig, 
daB aus dem Salz durch Zersetzen mit Sauren 14,5 g Chlorkorper zuruck
gewonnen wurden. 

Zur Darsteliung des Baryumsalzes wird 1 Teil des Chlorkorpers 
in 40 Teilen heiBem Wasser suspendiert und dazu eine LOsung von 
1 Tell kristallisiertem Barythydrat in 10 Teilen Wasser zugefiigt. Beim 
Kochen erfolgt LOsung, und beim Erkalten scheidet sich bald das 
Baryumsalz in farblosen Nadeln abo 

Die ammoniakalische LOsung des 3-Methyl-2.S-dioxy-6-chlorpurins 
gibt auf Zusatz von Silbernitrat einen farb10sen, gallertigen Nieder
schlag, welcher beim Kochen zusammenbal1t, sich dabei nur langsam 
zersetzt und in viel Ammoniak 10sUch ist. Ebenso erzeugt Silber
nitrat in der reinen wiisserigen LOsung des Chlorkorpers einen farb
losen amorphen Niederschlag, der beim Kochen nicht verandert wird. 

Die Basizitat der Chlorverbindung ist wie bei dem isomeren Chlor
xanthin sehr gering. In verdiinnten Mineralsauren lost sie sich wenig 
mehr als in reinem Wasser. Dagegen wird sie von konzentrierter 
Schwefelsaure leicht aufgenommen, und nach dem Verdiinnen mit 
Wasser scheidet sie sich erst allmii.hlich wieder abo 

Mit rauchender Salzsaure iibergossen, werden die glanzenden 
Nadeln des 3-Methyl-2.S-dioxy-6-chlorpurins trube, weil ein Hydro
chlorat entsteht. Dieses lOst sich, wenn genug Saure angewandt war, 
auf Zusatz von Wasser klar auf. Das Verhalten ist also gerade um
gekehrt, wie bei dem isomeren 3-Methyl-S-chlorxanthin, welches sich 
in rauchender Salzsaure lost und beim Verdiinnen mit Wasser aus
fiillt. Trotzdem lii.Bt sich dieser Unterschied nicht zur Trennung der 
beiden isomeren Korper bentitzen, weil 3-Methyl-2.S-dioxy-6-chlor
purin zu leicht durch die Salzsaure in Methylhatnsaure zuruckver
wandelt wird. Das tritt zumal in der Warme rasch ein. Wahrend 
eine gesattigte wasserige LOsung des Chlorkorpers auch nach mehr-
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stiindigem Kochen mit Silbernitrat keine Chlorreaktion gibt, trat nach 
Zusatz von 5-proz. Salzsaure bald die Abscheidung von Methylharn
saure ein, und nach einstiindigem Kochen war die Verwandlung voll
standig. 

Infolge dieser leichten Abspaltung des Chlors, welche fUr die 
Verbindung charakteristisch ist, gibt sie auch bei der Behandlung 
mit warmer verdiinnter Salpetersaure oder mit Salzsaure und Kalium
chlorat recht stark die Murexidprobe. 

Die aus dem Chlorid regenerierte Methylharnsaure ist, wie spater 
gezeigt wird, ein Gemisch von 1;- und b-Verbindung. 

N=CH 
I I 

CO C.NH" 
I II/CO 

CHs·N-C.NH 

3 - Methyl- 2.8 - dioxypurin, 

Dasselbe entsteht aus dem Chlorkorper durch Reduktion mit J od
wasserstoff. Man iibergieBt zu dem Zweck das gepulverte Produkt 
mit der 12-fachen Menge J odwasserstoffsaure vom spezifischen Gewicht 
1,96, fiigt Jodphosphonium hinzu und erwarmt auf dem Wasserbade. 
Bei Anwendung von 30 g erfordert die Operation etwa 1 Stunde. Beim 
Abkiihlen der klaren LOsung schied sich das J odhydrat des 3-Methyl-
2.8-dioxypurins in ziemlich groBen, gelb gefarbten Prismen abo Die
selben werden nach guter Abkiihlung auf Glaswolle filtriert, dann in 
Wasser gelost und durch vorsichtigen Zusatz von Ammoniak zerlegt. 
Die erste Kristallisation der freien Base betrug 15 g, aus der Mutter
lauge wurden durch Einengen noch 2,5 g erhalten. Ferner gab die 
jodwasserstoffsaure Mutterlauge nach dem Eindampfen im Vakuum, 
Aufnehmen mit Wasser und Neutralisieren mit Ammoniak weitere 
4,5 g Base, so daB von letzterer 22 g oder etwas iiber 90% der Theorie 
gewonnen wurden. 

Das Rohprodukt ist manchmal durch kleine Mengen einer halogen
haltigen Substanz verunreinigt, welche weder durch Kristallisation, 
noch durch weitere Behandlung mit J odwasserstoff entfernt werden 
kann. In dem Falle wird es am besten mit rauchender Salzsaure zwei 
Stunden auf 1l0o erhitzt, wobei jene Halogenverbindung zerfallt. 
Beim Erkalten der Losung kristallisiert dann das Chlorhydrat der 
Base in derben, farblosen Prismen, welche, aus Wasser umkristallisiert 
und mit Ammoniak zerlegt, die reine Base liefern. 

War das Rohprodukt halogenfrei, so geniigt es, zur Reinigung 
dasselbe aus etwa 40 Teilen kochendem Wasser umzukristallisieren. 
Beim Abkiihlen falit dann die Base zuerst in ziemlich derben, wasser-
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hellen Prismen aus, welche zuweilen auch tafelf6rmig ausgebildet sind 
und folgendes merkwiirdige Verhalten zeigen: Bei weiterer Abkiihlung 
zerfallen sie in der LOsung unter deutlichem Knistern und Herum
springen der Zertriimmerungsprodukte. Besonders auffii1lig wird die 
Erscheinung, wenn man die noch warme LOsung samt den Kristallen 
in Eiswasser stellt. Nach kurzer Zeit sind dann die derben Prismen 
unter den eben erwahnten Erscheinungen zu einem Pulver zerfallen, 
und gleichzeitig scheiden sich aus der L6sung nicht mehr Prismen, 
sondern Blattchen abo Das oben erwahnte Hydrochlorat zeigt iibrigens 
die gleiche EigenschafL Die Beobachtung ist prinzipiell nicht neu, 
da Verwandlungen von Kristallen in andere Formen beim Wechsel 
der Temperatur keineswegs selten sind 1). Aber die Heftigkeit, mit 
welcher die Veranderung hier beim Fallen der Temperatur erfolgt, 
erscheint doch recht ungewohnlich; denn die liingst bekannte, eben
falls explosionsartig verlaufende Umwandlung des friiher fiir Aragonit 
gebaltenen Ktype'its2) in Kalkspat findet umgekehrt bei Warme
zufuhr, und zwar erst bei beginnender Rotglut statt, zudem ist es 
hier noch zweifelhaft, ob die Explosion durch die Umwandlung der 
Kristalle hervorgerufen wird. 

Fiir die Analyse dienten die in der Kalte bestandigen Kristalle, 
d. h. die Blattchenform. N ach dem Waschen mit Alkohol und Ather 
und Trocknen im Exsikkator enthielten sie noch 1/2 Mol. Kristall
wasser, welches bei 1l0o entwich. 

0,1606 g Sbst.: 43,1 ccm N (90 , 749 mm). 

C6H6N4,02 + 1/2 H 20. Ber. N 32,00. Gef. N 31,77. 

0,4773 g Sbst. verloren bei 1100 0,0263 g H 20. 

C6H6N4,02 + 1/2 H 20. Ber. H 20 5,14. Gef. H 20 5,51. 

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 

0,1526 g Sbst.: 0,2412 g CO2 , 0,0555 g H 20. 

C6H6N4,02. Ber. C 43,37, H 3,61. 
Gef. " 43,10, " 4,04. 

Die Base hat keinen Schmelzpunkt, sondern zersetzt sich bei 
hoher Temperatur. Sie 16st sich in ungefahr 35-40 Teilen Wasser. 
Sie ist ferner leicht 16slich in verdiinnten Sauren, verdiinnten Alkalien 
und iiberschiissigem Ammoniak. Das Ammoniumsalz wird aber beim 
Eindampfen der LOsung zerlegt. Ihre ammoniakalische LOsung gibt 

1) Eine Zusammenstellung der wichtigsten Fane findet sich in Lehmanns 
Molekularphysik I, 153. 

2) Lacroix, Compt. rend. III, 602 [1898]. 



528 Fischer und Ach, Cber die Isomerie der Methylharnsauren. 

mit Silbernitrat einen beim Kochen bestandigen Niederschlag, welcher 
entweder galiertig ist oder aus auBerst feinen Nade1chen besteht. 
Ebenso liefert sie in salpetersaurer Losung mit Silbernitrat beim langeren 
Stehen kurze feine Prismen eines Doppelsalzes. Bei der Behandlung 
mit Salzsaure und Kaliumchlorat gibt sie nicht die Murexidreaktion 
und unterscheidet sich dadurch scharf von den Xanthinen. 

Um die Struktur der Verbindung festzustellen, wurde sie der 
erschopfenden Methylierung unterworfen, d. h. in der fiir 2,5 Mol. 
berechneten Menge Normal-Kalilauge gelost und nach Zusatz von 
2,5 Mol. J odmethyl im geschlossenen Rohr eine Stun de unter zeit
weisem Schiitteln auf 1000 erhitzt. Beim Verdampfen der Losung 
unter vermindertem Druck blieb ein Riickstand, aus we1chem sich 
durch siedendes Chloroform eine erhebliche Menge 3. 7. 9-Trimethyl-
2.8-dioxypurin (gefunden Schmp. 2480 , korr. 2540 ) ausziehen lieB. 
Daraus folgt also auch fUr die vorliegende Verbindung, daB sie ein 
2.8-Dioxypurin ist, wahrend fiir das Methyl sich aus anderen Griinden 
die Stellung 3 ergibt. 

N=C.NH2 
I I 

3-Methyl-6-amino-2.8-dioxypurin, CO C.NH 

I II )CO 
CH3·N-C.NH 

Zur Darstellung desselben werden 3 g des 3-Methyl-2.8-dioxy-
6-chlorpurins mit 60 ccm 18-prozentigem Ammoniak 10 Stunden auf 
135-1400 erhitzt. Die in der Warme klare LOsung wird beini Er
kalten gallertartig und scheidet beim Reiben das Ammoniumsalz der 
Aminoverbindung als dicken, aus feinen Nade1chen bestehenden Brei 
abo Ohne Filtration wird der Rohreninhalt im 3-fachen Volumen 
helliem Wasser gelost und bis zum Verschwinden des Ammoniaks 
gekocht. Dabei fruit der Aminokorpet als pulvrige weiBe Masse aus. 
Da das Rohprodukt noch eine chlorhaltige Beimengung enthielt, so 
wurde es zu ihrer Zerstorung mit 6 ccm J odwasserstoffsaure (spez. Gew. 
1,96) unter Zusatz von wenig Jodphosphonium auf dem Wasserbade 
bis zur volligen Entfarbung erhitzt, dann zur Entfernung des J od
wasserstoffs moglichst stark eingedampft und aus dem Riickstand die 
Base in der zuvor beschriebenen Weise mit Ammoniak abgeschieden. 
Zur weiteren Reinigung des so gewonnenen Praparates. diente das 
Hydrochlorat. LOst man die Base in hellier, etwa 5-prozentiger Salz
saure, wovon ungefahr die 20-fache Menge erforderlich ist, und kocht 
mit Tierkohle, so scheidet sich aus dem Filtrat beim Erkalten das 
Hydrochlorat in weiBen, zu Biischeln vereinigten Nadelchen abo 
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Eventuell muB das LOsen in Salzsaure und die Behandlung mit Tier
kohle wiederholt werden. Aus dem so gereinigten Salz wurde dann 
die Base wieder mit Ammoniak in Freiheit gesetzt und fUr die Analyse 
bei 1300 getrocknet. 

'0,2016 g Sbst.: 0,2919 g COg, 0,0761 g H20. 
0,1291 g Sbst.: 41,5 ccm N (12°, 762 mm). 

C6H 7N60 2 • Ber. C 39,78, H 3,86, N 38,67. 
Gef. " 39,79, " 4,19, " 38,26. 

Das 3-Methyl-6-amino-2.8-dioxypurin bildet ein weiBes, undeutlich 
kristallinisches Pulver, welches auch in heiBem Wasser auBerordentlich 
schwer loslich ist und sich beim Erhitzen, ohne zu schmelzen, zer
setzt. Es ist eine schwache Base, denn seine Salze werden schon 
durch Wasser zerlegt. Die schonen Eigenschaften des Hydrochlorats 
sind schon oben erwahnt. Das Sulfat kristallisiert aus der Losung 
der Base in moglichst wenig warmer, verdiiRnter Schwefelsaure beim 
Erkalten in feinen Nadeln oder SpieBen, welche haufig zu Kugeln 
vereinigt sind. In der salzsauren LOsung erzeugt Goldch1orid nach 
einiger Zeit einen Niederschlag von sehr feinen, gelben, biegsamen 
Nadeln. 

Kalium- und Natriumsalz der Base sind in Wasser sehr leicht, 
in konzentrierter Lauge dagegen schwer loslich und kristallisieren beide 
daraus in sehr· feinen, weiBen Nadelchen. Von Salpetersaure wird 
der Aminokorper in der Warme alsbald zerstort, und die Losung gibt 
dann stark die Murexidprobe. 

Methylierung des 3 - Methyl- 2.8 - dioxy - 6 - chlorpurins. 

Das Halogen ist in der Verbindung so beweglich, daB es bei der 
Methylierung auf nassem Wege abgespalten wird, und Hydroxycaffein 
entsteht, wie folgender Versuch zeigt. 

1 g des Chlorkorpers wurde mit 1,62 g J odmethyl und 11,4 ccm 
Normal-Kalilauge (beides 2,5 Mol.) unter kraftigem Schiitteln im 
Wasserbade erhitzt. Nach etwa 15 Minuten war das Jodmethyl gelOst, 
worauf noch 1 Stunde erhitzt wurde. Die Fliissigkeit hatte dann eine 
rotlich-braune Farbung angenommen. Beim Erkalten schied sich eine 
geringe Menge feiner weiBer N adeln ab, die Fliissigkeit reagierte stark 
sauer. Der Rohreninhalt wurde zur Trockne verdampft und der rot1iche 
Riickstand mit siedendem Chloroform erschopft. Beim Verdampfen 
des Chloroforms hinterblieb eine rotlich-weiBe Masse, deren Menge 
etwas iiber 0,5 g betrug. Sie wurde aus siedendem Alkohol unter Be
handlung mit Tierkohle umkristallisiert. Man gewann so weiBe, seide
gJiinzende Nadelchen, die noch Spuren von Halogen enthielten. N ach 

Fischer, Purlngruppe. 34 
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nochmaligem Umkristallisieren aus Alkohol war das Produkt vollig 
halogenfrei. 

Die Substanz schmolz bei etwa 34J ° (korr.) unter schwacher Gas
entwickelung zu einer hellen Fliissigkeit. Sie ging beim Kochen mit 
etwa 25 Teilen Wasser klar in LOsung und kristallisierte daraus in 
weiBen, langen, glanzenden N ade1n. 

Zur Analyse wurde sie bei 1000 getrocknet. 

0,1337 g Sbst.: 0,2245 g CO2 , 0,0617 g H20. 

CSHloN40a. Ber. C 45,71, H 4,76. 
Gef. " 45,79, " 5,13. 

Beim Kochen mit Phosphoroxychlorid und -pentachlorid ging 
das Produkt in LOsung, und aus dieser lieB sich Chlorcaffeln isolieren, 
das an der Kristallform und am Schmp. 188-1890 (korr. 192-1930) 
erkannt wurde. 

An Stelle des Hydroxycaffelns wurde in einem Falle unter Be
dingungen, die sich spater nicht mehr genau prazisieren lieBen, ein 
jodhaltiges Produkt erhalten, welches in heiBem Wasser leicht lOslich 
war, daraus in feinen, verfilzten N ade1n kristallisierte und nach der 
Analyse ein Trimethyldioxyjodpurin zu sein schien (gef. J 38,54, ber. 
J 39,67). Beim Kochen mit Mineralsauren ging dieses Produkt in 
3.7.9-Trimethylharnsaure iiber, welche durch das charakteristische 
Silbersalz und die Analyse identifiziert wurde. 

CsH lON40 a. Ber. C 45,71, H 4,76, N 26,66. 
Gef. " 45,74, " 4,82, " 27,15. 

Leider ist die Darstellung dieses J odkorpers spater nicht mehr 
ge1ungen. 

Verwandlung des 3-Methyl-2.8-dioxy- 6-chlorpurins in 
3 - Methylchlorxanthin. 

Das Chlorid der C-Methylharnsaure wird bei der Temperatur von 
1300, we1che sich fiir die Darstellung am geeignetsten gezeigt hat,. 
langsam weiter verwande1t in Produkte, welche im Phosphoroxychlorid 
ge10st bleiben. Rascher und vollstandig erfolgt diese Veranderung 
bei 1400. Erhitzt man 1,4 g des feingepulverten, scharf getrockneten 
Chlorkorpers im geschlossenen Rohr mit 10 ccm Phosphoroxychlorid 
im Olbad unter fortwahrender Bewegung auf 140-1450, so tritt nach 
etwa 21/2 Stunden vollige Losung ein, und nach weiterem einstiindigen 
Erhitzen ist die Verwandlung beendet. Beim Abdestillieren des Phos
phoroxychlorids im Vakuum hinterbleibt ein braunroter Sirup, welcher, 
mit 60 ccm lauwarmem Wasser geschiittelt, zum groBten Teil in Losung: 
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geht, wiihrend eine amorphe ge1be Masse ausgeschieden wird. Die 
wasserige Fliissigkeit enthiilt wahrscheinlich eine Phosphorsiiureverbin
dung, deren Natur nicht weiter ermittelt wurde, we1che aber beim 
Eindampfen der salzsauren LOsung zerlegt wird und reichliche Mengen 
von 3-Methylchlorxanthin lie£ert. Letzteres scheidet sich beim Ein
dampfen auf dem Wasserbade als ge1be kristallinische Masse abo Die 
Menge des Rohproduktes betrug nach dem Waschen mit Wasser 0,9 g. 
Es wurde zuniichst in verdiinntem Ammoniak ge1ost, mit Tierkohle 
behande1t und mit Salzsaure wieder gefiillt, wobei die Menge auf 0,7 g 
zuriickging. Da das Priiparat noch immer schwach ge1b gefarbt war, 
so wurde es jetzt in das Baryumsalz verwande1t, letzteres nochmals 
mit Tierkohle behande1t und schlieBlich das farblose, schOn kristalli
sierte Salz wieder mit Salzsiiure zerlegt. Das so gewonnene 3-Methyl
chlorxanthin zeigte die friiher beschriebenen Eigenschaften. Das kristal
lisierte Praparat enthie1t 1 Mol. Wasser, und das getrocknete Produkt 
hatte den Chlorgehalt, welcher der Formel C6HoN40 2CI entspricht. 

0,2425 g Sbst. verloren bei 125-1300 0,0207 g H20. 

C"HliN4,02C1 + H 20. Ber. H 20 8,24. Gef. H 20 8,53. 

0,1585 g der getrockneten Substanz gaben 0,1156 g AgCI. 

C6HliN4,02C1. Ber. Cl 17,7. Gef. CI 18,04. 

Infolge der umstiindlichen Reinigung war die Ausbeute an ganz 
reinem Produkt ziemlich gering; trotzdem kann man sagen, daB die 
urspriingliche Verwandlung, wie die obigen Zahlen zeigen, mit wenigstens 
50% Ausbeute vonstatten geht. 

Vergleich der C - Methylharnsii ure mit der ~ - Methylharn
saure und Verwandlung der letzteren in 3 - Methylchlor

xanthin. 

Wie schon oben erwiihnt, sind die ~- und C-Siiure in den auBeren 
Eigenschaften, LOslichkeit, Kristallwassergehalt, Verhalten in der Hitze, 
Aussehen und LOslichkeit der Kaliumsalze zum Verwechse1n iihnlich. 
Ein sicheres Unterscheidungsmitte1 bietet aber das Verhalten gegen 
Phosphoroxychlorid bei 1300 • Unter dense1ben Bedingungen, unter 
we1chen die C-Saure in unge10stes 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin 
iibergeht, bleibt die ~-Siiure groBtenteils unveriindert, und der Teil, 
der angegriffen wird, geht in LOsung. 0,35 g ~-Saure, welche nach der 
Behrendschen Methode dargestellt und bei 1500 getrocknet war, 
wurde mit 1,5 ccm frisch destilliertem PhosphoroXYChlorid 51/ 2 Stunden 
unter dauernder Bewegung im Olbad auf 1300 erhitzt, und zwar parallel 
mit einer Probe C-Methylharnsaure. 

34* 
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Die Verschiedenheit beider Praparate gab sich schon durch den 
Anblick des Rohrinhalts nach beendigtem Erhitzen zu erkennen. Denn 
bei der '-Saure war ein kristallinisches, in der Fliissigkeit untersinkendes 
Pulver entstanden, welches nach dem Abfiltrieren und Umlosen aus 
Ammoniak als reines 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurin erkannt wurde, 
wahrend die unveranderte leichte b-Saure in der Fliissigkeit suspendiert 
blieb. Sie wurde nach dem Erkalten yom Phosphoroxychlorid durch 
Absaugen und Waschen mit Ather befreit, und das Praparat enthielt 
dann nur noch Spuren von Chlor. N ach einmaligem Losen in heiBem, 
verdiinntem Ammoniak und Ausfillen mit Mineralsauren war auch 
der Rest von Chlor verschwunden. Dieser Versuch wurde mit dem 
gleichen Erfolge viermal ausgefiihrt, wobei die von Hm. Behrend 
uns zur Verfiigung gestellte Saure einmal direkt verwendet wurde 
und dreimal, nachdem sie zuvor in das schon kristallisierende, neutrale 
Kaliumsalz verwandelt und daraus durch Fallen mit Sauren wieder 
abgeschieden war. 

Die Menge der zuriickgewonnenen rohen Saure betrug 85-90% 
des angewandten Materials. Der Rest wird von dem Phosphoroxy
chlorid gelost und geht dabei teilweise in 3-Methylchlorxanthin iiber. 

Diese Verwandlung erfolgt viel vollstandiger, wenn man die Menge 
des Phosphoroxychlorids vermehrt und die Temperatur etwas steigert. 
A1s 0,4 g der trocknen und fein gepulverten Saure mit 2,4 g Phosphor
oxychlorid unter fortwwrender Bewegung auf 140-1450 erhitzt wurden, 
war nach 81/ 2 Stunden klare Losung eingetreten, nach weiterem ein
stiindigen Erhitzen wurde die braunrote Fliissigkeit unter vermindertem 
Druck zur Entfernung des Phosphoroxychlorids verdampft und der 
zuriickbleibende Sirup in etwa 100 cern lauwarmem Wasser ge1ost. Es 
entstand dabei eine gelbrote Fliissigkeit, welche von einem geringen 
amorphen Niederschlag abfiltriert und auf dem Wasserbade eingedampft 
wurde. Die Erscheinungen waren die gleichen wie die bei der Ver
wandlung des 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlorpurins in 3-Methylchlorxanthin. 
Das letztere schied sich auch hier beim Eindampfen in dem Malle, 
wie die in der Fliissigkeit enthaltene Salzsaure wirkte, wahrscheinlich 
aus einer in Wasser lOslichen Phosphorverbindung allmahlich als ge1be 
kristallinische Masse abo Es wurde iiber das Baryumsalz gereinigt, 
zeigte dann die feinen glanzenden Nadelchen des 3-Methylchlorxanthins, 
we1che sich bei schnellem Erhitzen gegen 346-3480 zersetzten, und 
wurde noch durch die weitere Dberfiihrung in Chlortheobromin (Schmp. 
3040 korr.) identifiziert. Die Reaktion v~r1auft ziemlich glatt, denn 
die Ausbeute an rohem 3-Methylchlorxanthin betrug 75%, nach dem 
Reinigen iiber das Baryumsalz noch 35% der angewandten b-Methyl
harnsaure. 
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Verwandl ung der c5 - Methylharnsa ure in Tetramethyl
harnsa ure. 

Da unser Material nicht ausreichte, urn die Methylierung der Ver
bindung genau zu studieren, so haben wir uns damit begniigt, die 
Dberfiihrung in Tetramethylharnsaure festzustellen. Die Saure wurde 
in der flir 3,5 Mol. berechneten Menge Normal-Kalilauge gelost und 
mit der entsprechenden Menge J odmethyl eine Stunde lang unter ofterem 
Schiitteln auf lOoo erhitzt, dann die mit Essigsaure schwach angesauerte 
Fliissigkeit im Vakuum verdampft, der Riickstand mit kalter starker 
Kalilauge behandelt und die Tetramethylharnsaure mit Chloroform 
ausgeschiittelt. Das Praparat zeigte die charakteristische Umwandlung 
der zuerst aus Wasser oder Alkohol anschieBenden feinen N adeln in 
die derbere monokline Form, welche den richtigen Schmelzpunkt 
hatte. 

Bei dieser Gelegenheit wollen wir auch das neutrale Kalium
salz der c5-Methylharnsaure beschreiben. Es entsteht unter denselben 
Bedingungen wie das Salz der C-Saure, wenn man 1 g der Saure in 
lO ccm Doppel-Normal-Kalilauge warm lost, auf Zimmertemperatur ab
kiihlt und mit 20 ccm absolutem Alkohol versetzt, wobei nach kurzer 
Zeit das Salz in sehr feinen, farblosen, mikroskopischen Nadelchen 
ausfillt, welche die Fliissigkeit breiartig erfiillen. Es lost sich leicht 
in Wasser und gibt beim Dbersattigen mit Salzsaure wieder c5-Methyl
harnsaure. 

Verwandlung der C-Methyl- in die c5-Methyl-Harnsaure. 

Zuerst haben wir diese flir die Beurteilung der 1somerie besonders 
interessante Umlagerung mit Hilfe des 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlor
purins ausgefiihrt. Letzteres wird, wie zuvor schon erwahnt ist, durch 
Kochen mit verdiinnten Sauren, z. B. 5-proz. Salzsaure, ziemlich rasch 
unter Abspaltung des Halogens in Methylharnsaure zuriickverwandelt, 
und diese erwies sich bei der Priifung mit Phosphoroxychlorid als ein 
Gemisch von c5- und C-Saure. 

Urn das zu beweisen, wurden 0,9 g des Produktes nach scharfem 
Trocknen mit 3,5 ccm frisch destilliertem Phosphoroxychlorid 51/ 2 Stun
den unter dauernder Bewegung auf 130"':""132 0 erwarmt und nach dem 
Erkalten der ungeloste Teil filtriert und mit Ather gewaschen. Seine 
Menge betrug nach dem L6sen in Ammoniak und Wiederausfallen 
durch Saure 0,53 g, wahrend bei der Kontrollprobe, welche mit der 
gleichen Quantitat reiner C-Methylharnsaure genau unter den gleichen 
Bedingungen angestellt war, dieser Riickstand 0,44 g wog. 1m letzten 
Falle war das Produkt so gut wie reines 3-Methyl-2.8-dioxy-6-chlor-
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purin, denn es lOste sich glatt in 110 Teilen siedendem Wasser. 1m 
anderen Fal1e dagegen war der Riickstand ein Gemisch von diesem 
Chlorid mit d-Methylharnsaure. Zu ihrer Trennung wurden die 0,53 g 
mit 55 cern Wasser ausgekocht, wobei das Chlorid vollig in Losung 
ging, wiihrend 0,3 g chlorfreies Produkt zuriickblieb. Dieses zeigte 
die Eigenschaften der b-Methy1harnsaure, 1ieferte beim Losen in der 
lO-fachen Vo1ummenge Doppe1-Norma1-Kalilauge und Versetzen mit 
der 20-fachen Vo1ummenge abso1utem Alkoho1 das charakteristische 
Kaliumsa1z, insbesondere gab es bei nochmaliger Behandlung mit 
Phosphoroxychlorid in der oben beschriebenen Weise gar kein un-
10sl iches Chlorid. 

In kleiner Menge scheint sich ferner die d-Methy1harnsaure beim 
Erhi tzen des Isomeren mit starker Sa1zsaure auf 1000 zu bilden. 

1,5 g C-Methy1harnsaure wurden mit 30 cern Sa1zsaure vom spez. 
Gew. 1,19 wahrend 9 Stunden im Wasserbade erhitzt. Aus der bald 
entstandenen klaren Losung hatte sich zu Ende der Operation eine 
kleine Menge von hiibschen Prismen abgeschieden, welche bei Beriihrung 
mit Wasser sofort triibe wurden und aller Wahrscheinlichkeit nach 
eine unbestandige Verbindung mit Salzsaure waren. Aus der sa1z
sauren Losung schied sich bei starkem Verdiinnen mit Wasser die 
Methylharnsaure abo Ihre Menge betrug nach dem Trocknen bei 150 0 

1,3 g. Diese wurden mit 5,3 cern Phosphoroxychlorid 51/2 Stunden auf 
1300 erhitzt und der ungeloste Teil nach dem Filtrieren in Ammoniak 
ge10st und mit Saure gefallt. Als die hierbei ausgefallten 0,8 g mit 
90 cern Wasser ausgekocht wurden und dadurch alles Chlorid entfernt 
war, enthie1t der Riickstand von 0,12 g nur noch Spuren von Chlor, 
und wir halten ihn nach seinen Eigenschaften, soweit die kleine Menge 
eine Priifung zulieB - sie wurde auf dem oben angegebenen Wege in 
das charakteristische Kaliumsa1z verwande1t -, fUr b-Methylharnsaure. 

Ung1eich vollkommener findet die Bildung der 1etzteren aus dem 
Isomeren statt beim Erhitzen mit Alkalien, wie fo1gender Versuch 
zeigt. 4,5 g kristallwasserhaltige C-Saure wurden in 50 cern Normal
Kali1auge (wenig mehr als 2 Mol.) heiB ge10st und im verschlossenen 
Rohr 16 Stunden im Wasserbade erhitzt. Die Fliissigkeit roch dann 
schwach nach Ammoniak und schied beim Erkalten ein Kaliumsalz 
a1s dichten, undeutlich kristallinischen Niederschlag abo Die aus der 
warmen Losung durch Sa1zsaure gefiillte Methy1harnsaure wurde zur 
Trennung von Kieselsaure in verdiinntem Ammoniak heiB gelost. 
durch Ansauern wieder gefallt und bei 1500 getrocknet. Die Priifung 
dieses Produktes, welches 3,9 g wog, mit Phosphoroxychlorid zeigte, 
daB es groBtenteils aus d-Methylharnsaure bestand; denn der un
losliche Riickstand, welcher nach 51/2-stiindiger Behandlung mit 
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Phosphoroxychlorid blieb und welcher nach dem Umlosen aus Am
moniak noch 65% der angewandten Saure betrug, war frei von Chlor. 
Urn ihn als t5-Methylharnsaure weiter zu charakterisieren, wurde noch 
das schon kristallisierte, neutrale Kaliumsalz dargestellt. Die aus ihm 
regenerierte freie Saure loste sich in ca. 600 Tei1en siedendem Wasser, 
und das nach dem Erkalten abgeschiedene Kristallpulver enthielt auch 
1 Mol. Wasser. 

0,3367 g Sbst. verloren bei 1500 0,0303 g H 20. 

C6H 6N40 s + H 20. Ber. H 20 9,00. Gef. H 20 9,00. 

Bei erneuter Behandlung mit Phosphoroxychlorid gab das Praparat 
gar kein unlosliches Chlorid. 

Wir schlieBen aus diesen Beobachtungen, daB die C-Methylharn
saure unter den Bedingungen des Versuches zum groBten Tell in die 
b-Verbindung iibergegangen war. Vollstandig scheint die Umwandlung 
aber nicht zu sein, denn bei einem zweiten Versuch gab die Behandlung 
mit Phosphoroxychlorid auch etwas, aber relativ wenig, 3-Methyl-
2.8-dioxy-6-chlorpurin. 

Verwandlung der b-Methyl- in die C-Methyl-Harnsaure. 

Dieselbe erfolgt beim langen Erhitzen mit starker Salzsaure auf 
100 0, ist aber selbstverstandlich nicht vollstandig, wei! die Reaktion, 
wie oben beschrieben, auch im umgekehrten Sinne verlauft. 

1 g b-Methylharnsaure, welche aus der C-Verbindung dargestellt 
und durch 'Behandlung mit Phosphoroxychlorid sehr sorgfrutig ge
reinigt war, wurde in 15 ccm Salzsaure (spez. Gewicht 1,19) gelost, 
18 Stunden im geschlossenen Rohr auf 1000 erhitzt und dann durch 
starkes Verdiinnen mit kaltem Wasser wieder ausgefiillt. Der Nieder
schlag, welcher nach dem Trocknen bei 1500 0,7 g wog, war ein Gemisch 
von 15- und C-Saure; denn bei der Trennung mit Phosphoroxychlorid 
in der mehrfach beschriebenen Weise wurden 0,21 g 3-Methyl-2.8-dioxy-
6-chlorpurin und 0,2 g unveriinderte t5-Methylharnsaure gewonnen. 

Oxydation der Monomethylharnsauren zu Methylallantoin. 

Schon Hilll) hat die von ihm entdeckte tX-Methylharnsaure mit 
Permanganat oxydiert und dabei das erste Methylallantoin gefunden. 
Er beobachtete, daB dasselbe unter Zersetzung bei 2250 schmelze, 
und charakterisierte es noch niiher dutch Oberfiihrung in Methyl
hydantoin. Die nachste Angabe iihnlicher Art wurde erst in neuester 

1) Berichte d. d. chem. Gesellsch. " 1090 [1876]. 



536 Fischer und Ach, Ober die lsornerie der Methylharnsauren. 

Zeit durch v. Loeben bei der Beschreibung der ~-Methylharnsaurel) 
gemacht. Da die Anwendung des Permanganats ihm unbefriedigende 
Resultate gab, so benutzte er wieder das urspriinglich von Wohler 
und Liebig angewandte Bleisuperoxyd. Er erhielt so mit einer Aus
beute von 26% ein Methylallantoin, welches bei 2460 schmolz, und 
welches er deshalb fUr verschieden von dem Hillschen Korper hielt. 
Wir haben nun zum Vergleich alle Monomethylharnsauren mit Aus
nahme der d-Verbindung, bei welcher uns das Material fehlte und wo 
auch die v. Loebenschen Angaben ausreichend sind, der gleichen 
Reaktion unterworfen und dabei vergleichsweise die Oxydation sowohl 
mit Permanganat wie mit Bleisuperoxyd ausgefiihrt. In der Mehrzahl 
der Faile fiihren beide zum Ziel. Nur bei der 1-Methylharnsaure gab 
das Bleisuperoxyd sehr schlechte, aber das Permanganat um so bessere 
Resultate. Unsere Versuche haben nun ergeben, da/3 IX-, C- und 9-Methyl
harnsaure dasselbe Methylallantoin liefern, welches bei raschem Er
hitzen bei 248-2520 (korr. 255-2590) unter Zersetzung schmilzt und 
offenbar identisch ist mit dem Produkt, welches v. Loeben aus b-Me
thylharnsaure gewann. Die Angabe von Hill, da/3 dieses Methyl
allantoin schon bei 2250 unter Zersetzung schmelze, ist vielleicht durch 
eine Verunreinigung der Substanz oder auch durch sehr langsames 
Erhitzen bei der Bestimmung des Schmelzpunktes zu erklaren. Mog
licherweise hat auch Hr. Hill fUr den Versuch keine reine IX-Methyl
harnsaure, welche recht schwer zu gewinnen ist, benutzt. Wir nennen 
dieses Methylallantoin jetzt zum Unterschied von dem neu aufgefundenen 
Isomeren die IX-Verbindung. Die isomere p-Verbindung wurde von 
uns sowohl aus 1-Methyl- wie aus 7-Methyl-Harnsaure erhalten. Sie 
schmilzt bei raschem Erhitzen unter Zersetzung bei 219-2210 (korr. 
225-2270) und kristallisiert mit 1 Mol. Wasser. Bei der Reduktion 
mit Jodwasserstoff liefert sie das IX-Methylhydantoin yom Schmp. 180 
bis 181 0 (korr. 184-1850). 

Da der Verlauf der Reaktion in den verschiedenen Fillen sich 
etwas andert, so scheint es notig, die einzelnen Versuche anzufiihren. 

Oxydation der 7 - Methylharnsaure. 

Die fein zerriebene Saure wird in ungefahr 15 Teilen siedendem 
Wasser suspendiert und dann allmahlich aufgeschlammtes Blcisuperoxyd 
(ungefiihr 1,5 Mol. auf 1 Mol. Methylhamsaure) eingetragen, bis seine 
braunliche Farbe nicht mehr verschwindet. Die Operation dauert bei 
3-5 g etwa 1/2 Stunde. Dann wird heW filtriert, die Fliissigkeit mit 

1) Lie bigs Annal. d. Chern. 198, 181 [1897]. 
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Schwefelwasserstoff entbleit, stark eingedampft und der Kristallisation 
iiberlassen. Die Ausbeute betrug bei Anwendung von 3 g Methylharn
saure 1,2 g schon ziemlich reines /1-Methylallantoin. Fiir die Analyse 
wurde das Produkt nochmals aus heiBem Wasser unter Zusatz von 
etwas Tierkohle umkristallisiert und so in groBen, farblosen, schief 
abgeschnittenen Prismen erhalten. Die an der Luft getrockneten 
Kristalle enthalten 1 Mol. Wasser, welches bei 1000 entweicht. 

0,2969 g Sbst. verloren bei zweistiindigem Erhitzen auf 1000 0,0287 g H 20. 
0,1692 g Sbst. verloren bei zweistiindigem Erhitzen auf 1000 0,0162 g H 20. 

C6H8N~03 + H 20. Ber. H 20 9,47. Gef. H 2 0 9,67, 9,57. 

Beim Stehen an der Luft wird das Wasser nicht wieder aufgenommen. 
Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 

0,1194 g Sbst.: 33,2 ccm N (14 0, 753 mm). 
0,1338 g Sbst.: 0,1709 g CO2 , 0,0575 g H20. 

C6H8N~03' Ber. N 32,56, C 34,88, H 4,65. 
Gef. " 32,41, " 34,83, " 4,77. 

Das /1-Methylallantoin schmilzt beim raschen Erhitzen ziemlich 
konstant bei 219-221 0 (korr. 225-2270) und zersetzt sich unmittelbar 
hinterher unter Gasentwickelung und Ge1bfarbung. In heiBem Wasser 
ist es ziemlich leicht l65lich und kristallisiert daraus nach dem Er
kalten zieinlich langsam. 

Zur Umwandlung in Methylhydantoin wurden 0,5 g mit 5 ccm 
60-prozentigem Jodwasserstoff 25 Minuten lang auf dem Wasserbade 
erhitzt, dann in 10 ccm Wasser gegossen, das Jod mit Schwefelwasser
stoff reduziert, die Fliissigkeit mit iiberschiissigem Bleicarbonat ge
schiittelt und das Filtrat im Vakuum zur Trockne verdampft. Beim 
Behandeln des Riickstandes mit kaltem Wasser ging das Methyl
hydantoin in LOsung und schied sich beim Verdunsten des Filtrats 
kristallinisch aus. Nach dem Trocknen auf porosem Ton betrug die 
Menge der Kristalle 0,18 g. Zur volligen Reinigung wurde das Produkt 
mit Benzol ausgekocht. Aus der eingeengten benzolischen LOsung 
schieden sich dann kleine, farblose, kurze Prismen ab, welche den 
Schmelzpunkt lSO-1810 (korr. 184-1850) zeigten und offenbar mit 
dem Methylhydantoin identisch sind, welches durch Methylierung 
des Hydantoins erhalten wurde. Die Ausbeute an reinem Praparat 
betrug 0,12 g. 

Will man die Oxydation der 7-Methylharnsaure mit Permanganat 
ausfiihren; so werden 5 g Saure in 250 ccm Wasser und 4,7 g Atzkali 
gel65t und bei 2-30 mit einer ebenfalls kalten LOsung von 2,55 g 
Kaliumpermanganat in 250 ccm Wasser versetzt. Nach kurzer Zeit 
ist die Operation beendet. Die LOsung wird vom Braunstein filtriert, 
sofort mit Salzsiiure schwach angesauert, auf dem Wasserbade bis 
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zur beginnenden Kristallisation eingedampft und dann in die 1O-fache 
Menge siedenden Alkohols gegossen. Beim Verdampfen des alkoholischen 
Filtrats bleibt ein Sirup, welcher beim Reiben nach einiger Zeit Kristalle 
abscheidet. Die Ausbeute an Rohprodukt betragt etwa 3 g. Dasselbe 
wurde aus heiBem Wasser umkristallisiert. Die Ausbeute ist ungefahr 
dieselbe wie bei der obigen Methode. 

Oxydation der 1- Methylharnsaure. 

Wie schon erwahnt, gab Bleisuperoxyd hier ein sehr schlechtes 
Resuitat, urn so besser bewahrte sich das Permanganat. 0,5 g der 
Saure wurden in 5,5 ccm Normal-Kalilauge und 10 ccm Wasser gelost 
und bei +30 mit einer ebenfalls gekiihlten Losung von 0,29 g Kalium
permanganat in 16 .ccm Wasser versetzt. Bei dieser Temperatur geht 
die Oxydation sehr langsam vonstatten. LaBt man aber die Fllissig
keit sich spontan erwarmen, so tritt bei 7-80 die Abscheidung des 
Mangansuperoxyds ein und ist in wenigen Minuten beendet. Das Filtrat 
wurde mit Essigsaure schwach libersattigt, auf dem Wasserbade kon
zentriert und der Kristallisatioh liberlassen. Nach 15-stlindigem Stehen 
hatte sich das Methylallantoi'n in farblosen, groBen Nadeln abgeschieden. 
Seine Menge betrug 0,4 g, so daB der ProzeB fast quantitativ verlaufen 
war. Auch nach dem Umkristallisieren aus heiBem Wasser betrug 
die Ausbeute noch immer 0,3 g. Die schonen, farblosen, prismatischen 
Kristalle enthielten auch 1 Mol. Wasser, welches bei 1000 entweicht. 

0,1391 g Sbst. verloren bei 1000 0,0131 g H 20. 

C6HsN4,Oa + H20. Ber. H 2 0 9,47. Gef. H 20 9,42. 

Sie schmolzen ferner bei 220-2210 (korr. 226-2270) und zer
setzten sich hinterher. Sie verhielten sich also genau wie das oben 
erwahnte ,8-Methylallantoin. 

Oxydation der 9 - Methylharnsaure. 

Mit Permanganat wurde sie genau so wie oben bei der 7-Methyl
verbindung ausgefiihrt, aber die Isolierung des Methylallantoins etwas 
vereinfacht. Dasselbe schied sich kristallinisch ab, als die mit Salz
saure schwach libersattigte, wasserige Losung bis zur beginnenden 
Kristallisation eingedampft wurde und dann langere Zeit stehen blieb. 
Bei Anwendung von 8 g Saure betrug die Menge der Kristalle 1,4 g. 
Flir die Analyse wurden sie aus 60-prozentigem Alkohol' umgelost. 
'Ober Schwefelsaure an der Luft getrocknet, waren die Kristalle wasserfrei. 

0,1667 g Sbst.: 0,2137 g CO2 , 0,0700 g H20. 

CsHsN4,Oa. Ber. C 34,88, H 4,65. 
Gef. " 34,95, " 4,66. 
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Beim raschen Erhitzen schmolzen sie gegen 2500 unter Zer
setzung. Die Kristalle sind der Form des p-Methylallantoins ziem
lich iihnlich; der charakteristische Unterschied beider Methylallantoine 
liegt aber im Kristallwassergehalt und im Schmelz- bzw. Zersetzungs
punkt. 

Das tX-Methylailantoin wird vom J odwasserstoff ahnlich der P-Ver
bindung reduziert, wie Hill schon bei seinem Priiparat festgesteilt hat. 
Wir haben den Versuch mit dem obigen Produkte ausgefiihrt und 
dabei ein Methylhydantoin erhalten, welches bei 155-1570 schmolz. 
Das ist ungefiihr der Schme1zpunkt, den E. Salkowski fiir das aus 
Sarkosin entstehende Methylhydantoin gefunden hat (156 0 ), wahrend 
die iilteren Autoren 1450 angaben. 

Die Oxydation der 9-Methylharnsaure laJ3t sich auch mit Blei
superoxyd in der gleichen Art, wie es oben fUr die 7-Methylharnsaure 
beschrieben wurde, ausfiihren, nur ist es notig, wegen der geringen 
Loslichkeit der Saure in Wasser fUr moglichst feine Verteilung zu 
sorgen. Das erhaltene Methylallantoin schmolz ebenfalls unter Zer
setzung zwischen 2480 und 2500, und die Ausbeute betrug 26% der 
angewandten Saure. 

Oxydation der C - Methylharnsaure. 

Permanganat und Bleisuperoxyd leisten hier ungefahr gleich gute 
Dienste. Die erst ere Methode wurde durch einen groJ3eren Versuch 
gepriift, bei we1chem 41 g C-Methylharnsaure und 21,5 g Kalium
permanganat in Anwendung kamen. Die Saure wurde in 2 I Wasser 
unter Zusatz von 34 g Atzkali, das Permanganat in 2 I reinem Wasser 
ge10st und beide Fliissigkeiten bei +2 0 vermischt. Die Abscheidung 
des Braunsteins erfolgte ziemlich rasch. Die filtrierte Fliissigkeit wurde 
dann sofort mit Salzsaure ganz schwach iibersattigt und rasch ein
gedampft, wobei die Reaktion der Li::isung immer deutlich sauer ge
halten wurde. Als die Fliissigkeit auf etwa 200 ccm konzentriert war, 
begann schon in der Warme die Abscheidung des tX-Methylallantoins. 
Nach 15-stiindigem Stehen in der Kiilte waren 13 g des Produktes 
ausgefallen. Die Mutterlauge gab noch weitere 2 g, so daJ3 die Ausbeute 
ungefiihr 37% des Ausgangsmaterials betrug. Nach dem Umlosen 
aus kochendem Wasser, wovon ungefahr 8 Tei1e zum Li::isen notig sind, 
zeigte das Produkt aile Eigenschaften, welche oben von dem tX-Methyl
allantoin angegeben sind. Die lufttrocknen Kristaile waren wasserfrei 
und gaben folgende Zahlen: 

0,128 g Sbst.: 35,6 ccm N (18°, 761 mm). 
C5HsN4,Oa. Ber. N 32,56. Gef. N 32,17. 
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Zur Sicherheit wurde noch 1 g mit J odwasserstoff zum Methyl
hydantoin reduziert, dessen Schmelzpunkt wieder bei 157-1580 ge
funden wurde. 

Bei der Oxydation mit Bleisuperoxyd, welche genau so wie bei 
der 7-Methylharnsaure angestellt wurde, betrug die Ausbeute an 
IX-Methylallantoin 25% des Ausgangsmaterials. 1m iibrigen zeigte 
das Praparat dieselben Eigenschaften wie das vorhergehende. 

Oxydation der 3 - Methylharnsaure. 

Wir verwendeten fUr den Versuch die Saure, welche aus reinem 
3-Methylchlorxanthin durch Erhitzen mit Salzsaure gewonnen war, 
und bei welcher man die Garantie hat, daB sie £rei von den 1someren 
ist, we1che bei der Methylierung der Harnsaure noch nebenher ent
stehen. Die Oxydation wurde mit Bleisuperoxyd in der beschriebenen 
Weise ausgefiihrt. Die Ausbeute betrug allerdings nur 15% des Aus
gangsmaterials, aber das Produkt zeigte alle Eigenschaften, welche 
zuvor fUr das IX-Methylallantoin angegeben sind. 

Bei obigen Versuchen haben wir uns der eifrigen und geschickten 
Hilfe des Hrn. Dr. Fritz Lehmann erfreut, wofiir wir demselben 
besten Dank sagen. 
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41. Emil Fischer: Cber aromatische Derivate der Harnsaure,l) 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 33, 1701 [1900]. 

(Eingegangen am 29. Mai.) 

Die Alkylierung der Harnsaure in wasserig-alkalischer LOsung ist 
beschrankt auf die aliphatischen Halogenalkyle und die halbaroma
tischen Verbindungen vom Typus des BenzyIchlorids. Infolgedessen 
sind Phenylderivate der Harnsaure bisher nicht zuganglich gewesen. 
Zur Gewinnung solcher Produkte habe ich deshalb ein neues Verfahren 
eingeschlagen, welches der Synthese der Harnsaure aus Pseudoharnsaure 
nachgebildet ist. 

Als Ausgangsmaterial dient dabei das Uramil, welches zunachst 
mit dem Phenylcyanat zu einer Phenylpseudoharnsaure kombiniert 
wird. Diese Reaktion erfordert allerdings besondere Bedingungen. 
1m trocknen Zustande wirken beide Karper selbst beim Siedepunkt 
des Cyanats nicht aufeinander ein, dagegen gelingt die Vereinigung 
leicht, wenn die gut gekiihlte alkalische LOsung des Uramils mit Phenyl
cyanat geschiittelt wird. Ahnliche Bedingungen hat bereits C. Paal2 ) 

bei den Aminosauren, z. B. Glykocoll, Alanin, Anthranilsaure, m-Amino
benzoesaure und den Peptonen angewandt. 

lch habe mich iiberzeugt, daB das PhenyIcyanat sich auch sehr 
leicht mit den Amidophenolen in alkalischer LOsung vereinigt und 
schwer l6sliche Produkte liefert, welche vielleicht in einze1nen Fallen 
zur Erkennung oder lsolierung dieser Basen dienen kannen 3). 

1) Der Berliner Akademie vorgelegt am 1. Miirz 1900; s. Sitzungsberichte. 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 11, 974 [1894]. 
3) Allerdings bleibt die Reaktion hier nicht bei der Blldung des Phenyl

hamstoffs stehen, sondern es wird bei einem Tell des Produktes auch die Phenol
gruppe in Mitleidenschaft gezogen. So wurde bei dem P-Amidophenol, welches 
fiir die spezielie Untersuchung diente, neben p-Oxy-s-diphenylhamstoff 

OH. C6H4,. NH. CO. NH. C6H5 
auch die Verbindung 

C6H 5. NH. CO. O. C6H4,. NH. CO. NH. C6H5 

erhalten. Da beide Produkte unbekannt sind, so mag der Versuch ausfiihrlicher 
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Die neue Phenylpseudoharnsaure hat nach der Synthese die 
Struktur 

HN-CO 
I I 

CO CH.NH.CO.NH.CsHs 
I I 

HN-CO 

und ist entsprechend der frillier von mir vorgeschlagenen Nomenklatur 
als 9-Phenylverbindung zu bezeichnen. Durch Kochen mit 20-prozen
tiger Salzsaure wird sie in die 9-Phenylharnsaure: 

gesehildert werden: 
2 g p-Amidophenolchlorhydrat wurden in 27,5 ccm Normal-Kalilauge 

(2 Mol.) gelost, zu der auf 00 abgeklihlten Fliissigkeit 1,7 g Phenyleyanat 
(1 Mol.) in kleinen Portionen zugegeben und jedesmal heftig geschlittelt, 
bis der Geruch des Cyanats verschwunden war. Die Operation dauerte a/4 Stunden, 
wobei die Fllissigkeit stets kalt gehalten wurde. Wahrend derselben schied sieh 
die Verbindung des Amidophenols mit zwei Molekiilen Phenylcyanat als braun
liche, schlammige Masse abo Ihre Menge betrug 1,2 g. 

Das braune Filtrat wurde mit Tierkohle gekoeht und angesauert, wobei 
der p-Oxydiphenylharnstoff als fast farblose, kristallinische Masse ausfiel. Seine 
Menge betrug 1,5 g. Durch Umkristallisieren aus heiBem Eisessig, aus welchem 
er beim Erkalten in flachen, kugelformig vereinigten Niidelchen ausfiillt, wird 
er leicht rein erhalten. Flir die Analyse war die Substanz im Vakuum liber Schwefel
siiure getrocknet. 

0,2004 g Sbst.: 0,5035 g CO2 , 0,0998 g H 20. - 0,1496 g Sbst.: 15,2 cern N 
(10 0, 773 mm). 

ClaH12N202' Ber. C 68,42, H 5,26, N 12,28. 
Gef. " 68,52, " 5,53, " 12,37. 

Die Substanz sehmilzt unzersetzt bei 216 0 (korr. 221 0). Sie ist in heiBem 
Wasser, Ather und Benzol schwer loslich. Viel leichter wird sie von Alkohol und 
Eisessig aufgenommen. Von letzterem verlangt sie in der Siedehitze etwa 12 Teile. 
In Alkalien ist sie leicht lOslich. Sie gleicht also durehaus der isomeren Verbindung, 
welche Leukart (Journ. f. prakt. Chern. 41, 327 [1890]) aus Phenylcyanat und 
Orthoamidophenol in atheriseher Losung gewann. 

Die andere Verbindung des Amidophenols mit zwei Molekiilen Phenyl
cyanat, welche in Alkali unloslich ist und deshalb bei der Einwirkung des Phenyl
cyanats direkt ausfiillt, wird ebenfalls am besten aus siedendem Eisessig, von 
welchem sie etwa 100 Teile erfordert, umkristallisiert. Flir die Analyse wurde 
sie bei 1150 getroeknet. 

0,2045 g Sbst.: 0,5158 CO2, 0,0918 g H 20. - 0,1398 g Sbst.: 14,1 ecru N 
(12 0 , 769 mm). 

C20H17NaOa. Ber. C 69,16, H 4,90, N 12,10. 
Gef. " 68,79, " 4,99, " 12,12. 

Die Substanz beginnt im Kapillarrohr bei 2200 zu sintern und schmilzt 
bei 2400 (korr.) unter Zersetzung zu einer dunklen Fllissigkeit. Beim liingeren 
Kochen mit wiisserigem Alkali geht sie in LOsung und verwandelt sich dabei, 
wenigstens teilweise, in den p-Oxydiphenylharnstoff. 
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HN-CO 
I I 
CO C.NH 

I II )CO 
HN-C.N.C6HS 

verwande1t. 
Die Richtigkeit dieser Forme1 ergibt sich auch aus den Spaltungen 

der Saure, denn sie liefert bei der Oxydation mit Chlor Alloxan und 
beim Erhitzen mit Salzsaure auf 1700 Glykocoll. Bei der Behandlung 
mit J odmethyl in alkalischer LOsung gibt sie als Endprodukt die neutrale 
Trimethylphenylharnsaure. Durch Behandlung mit Phosphoroxychlorid 
wird sie femer sehr glatt in ein Phenyloxydich1orpurin iibergefiihrt, 
welches ailer Wahrscheinlichkeit nach die Struktur 

N=C.CI 
I I 

C1.C C.NH 

II II )CO 
N-C.N.C6HS 

hat, und man darf nach diesen Beobachtungen erwarten, daB mit 
der Phenylhamsaure aile diejenigen Verwandlungen vorgenommen 
werden konnen, welche fiir die 9-Methylhamsaure bekannt sind. 

9 - Phenylpseudoharnsaure. 

10 g gepulvertes, reines Uramil werden mit 140 ccm Normal
Kalilauge (2 Mo1.), we1che auf 00 abgekiihlt ist, geschiitte1t, bis nahezu 
vollige LOsung eingetreten ist. Man fiigt dann zu der rotlich-violetten 
Fliissigkeit, we1che dauemd kalt gehalten wird, 8,3 g Phenylcyanat 
in etwa zwanzig Portionen zu und schiitte1t jedesmal kraftig, bis der 
Geruch des Cyanats verschwindet. Wahrend der Operation, we1che 
etwa eine Stunde dauert, scheidet sich ein dicker Brei von phenyl
pseudohamsaurem Kalium abo Wesentlich fiir den Verlauf der Reaktion 
ist die niedere Temperatur und das starke Schiitteln. Zum Sch1uB 
wird die Kristailmasse auf der Pumpe filtriert und mit wenig kaltem 
Wasser gewaschen. Die Mutterlauge enthalt noch eine betrachtliche 
Menge der Phenylpseudohamsaure, welche beim Ansauem als dicker, 
weiBer Niederschlag ausfallt, aber nicht ganz so rein ist wie das aus 
dem Kaliumsalz darstellbare Praparat. 

Das feste Kaliumsalz wird in warmem Wasser gelost, wobei kein 
Riickstand bleibt, wenn die Reaktion normal verlaufen war, dann 
mit Tierkohle gekocht und aus dem warmen Filtrat die Phenylpseudo
hamsaure durch Schwefel- oder Salzsaure abgeschieden. Sie fallt 
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dabei als kristallinische Masse aus, we1che leicht zu filtrieren ist, wahrend 
in der Kalte ein sehr voluminoser, amorpher Niederschlag entsteht. 
Die Gesamtausbeute betragt ungefahr 15 g oder etwa 80% der Theorie. 

Fiir die Analyse wurde die aus dem Kaliumsalz dargestellte Phenyl
pseudoharnsaure aus heiBem Wasser umkristallisiert. Zur Losung 
sind etwa 350 Teile Wasser und langeres Kochen erforderlich, weil 
die Masse von Wasser schwer benetzt wird. Beim 12-stiindigen Stehen 
der erkalteten Fliissigkeit schied sich die Saure nur zum kleineren Teil 
in eigentiimlichen, rosetten- oder schneeballiihnlichen Kristallaggregaten 
ab, we1che aus mikroskopisch kleinen SpieBen gebildet sind, wahrend 
beim Eintragen von Kristallen oder beim Eindampfen der wasserigen 
Losung hauptsachlich vereinzelte feine Nadelchen entstehen. 

Nach dem Trocknen bei 1200 scheint die Substanz noch ein halbes 
Molekiil Kristallwasser zu enthalten, welches sich leider nicht be
stimmen lieB, weil bei hoherer Temperatur starke Farbung eintrat. 

0,2002 g Sbst.: 0,3583 g CO2 , 0,0769 g H 20. - 0,1493 g Sbst.: 25,2 ccm N 
(100, 767 mm). 

CU H 10N4 0", + 1/2 H 20. Ber. C 48,71, H 4,06, N 20,67. 
Gef. » 48,81, " 4,27, » 20,53. 

Die Phenylpseudoharnsaure verkohlt bei hoherer Temperatur; 
sie ist in Alkohol und Ather so gut wie unloslich und auch, wie oben 
erwahnt, in heiBem Wasser recht schwer loslich. Sie reduziert die am
moniakalische Silberlosung und gibt nach der Oxydation mit Salzsaure 
und Kaliumch10rat die Murexidreaktion. In iiberschiissigen Alkalien 
lOst sie sich schon in der Kiilte leicht; Kohlensaure fant aus dieser Lo
sung, wenn letztere nicht zu verdiinnt ist, die in kaltem Wasser ziernlich 
schwer loslichen sauren Salze. Die Kaliumverbindung kristallisiert 
aus warmem Wasser beim Abkiihlen in kleinen Nadeln oder Prismen, 
we1che meist zu drusenformigen Aggregaten verwachsen sind. Dieses 
Salz scheidet sich auch bei der Darstellung aus Uramil abo Das ent
sprechende Natriumsalz ist etwas leichter loslich und kristallisiert 
aus warmem Wasser in kleinen, prismenahnlichen Tafe1chen. Das 
Ammoniaksalz ist in kaltem Wasser recht schwer loslich und bildet 
auBerst feine, biegsame Nade1chen. 

9 - Phenylharnsa ure. 

Werden 10 g gepulverte Pseudosaure mit 2 1 20-prozentiger Salz
saure gekocht, so erfolgt nach etwa 1/2 Stunde klare Losung; man 
kocht dann noch 1/2 Stunde langer und verdampft nun die Fliissigkeit 
in einer Schale iiber freiem Feuer, und zwar zweckmaBig zur Beschleuni
gung der Operation unter Mithilfe eines starken Luftzuges auf ungefahr 
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ein Dritte1 ihres Volumens, wobei eine reichliche Kristallisation der 
Phenylhamsiiure erfolgt. Diese1be wird nach dem Erkalten filtriert. 
Die Mutterlauge gibt bei weiterem Verdampfen eine zweite, aber viet 
kleinere Kristallisation. Die Reaktion verliiuft recht glatt, deon die 
Ausbeute betrug ungefiihr 80% der Theorie. Nebenher wird etwas 
Ammoniak und Anilin gebildet, und die letzte Mutterlauge hinterlieB 
beim volligen Eindampfen eine braune, schmierige Masse. 

Zur Reinigung wird die Phenylhamsiiure in heiBem, verdiinntem 
Alkali ge1ost, mit Tierkohle gekocht, wobei aber keine vollige Entfiirbung 
der ge1ben Fliissigkeit eintritt, und aus dem Filtrat durch Sauren gefiillt. 

Das so erhaltene Praparat ist farblos und flir die Bereitung der 
Derivate rein genug. Fiir die Analyse wurde ein Teil nochmals aus 
kochendem Wasser umkristallisiert. 

Die lufttrockne Substanz enthiilt zwei Molekiile Kristallwasser; 
dasse1be entweicht tei1weise, allerdings nur langsam im Vakuum iiber 
Schwefe1saure, rasch und vollstandig geht es bei 1300 weg. 

0,8588 g Sbst. verloren bei 1300 0,1104 g H 20. 

CllHsN,Oa + 2 H 20. Ber. H 2 0 12,86. Gef. H 2 0 12,85. 

Die trockne SUDstanz gab folgende Zahlen: 

0,2034 g Sbst.: 0,4024 g CO2 , 0,0653 g H 20. - 0,1285 g Sbst.: 24,9 ccm N 
(140, 768 mm). 

CllHsN,Oa' Ber. C 54,10, H 3,28, N 22,95. 
Gef. " 53,95, " 3,56, " 23,12. 

1m Kapillarrohr erhitzt, fangt die Phenylhamsaure gegen 3200 an 
sich zu braunen und verkohlt bei hoherer Temperatur. Sie lost sich 
in .ungefiihr 120 Teilen siedendem Wasser, mithin erheblich leichter 
als. die entsprechende Methylhamsaure, wiihrend man nach der Zu
sammensetzung das Gegentei1 erwarten sollte. Diese Beobachtung 
beweist von neuem, wie wenig die physikalischen Eigenschaften der 
Purinkorper den Erfahrungen entsprechen, we1che man in anderen 
Kapite1n der organischen Chemie gesammelt hat. Aus der heiBen 
Losung scheidet sie sich zum groBeren Tei1 bei gewohnlicher Temperatur 
in silberglanzenden Blattchen ab, we1che unter dem Mikroskop meist 
wie sehr diinne, rechteckige Platten aussehen. 

In heiBem Alkohol lost sie sich sehr schwer, aber doch leichter 
als Hamsaure, und scheidet sich aus der eingeengten Fliissigkeit in 
auGerst feinen Kristiillchen abo Erheblich leichter ist sie in heiBem 
Eisessig loslich; beim Erkalten fiillt sie daraus zuerst als Gallerte, aber 
bei lii.ngerem Stehen bilden sich kornige Kristallaggregate, we1che 
meist aus feinen Blattchen bestehen. In Ather ist sie so gut wie un
losllch. 

Fischer, Puringruppe. 35 
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In warmer, starker Sa1zsaure lost sie sich mehr als in Wasser, 
und besonders 1eicht wird sie von konzentrierter Schwefe1saure bei 1000 

aufgenommen, aber durch Zusatz von Wasser wieder gefallt. 
Sie lost sich 1eicht in iiberschiissigen A1ka1ien, wenn sie verdiinnt 

sind. Aus der Losung in warmer konzentrierter Kali1auge scheidet sich 
nach dem Abkiih1en 1angsam ein Sa1z in kleinen, kurzen Prismen oder 
Tafe1n abo Vie1 schwerer lOslich ist in Wasser das saure Kaliumsalz. 
Zur Darstellung desse1ben wurde 1 g Saure in 15 cern Wasser und 7 cern 
Norma1-Kali1auge ge10st, dann Koh1ensaure einge1eitet und der hier
durch entstandene Niedersch1ag durch Kochen wieder ge10st. Beim 
Erkalten schied sich das Sa1z in farb10sen Nade1n ab, we1che meist 
zu kugelformigen Aggregaten verwachsen waren. Nachdem es im 
Vakuum iiber Schwefe1saure mehrere Tage gestanden hatte, verlor 
es bei 1350 nur ein ha1bes Prozent an Gewicht und gab dann die der 
Forme1 CllH 7N40 3K entsprechende Menge Kalium. 

0,2749 g Sbst.: 0,0832 g K 2S04 • 

Cl1H 7N4 0 aK. Ber. K 13,83. Gef. K 13,54. 

In heiBem, verdiinntem Ammoniak lOst sich die Pheny1harnsaure 
auch verha1tnismaJ3ig leicht, und wenn die Losung nicht zu verdiinnt 
ist, so kristallisiert beim Erka1ten ein Ammoniumsalz in farb10sen, 
mikroskopisch kleinen, meist kugelformig verwachsenen Nadelchen. 

Die Pheny1harnsaure reduziert die ammoniakalische Silberlosung 
und wird in a1kalischer LOsung von Permanganat schon bei 0 0 sofort 
angegriffen. Auch von Sa1petersaure wird sie, je nach der Konzen
tration, schon bei gewohnlicher Temperatur oder beim Erwarmen zer
stort. Dabei entsteht etwas Alloxan, denn die Losung gibt, aller
dings nicht besonders stark, die Murexidprobe. Glatter ver1auft die 
Bildung des Alloxans bei der Oxydation mit CWor, wie fo1gender Ver
such zeigt. 

1 g gepulverte Pheny1harnsaure wurde mit 10 cern 20-prozentiger 
Sa1zsaure iibergossen und in ge1inder Warme 0,8 g KaliumcWorat in 
mehreren Portionen eingetragen. Dnter Temperatur~hohung ver
schwand die Phenylharnsaure; da aber gleichzeitig ein unlosliches 
Produkt entstand, so erfo1gte keine klare LOsung. Das abgeschiedene 
kristallinische Produkt war zum Tei1 in Ather 10slich; es enthielt CWor, 
10ste sich nicht in Alkali, woW aber in warmer, starker Sa1zsaure. Es 
scheint ein gecWorter Pheny1harnstoff zu sein, wurde aber nicht ana1y
siert. Die salzsaure Losung enthie1t das gleichzeitig gebildete Alloxan; 
denn sie gab beim Verdampfen die Murexidprobe und bei der Be
hand1ung mit Schwefe1wasserstoff Alloxantin, welches durch Kristalli
sation aus Wasser in den charakteristischen Formen isoliert wurde. 
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Obschon die Strukturformel der Phenylharnsaure schon aus der 
Synthese hervorgeht, so schien es mir doch nicht tiberfitissig, die an
genommene Stellung des Phenyls durch die totale Spaltung mit Salz
saure zu priifen. Zu dem Zweck wurde die Verbindung mit der acht
fachen Menge Salzsaure· vom spez. Gewicht 1,19 ftinf Stunden auf 
1700 erhitzt. Die schwach gebraunte Losung, aus welcher sich eine 
reicWiche Menge von Salmiak abgeschieden hatte, enthielt Anilin und 
Glykocol1. Letzteres wurde in bekannter Weise als Glykocollkupfer 
isoliert und nach dem 'l'rocknen bei 1100 analysiert. (Gefunden Cu 30,1%, 
berechnet 30%.) 1ch mull jedoch bemerken, daB die Menge des Gly
kocollkupfers viel geringer war, als man nach der Theorie hatte erwarten 
sollen. 1mmerhin kann seine Bildung als ein weiterer Beweis ftir die 
oben angenommene Formel der Phenylharnsaure angesehen werden. 

9 - Phenyloxydichlorpurin, C6H5.C5HN40Cl2. 

3 g fein gepulverte und bei 1400 getrocknete Phenylharnsaure 
wurden mit 30 g Phosphoroxychlorid im geschlossenen Rohr unter 
dauernder Bewegung im Olbad auf 1400 erhitzt. Nach 11/2 Stunden 
war klare Losung eingetreten, nach 21/2 Stunden begann die Kristal
lisation des neuen Produktes, und nach 31/2 Stunden wurde das Er
hitzen unterbrochen. Beim AbkiiWen des Rohrinhaltes auf 0 0 schied 
sich eine so groBe Menge von feinen Nadeln ab, daB die Fltissigkeit 
breiartig davon erfiillt war. Die Menge der Kristalle betrug nach dem 
Filtrieren und Waschen mit Ather 1,7 g. Sie wurden einmal aus 45 g 
siedendem Eisessig umkristallisiert, wobei nur geringer Verlust eintrat, 
und waren nach dem 'l'rocknen bei 1300 analysenrein. 

0,2067 g Sbst.: 0,3545 g CO2 , 0,0430 g H 20. - 0,1427 g Sbst.: 24,5 ccm N 
(16°, 759 mm). - 0,1530 g Sbst.: 0,1585 g AgCl. 

Cl1HSN4 0C12 • Ber. C 47,00, H 2,13, N 19,93, Cl 25,27. 
Gef. " 46,77, " 2,31, " 19,99, " 25,62. 

Eine nicht unbetrachtliche Menge derselben Verbindung bleibt 
in dem PhosphoroxycWorid gelOst. Die Mutterlauge wird deshalb 
im Vakuum verdampft, der amorphe Rtickstand mit Wasser versetzt 
und das ausgeschiedene, feste Produkt filtriert. Seine Menge betrug 
1,2 g. Dasselbe ist ein Gemisch von Phenyloxydichlorpurin und einem 
in Alkali unloslichen Produkt, wahrscheinlich Phenyltrichlorpurin. Es 
wurde deshalb mit 5 cern konzentrierter Schwefelsaure auf dem Wasser
bade erwarmt, wobei es unter Entwickelung von Salzsaure mit dunkler 
Farbe in Losung ging. Dieselbe wurde noch 15 Minuten erwarmt, 
dann mit dem gleichen Volumen Wasser versetzt und von neuem eine 
Viertelstunde erhitzt, schlieLllich mit viel Wasser gefallt und die aus-

35* 
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geschiedene Masse einmal aus kochendem Eisessig umkristallisiert. 
Das Produkt zeigte dann den Schmelzpunkt des Phenyloxydichlor
purins. Die Gesamtausbeute an reinem Produkt betrug 2,4 g oder 
70% der Theorie. 

Das Phenyloxydichlorpurin kristallisiert aus Eisessig in biegsamen 
Nadelchen. Es schmilzt bei 3180 (korr. 323 0 ) und laBt sich in kleiner 
Menge destillieren, wobei allerdings etwas Zersetzung unvermeidlich ist. 

In heiBem Wasser ist es sehr schwer loslich, auch von heiBem 
Alkohol wird es nur wenig aufgenommen und kristallisiert beim Er
kalten in auBerst feinen Nadelchen. In Ather ist es nur spurenweise 
lOslich. Warme konzentrierte Salzsaure lost nur wenig, konzentrierte 
Schwefelsaure dagegen, wie schon erwahnt, bei 1000 leicht und ohne 
Veranderung. Salpetersaure vom spez. Gewicht 1,4 lost beim Er
warmen auf 1000 auch erhebliche Mengen, aber es tritt dabei, zumal 
wenn die Erwarmung langer dauert, eine Veranderung ein. Denn 
das mit Wasser ausgefiillte und aus Eisessig umkristallisierte Produkt 
zeigte einen erheblich niedrigeren Schmelzpunkt. Wahrscheinlich 
findet hierbei eine Nitrierung des Phenyls statt. 

Die Alkalisalze des Phenyloxydichlorpurins sind in Wasser, be
sonders in der Warme, leicht, in iiberschiissigem Alkali aber recht 
schwer loslich und kristallisieren beide in feinen Nadeln. In heiBem, 
verdiinntem Ammoniak ist die Substanz ebenfalls leicht lOslich. Bei 
geniigender Konzentration scheidet sich in der Ka1te das Ammonium
salz in kleinen, aber hiibsch ausgebildeten, zugespitzten Prismen oder 
Tafeln abo 

Wahrend die Methyloxydichlorpurine von konzentriertem J od
wasserstoff und J odphosphonium leicht in halogenfreie Produkte ver
wandelt werden, zeigt die Phenylverbindung ein anderes Verhalten. 
Sie lost sich in kalter J odwasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96 in 
erheblicher Menge. Erwarmt man aber, mit oder ohne Zusatz von J od
phosphonium, so fiillt ein sehr schwer losliches Produkt heraus, welches 
sich in Alkalien leicht lOst und stark jodhaltig ist. 

1,3,7 - Trimethyl- 9 - phenylharnsaure. 

Die Methylierung der 9-Phenylharnsaure in alkalischer LOsung 
durch Schiitteln mit Jodmethyl verlauft in ganz ahnlicher Weise wie 
bei der Harnsaure selbst. Als Zwischenprodukte entstehen saure Methyl
derivate, und das Endprodukt ist die neutrale Trimethylverbindung. 
Diese wurde bisher allein genau untersucht. 

Um sie zu erhalten, wird 1 g Phenylharnsaure in 14,4 ccm Normal
Ka1ilauge (3,5 Mol.) gelost und mit 2,3 g Jodmethyl (4 Mol.) im ge-



Fischer, Uber aromatische Derivate der Harnsaure. 549 

schlossenen Rohr unter dauernder Bewegung auf 85 0 erhitzt. Nach 
ungefahr 3/4 Stunden, wenn der groBte Teil des J odmethy1s verschwun
den ist, beginnt die Kristallisation der Trimethy1phenylharnsaure; 
aber zur Vervollstandigung der Reaktion ist es vorteilhaft, noch weitere 
zwei Stunden zu erhitzen. Sch1ieBlich wird auf 00 abgekiihlt, filtriert, 
mit sehr verdiinntem, kaltem Alkali ausgelaugt, urn alle sauren Pro
dukte zu entfernen, und abermals filtriert. Die Ausbeute an diesem 
Produkt betragt 50% der Theorie. Zur volligen Reinigung geniigt 
einmaliges Umkristallisieren aus heiBem Alkohol. 

Die iiber Schwefe1saure im Vakuum getrocknete Substanz verlor 
bei 1000 nicht an Gewicht und gab fo1gende Zahlen: 

0,2012 g Sbst.: 0,4319 g CO2 , 0,0902 g H 20. - 0,1937 g Sbst.: 32,2 ccm N 
(18 0, 767 mm). 

C14H14N4,0a' Ber. C 58,73, H 4,90, N 19,58. 
Gef. " 58,55, " 4,98, " 19,39. 

Die Trimethy1phenylharnsaure schmilzt bei 258-259 0 (265-266 0 

korr.) zu einer farb10sen F1iissigkeit und destilliert bei hoherer Tem
peratur groBtenteils unzersetzt. Sie kristallisiert in kleinen, farb1osen, 
rhombenahnlichen Tafe1n. Sie lost sich in ungefahr 30 Teilen kochendem 
Alkoho1 und noch 1eichter in Chloroform und Eisessig. In Wasser 
und in Ather ist sie dagegen schwerer 10slich. Von konzentrierter 
Schwefe1saure wird sie, namentlich beim Erwarmen, sehr 1eicht auf
genommen, auch starke, heiBe Salzsaure lost erhebliche Mengen. Wie 
schon erwahnt, ist die Verbindung gegen kaltes Alkali indifferent; 
beim Kochen damit wird sie aber ziemlich rasch ge10st und gleichzeitig 
zersetzt, denn beim Ansauern findet 1ebhafte Entwickelung von Kohlen
saure st8ott. Offenbar erfahrt unter diesen Bedingungen die Trimethy1-
pheny1harnsaure eine ahnliche Aufspaltung wie die Tetramethylharnsaure. 
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42. Emil Fischer und W. v. Loeben: Cber das 9-Phenylpurin. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 33, 2278 [1900]. 

(Eingegangen am 23. J uli.) 

Dasselbe Verfahren, welches von der 9-Methylharnsaure zum 
entsprechenden Methylpurin fiihrt, laBt sich auch auf die 9-Phenyl
harnsaure anwenden. Wie bereits mitgeteilt istl), wird dieselbe durch 
Erhitzen mit Phosphoroxychlorid auf 1400 in das Phenyloxydichlor
purin verwandelt. Letzteres verliert bei der gleichen Temperatur, 
wenn es der kombinierten Einwirkung von Phosphoroxychlorid und 
Phosphorpentachlorid unterliegt, auch das letzte Sauerstoffatom und 
geht iiber in Phenyltrichlorpurin. Daraus entsteht beim Kochen mit 
Zinkstaub und Wasser ein Phenylmonochlorpurin, welches beim 
Schiitteln mit starker J odwasserstoffsaure sich in die entsprechende 
J odverbindung umwandelt. Wird endlich die letztere von neuem 
in heiBer, wasseriger Losung mit Zinkstaub behandelt, so resultiert 
das 9-Phenylpurin. Dasselbe ist trotz des elektronegativen Phenyls 
eine ausgesprochene Base, welche bestandige Salze liefert. 

Von den beiden Methylpurinen unterscheidet es sich durch die 
viel geringere Loslichkeit in Wasser. Das ist beachtenswert, weil bei 
der Phenylharnsaure die Loslichkeit auffallenderweise viel groBer ist 
als die der entsprechenden Methylverbindung. 

N=C.CI 
I I 

9 - Phenyltrichlorpurin, C1.C C-N 

!i Ii )C.C1 
N-C-N.C6HS 

10 g Phenyloxydichlorpurin wurden mit 100 g Phosphoroxy
chlorid und 25 g Phosphorpentachlorid im geschlossenen Rohr im 
Olbad 18 Stunden auf 1400 erhitzt. 1m Anfang ist es vorteilhaft zu 
schiitteln, bis Losung eingetreten ist. Beim Erkalten scheidet sich 
aus der schwach gelb gefarbten Fliissigkeit ein dicker Brei von Kri-

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 33, 1707 [1900]. (5. 547.) 
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stallen ab, welcher groBtentei1s aus Phosphorpentachlorid und un
verandertem Phenyloxydichlorpurin besteht. Derselbe wird abgesaugt 
und zur Zerstorung des Pentachlorids in etwa 1/2 1 Wasser, welches 
reichlich mit Eis vermischt ist, eingetragen. Das Filtrat, welches den 
groBten Teil des Phenyltrichlorpurins enthalt, wird durch Verdampfen 
im Vakuum moglichst vollstandig von Phosphoroxychlorid befreit 
und der braune, feste Riickstand ebenfalls mit E~swasser behandelt, 
um den Rest der Phosphorchloride zu zerstoren. Die beiden, in Wasser 
unloslichen Riickstande, welche das Phenyltrichlorpurin enthalten, 
werden nach dem Filtrieren vereinigt und zur Entfernung des un
veranderten Phenyloxydichlorpurins mit eiskalter, sehr verdiinnter 
Natronlauge sorgfaltig verrieben. Das alkalische Filtrat gibt beim 
Ansauern das Phenyloxydichlorpurin zuriick, welches fiir eine neue 
Operation dienen kann. Seine Menge betragt durchschnittlich 40% 
des angewandten Materials. 

Das in Alkali unlosliche Phenyltrichlorpurin, dessen Menge un
gefahr 60% des Ausgangsmaterials betragt, wird im Vakuum getrocknet 
und aus heiBem Essigester umkristallisiert, wobei nur ein geringer 
Verlust eintritt. Die Verbindung ist im reinen Zustande ganz farblos, 
gewohnlich aber hat sie einen Stich ins Gelbe. Fiir die Analyse wurde 
sie im Vakuum iiber Schwefelsaure getrocknet. 

0,2117 g Sbst.: 0,3430 g CO2 , 0,0341 g H20. - 0,2159 g Sbst.: 33,6 ccm N 
(16°, 768 mm). - 0,2284 g Sbst.: 0,3280 g AgCl. 

CllHsN4Cla • Ber. C 44,08, H 1,67, N 18,70, Cl 35,56. 
Gef. " 44,19, " 1,70, " 18,34, " 35,52. 

Sie schmilzt bei 210-211 0 (korr.). Sie lost sich leicht in heiBem 
Alkohol, heiBem Essigester und in Chloroform, schwerer in Ather 
und auBerordentlich schwer in Wasser. In konzentrierter Schwefel
saure lost sie sich leicht. Erwarmt man diese LOsung etwa 15 Minuten 
auf dem Wasserbade, so entwickelt sie viel Chlorwasserstoff und scheidet 
beim Verdiinnen mit Wasser eine weiBe Masse ab, welche nach dem 
Umkristallisieren aus Eisessig durch den Schmelzpunkt und die LOs
lichkeit in Alkali als Phenyloxydichlorpurin erkannt wurde. 

9 - Phenylmonochlorpurin. 

Wegen der geringen Loslichkeit der Trichlorverbindung in heiBem 
Wasser ist es notig, verdiinnten Alkohol anzuwenden, wodurch aller
dings die Reduktion verzogert wird. Man lOst 6 g Phenyltrichlorpurin 
in 2 1 siedendem, 50-prozentigem Alkohol, fiigt 30 g Zinkstaub zu, 
kocht 8 Stunden' am RiickfluBkiihler und verdampft die heiB filtrierte 
Fliissigkeit im Vakuum auf dem Wasserbade, bis die Kristallisation 



552 Fischer und v. Loeben, Ober das 9-Phenylpurin. 

der Monochlorverbindung beginnt. Man laBt erkalten, filtriert und 
verdampft bis zu erneuter Kristallisation. Die Ausbeute betragt un
gefahr 80% der Theorie. Zur Reinigung wird das Rohprodukt in heiBem 
Alkohol ge16st und mit Wasser von 800 bis zur beginnenden Kristalli
sation versetzt, wobei die Verbindung in langen, farblosen, biegsamen 
Nade1chen ausfallt. Fiir die Analyse wurde wiederum im Vakuum 
iiber Schwefelsaure getrocknet. 

0,1483 g Sbst.: 31,2 ccm N (20°,764 mm). - 0,1706 g Sbst.: 0,1050 g AgCl. 

Cn H 7N4,Cl. Ber. N 24,30, Cl 15,40. 
Gef. " 24,18, " 15,24. 

Die Substanz schmilzt bei 162-1630 (korr.). Von kochendem 
Wasser braucht sie etwa 600 Teile zur Lasung. In Alkohol und 
A.ther ist sie leicht 16slich, in Petrolather und Benzol schwerer. Dber 
die Stellung des Halogens liegt keine entscheidende Beobachtung vor. 
Nach Analogie mit dem auf ahnliche Art erhaltenen 7-Methyl-2-chlor
purin dad es aber als wahrscheinlich gelten, daB auch hier das Halogen 
sich in Stellung 2 befindet. 

9 - Phenyljodpurin. 

Schiittelt man das feingepulverte Phenylmonochlorpurin mit der 
15-fachen Menge farbloser J odwasserstoffsaure yom spezifischen Ge
wicht 1,96 bei gewahnlicher Temperatur 15-20 Stunden, so geht nur 
der kleinere Teil in Lasung, we1che gleichzeitig eine braune Farbung 
annimmt, wahrend der Riickstand sich in goldgelbe Blattchen ver
wandelt. Verdiinnt man schlieBlich die Lasung ungefahr mit der 6-fachen 
Gewichtsmenge Wasser, so scheiden sich diese Blattchen in graBerer 
Menge ab, aber fast gleichzeitig nimmt der Niederschlag eine tief dunkle 
Farbe an, we1che wahrscheinlich von der Bildung eines Perjodids 
herriihrt; denn durch schweflige Saure wird das Produkt in farbloses 
Phenyljodpurin verwandelt. Um das zu erreichen, ist es allerdings 
ratsam, die dunkle Masse erst abzufiltrieren, mit gesattigter, schwefliger 
Saure sorgfrutig zu verreiben und dann zu erwarmen. Da die Ver
bindung sowohl in Wasser wie in verdiinnten Sauren sehr schwer laslich 
ist, so resultiert sie bei dieser Operation als griingefarbte Masse, we1che 
nach dem Erkalten filtriert und aus heiBem Alkohol umkristallisiert 
wird. Die Ausbeute betragt ungefiihr 50% der Theorie. Die im Vakuum 
iiber Schwefelsaure getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 

0,2218 g Sbst.: 0,3362 g CO2 , 0,0481 g H 20. - 0,2646 g Sbst.: 0,1911 g AgJ. 

Cn H 7N,J. Ber. C 40,99, H 2,17, J 39,44. 
Ge£. " 41,34, " 2,41, " 39,02. 
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Die Verbindung bildet farblose, lange Nadeln, welche bei 165 bis 
166 0 (korr.) schmelzen und sich bei hoherer Temperatur uuter Jod
abscheidung zersetzen. Sie ist schwerer loslich als das Chlorderivat; 
so verlangt sie von heiBem Wasser etwa 1500 Teile, und in kaltem 
Alkohol ist sie ebenfalls ziernlich schwer loslich. 

9 - Phenylpurin. 

1 Teil feingepulvertes Phenyljodpurin wird mit 5 Teilen Zink
staub und 1500 Teilen Wasser 3 Stunden am RiickfluBkiihler zu leb
haftem Sieden erhitzt und dann filtriert. Die Losung wird im Vakuum 
eingedampft und der Riickstand mit heiBem Chloroform ausgelaugt. 
Beim Verdampfen des Chloroforms bleibt das Phenylpurin als braun
gefarbte, kristallinische Masse zuriick, we1che mit wenig warmem 
Wasser digeriert, nach dem Erkalten filtriert und bei 1000 getrocknet 
wird. Die Reinigung gelingt am raschesten durch Sublimation bei 
etwa 0,5 mm Druck in einem mit Anilin beschickten Victor Meyer
schen Luftbade. Man erhalt so das Phenylpurin in schonen, farblosen, 
prismatischen N adeln, we1che aber zur volligen Reinigung noch aus 
heiBem Wasser umkristallisiert werden miissen. Die bei 1000 getrocknete 
Substanz gab folgende Zahlen: 

0,1580 g Sbst.: 0,3915 g CO2 , 0,0604 g H 20. - 0,1248 g Sbst.: 31,6 ccm N 
(22°, 757 mm). 

CllHsN4 • Ber. C 67,34, H 4,08, N 28,57. 
Gef. " 67,56, " 4,24, " 28,56. 

Das 9-Phenylpurin schmilzt bei 162-1630 (korr.). Es lost sich 
n ) 86 Teilen siedendem Wasser und kristallisiert daraus in der Kalte 

in langen Nadeln aus. In Alkohol ist es leicht loslich. Als Base lost 
es sich leicht in verdunnten Mineralsauren und wird daraus durch 
Alkalien oder Ammoniak gefaut. Das Hydroch1orat scheidet sich 
aus der nicht zu verdiinnten, warmen, wasserigen LOsung in glanzenden 
Bliittchen und das Nitrat in derberen, wenig charakteristischen Kristallen 
abo Das Chloroplatinat faut als schwach gelber, aus sehr feinen Niidelchen 
bestehender Niedersch1ag und ist auch in heiBem Wasser sehr schwer 
loslich. Goldchlorid erzeugt in der salzsauren LOsung zuerst einen 
gelben, harzigen Niedersch1ag, welcher nach einiger Zeit kristallinisch 
wird. Das Salz kristallisiert aus heiBem Wasser, in welchem es ziernlich 
schwer loslich ist, in gelben, verfilzten Nadelchen. 
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43. Kurt Sembritzki: Cber Malonyldiathylharnstoif und 
1.3-Diathylharnsaure. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 30, 1814 [1897]. 
(Eingegangen am 6. Juli, mitgeteilt in der Sitzung am 12. Juli von Hrn. O. Pilot y). 

Wahrend Dimethylderivate der Harnsaure in groBer Zahl bekannt 
sind, und neuerdings durch die Verwandlung in die entsprechenden 
Xanthine ein erhohtes Interesse erhalten haben, ist die Kenntnis der 
.Athylharnsauren sehr liickenhaft. Sie beschrankt sich auf die vor 
langer Zeit von Drygin angesteilten Versuche 1), die Harnsaure mit 
Hilfe des Bleisalzes zu athylieren, wobei eine Diathyl- und Triathyl
Harnsaure entstehen sol1. Die Produkte sind aber sehr wenig unter
sucht und iiber ihre Struktur ist gar nichts bekannt. 

Urn zu .Athylderivaten der Harnsaure von bestimmter Struktur 
zu gelangen, habe ich deshalb auf Veranlassung von Prof. Emil 
Fischer den synthetischen Weg eingeschlagen und die Diathylbarbitur
saure (Malonyldiathylharnstoff) als Ausgangsmaterial gewahlt. Diese 
noch unbekannte Verbindung entsteht analog dem Dimethylderivat 2) 
aus Malonsaure und Diathylharnstoff bei Gegenwart von Phosphor
oxychlorid. Sie laBt sich dann nach bekannten Reaktionen in Diathyl
uramil, in Diathylpseudoharnsaure und schlieBlich nach dem Verfahren 
von E. Fischer in 1.3-Diathylharnsaure, 

C2H5·N-CO 
I I 

CO C.NH 

I II )CO 

verwandeln. 
~H5·N-C.NH 

Nebenbei wurden noch einige andere Derivate der Diathylbarbi
tursaure dargeste11t. Diese Produkte sind im a11gemeinen den be
kannten Methylverbindungen sehr ahnlich; auf kleine Abweichungen 
werde ich bei den einzelnen Verbindungen aufmerksam machen. 

Malonyldiath ylharnstoff, CO[N(C2H 5) .CO]2CH2' 

6,2 g Malonsaure werden mit 11,2 g Diathylharnstoff vermischt 
und nach Zusatz von 6 g frischem Phosphoroxychlorid in einem Kolben 
zwei Stunden auf dem Wasserbade erwarmt, wobei die anfangs farb-

1) J ahresberichte 186<t, 630. 
2) E. Mulder, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 1~, 466 [1879). 
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lose Masse unter reichlicher Entwicke1ung von Salzsaure eine gelbrote 
Farbung und griinliche Fluoreszenz annimmt. Zu dem erkalteten Sirup 
fiigt man das halbe Volumen Wasser und laBt mehrere Tage stehen, 
bis der anfangs als 01 gefallte Malonyldiathylharnstoff kristallisiert. 
1st man einmal im Besitz der Kristalle, so kann durch Einimpfen der
selben bei einer neuen Operation die Kristallisation sehr beschleunigt 
werden. Aus der wasserigen Mutterlauge laBt sich der in Losung ge
bliebene Malonyldiathylharnstoff ausathern. Da dieses Produkt aber 
nicht kristallisiert, so wird es am besten zur Darste1lung der leichter 
isolierbaren Violursaure oder des Dibrommalonyldiathylharnstoffs be
nutzt. Die Ausbeute an reinen Kristallen betrug nur etwa 15%, dagegen 
die Gesamtausbeute an Malonyldiathylharnstoff, welche durch die Dar
stellung der Derivate bestimmt werden konnte, etwa 40% der 
Theorie. 

Zur volligen Reinigung werden die Kristalle in warmem Benzol 
gelost, worauf zu der Fliissigkeit ein DberschuB von Petrolather gefiigt 
wird. Das hierbei ausfallende 01 verwandelt sich beim Einimpfen 
eines Kristallchens alsbald in eine farblose Kristallmasse. Das Praparat 
war fiir die Analyse iiber Schwefe1saure getrocknet. 

Analyse: Ber. fiir CSH12N20 S • 

Prozente: C 52,17, H 6,52, N 15,22. 
Gef. " 52,23, " 6,70, " 15,07. 

Der Malonyldiathylharnstoff schmilzt bei 52-53 0, ist in kaltem 
Wasser und Petrolather sehr schwer loslich, leichter in Alkohol und 
heiBem Wasser, sehr leicht in Benzol, Ather, Methylalkohol, Essigather, 
Aceton und Eisessig. 

Die Kristalle des Malonyldiathylharnstoffs gehoren nach der 
kristallographisch-optischen Untersuchung, welche Hr. Tietze giitigst 
iibernommen hat, dem rhombischen System an. Vorherrschend ist 
die Form 00 P, oben begrenzt durch ein P 00 • 

Wenn man statt der oben angegebenen Quantitaten aquimolekulare 
Mengen von Diathylharnstoff, Malonsaure und Phosphoroxych1orid im 
gesch10ssenen Rohr zwei Stunden auf 1000 erhitzt, so erhalt man ein 
dunkelgefarbtes Reaktionsgemisch von starker griiner Fluoreszenz, 
das nach Aufnahme mit 2 Vol. heiBen Wassers in der Kalte beim 
Reiben mit einem Glasstab ein gelbes kristallinisches Produkt aus
fallen liiBt. Dies enthalt jedoch gar keinen Malonyldiathylharnstoff, 
da es nicht die Violursaurereaktion gibt. N ach Losen in wenig Eis
essig und Fallen mit Wasser wurde daraus ein bei 62,5tl schmelzendes 
gelbliches Produkt isoliert. das durch die Analyse als Acetylmalonyl
diathylharnstoff erkannt wurde: 
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Analyse: Ber. ftir CsHnN20s(C2HaO). 
Prozente: C 53,10, H 6,19, N 12,39. 

Gef. " 52,75, " 6,48, " 12,14. 

Die Bildung von Acetylmalonyldiathylharnstoff erklart sich unter 
den angewandten Bedingungen daraus, daB ein Teil der Malonsaure 
in Essigsaure und Kohlendioxyd zerfallt. 

Ein analoges Produkt bildet sich nach Grimaux 1) auch bei der 
Synthese der Barbitursaure selbst und ist von Conrad und Guth
zeit2) als Acetbarbitursaure erkannt worden. 

Diathylviol ursa ure, CO[N(C2HI).COhC : N .OH. 

Malonyldiathylharnstoff wird mit dem doppelten Gewicht Wasser 
und etwas mehr als der berechneten Menge Kalium- oder Natrium
nitrit geschiittelt, wobei er sich von selbst erwarmt und eine intensiv 
purpurrote Fliissigkeit entsteht. Zum SchluB erwarmt man kurze 
Zeit auf dem Wasserbade, urn die Reaktion zu Ende zu fiihren. Wahrend 
der Operation scheidet sich das Alkalisalz der Diathylviolursaure als 
dicker Kristallbrei abo 

Man kann flir diese Operation auch den rohen oligen Malonyl
diathylharnstoff verwenden, wodurch die Darstellung der Violursaure 
sehr vereinfacht wird. 

Nach dem Erkalten wird das Salz abfiltriert, mit wenig Eiswasser 
gewaschen und aus moglichst wenig warmem Wasser umkristallisiert. 

Hierbei verandert sich die Purpurfarbe der Salze: die Kaliverbindung 
resultiert als gelbes Kristallpulver und das Natriumsalz als rote Masse. -
Beide haben eine anormale Zusammensetzung: Sie enthalten auf 1 Atom 
Alkalimetall2 Molekiile Diathylviolursaure und auBerdem noch Kristall
wasser, welches aber nicht direkt bestimmt werden konnte, weil beim 
Erhitzen auf 105 0 Zersetzung eintritt. 

Das Kaliumsalz bildet mikroskopisch kleine Nadelchen von gold
gelber Farbe und scheint die Formel CsHIONa04K + CsHllNa04 
+ 2 H 20 zu haben. 

Analyse: Ber. fUr CsHIONa04K + CsHnNa04 + 2 H 20. 
Prozente: K 7,80, N 16,80. 

Gef. " 8,11, 8,04, " 16,86. 

Das Natriumsalz kristallisiert aus Wasser in ziegelroten Nadel
chen und scheint die Zusammensetzung CSHlON304Na + CsHllNa04 
+ 3 H 20 zu haben. 

1) Bull. soc. chim. de Paris 1879, r. 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 15, 2844 [1882]. 
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Analyse: Ber. fiir CI!H10NsO,Na + CSHllNsO, + 3 H 20. 

Prozente: Na 4,58, N 16,73. 
Gef. " ,,4,55, " 16,52. 

Durch iiberschiissiges Alkali werden die Salze rasch unter Ent
fiirbung zersetzt. - Ein entsprechendes Ammoniumsalz liiBt sich durch 
vorsichtigen Zusatz von Ammoniak zu der alkoholischen Losung der 
Diiithylviolursaure gewinnen. Es bildet gelbe Kristiillchen, welche 
nach einer Stickstoffbestimmung eine dem sauren Kaliumsalz ent
sprechende Zusammensetzung zu haben scheinen. 

Analyse: Ber. fiir CSH lON3 0,(NH,} + CSHllN30, + 2 H 20. 

Prozente: N 20,46. 
Gef. " " 20,44. 

Fiigt man dagegen einen DberschuB von Ammoniak zu, so ent
steht ein blauviolettes Salz, welches sich in ammoniakhaltiger Atmo
sphiire iiber Kali trocknen liiBt und dann nach einer Stickstoffbestim
mung die Zusammensetzung des neutralen Ammoniumsalzes hat. 

Analyse: Ber. fUr CSHIONs04(NH,}. 

Prozente: N 24,35. 
Gef. " " 24,31. 

Beim Umkristallisieren aus Wasser oder Alkohol geht es wieder 
in das gelbe saure Salz iiber. 

In Wasser sehr schwer loslich sind das Baryum- und Blei-Salz, 
die man aus den Alkalisalzen durch Fiillung erhalt. Das in Nadelchen 
kristallisierende Baryumsalz ist namentlich geeignet, um die Diathyl
violursiiure aus verdiinnter Losung zu isolieren. - Charakteristisch 
ist das Ferrosalz, weil seine Losung tiefblau gefarbt ist. Aus einer nicht 
zu verdiinnten LOsung der Alkaliverbindungen fallt es auf Zusatz von 
Ferrosulfat a1s blauschwarzer Niederschlag, wiihrend die LOsung die 
erwiihnte Blaufiirbung zeigt. Man kann die Farbung als sehr empfind
liche Reaktion auf Diiithylbarbitursaure benutzen. Versetzt man z. B. 
eine LOsung der Saure in 10000 Teilen Wasser bei gewohnlicher Tem
peratur mit einem Tropfen Natriumnitrit und Ferrosulfat, so tritt 
die blaue Farbe noch deutlich hervor. 

Fiir die Darstellung der freien Diiithylviolursiiure zerlegt man 
die in Wasser suspendierten Alkalisalze oder das so leicht isolierbare 
Baryumsalz mit Schwefelsiiure. Aus der warm filtrierten Fliissigkeit 
scheidet sich dann beim Erkalten die Diiithylviolursaure in kleinen 
farblosen Bliittchen oder in kurzen Prismen ab, we1che meist schriig 
abgeschnitten und oft zu Zwillingen vereint sind. - Man kann auch 
die freie Diathylviolursaure mit Ather ausziehen. 
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Die lufttrockene Substanz gab fo1gende Zahlen: 

Analyse: Ber. fiir CsHllNa04 + H 20. 

Prozente: C 41,56, H 5,63, N 18,18. 
Gef. " 41,69, " 5,80, " 17,98. 

Die Bestimmung des Kristallwassers bot Schwierigkeiten, da beim 
langeren Trocknen auf 100 0 Zersetzung eintritt. Selbst bei 60-700 

im Vakuum getrocknet .. erlitt die Substanz einen Gewichtsverlust, der 
etwas mehr als die berechnete Menge des Wassers betrug: 

Analyse: Ber. flir CSHll Na0 4 + H 20. 

Prozente: H 20 7,79. 
Gef. 8,22. 

Dementsprechend gab auch das getrocknete Praparat einen etwas 
zu hohen Kohlenstoffgehalt. 

Analyse: Ber. fiir CsHllNa0 4 • 

Prozente: C 45,07, H 5,16, N 19,72. 
Gef. " " 45,51, " 5,36, " 19,75. 

Die kristallwasserha1tige Saure schmilzt nicht ganz konstant gegen 
900 und die getrocknete nicht ganz scharf bei 1070 • 

Dibro m malo n yldia th y1h arnstoff, CO[N(C2H5)CO]2CBr2' 

Zur Darstellung desse1ben suspendiert man reine Diathy1barbitur
saure in Wasser und setzt unter Umschiitteln in der Kiilte tropfen
weise Bram zu. Dasse1be wird im Anfang vollig absorbiert, indem 
sich die Masse von se1bst betrachtlich erwarmt. Sobald ein Tropfen 
Brom eine b1eibende braunliche Fiirbung erzeugt, wird zur Vervoll
standigung der Reaktion einmal bis gegen loOo erwarmt, wobei die 
etwa schon abgeschiedenen Kristalle des Bromids wieder schmelzen. 
Ein DberschuB von Brom ist tunlichst zu velmeiden. Beim Abkiihlen 
erstarrt das am Boden liegende schwere 01 kristallinisch. Da es sich 
in Wasser sehr wenig lost, ist die Ausbeute so gut wie quantitativ, 
d. h. etwa 180% des angewandten Malony1diathy1harnstoffs. - Die 
Kristallmasse wird moglichst zerkleinert, abfiltriert und mit Wasser 
gewaschen. 

Ebenso verfiihrt man, wenn man den sirupformigen Malonyldiathy1-
harnstoff, der durch Verdunsten der atherischen Losung gewonnen 
wird, in das Dibromid iiberfiihren will. 

Endlich sei noch angefiihrt, daB auch der eingangs erwiihnte 
Acetylmalony1diathylharnstoff durch Bromwasser in das niimliche Di
bromid iibergefiihrt wird. 
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Zur Reinigung wird die rohe Bromverbindung in wenig Alkoh01 
hei13 ge10st, notigenfalls mit Tierkohle aufgekocht, und zur filtrierten 
Losung noch in der Wiirme so vie1 Wasser zugesetzt, bis die entstandene 
Triibung beim Umschtitteln nicht mehr verschwindet. Dann scheidet 
sich beim Erka1ten das Bromid in g1iinzend wei13en Blattchen aus, die 
abgesaugt, mit stark verdtinntem Alkohol ausgewaschen und tiber 
Schwefelsaure getrocknet werden. Unter dem Mikroskop zeigt das Prapa
rat die Form langgestreckter Prismen oder Nadeln, die meist an dem 
einen Ende schrag abgeschnitten, am andern domatisch begrenzt sind. 

Die Losung des Bromids wie die feuchten Kristalle farben sich 
an der Luft allmiihlich rot. 

Man erhalt dasselbe Bromderivat auch aus Diathylviolursaure 
durch Einwirkung von Brom unter den zuvor beschriebenen Bedingungen 
als ein sofort ziemlich reines Produkt. 

Analyse: Ber. fiir CSHION203Br2' 

Prozente: C 28,07, H 2,92, N 8,19, Br 46,78. 
Gef. " 28,23, " 3,31, " 8,20, " 46,93, 46,96. 

Der Dibrommalonyldiathylharnstoff schmilzt nicht ganz scharf 
bei 85-86 0 (korr. 86-87 0 ). 

Er ist in hei13em Wasser schwer, in kaltem fast unloslich. Kalte 
konzentrierte Schwefelsaure nimmt ihn leicht ohne Zersetzung auf und 
la13t ihn belm Eingie13en in Wasser wieder fallen. Auch verdtinnte 
Natronlauge lost ihn leicht, anscheinend unter volliger Zersetzung. 
In Alkohol und Benzol ist er, namentlich in der Warme, 1eicht 10s
lich, sehr 1eicht in Ather. Auch siedender Petrolather lost ihn mit 
Leichtigkeit und la13t ihn beim Erkalten gro13tenteils wieder fallen, 
weshalb derselbe sich gut zum Umkristallisieren eignet. Beim frei
willigen Verdunsten der kaltgesattigten Losung in Petrolather wurde 
das Bromid in Ptismen von fast 1/2 cm Lange erhalten. 

Herr Tietze machte mir tiber die kristallographischen Eigen
schaften desse1ben folgende Mitteilungen: 

Die Kristalle gehoren dem monoklinen System an. Beobachtet 

wurden die Formen: 00 P (110) 0 P (001) + P 00 (101). Die Kristalle 
besitzen eine Spaltbarkeit nach 0 P. 

\ - I 

Achsenverhaltnis: a: b : c = 1.02840 : 1 : 2.33514; Winkel fJ = 85() 
35' 34". 

Dichlorma1o n yldia th ylhar nstoff. 

Zur Darstellung desselben kann man das Reaktionsgemisch von 
Diathylharnstoff, Malonsaure und Phosphoroxych1orid benutzen. Man 
gibt zu demselben direkt 1/2 Volumen Wasser und 1 Volumen rauchende 
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Salzsaure (spez. Gew. 1,19) und setzt dann chlorsaures Kalium in 
kleinen Portionen zu, Das gebildete Chlor wird anfangs vollig ab
sorbiert, und es scheidet sich eine bald kristallisierende wei13e Masse 
aus der Fliissigkeit abo Man fahrt dann unter gelindem Erwarmen 
mit dem vorsichtigen Zusatz von Kaliumchlorat fort, bis das Gemisch 
griinliche Farbe und deutlichen Chlorgeru('.h zeigt. 

Das weiBe Rohprodukt wird in nahezu quantitativer Ausbeute 
erhalten. Zur Reinigung wird es in heiBem Alkohol gelost und unter 
Zusatz von Wasser bis zur bleibenden Triibung und Abkiihlung gefalit, 
wodurch man es in glanzend weiBen Blattchen erh8.1t. Dieselben 
schmelzen scharf bei 86,50 (korr. 87,5 0 ), was auffalienderweise fast 
mit dem Schmelzpunkt des Dibromids iibereinstimmt, we1chem das 
Chlorderivat iiberhaupt in den auBeren Eigenschaften und den Loslich
keitsverhaltnissen zum Verwechseln ahnlich ist. 

Analyse: Ber. flir CSHlON203CI2' 

Prozente: C 37,95, H 3,95, N 11,07, CI 28,06. 
Gef. " " 38,32, " 4,31, " 11,14, " 27,78. 

Einwirkung der Salpetersa ure auf Malonyldiathylharnstoff. 

Erwarmt man reinen oder den fliissigen rohen Malonyldiathyl
harnstoff mit dem anderthalbfachen Volumen Salpetersaure (spez. Gew. 
1,42) auf dem Wasserbade und setzt einen Tropfen rauchende Saure 
oder eine Spur eines Nitrits hinzu, so tritt alsbald eine sehr lebhafte 
Reaktion ein, zu deren Milderung man in kaltem Wasser kiihlt. Er
warmt man nach Beendigung derselben noch 10 Minuten auf dem 
Wasserbade und verdiinnt dann mit etwa 3 Vol. heiBen Wassers, so 
falit eine gelbe harzige Masse aus, wahrend in der Fliissigkeit Diathyl
alloxan gelost bleibt. 

Wird das unlosliche Produkt nach volliger Entfernung der Mutter
lauge mit der fiinffachen Menge kalten Alkohols verrieben, so bleibt 
ein wei13es kristallinisches Pulver zuriick. Dasselbe lOst sich in der 
fiinffachen Menge heiBen Acetons. Fiigt man dazu etwas Alkohol 
und dann Wasser, so falit es wieder in kleinen farblosen Kristalien, 
welche gegen 1800 (korr.) unter Zersetzung schmelzen. 

Dasselbe Produkt entsteht aus der Diathylviolursaure durch 
Erhitzen mit gewohnlicher Salpetersaure. Die Analyse der iiber 
Schwefelsaure getrockneten Substanz fiihrt zu der Formel 

C16H20Ns09 . 
Analyse: Ber. Prozente: C 43,64, H 4,55, N 19,09. 

Gef. C 43,60, 43,85, 43,87, H 4,88, 4,70, 4,63, 
N 18,69, 18,41, 18,64. 
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Diese1be wird bestatigt durch eine Molekulargewichtsbestimmung: 
Gef. 421. Ber. 440. 

Die Konstitution der Verbindung habe ich nicht mit Sicherheit 
feststellen konnen. Dieselbe konnte das Anhydrid aus 2 Mol. Mono
nitromalonyldiathylharnstoff sein: 

2 C8HnN30s - H 20 = C16H20N609. 

Sie konnte aber auch das Anhydrid aus einem Molekiil Dinitro
malonyldiathylharnstoff nnd einem Molekiil Malonyldiathylharnstoff 
sein. 

Von dem Violantin, welches bekanntlich eine Verbindung von 
1 Mol. Nitromalonylharnstoff und 1 Mol. Nitrosomalonylharnstoff 
ist, unterscheidet sie sich durch ihre Bestandigkeit gegen Salpeter
saure. 

Die Substanz zeigt unter dem Mikroskop charakteristische Formen 
von nahezu quadratischem UmriB. In Wasser, Alkohol und Ather ist 
sie sehr schwer, in Eisessig, Aceton und Benzol dagegen leicht loslich. 
Alkalien losen sie unter schwacher Gasentwickelung mit tiefgelber Farbe. 

Tetraa thylalloxa n tin, 

CO[N(C2HS). CO]2C(OH). (OH)C[CO. N(C2Hs)]2CO. 

Bei der Oxydation des Malonyldiathylharnstoffs mit Salpetersaure 
entsteht auch Diathylalloxan, welches in der wasserigen Mutterlauge 
gelost bleibt. Leitet man in diese bei gewohnlicher Temperatur mehrere 
Stunden Schwefelwasserstoff ein, so fant viel Schwefel aus, und die 
filtrierte Fliissigkeit scheidet bei mehrtagigem Stehen auBer Schwefel 
schone, millimetergroBe, harte, glasglanzende Kristalle abo Sie lassen 
sich mechanisch leicht vom Schwefel trennen und sind Tetraathyl
alloxantin. - Fiir die Analyse wurden sie iiber Schwefelsaure ge
trocknet: 

Analyse: Ber. fUr C1sH22N",Os. 

Prozente: C 48,24, H 5,54, N 14,07. 
Gef. " 47,96, " 5,64, " 13,98. 

Die Zusammensetzung entspricht mithin genau derjenigen des 
'I'etramethyla11oxantins. - Die Substanz schmilzt nach vorheriger 
Rotung gegen 162 0 unter Zersetzung. In kaltem Wasser ist sie sehr 
schwer loslich; von heiBem Wasser verlangt sie 30-40 Teile, wobei 
teilweise Zersetzung eintritt. 1m iibrigen ist sie dem Tetramethyl
alloxantin (Amalinsaure) durchaus ahnlich. Die Ausbeute ist nur 
gering. 

Fischer, Puringruppe. 36 
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Durch vorsichtige Oxydation mit Salpetersaure wird die Ver
bindung in das entsprechende Alloxan zuriickverwandelt, welches 
beim Verdunsten der Losung kristallisiert. Fiir die Analyse reichte 
mein Material nicht aus. 

1.3 - Diathyl uramil, CO[N(C2H5).CO]2CH.NH2. 

Diese Verbindung habe ich erhalten durch Reduktion der Di
athylviolursaure mit J odwasserstoff. Ich folgte dabei einer Beobach
tung von Prof. E. Fischer bei analogen Substanzen, nach welcher 
diese Reduktion bei niederer Temperatur und Gegenwart von J od
phosphonium oder gelbem Phosphor viel glatter erfolgt als bei dem 
iiblichen Verfahren in der Warme. Auch ist es vorteilhaft, die J od
wasserstoffsaure nicht zu konzentriert anzuwenden. Die kaufliche 
Saure yom spezifischen Gewicht 1,96 wurde deshalb mit 1/5 Gewichts
teil Wasser versetzt. 

In 10 Teile dieser verdiinnten, auf -200 abgekiihlten Saure tragt 
man allmahlich unter Umschiitteln 1 Teil gepulverte Diathylviolursaure 
ein, wobei alsbald J od in Freiheit gesetzt wird und eine dunkle Masse 
entsteht. Man fUgt dann zerriebenes J odphosphonium hinzu, setzt 
das Schiitteln fort und la13t die Fliissigkeit sich allmahlich auf Zimmer
temperatur erwarmen. Nach 1-2 Stunden, wenn die Farbe der Fliissig
keit hellbraun geworden, ist die Reaktion beendet, und das jodwasser
stoffsaure Diathyluramil in sehr kleinen prismatischen Kristallen von 
braunlicher Farbe abgeschieden. Dasselbe wird iiber GlaswoUe ab
gesogen und mit wenig Jodwasserstoffsaure derselben Konzentratioll 
gewaschen. 

Die Ausbeute betragt ungefahr 95% der Theorie. Schon durch 
Wasser wird das Salz partiell in Saure und Base gespalten. Urn diese 
Spaltung vollstandig zu machen und die freie Base zu gewinnen, iiber
gie13t man das gepulverte Salz mit Eiswasser und fiigt etwas mehr als 
die berechnete Menge N atriumacetat hinzu. Sie wird so als kristallinische, 
ebenfalls schwach braun gefarbte Masse gewonnen. Das Produkt ist 
fUr die weitere Verwandltlllg in Diathylpseudoharnsaure rein genug. 

In vollig farblosen, glanzenden Kristallschiippchen erhalt man, 
allerdings mit gro13em Verlust, das Diathyluramil auf folgende Art: 
Man iibergie13t das rohe J odhydrat mit wenig Eiswasser, schiittelt 
und filtriert, wobei ein erheblichel Teil der Base nebst den Ver
unreinigungen unge16st bleibt. Aus dem Filtrat wird dann durch 
Natriumacetat die Base farblos gefallt. 

Die Analysen haben keine scharfen Resultate ergeben, da das 
Produkt recht unbestandig ist: 
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Analyse: Ber. fUr CSH13NSOs. 

Prozente: C 48,24, H 6,53, N 21,11. 
Gef. " " 46,30, 47,36, " 6,57, 6,63, " 20,86. 

In Wasser, Alkohol, Ather, Aceton und Benzol ist die Verbindung 
in der Kiilte wenig 16slich, und beim Erhitzen damit erleidet sie 
eine partielle Zersetzung, wobei gefarbte L6sungen entstehen. Beim 
Erhitzen fiirbt sie sich rot und schmilzt gegen 2000 unter totaler Zer
setzung. 1m iibrigen zeigt sie die Reaktionen der Uramile. 

1. 3 - Diathylpseudoharnsa ure, 

CO[N(C2Hs)' COkCH. NH. CO. NH2 • 

Zur Bereitung derse1ben werden 2 g Diathyluramil mit 1,25 g 
(1,5 Mol.) reinem Kaliumcyanat und 2,5 cem Wasser 15 Minuten im 
Wasserbade erwarmt, wobei die Fliissigkeit zuerst eine tiefdunkle 
Farbung annimmt, we1che zum Sch1uB in He11rot umschlagt. Man fiigt 
noch wenig Alkohol hinzu, um in der Hitze filtrieren zu k6nnen. Aus 
dem Filtrat fant bei Abkiihlung das diathylpseudohamsaure Kali in 
seideglanzenden, verfilzten, sehwaeh rot gefarbten Nade1chen aus. 
Das Salz ist in heiBem Wasser auBerordentlieh leicht l6slieh und ver
langt davon bei Zimmertemperatur nur etwa 3 Teile zur L6sung. Aueh 
von heiBem Alkohol wird es ziemlich leicht aufgenommen und kristal
lisiert beim Erkalten hiibseh. Von Essigsaure wird es nicht zersetzt. 
Dbersattigt man aber die kalte wasserige LOsung mit Mineralsauren, 
so fant die freie 1.3-Diathylpseudohamsaure kristallinisch aus. Die Aus
beute betrug bei Verarbeitung der Mutterlauge ungefiihr 65% des an
gewandten Uramils. Zur Reinigung wurde die Saure aus heiBem Wasser 
umkristallisiert und fUr die Analyse bei llOo getroeknet, wobei aber 
die lufttrockene Substanz kaum an Gewieht verlor: 

Analyse: Ber. fUr C9Ha N4 0 4 • 

Prozente: C 44,63, H 5,79, N 23,14. 
Gef. n " 44,51, " 5,91, " 22,90. 

Die 1.3-Diathylpseudoharnsaure schmilzt gegen 1960 (korr.) unter 
R6tung und Zersetzung. Sie verlangt ungefiihr 18 Teile kochenden 
Wassers zur LOsung und kristallisiert daraus in verschiedenen Formen 
aus: Bald erhiilt man kurze vierseitige Prismen, bald spieBfOrmige 
Nade1n, welche charakteristisch zu radialfaserigen Aggregaten vereinigt 
sind, oder manchmal auch mikroskopische Blattchen von rechteckigem, 
fast quadratischem UmrlB. In heiBem Alkohol ist sie noch 16slicher 
a1s in Wasser; sie verlangt davon etwa 13 Gewichtsteile. Auch von 
Ather wird sie in erheblicher Menge aufgenommen. 

36* 
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C2H5 ·N-CO 
I I 

1.3 - Diathylharnsaure, CO C-NH 

I II )CO 
C2Hs ·N-C-NH 

Die Diathylpseudoharnsaure wird nach dem Verfahren von 
E. Fischer mit 15 Tei1en 25-prozentiger Salzsaure in einem mit Luft
kiihler verbundenen Gefa13 4-5 Stunden auf 1000 erhitzt. Zuerst ent
steht eine klare LOsung; spater fallt die gebildete 1.3-Diathylharnsaure 
zu;;';' Teil kristallinisch aus. Nach dem Erkalten wird filtriert und das 
Produkt aus etwa 50 Teilen siedenden Wassers umkristallisiert. So 
erhalt man die Diathylharnsaure in farblosen NadeIn, we1che unter 
dem Mikroskop die Form anscheinend vierseitiger, gestreckter und am 
Ende etwas schrag begrenzter Prismen zeigen. 

Die Iufttrockene Substanz enthalt ein Molekill Wasser, welches 
bei 1050 vollig entweicht. 

Analyse: Ber. flir CgH12N40a + H 20. 

Prozente: H 20 7,44. 
Gef. " ,,8,14, 7,98, 7,48. 

Die getrocknete Substanz gab folgende Zahlen: 
Analyse: Ber. fur C9H12N40a. 

Prozente: C 48,21, H 5,36, N 25,00. 
Gef. " " 46,66, 47,69, 47,92, " 5,50, 5,51, 5,53, " 24,87. 

Die 1.3-Diathylharnsaure hat keinen Schmelzpunkt; sie zersetzt 
sich beim Erhitzen tiber 3000 allmahlich. In hei13em Alkohol ist sie 
fast ebenso Ieicht Ioslich wie in Wasser. Dagegen wird sie von Ather 
nur in sehr geringer Menge aufgenommen. Die Alkalisalze sind in 
Wasser Ieicht Ioslich. 
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44. E. Frankland Armstrong: tiber 9.Athylharnsaure. 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 33, 2308 [1900]. 
(Eingegangen am 1. August.) 
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Von Athylderivaten der Harnsaure ist bisher nur eins, die 1.3-Di
athylverbindung, we1che aus Diathyluramil nach dem Verfahren von 
Fischer und Ach entsteht, durch Sembritzkil) genauer beschrieben 
worden. Um die Reihe zu vervollstandigen, habe ich auf Veranlassung 
von Hrn. Prof. Emil Fischer die 9-Athylharnsaure nach demse1ben 
Verfahren, welches er kiirzlich zur Synthese der Phenylharnsaure2 ) 

angegeben hat, aus Uramil und Athylisocyanat bereitet. Als Zwischen
produkt entsteht dabei die 9-Athylpseudoharnsaure: 

C /HN.CO,-C C 
O"HN.CO/ H.NH. O.NH.C2H5 , 

welche beim Kochen mit Salzsaure die entsprechendeHarnsaure liefert. 

HN-CO 
I I 

OC C-NH 

I II )CO 
HN -C-N .C2H5 

Wie zu erwarten war, zeigt die Verbindung in ihren Verwandlungen 
mit der entsprechenden Methylharnsaure die groBte Ahnlichkeit. 

9 - Athylpseudoharnsa ure. 

Die Vereinigung des Isocyanats mit dem Uramil findet ebenfalls 
in alkalischer LOsung statt und verlauft sehr glatt, wenn die Tem
peratur niedrig gehalten wird. 

10 g feingepulvertes reines Uramil werden mit 150 ccm Normal
Kali1auge (etwas mehr als 2 Mo1.), welche auf 00 abgekiihlt ist, ge-

1) Berichte d. d. chem. Gese11sch. 30, 1823 [1897]. (5. 564.) 
2) Berichte d. d. chem. Gesellsch. 33, 1701 [1900]. (5. 541.) 
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schiittelt, bis nahezu vollstandige Losung eingetreten ist. Dann 
kiihlt man in einer Kaltemischung unter - 80 ab und fiigt im Laufe 
von einer Stunde unter fortwahrendem Schiitteln und guter Kiihlung 
8 g frisch destilliertes Athylisocyanat (1,5 Mol.) in etwa zwanzig 
Portionen hinzu. Das Isocyanat verschwindet rasch und voll
standig, und die Losung farbt sich tief purpurn. Sie wird nach 
10-15 Minuten mit verdiinnter Schwefelsaure iibersattigt, wobei ein 
fast farbloser, dicker Niederschlag ausfallt. Derselbe wird auf der 
Pumpe filtriert, mit kaltem Wasser gewaschen und mit einem Ge
misch von 200 cern Wasser und 20 ccm Ammoniak (18-proz.) auf 
dem Wasserbade ausgelaugt. Dabei bleibt ein geringer Riickstand, 
und das Filtrat gibt beim Ansauern die Pseudoharnsaure als farb
losen Niederschlag, welcher nach einigem Stehen abfiltriert, mit Wasser 
gewaschen und im Vakuum getrocknet wird. Die Verarbeitung der 
Mutterlaugen lohnt sich nicht, wegen der Un10slichkeit des Produktes. 
Bei Anwendung von reinen Ausgangsmaterialien ist die Ausbeute fast 
theoretisch. 

Die Saure kann durch Losen in warmem, verdiinntem Ammoniak, 
Behandlung mit Tierkohle und Ausfallen mit Schwefelsaure vollig 
farblos erhalten werden. Sie halt sich in diesem Zustand auch beim 
Trocknen im Vakuum. Beim ge1inden Erwarmen oder beirn langeren 
Stehen an der Luft farbt sie sich rot1ich. Fiir die Analyse wurde des
halb das saure Kaliumsalz benutzt. 

Die Saure lost sich in etwa 750 Teilen siedenden Wassers und 
kristallisiert daraus in der Kalte sehr langsam in sehr feinen, bieg
sarnen Nadelchen. In Alkohol und Ather ist sie fast un1oslich. Die 
neutralen Alkalisalze sind in Wasser sehr leicht, in starkern Alkali 
aber verhaltnisrnaBig schwer loslich. Das N atriumsalz kristallisiert 
unter diesen Umstanden in feinen biegsamen Nade1chen, das Kaliurn
salz in ziemlich groBen, farblosen Prismen mit schief abgeschnittenen 
Enden. Ziemlich schwer loslich ist das Arnrnoniumsalz, es kristallisiert 
aus warrnem Wasser in diinnen, farblosen Nade1chen. Genauer unter
sucht wurde das saure Kaliumsalz. Urn dasselbe zu bereiten, lost man 
0,5 g Saure in 7 ccm Wasser unter Zusatz von etwa 0,6 g Kalilauge, 
leitet dann iiberschiissige Kohlensaure ein und lost den entstandenen 
Niedersch1ag durch abermaliges Erhitzen. Beim Erkalten scheidet 
sich das saure Kaliumsalz in rotlich gefarbten Nadeln ab, we1che die 
Fliissigkeit breiartig erfiillen. Wiederholte Kristallisation aus warmem 
Wasser gibt ein farbloses Praparat. Fiir die Analyse wurde das Praparat 
im Vakuurn getrocknet. 

0,1329 g Sbst.: 0,0457 g K 2S04,' 

C7H9N4,04K. Ber. K 15,47. Gef. K 15,41. 
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HN-CO 
I I 

9 - Athylharnsaure, OC C-NH 

I II )CO 
HN-C-N.~H5 

Erhitzt man die Pseudoharnsaure mit der 15-fachen Menge Salz
saure (spez. Gewicht 1,19) zum Kochen, so geht sie erst vollstandig 
in LOsung, aber nach kurzer Zeit beginnt die Kristallisation der neu
gebildeten Athylharnsaure. Man erwarmt eine halbe Stunde, ver
diinnt dann mit der gleichen Menge Wasser, laBt erkalten, filtriert 
und verdampft die Mutterlauge auf dem Wasserbade, wobei eine zweite 
kleinere Kristallisation erhalten wird. Die Ausbeute betragt 70-80% 
der Theorie. 

Die so erhaltene Saure ist in der Regel ganz weiB und kann fiir 
die meisten Zwecke direkt verwendet werden. 1st sie gefarbt, so ge
niigt es, in verdiinntem, warmem Alkali zu li:isen, mit Tierkohle zu 
kochen und dann wieder auszufanen. Fiir die Analyse wurde sie aus 
heiBem Wasser umkristallisiert. Das an der Luft getrocknete Praparat 
verlor bei 1400 nur 0,5% an Gewicht, die Saure enthie1t also kein 
Kristallwasser. 

0,1252 g Sbst.: 0,1962 g CO2 , 0,0454 g H20. - 0,1616 g Sbst.: 39, 5 ccm N 
(17,5°, 762 mm). 

C7HsN,Os. Ber. C 42,8, H 4,1, N 28,6. 
Gef. " 42,73, " 4,0, " 28,51. 

Die Substanz bleibt im Kapillarrohr bis 3500 unverandert, bei 
hoherer Temperatur verkohlt sie. Sie lost sich in ungefiihr 500 Teilen 
kochendem Wasser und fant beim Erkalten fast vollstandig wieder 
aus. Erfolgt die Abkiihlung recht langsam, so scheiden sich fast aus
schlieBlich unregelmaBige Blattchen ab; beim· schnellen Abkiihlen 
erscheinen auch lange prismatische N ade1n. In starker Salzsaure ist 
sie erheblich leichter loslich als in Wasser, auch vonheiBem Eisessig 
wird sie in reichlicher Menge aufgenommen. Schwer lOslich ist sie in 
Alkohol und fast unloslich in Ather. 

Die Alkalisalze sind wiederum in Wasser leicht, in starker Lauge 
ziemlich schwer lOslich. Das Kallumsalz fant aus der konzentrierten 
Lange in mikroskopisch feinen Nade1n aus und die Natriumverbindung 
in kleinen, aber sehr scharf ausgebildeten Prismen oder Platten. In 
iiberschiissigem, warmem Ammoniak lost sich die Saure nur maBig, 
beim Erkalten fant das Salz in sehr feinen Nadeln aus. 

Das in kaltem Wasser ziemlich schwer losliche saure Kalium
salz wird genau so wie die entsprechende Verbindung der Pseudo-
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harnsaure gewonnen und bildet weiBe N adeln, welche an der Luft 
getrocknet die Zusammensetzung C7H7N40aK haben. 

0,1927 g Sbst.: 0,0698 g K2S04 • 

C7H 7N4 0 3K. Ber. K 16,66. Gef. K 16,25. 

Das Calciumsalz wurde durch Neutralisation der heiBen, wasserigen 
Losung der Saure mit Calciumcarbonat und Eindampfen des Filtrates 
auf ein Drittel seines Volumens gewonnen. Beim Abkiihlen der Losung 
kristallisiert es in feinen, zu Biischeln vereinigten Nadeln. Das ebenso 
dargestellte Baryumsalz bildet ganz ahnliche Nadelchen. 

Diathylharnsa ure. 

Die 9-Athylverbindung laBt sich nach dem zuerst von E mil Fischer 
angewendeten nassen Verfahren weiter athylieren. Aber selbst bei An
wendung von 3,5 Mol. Alkali und J odathyl ist das Produkt haupt
sachlich Diathylharnsaure. Die Verbindung ist zweife1los verschieden 
von der Saure, welche Sembritzki beschrieben hat, aber iiber die 
Stellung des zweiten Athyls kann ich nichts Sicheres angeben. 

3 g 9-Athylharnsiiure wurden in 45 ccm Normal-Kalilauge (3,5 Mol.) 
gelost und nach Zusatz von 10 g Jodathyl (4 Mol.) im geschlossellen 
Rohr unter fortwiihrendem Schiitteln erst 6 Stunden auf 80-900 und 
zum Sch1uB noch 2 Stunden auf 90-1000 erhitzt. Eine kleine Menge 
von J odathyl blieb unverandert. Beim Erkalten schieden sich Kristalle 
ab, und ihre Menge vermehrte sich beim Dbersattigen der Fliissigkeit 
mit Salzsaure erheblich. Der ganze Niederschlag war in Ammoniak 
loslich. Da auch die Mutterlauge beim Eindampfen nur Kristalle gab, 
welche in Ammoniak sich leicht losten, so war offenbar Tetraathylharn
saure nicht in nachweisbarer Menge entstanden. Das Produkt wurde 
zuerst durch LOsen in Ammoniak und Ausfallen mit Sauren, sodann 
durch wiederholtes Kristallisieren aus heiBem Alkohol gereinigt und 
fiir die Analyse bei 1000 getrocknet. 

0,1421 g Sbst.: 0,2524 g CO2 , 0,0680 g H20. - 0,1663 g Sbst.: 36,5 cern N 
(20°, 761 mm). 

C9H12N403' Ber. C 48,2, H 5,3, N 25,0. 
Gef. " 48,38, " 5,31, " 25,12. 

Die Saure schmilzt im Kapillarrohr gegen 314 0 unter Zersetzung 
und Braunung. Sie lost sich in ungefahr 120 Teilen siedendem Wasser 
und scheidet sich beim Abkiihlen sehr rasch in langen, weiBen, feder
artigen N adeln aus. 

Von siedendem Alkohol verlangt sie etwa 50 Teile zur Losung 
und kristallisiert daraus ebenfalls in feinen N adeln. 

Die neutralen Alkalisalze sind wiederum in Wasser leicht, in kon
zentrierter Lauge schwer loslich. Das Ammoniumsalz ist im Gegen-
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satz zu der Verbindung der Monoathylharnsaure leicht loslich und 
kristallisiert aus der konzentrierten Fliissigkeit in feinen Nadeln. 

N=C.CI 
I I 

9-Athyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin, Cl.C C-NH 

II '11 )CO 
N-C-N.~H5 

Zur Verwandlung in das Chlorid, welches bei der 9-Phenylharn
saure leicht mit Phosphoroxychlorid erhalten wird, ist hier die gleich
zeitige Anwendung von Pentachlorid notig. 

4 g scharf getrocknete und fein gepulverte 9-Mhylharnsaure 
wurden mit 20 g Phosphoroxych1orid und 10 g Phosphorpentachlorid 
im geschlossenen Rohr 8 Stunden irn Olbad bei 130-1400 geschiittelt, 
dann die Fliissigkeit ohne Filtration der abgeschiedenen Kristalle im 
Vakuum moglichst vollstandig eingedampft und der Riickstand zur 
Zerstorung der Phosphorchloride mit kaltem Wasser behandelt. Die 
ungeloste kristallinische Masse, welche schwach gelb gefarbt ist, wird 
mit verdiinnter Salpetersaure auf dem Wasserbade erhitzt, bis der 
groBte Teil gelost ist, um etwaiges Trichlorpurin und den anhaftenden 
gelben Farbstoff zu zerstoren. Dann faut man mit Wasser und filtriert. 

Die Ausbeute an diesem schon fast reinen Produkt betragt fast 
90% der Theorie. Fiir die Analyse wurde die Substanz aus heiBem 
Alkohol umkristallisiert und bei 1000 getrocknet. 

0,2040 g Sbst.: 0,2676 g CO2 , 0,0468 g H20. - 0,1545 g Sbst.: 33,1 ccm N 
(21,5 0, 758 mm). - 0,1725 g Sbst.: 0,2108 g AgCl. 

C7HsN,0C12 • Ber. C 36,08, H 2,58, N 24,05, Cl 30,41. 
Gef. " 35,80, " 2,55, " 24,20, " 30,22. 

Die Verbindung schmilzt im Kapillarrohr zwischen 256-2590 
(koIT. 263-266 0 ) ohne Zersetzung. Zur LOsung verlangt sie etwa 
900 Teile kochendes Wasser und faut beirn Erkalten nur zurn kleinen 
Teil a1s feines Pulver aus. In heiBem Alkohol ist sie vielleichter loslich 
und kristallisiert daraus in kleinen, aber schon ausgebildeten, farb
losen Prismen. 

In verdiinnten Alkalien ist sie leicht, in konzentrierten dagegen 
recht schwer loslich. Das Natriumsalz bildet feine Nadeln, die Kalium
verbindung diinne Prismen und das Ammoniumsalz Platten oder 
Nadeln. Das saure Kaliumsalz kristallisiert in hiibsch ausgebildeten 
Prismen. 

Obschon der direkte Beweis dafiir noch fehlt, dad man doch 
nach der Analogie mit der Methylverbindung die Annahme machen, 
daB die beiden Chloratome sich in Stellung 2 und 6 befinden. 
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9 - Athyl- 8 - oxyjodpurin. 

Beim Erwiirmen der vorhergehenden Verbindung mit rauchender 
J odwasserstoffsiiure werden zwar beide Chloratome entfernt, aber nur 
eines durch Wasserstoff und das andere durch J od ersetzt. Es liegen 
also hier iihnliclIe Verhiiltnisse vor wie bei dem 2-Amino-8-oxy-6-chlor
purin 1), sowie bei dem 9-Phenyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin 2). 

1.5 g fein gepulvertes Athyloxydichlorpurin wurden mit 20 g 
J odwasserstoffsiiure (spez. Gew. 1,95) auf dem Wasserbade bis etwa 600 

erwiirmt und dann allmiihlich 3-4 g zerkleinertes J odphosphonium 
zugegeben. Es tritt dabei nur partielle Losung ein, weil der entstehende 
J odkorper recht schwer !Oslich ist. Als auch bei stiirkerem Erhitzen 
die Fliissigkeit fast farblos blieb, wurde die Masse in einer Schale auf 
dem Wasserbade stark eingedampft, dann der Ruckstand mit uber
schussigem Ammoniak versetzt und wiederum verdampft, urn das 
Ammoniak zu entfernen. Dabei schied sich die Verbindung in schwach 
rosa gefiirbten Nadeln abo Diese wurden filtriert und aus heiBem Alkohol 
umkristallisiert. Die Ausbeute betrug 66% des Ausgangsmaterials. 

Fur die Analyse wurde die Substanz bei 1000 getrocknet. 

0,1753 g Sbst.: 30,35 ccm N (21 0,760 mm). - 0,1518 g Sbst.: 0,1224 g AgJ. 

C7H 7N4,OJ. Ber. N 19,31, J 43,79. 
Gef. " 19,71, " 43,77. 

Die Verbindung ist nur miiBig loslich in heiBem Alkohol und 
fiilIt beim Erkalten fast vollstiindig aus. Sie schmilzt scharf bei 240 
bis 241 0 (korr. 247-2480 ), beim stiirkeren Erhitzen zersetzt sie sich 
unter Abscheidung von J od. 

N=CH 
I I 

9 - Athyl- 8 - oxypurin, HC C-NH 

II I! )CO 
N-C-N.C2HS 

Die Verbindung entsteht aus der vorhergehenden durch Reduktion 
mit Zinkstaub. 

2 g derselben werden in 100 ccm verdunntem Alkohol von 60% 
gel6st und nach Zusatz von 10 g Zinkstaub 2-3 Stunden am Ruck
fluf3kiihler gekocht. Das Filtrat wird dann verdampft, mit Ammoniak 
versetzt, durch Schwefelwasserstoff gefiillt, filtriert, mit Tierkohle ge
kliirt und zur Trockne verdampft. Dabei kristallisiert das Oxypurin 
in farblosen Nadeln. Es wird aus wenig warmem Wasser umkristallisiert 

1) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 31, 2620 [1898]. (5. 475.) 
2) E. Fischer, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 33, 1708 [1900]. (5. 547.) 
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und bildet dann farblose, scharf ausgebildete Prismen, welche nach 
dem Trocknen im Vakuum folgende Zahlen gaben: 

0,1842 g Sbst.: 0,3452 g CO2 , 0,0829 g H20. - 0,1673 g Sbst.: 50,3 ccm N 
(20°, 759 mm). 

C7HsN40. Eer. C 51,2, H 4,9, N 34,1. 
Gef. .. 51,11, .. 5,0, .. 34,33. 

Die Ausbeute betragt etwa 22% des J odkorpers. Die Verbindung 
schmilzt bei 243-2440 (korr. 250-251 0), sie lost sich in ungefiihr 
10 Teilen kochenden Wassers und vie1 schwerer in Alkohol. 

In konzentrierten Sauren ist die Base sehr leicht loslich, beim 
Einengen oder Verdiinnen mit Alkohol kristallisieren die Salze aus. 

Das Hydrochlorat ist in Wasser leicht, in Alkohol aber schwer 
lOslich und fant in N adeln aus. Viel schwerer lOslich sind die scharf 
ausgebildeten, farblosen, kleinen Prismen des jodwasserstoffsauren 
Salzes. 

Sehr charakteristisch ist das Chloroplatinat; es lOst sich in heiBer, 
verdiinnter Salzsaure ziernlich leicht und kristallisiert daraus in pracht
vollen, rotge1ben Prismen mit schiefer Endflache. In Alkohol ist es 
schwer loslich. Ebenso ist das Aurochlorat in kaltem Wasser schwer 
l6slich und kristallisiert aus der heiBen LOsung in prachtigen, ge1ben, 
diinnen Platten und N ade1n. 

In verdiinntem Alkali lost sich das Athyloxypurin sehr leicht, 
schwerer lOslich ist es in starkem Alkali. Die Salze sind in verdiinntem 
Alkohol vie1 schwerer loslich und kristallisieren aus der heiBen LOsung 
beim Erkalten, das Ammoniumsalz als kleine Nade1n und das Kalium
salz a1s kleine, farblose Prismen mit abgerundeten Enden. 



572 Fourneau, Dber 9-Phenyladenin. 

45. Ernest Fourneau: tiber 9-Phenyladenin. 

Berichte der deutschen chernischen Gesellschaft 34, 112 [1901]. 

(Eingegangen arn S. J anuar.) 

Die 9-Phenylhamsiiure verhii1t sich gegen Chlorphosphor gerade 
so wie das entsprechende Methylderivat, denn sie liefert zuerst ein 
Phenyloxydichlorpurin 1) und dann das Phenyltrichlorpurin 2). 

Urn die Analogie dieser Chloride mit den genau untersuchten 
Methylprodukten weiter zu priifen, habe ich auf Veranlassung von 
Hm. Professor Emil Fischer die Einwirkung des Ammoniaks unter
sucht. 

Das Trichlorpurin reagiert mit der Base schon bei 60 0 und liefert 
drei verschiedene Produkte: zwei isomere Monoaminophenyldichlor
purine und ein basischeres Produkt, welches ein Diaminopheny1chlor
purin zu sein scheint. Das in iiberwiegender Menge entstehende Mono
aminoderivat ist ein Derivat des Adenins und hat die Formel I, 

N=C.NH2 
I I 

I. C1.C C.N 
)C.CI 

N-C.N.C6H S 

9-Phenyl-6-arnino-2.S-dichlorpurin. 

N=C.NH2 
I I 

II. 

Ill. OC C.NH IV. 

" " i ii/CO 
HN-C-N.C6H 5 

9-Phenyl-6-amino-2.S-dioxypurin. 

N=C.NH2 
I I 

N=C.NH2 
I i 

HC C.N 
il ~CH 
Ii / 

N-C.N.C6Hs 
9-Phenyladenin. 

N=C.C1 
I I 

C1.C C.NH 

II I! "CO , d / 

N-C-N.C6H 5 

9-Phenyl-S-oxy-2.6-dichlorpurin. 

N=C.CI 
I I 

V. Cl.C C.NH VI. H 2N.C C.NH 
Ii 1'1 "CO ,I / Ii II )CO 
N-C-N.C6HS N-C-N.C6H 5 

9-Phenyl-6-arnino-S-oxy-2-chlorpurin. 9-Phenyl-2-amino-8-oxy-6-chlorpurin. 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 33, 1707 [1900]. (5. 547.) 
2) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 33, 2278 [1900]. (5. 550.) 
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Denn beim Erhitzen mit Salzsaure auf 1300 verwandelt es sich 
in das 9-Phenyl-6-amino-2.S-dioxypurin der Formel III, und dieses 
enthiilt die Aminogruppe in Stellung 6, weil es einerseits bei der Oxy
dation mit Chlor kein Guanidin liefert und weil es andererseits auch 
aus dem 9-Phenyl-S-oxy-2.6-dichlorpurin mit Ammoniak gewonnen 
werden kann, so daB die Stellung S £iir die Aminogruppe ebenfalls 
ausgesch10ssen ist. 

Bei der Reduktion mit Jodwasserstoff gibt das 9-Phenyl-6-amino-
2.S-dichlorpurin in glatter Weise das 9-Phenyladenin (Formel II). 

Das zweite Monoaminoderivat und der Diaminokorper entstehen 
aus dem Phenyltrichlorpurin nur in so kleiner Menge, daB ihre ein
gehende Untersuchung unterbleiben muBte. Nach der Analogie mit 
den Methylprodukten dad man aber vermuten, daB der erstere Korper 
die Aminogruppe in Stellung S und der zweite Korper die beiden Amino
gruppen in Stellung 6 und S enthiilt. 

Bei dem Phenyloxydich1orpurin (Formel IV) erfolgt die Einwirkung 
des Ammoniaks erst bei viel hOherer Temperatur (140-1500 ) und 
fiihrt dann ebenfalls zu zwei Monoaminoderivaten, welche durch die 
verschiedene Loslichkeit in Salzsaure getrennt werden konnen. Das 
leicht lOsliche ist 9-Phenyl-6-amino-S-oxy-2-chlorpurin (Formel V); 
denn es wird durch Phosphorchlorid in das 9-Phenyl-6-amino-2.S
dichlorpurin (I) und durch Salzsaure in das 9-Phenyl-6-amino-2.S
dioxypurin (III) verwandelt. 

Fur das zweite Aminoderivat, welches aus dem Phenyloxydichlor
purin resultiert, bleibt mithin nur die Formel VI ubrig. 

9 - Phenyltrichlorpurin und Ammoniak. 

Werden 4 g des fein gepulverten Chlorkorpers mit SO ccm einer 
alkoholischen Ammoniaklosung, welche bei gewohnlicher Temperatur 
gesattigt ist, im Schuttelbade auf 600 erhitzt, so ist die Reaktion nach 
2 Stunden beendet. Dabei findet aber keine vollige Losung statt, 
well an Stelle des verschwindenden Trichlorpurins sehr bald die schwer 
loslichen Aminokorper treten. Nach dem Erkalten wird der kristal
linische Brei abgesaugt, mit Wasser gewaschen und getrocknet. Das 
Produkt ist jetzt ein Gemisch der drei zuvor erwahnten Aminokorper, 
welche bei der Reaktion entstehen. Es wird zunachst zweimal mit 
je 30 ccm Essigester ausgekocht. Dabei geht das 9-Phenyl-6-amino-
2.S-dich1orpurin mit kleinen Mengen des isomeren Produktes in LQsung, 
welches sich aber schon beim geringen Abkiihlen wieder ausscheidet 
und durch rasche Filtration entfemt werden kann. Aus der Mutter
lauge kristallisiert dann beim starken Abkiihlen das 
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9 - Phenyl- 6 - amino - 2.8 - dichlorpurin. 

Die Gesamtausbeute betrug ungefahr 70% des angewandten 
9-Phenyltrichlorpurins. Die Verbindung bildet gliinzende Prismen vom 
Schmp. 2590 (2650 korr.). Sie ist in kaltem Alkohol sehr schwer, in 
heiBem etwas leichter 16slich und in Wasser unloslich. Ihre basischen 
Eigenschaften sind nur schwach, denn sie wird von stark verdunnter 
Salzsiiure sehr wenig, dagegen von heiBer 20-prozentiger Siiure III 

reichlicher Menge aufgenommen. 
Fur die Analyse war das Priiparat bei 1000 getrocknet. 

0,1946 g Sbst.: 0,3376 g CO2 • - 0,1494 g Sbst.: 32,8 ccm N (230, 765 mm). -
0,1710 g Sbst.: 0,1763 g AgCl. 

CllH 7N6Cl2 • Ber. C 47,14, N 25,00, Cl 25,40. 
Gef. " 47,32, " 25,32, " 25,50. 

Wie schon erwahnt, fallt aus der warmen Losung in Essigester 
zuerst in kleiner Menge ein Produkt aus, welches vie1 feinere Kristalle 
bildet und einen hoheren Schmelzpunkt (gegen 3270) hat a1s die vor
hergehende Verbindung. Eine weitere Menge desselben Korpers 1iiBt 
sich durch nochmaliges Auskochen des ursprunglichen Rohproduktes 
mit Essigester erha1ten. Ich habe die Substanz nicht ganz rein ge
wonnen, halte sie aber nach dem Resultat der Analyse ebenfalls fur 
ein Phenylaminodichlorpurin. 

0,1356 g Sbst.: 31 cern N (230, 750 mm). - 0,2264 g Sbst.: 0,2402 g AgCl. 

CllH 7N5Cl2 • Ber. N 25,00, Cl 25,40. 
Gef. " 26,02, " 26,20. 

Der dritte Korper, welcher im Rohprodukt enthalten ist, lost sich 
in Essigester noch schwerer a1s die beiden vorhergehenden und bleibt 
beim Auskochen zum Teil in kleinen, hubsch ausgebi1deten Prismen 
zuruck. 

In derse1ben Form fillt er auch aus dem heiBen Essigester heraus 
und liiBt sich wegen der viel groBeren Schwere der Kristalle durch 
Abschliimmen von dem vorigen Produkte trennen. Als stiirkere Base 
ist er durch die groJ3ere LOslichkeit in Salzsiiure gekennzeichnet. Wegen 
der geringen Menge, in welcher die Substanz entsteht, habe ich mich 
mit einer Stickstoffbestimmung begnugen mussen, welche anzeigt, daB 
hier ein Phenyldiaminochlorpurin vorliegt. 

0,1254 g Sbst.: 35,6 cern N (250, 765 mm). 

CUHgN6Cl. Ber. N 32,25. Gef. N 32,45. 

Die Substanz hat keinen Schmelzpunkt, sondern zersetzt sich 
gegen 2900. 
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9 - Phenyladenin. 

Wird das 9-Phenyl-6-amino-2.8-dichlorpurin mit der 20-fachen 
Menge Jodwasserstoffsaure (spez. Gewicht 1,96) libergossen, so beginnt 
die Reduktion schon bei gewohnlicher Temperatur. Man fligt J od
phosphonium zu und erwarmt erst gelinde, zum SchluB bis zum Kochen, 
bis kein Freiwerden von J od mehr bemerklich ist. Dabei findet keine 
vollige LOsung statt, weil das jodwasserstoffsaure 9-Phenyladenin in 
der konzentrierten Saure schwer loslich ist. Erst durch Zusatz von 
Wasser und Erwarmen wird die Fliissigkeit klar, und Ammoniak faUt 
dann das 9-Phenyladenin in glanzenden Tafeln aus, welche bei 240 
bis 241 0 (korr. 245-2460 ) schmelzen. Flir die Analyse wurde das 
Praparat aus Alkohol umkristallisiert und bei 1200 getrocknet. 

0,3021 g Sbst.: 0,6934 CO2 , 0,1194 H 20. - 0,1662 g Sbst.: 48,5 ccm N 
(230, 750 mm). 

Cn H9Ns. Ber. C 62.56, H 4.26, N 33.17. 
Gef. " 62.59, " 4.39, " 33.13. 

Die Base ist in heiBem Wasser recht schwer, in heiBem Alkohol 
aber ziemlich leicht loslich. Dber den Schmelzpunkt erhitzt, sublimiert 
sie. Mit starken Sauren bildet sie Salze. Das Hydrochlorat scheidet 
sich aus der LOsung in warmer konzentrierter Salzsaure langsam in 
kleinen, aber gut ausgebildeten Kristallen ab, welche unter dem Mikro
skop manchmal wie sechsseitige Tafeln, manchmal wie Prismen aus
sehen. Aus der salzsauren LOsung faUt Goldchlorid einen kristallinischen 
Niederschlag, welcher aus heiBer verdiinnter Salzsaure .in langen, 
gelben, biegsamen Nadeln kristallisiert. Unter ahnlichen Bedingungen 
scheidet sich das Chloroplatinat in kleinen, schwach gelben Nadeln aus. 

9 - Phenyl. 6 - amino - 2.8 - dioxypurin. 

Zur Bereitung desselben wird das 9-Phenyl-6-amino-2.8-dichlor
purin vom Schmelzpunkt 259 0 mit der 15-fachen Menge Salzsaure 
(spez. Gewicht 1,19) im geschlossenen Rohr 2 Stunden auf 1300 er
hitzt. Nach dem Erkalten ist ein Teil des neuen Produktes als Hydro
chlorat kristallinisch abgeschieden, der Rest wird durch Eindampfen 
der Mutterlauge gewonnen. Zur Reinigung wird das Salz in heiBer, 
verdiinnter Salzsaure gelost und durch Zusatz von N atriumacetat 
zerlegt, worauf sich das reine 9-Phenyl-6-amino-2.8-dioxypurin in 
schonen farblosen N adeln abscheidet. Die Ausbeute betragt ungefiihr 
zwei Drittel des angewandten Chlorkorpers. Flir die Analyse war
das Praparat bei 101 0 getrocknet. 
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0,1970 g Sbst.: 0,3964 CO2 , 0,0802 g H20. - 0,1008 g Sbst.: 24,8 ccm N 
(23°, 775 mm). 

Cn H90 2No. Ber. C 54,32, H 3,70, N 28,80. 
Gef. " 54,87, " 4,52, " 28,91. 

Die Substanz farbt sich gegen 285 0 und zerfa11t bei wenig hoherer 
Temperatur unter Gasentwickelung. Sie ist in heiJ3em Wasser recht 
schwer und in Alkohol fast gar nicht loslich. Von Alkalien und Am
moniak wird sie leicht aufgenommen, ebenso yon heiJ3er, verdiinnter 
Salzsaure. In starker Salzsaure ist sie weniger loslich und fa11t daraus 
als Hydrochlorat in langen spieBartigen Nadeln nieder. Das Chloro
platinat bildet kleine Nadeln und das A urochlorat groJ3ere, aber 
nlangelhaft ausgebildete Prismen. 

Bei der Spaltung durch Chlor wird kein Guanidin gebildet, woraus 
zu schlieJ3en ist, daJ3 die Aminogruppe nicht die Ste11ung 2 hat. 

0,5 g wurden mit 10 ccm 20-prozentiger Salzsaure iibergossen 
und allmahlich unter Umschiitteln 0,06 g Natriumchlorat eingetragen. 
Die Base ging dabei zuerst in Losung, und etwas spater schied sich in 
ziemlich geringer Menge ein chlorhaltiges Produkt ab, welches, aus Alkohol 
umkristallisiert, bei 2100 schmolz und nicht weiter untersucht wurde. 

Die salzsaure Mutterlauge gab die Murexidprobe, dagegen blieb 
der Versuch, Guanidin in ihr mit Pikrinsaure nachzuweisen, erfolglos. 

9 - Phenyl- 8 - oxy - 2.6 - dichlorpurin und Ammoniak. 

DbergieJ3t man 2 g der Chlorverbindung mit 50 ccm einer alkoho
lischen Ammoniaklosung, welche bei gewohnlicher Temperatur ge
sattigt ist, so findet beim Umschiitteln zuerst klare Losung statt, 
aber bald darauf scheidet sich das Ammoniumsalz als weiJ3es Pulver 
abo Erhitzt man jetzt die Mischung im geschlossenen Rohr im Olbade 
unter Schiitteln 6 Stunden auf 145 0 , so erfolgt eine vollige Umsetzung, 
aber ohne daJ3 eine klare Losung entsteht, weil ein Teil des neuen 
Aminoproduktes schon in der Hitze auskristallisiert. Nach dem Er
kalten bildet der Rohrinhalt eine gelbe Fliissigkeit und einen kristal
linischen Niederschlag. Letzterer besteht groJ3tenteils aus dem 9-Phenyl-
2-amino-8-oxy-6-chlorpurin, wahrend das isomere 

9 - Phenyl- 6 - amino - 8 - oxy - 2 - chlor - purin 

in der Mutterlauge bleibt. Wird diese zur Vertreibung des Ammoniaks 
gekocht, so scheidet sich zuerst noch eine kleine Menge des schwer 
loslichen Korpers ab, und dann folgt als Hauptprodukt das Isomere 
in feinen Nadeln. Dieselben werden mit Wasser gewaschen, von neuem 
in alkoholischem Ammoniak gelost und wieder durch Wegkochen des 
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Ammoniaks ausgeschieden. Die Ausbeute betragt etwa 30% des an
gewandten Phenyloxydichlorpurins. 

0,1353 g Sbst.: 32,6 ccm N (26°, 756 mm). - 0,1616 g Sbst.: 0,0883 g AgCl. 
CuHsN6Cl. Ber. N 26,77, CI 13,56. 

Gef. " 27,30, " 13,5l. 

Die Substanz zersetzt sich gegen 345 0, ohne zu schmelzen. Sie 
lost sich in hellier 20-prozentiger Salzsaure ziemlich leicht, wird aber 
schon durch Wasser gefiillt. 

Wird sie mit der 12-fachen Menge Phosphoroxych1orid im ge
sch10ssenen Rohr unter Schiitteln 21/2 Stunden auf 1400 erhitzt, so geht 
sie in LOs~g, und nach dem Verdampfen des Phosphoroxychlorids 
bleibt ein Riicksta:nd, welcher in Wasser und verdiinnter Kalilauge 
groBtenteils unloslich ist und aus dem durch Umkristallisieren mit 
Alkohol ein.e erhebliche Menge des 

9 - Phenyl- 6 - amino - 2.8 - dichlor - purins 

vom Schmp. 2590 erhalten werden kann. 
Diese Beobachtung steht in volligem Einklang mit der anderen 

Verwandlung, die das 9-Phenyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin beim zwei
stiindigen Erhitzen mit der 15-fachen Menge Salzsaure (spez. Gew. 1,19) 
auf 1250 erfiihrt, denn es bildet sich dabei ebenfalls in reichlicher Menge 
das 9-Phenyl-6-amino-2.8-dioxypurin. 

9 - Phenyl- 2 - amino - 8 - oxy - 6 - chlor - purin. 

Wie oben erwiihnt, scheidet sich die Verbindung aus dem alko
holischen Ammoniak zuerst abo Die Ausbeute ist ungefiihr dieselbe 
wie hei dem isomeren Korper. Zur Reinigung l6st man die Substanz 
in heiBem Barytwasser, welches ungefiihr 2% Baryumhydroxyd ent
hiilt. Beim Erkalten kristallisiert das Baryumsalz in feinen silber
gliinzenden Nadelchen. Aus dem Salz wird durch Fallen mit Sauren 
die reine Substanz gewonnen. 

0,1203 g Sbst.: 28 ccm N (190, 755 mm). - 0,3066 g Sbst.: 0,1749 g AgCl. 
~l1H80N6Cl. Ber. N 26,77, CI 13,56. 

Gef. " 27,07, " 14,0l. 

Dieselbe zersetzt sich, ohne zu schme1zen, gegen 3500 • Von dem 
Isomeren unterscheidet sie sich besonders durch die viel geringere 
LOslichkeit in Alkohol, Eisessig, Salzsaure und alkoholischem Am
moniak. Der direkte Beweis fiir die Ste11ung der Aminogruppe wird 
sich voraussichtlich durch Oberfiihrung in das zugehorige Phenyl
aminodioxypurin und dessen Oxydation zu Guanidin liefern lassen, 
ich mu.Bte abet aus Mangel an Material darauf verzichten. 

F i • c: II. er. PUringruppe. 37 
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46. Emil Fischer und Hermann Tiillner: Verwandlung der 
Isoharnsaure in Harnsaure und Thioxanthin. 

Berichte def deutschen chernischen Gesellschaft 35, 2563 [1902]. 

(Eingegangen am 8. Juli.) 

Die aus Alloxantin und Cyanamid entstehende Isoharnsaure ist 
seit der Entdeckung durch Mulder l ) nur se1ten Gegenstand der Unter
suchung gewesen. Mulder selbst hat fUr die Verbindung folgende 
beiden Forme1n diskutiert, ohne aber den definitiven Beweis dafUr 
liefern zu k6nnen: 

/NH.co" C /NH.CO"C C 
CO"NH. CO/CH . NH. CN und O"NH. CO/ H. N: : NH. 

Matignon2 ) halt erstere fUr richtig, und er war auch imstande, 
die Saure durch Alkalien in Pseudoharnsaure tiberzufUhren. N ach
dem es gelungen war, die Pseudoharnsaure in Harnsaure umzuwandeln, 
lag es nahe, den gleichen Versuch mit der Isoharnsaure zu wieder
holen. Derse1be hat in der Tat das erwartete Resultat ergeben. Beim 
Kochen mit starker Salzsaure wird Isoharnsaure fast quantitativ in 
Harnsaure verwandelt. Ob dabei zuerst durch Wasseraddition Pseudo
harnsaure gebildet wird, haben wir nicht gepriift. 

Gegeniiber dem Schwefe1wasserstoff verhalt sich die Isoharnsaure 
ebenfalls wie ein echtes Cyanamidderivat. In ammoniakalischer L6sung 
addiert sie ihn auBerordentlich leicht und bildet das Ammonium
salz einer schwefelhaltigen Saure, dessen Zusammensetzung den Salzen 
der Pseudoharnsaure entspricht. Die gleiche Verwandlung erfahrt 
die Isoharnsaure beim Erhitzen mit einer wasserigen L6sung der Alkali
sulfide. Auffallenderweise ist die neue, schwefelhaltige Saure selbst 
sehr leicht l6slich in Wasser, so daB fUr ihre Isolierung der Umweg 
tiber das Baryumsalz n6tig war. Sehr merkwiirdig ist das Verhalten 
der Saure gegen Platinchlorid. Sie gibt damit in wasseriger L6sung 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 6, 1235 [1873]. 
2) Ann. chim. phys. [6] 28, 375 [1893]. 
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einen Niederschlag, der beim Erwarmen kristallinisch wird, dann frei 
von Chlor ist und als eine komplexe Platinverbindung der Saure be
trachtet werden muB. 

Beim Kochen mit Mineralsauren verhiilt sich die schwefelhaltige 
Saure ganz analog der Pseudoharnsaure; denn sie liefert dabei das 
frillier auf anderem Wege gewonnene 2.6-Dioxy-8-thiopurin 1), 

NH-CO 
I I 

CO C.NH" . 
I II .l'C.SH 

NH-C-N 

Wir halten es demnach fiir waluscheinlich, daB sie der Pseudo
harnsaure analog konstituiert ist, und daB ihre Struktur durch eine 
der heiden folgenden Formeln ausgedriickt wird: 

/NH.CO" .S CO'NH. CO/CH. NH. C (. ). NH2 

oder 

Die Verbindung ist ganz verschieden von den beiden bisher unter 
dem Namen Thiopseudoharnsaure beschriebenen Produkten2). Wir 
nennen sie deshalb zum Unterschiede von diesen y-Thiopseudoharnsaure. 

Da das zuvor erwahnte Dioxythiopurin, wie schon bekannt, leicht 
in Xanthin verwandelt werden kann, so ist durch obige Reaktionen 
eine neue Synthese des Xanthins verwirklicht, wobei Alloxan, bzw. 
Alloxantin und Cyanamid als Ausgangsmaterialien dienen. 

Fiir die Darstellung der Isoharnsaure haben wir das Verfahren 
von Mulder beibehalten. Aber an Stelle des ziernlich teuren Cyan
amids verwandten wir das Cyanamidnatrium, welches seit kurzem 
von der Gold- und Silber-Scheideanstalt zu Frankfurt a. M. 
im groBen hergestellt wird. Das Praparat, welches 80% Cyanamid
natrium enthielt, wurde in wenig kaltem Wasser gelost, bei 00 mit 
Salzsaure neutralisiert und dann in dem von Mulder angegebenen 
Verhiiltnis der kochenden, heiBen, moglichst konzentrierten, wiisserigen 
LOsung von Alloxantin zugegeben. Die Mischung farbt sich rasch 
erst braun, dann rotviolett und schlieBlich im Laufe von etwa 10 Mi
nuten rein gelb. Gleichzeitig fiillt Isoharnsaure als hellgelb gefarbtes 
Pulver aus. Die Ausbeute war etwas groBer, wie Mulder angibt, 

1) Berichte d. d. chern. Ges..!llsch. 31, 445 [1898J. (5. 419.) 
2) Nencki, Berichte d. d. chern. Gesellsch. 4, 723 [1871] und E. Fischer· 

und L. Ach, Liebigs Annal. d. Chern. 188, 171 [1895]. (5. 214.) 

37* 
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sie betrug 38% des angewandten A1loxantins oder 73% der Theorie. 
Das Produkt kann flir alle weiteren Operation en benutzt werden. 

Dberfiihrung der Isoharnsaure in Harnsaure. 

Kocht man Isoharnsaure mit der 50-fachen Menge 20-prozentiger 
Salzsaure, so findet nach einigen Minuten klare Losung statt. Wird 
die Fliissigkeit erst iiber freier Flamme, spater auf dem Wasserbade 
ungefahr auf ein Fiinfzehntel des urspriinglichen Volumens verdampft, 
so fallt die entstandene Harnsaure als kristallinisches und schwach gelb 
gefarbtes Pulver aus. Man lii13t erkalten, verdiinnt mit Wasser und 
filtriert. Aus 3,9 g Isoharnsaure wurden 3,8 g Harnsaure gewonnen. 

Zur Reinigung wird das Rohprodukt in sehr verdiinnter, hei13er 
Natronlauge ge1ost, mit Tierkohle gekocht und mit Salzsaure wieder 
abgeschieden. Will man ein ganz farbloses Produkt erhalten, so ist 
es notig, zur alkalischen Losung einige Tropfen Permanganatlosung 
hinzuzufligen. Die Analyse der Harnsaure gab folgende Zahlen: 

0,1462 g Sbst.: 0,1902 g CO2 , 0,0315 g H 20. - 0,1165 g Sbst.: 33 cern N 
116,5°, 766 mm). 

CSH4 N4 0 3 • Ber. C 35,71, H 2,38, N 33,33. 
Gef. " 35,48, " 2,39, " 33,21. 

Das Priiparat zeigte alle Merkmale der Harnsaure. Zur besonderen 
Unterscheidung von der so iihnlichen Isoverbindung haben wir noch 
die Verwandlung in A1lantoin mit Permanganat benutztl). Die Aus. 
beute an letzterem betrug 70% der Theorie. Das Priiparat gab nach 
dem Trocknen bei 1000 folgende Zahlen: 

0,0926 g Sbst.: 28,2 ccm N (15,50, 755 mm). 

C4HsN4 0 3 • Ber. N 35,44. Gef. N 35,36. 

Wir haben uns noch durch einen besonderen Versuch iiberzeugt, 
da13 die Isoharnsaure unter gleichen Bedingungen kein A1lantoin liefert. 

r -Thiopseudoharnsa ure. 

Wegen der schonen Eigenschaften des Ammoniumsalzes stellt 
man die Saure am besten mit Hilfe von Schwefelammonium dar. 

10 g fein gepulverte Isoharnsaure wurden unter Umriihren in 80 ccm. 
einer 45-pmzentigen, wiisserigen Losung von neutralem Schwefel. 
ammonium eingetragen und die Mischung im verschlossenen Gefa13 , 
anfanglich unter zeitweisem Umschiitteln, 5 Stunden auf 1000 erhitzt. 

1) Vgl. E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chern. GiOBellsch. ~8, 2474 
[1895]. (5. 180.) 
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Es findet dabei keine LOsung statt, denn anfanglich entsteht ziemlich 
schwer lOsliches, isoharnsaures Ammonium, und dieses verwandelt 
sich allmahlich ih das Salz der '1-Thiopseudoharnsaure, welches zum 
SchluB die· ganze Fltissigkeit in schwach grau gefarbten, glanzenden 
Nade1n erfiillt. Man laBt erkalten, wobei noch ein kleinerer Teil des 
Salzes auskristallisiert, filtriert und entfernt die Mutterlauge entweder 
durch starkes Abpressen oder durch Waschen mit wenig eiskaltem 
Wasser und dann mit Alkohol und Ather. Die Menge des tiber Schwefel
saure getrockneten Rohproduktes betrug durchschnittlich 12 g oder 
92% der Theorie. Zur Reinigung wurde das Salz aus der 12-fachen 
Menge siedenden Wassers umkristallisiert und war dann ganz farblos. 
Seine Menge betrug jetzt noch 9,6 g oder etwa 74% der Theorie. Zur 
Analyse wurde es zweimal aus Wasser umkristallisiert und im Vakuum 
tiber Schwefelsaure getrocknet. 

0,1569 g Sbst.: 0,1571 g CO2 , 0,0527 g H 20. - 0,0892 g Sbst.: 24,2 ccm N 
(17°, 757 mm). 

0,1216 g Sbst.: 0,1219 g CO2 , 0,0453 g H 20. - 0,2028 g Sbst. (nach Kjel
dahl): 45,25 ccm nflO-Oxalsaure. 

0,212 g Sbst.: 0,2123 g CO2 , 0,0791 g H 20. - 0,1716 g Sbst.: 46,4 ccm N 
(19°, 765 mm). 

0,2063 g Sbst.: 0,2146 g BaSO,. 

(\Hg NS0 3S. Ber. C 27,39, H 4,11, N 31,96, S 14,61. 
Gef. C 27,31, 27,34, 27,31, H 3,73, 4,14, 4,14, N 31,36, 31,24, 31,3, S 14,29. 

Das Salz kristallisiert aus Wasser in mikroskopisch kleinen, farb
losen diinnen Prismen oder Nadeln. Es ist in kaltem Wasser ziemlich 
schwer loslich und in Alkohol und Ather fast unloslich. 1m Kapillar
rohr zersetzt es sich gegen 2550 unter Gasentwickelung und Schwarz
farbung. Zum Unterschied von isoharnsaurem Ammonium farbt es 
sich in wasseriger Losung bei Zutritt der Luft nicht purpurrot. 

Die Bildung des Salzes erfolgt tibrigens auch schon bei gewohn
licher Temperatur, und zwar ziemlich rasch. Das lieB sich am schonsten 
beobachten, als eine heW bereitete Losung von 1 g Isoharnsaure, 20 cern 
Wasser und 10 cern wassrigem Ammoniak (von 25%) nach dem Ab
kiihlen mit Schwefelwasserstoff behandelt wurde. Nach einigen Minuten 
begann dann die Abscheidung des y-thiopseudoharnsauren Salzes. 
Die Ausbeute betrug aber, auch nach langerem Stehen, wegen der viel 
groBeren Verdiinnung nur 77% der Theorie. Endlich ist es fiir die 
Bildung des Salzes ziernlich gleichgiiltig, ob neutrales oder saures 
Schwefelammonium verwandt wird. 

Die Alkalisalze der '1-Thiopseudoharnsaure haben nicht so schone 
Eigenschaften wie die Ammoniakverbindung. Sie kristallisieren schlech
ter, sind leichter loslich und infolgedessen schwerer zu reinigen. Zur 
Darstellung des Natriumsalzes wird 1 g Isoharnsaure mit 3 g Natrium-
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sulfid (Na2S + 9 H20) und 12 ccm Wasser auf dem Wasserbade er
warmt. Beim haufigen Umschutteln entsteht nach etwa 1/2 Stun de 
eine klare, aber ge1b gefarbte Lasung, die beim Ansauern mit Essig
saure das Natriumsalz abscheidet. Es ist aber vorteilhaft, die alkalische 
Lasung noch mehrere Stunden im Wasserbade zu erwarmen, weil dann 
eine vollstandigere Umwandlung der Isoharnsaure stattfindet, und 
infolgedessen das thiopseudoharnsaure Salz reiner wird. Zum SchluB 
laBt man die LOsung, welche eine charakteristische Fluoreszenz zeigt, 
erkalten, ubersattigt mit Essigsaure und kiihlt auf 0 0 ab. Dabei ent
steht ein dicker Brei von auBerst feinen, biegsamen Nadelchen, die 
schwach grau gefarbt sind. Dieser wurde abgesaugt, scharf abgepreBt, 
in maglichst wenig heiBem Wasser gelast, von zuruckbleibendem 
Schwefel filtriert und durch Abkuhlen wieder ausgeschieden. Die 
Ausbeute an Rohprodukt betrug 70-75% der Theorie. Beim Um
kristallisieren aus warmem Wasser unter Zusatz von Tierkohle traten 
aber starke Verluste ein. Fur die Analyse diente ein mehrmals aus 
Wasser umgelostes und erst im Vakuum uber Schwefelsaure, dann 
bei 109 0 getrocknetes Praparat. Die Zahlen passen am best en auf die 
Formel C5H 5N40sSNa + 1/2 H20. 

0,2287 g Sbst.: 0,2189 g CO2 , 0,0608 g H 20. - 0,3337 g Sbst.: 0,097 g Na2S04' 

C5H 5N40 3SNa + 1/2 H 20. Ber. C 25,75, H 2,58, Na 9,87. 
Gef. " 26,10, " 2,95, " 9,42. 

Leider war es uns aber nicht moglich, das angenommene Kristall
wasser direkt zu bestimmen, weil die Substanz sich bei hoherer Tempe
ratur zersetzt, und da die Resultate der Analysen auch nicht scharf 
mit der Berechnung ubereinstimmen, so konnen wir die obige Formel 
nur als eine vorlaufige ansehen. 

Das Kaliumsalz wird genau auf dieselbe Weise gewonnen und 
bildet noeh feinere Nadelchen als die N atriumverbindung, so daB es 
dem unbewaffneten Auge amorph erscheint. Viel schoner ist das in 
kaltem Wasser sehr schwer 16sliche Baryumsalz. Es fallt aus der Losung 
der vorangehenden Salze auf Zusatz von Chlorbaryum. Am besten 
wird es aus dem Ammoniumsalz bereitet, indem man dessen wasserige 
LOsung mit einem DbersehuB von Chlorbaryum versetzt, den kristal
linisehen Niederschlag filtriert und mit kaltem Wasser waseht. Aus 
heiBem Wasser, worin es verhaltnismaBig leicht loslich ist, kristallisiert 
es beim Abkiihlen in farblosen, mit bloBem Auge erkennbaren Prismen, 
we1che haufig zu busehelformigen Aggregaten vereinigt sind. Fur die 
Analysen wurde das mit Wasser, Alkohol und Ather gewaschene Pra
parat uber Schwefelsaure getrocknet. Die Zahlen passen am besten 
auf die Formel (C5H5~403S)2Ba + 3 H 20. 
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0,3151 g Sbst.: 0,1239 g BaS04,. - 0,1973 g Sbst.: 0,1489 g COl, 0,049 g 
H 20. - 0,2086 g Sbst.: 34,1 cern. N (20 0, 761 mm). 

(C6H6N4,0aS)2Ba + 3 H 20. Ber. C 20,24, H 2,69, N 18,89, Ba 23,10. 
Gef. " 20,58, " 2,76, " 18,73, " 23,12. 

Leider war die direkte Bestimmung des Kristallwassers auch hier 
nicht moglich, well das Salz schon bei 1090 anfangt, sich zu farben 
und bei noch h6herer Temperatur eine starkere Zersetzung erfiihrt, 
ehe das Wasser ausgetrieben ist. 

Zur Bereitung der freien r-Thiopseudoharnsaure wurde eine ab
gewogene Menge des Baryumsalzes in heiBem Wasser ge16st, mit der 
berechneten Menge Schwefe1saure zersetzt und die vom Baryumsulfat 
abfiltrierte LOsung bei 20 mm Druck rasch verdampft. Dabei bleibt 
die Saure als weiBe kristallinische Masse zuriick, die mit eiskaltem 
Wasser aufgesch1ammt und filtriert und mit Alkohol und Ather ge
waschen und an der Luft getrocknet wurde. 

Die Analysenzahlen stimmen auf die Formel: 

0,1551 g Sbst.: 0,1699 g CO2, 0,0448 g H 20. 
0,1903 g Sbst. erforderten 37,5 ccm 1!10-Normal-Salzsaure (nach Kj eldahl). 

CSHSOSN4,S. Ber. C 29,70, H 2,97, N 27,72. 
Gef. " 29,87, " 3,21, " 27,59. 

Die saure ist in Wasser besonders in der Warme sehr leicht lOslich, 
reagiert stark sauer und bildet farblose, feine N ade1n. Beim Erhitzen 
zersetzt sie sich unter Gasentwickelung. In wasseriger LOsung zersetzt 
sie sich bei langerem Stehen, wobei Thioxanthin und nebenheretwas 
freier Schwefel entstehen. 

Platinverbind ung der r -Thiopseudoharnsa ure. 

Versetzt man die mit Salzsaure iibersattigte LOsung der Salze 
mit Platinchlorid, so entsteht zuerst ein rein gelber, amorpher Nieder
schlag. 1st ein DberschuB von PlatinchlQrid zugegen und die LOsung 
nicht zu konzentriert, so lost sich dieser Niederschlag beim Erwarmen, 
und nach einigen Augenblicken fiillt ein neuer, aus feinen ge1ben, wetz
steinformigen Kristiillchen bestehender Niederschlag. Fiir die Dar
stellung desse1ben eignet sich am meisten das Natriumsalz. Man lost 
1 g desse1ben in 10 ccm Wasser, fiigt einige Kubikzentimeter starker 
Salzsaure und dann so vie1 einer lO-prozentigen Platinchlorid16sung 
hinzu, bis keine Fiillung mehr eintritt. Wird jetzt unter Umschiitteln 
vorsichtig erwarmt, so tritt die eben erwahnte Erscheinung, Auf16sung 
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des amorphen Niederschlages und sofortige Abscheidung des kristal
linischen Produktes, ein. Dasselbe wird filtriert und mit Wasser ge
waschen. Es ist in Wasser, Alkohol und Ather so gut wie unloslich, 
dagegen wird es von kalten verdiinnten Alkalien leicht gelOst und beim 
Dbersattigen mit Salzsaure oder auch schon beim Einleiten von Kohlen
saure oder Schwefelwasserstoff wieder kristallinisch abgeschieden. 
Diese Eigenschaft haben wir fUr die Reinigung benutzt. Man muB 
aber bei dem LOsen in Alkalien hohere Temperatur und langeres Stehen
lassen vermeiden, weil sonst eine tiefergehende Zersetzung des Korpers 
eintritt. Man schlammt deshalb mit der 20-fachen Menge Wasser an, 
versetzt mit so viel Natronlauge, daB gerade Losung eintritt, filtriert, 
wenn notig, rasch und iibersattigt sofort mit Salzsaure. Die Platin
verbindung fant dann in schonen, hellgelben, glanzenden Kristii.llchen 
aus, welche filtriert, mit Wasser, Alkohol und Ather gewaschen und 
im Vakuum iiber Schwefelsaure getrocknet wurden. Die Analysen 
passen am besten auf die Formel: 

ClOHI006NSS2Pt + H20. 

Zum Vergleich geben wir aber auch die Werte, welche die um 
2 H armere Formel verlangt. Man sieht daraus, daB die Analyse keine 
endgilltige Entscheidung zwischen den beiden Formeln gibt. 

0,312 g Sbst.: 0,0984 g Pt. - 0,2017 g Sbst.: 0,1449 g CO2, 0,0387 g H 20. -
0,1874 g Sbst.: 28,8 ccm N (15 0, 759,5 mm). - 0,1584 g Sbst.: 0,118 g BaS04' 

Das Kristallwasser wurde durch dreistiindiges Erhitzen im Toluol
bade bestimmt, wobei sich die Substanz etwas dunkIer farbte. 

CIOHIOOsNSS2Pt + H 20. 
CIoHsOsNSS2Pt + H 20. 

Ber. Pt 31,71, C 19,51, H 1,95, N 18,21, S 10,41. 
" "31,81,,, 19,58, " 1,63, " 18,27, " 10,44. 

Gef. " 31,54, " 19,59, " 2,13, " 17,98, " 10,23. 

0,2234 g Sbst. verloren 0,0056 g H 20. 

Ber. H 2 0 2,93, 2,94. Gef. 2,51. 

Die obigen beiden Formeln der wasserfreien Verbindung lassen 
sich auflosen in (CsHsOsN4S)2Pt, bzw. (C5H403N4S)2Pt, und die Sub
stanz erscheint mithin als eine Kombination von 2 MolekUlen der 
r-Thiopseudoharnsaure, in welchen 2 bzw. 4 Wasserstoffatome durch 
das Platin ersetzt sind. 

Das Verhalten gegen Alkali macht es aber wahrscheinlich, daB 
hier nicht ein einfaches Platinsalz der r-Thiopseudoharnsaure, sondern 
vielmehr eine komplexe Saure vorliegt. 

Analoge Verbindungen des Platins scheinen bisher nicht beob
achtet zu sein. Der gewohnliche Sulfoharnstoff liefert bekanntlich 
in neutraler Losung mit Platinchlorid eine schwer losliche rote Ver-
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bindung von der ungewohnlichen Forme1 (CH4N2S)2HCl.PtC~I). Wir 
kamen dadurch auf die Vermutung, 4aB vielleicht die Acylderivate 
des Sulfohamstoffs, in we1chen die basischen Eigenschaften sehr ab
geschwacht sind, mit Platinchlorid chlorfreie Platinprodukte liefem 
wiirden, we1che der Platinverbindung der r-Thiopseudohamsaure ent
sprechen konnten. Wir haben deshalb das Verhalten des Benzoyl
thiohamstoffs gegen Platinch10rid gepriift. Schon Pike2) hat an
gegeben, daB dabei ein kristallisierendes Salz entstehe, dessen Zu
sammensetzung er aber nicht feststellte. Zur Bereitung desselben 
haben wir den Benzoylthiohamstoff in der 150-fachen Menge 96-pro
zentigen Alkohols heiB gelost und zu der Fliissigkeit eine konzentrierte, 
wasserige LOsung von Platinch1orwasserstoffsaure im DberschuB zu
gefiigt. Dabei entsteht sofort ein ge1ber Niederschlag, welcher aus 
feinen, meist sternformig gruppierten Nade1n besteht. Er wurde nach 
dem Filtrieren und Waschen mit Alkohol fiir die Analyse im Vakuum 
iiber Schwefe1saure getrocknet. Die erhaltenen Zahlen passen ziemlich 
gut zu der Formel (CaH5.CO.NH.CS.NH2)2HCl.PtC~, schlieBen aber 
die um 2 Atome Wasserstoff armere Formel nicht mit Sicherheit aus. 

0,2243 g Sbst.: 0,0654 g Pt. - 0,1599 g Sbst.: 0,1702 g CO2 , 0,0369 g H20. -
0,0972 g Sbst.: 6,7 ccm N (160, 758 mm). - 0,3073 g Sbst.: 0,2096 g BaS04' -
0,2651 g Sbst.: 0,167 g AgCI. 

C16H1702N4S2C13Pt. Ber. Pt 29,43, C 28,98, H 2,57, N 8,45, S 9,66, Cl 16,07. 
C16H1602N4S2ClaPt. Ber." 29,52, " 29,07, " 2,27, " 8,48, " 9,69, " 16,12. 

Ge£. " 29,16, " 29,03, " 2,56, " 8,02, " 9,37, " 15,58. 

Das Salz ist mithin ebensozusammengesetzt wie die oben erwahnte 
Verbindung des Sulfohamstoffs se1bst und unterscheidet sich von dem 
Derivat der r-Thiopseudohamsaure ganz scharf durch den Chlorgehalt. 

Die Platinverbindung der r-Thiopseudohamsaure repriisentiert also 
wahrscheinlich einen neuen Typus von organischen Platinverbindungen 
und verdient aus diesem Grunde ausfiihrlicher studiert zu werden. 

Verwandlung der r -Thiopseudoharnsaure in Thioxanthin. 

Wird das Ammoniumsalz mit der 20-fachen Menge 20-prozentiger 
Salzsaure zum Kochen erhitzt, so lost es sich erst klar auf, und schon 
nach wenigen Minuten beginnt die Abscheidung des Thioxanthlns a1s 
schwach ge1b gefarbtes, kristallinisches Pulver. Man erhitzt dann 
noch etwa 1/2 Stunde auf dem Wasserbade und verdampft nun die 
Fliissigkeit, um die Abscheidung des Thioxanthins zu vervollstandigen, 
bis auf ein kleines Volumen. Zum SchluB wird mit Wasser versetzt, 

1) Reynolds, Liebigs Annal. d. Chem. 15&, 233 [1869]. 
2) Berichte d. d. chem. Gese11sch. 6, 755 [1873]. 
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die Kristallmasse abfiltriert und mit Wasser gewaschen. Zur Reinigung 
wurde das Thioxanthin in heiJ3er verdtinnter N atronlauge gelost, mit 
wenig Tierkohle gekocht und aus dem Filtrat in der Hitze mit Salzsaure 
wieder gefillt. Die Ausbeute an diesem reinen Praparat betrug 70% 
der Theorie, und das Produkt zeigte vollige Dbereinstimmung mit 
dem Thioxanthin (2.6-Dioxy-8-thiopurin). So enthielt das im Vakuum 
tiber Schwefelsaure getrocknete Praparat 1 Molekiil Kristallwasser, 
welches bei 7-sttindigem Erhitzen auf 1500 entwich. 

0,3072 g Sbst verloren 0,027 g H 20. 

C5H4,N4,S02 + H 20. Ber. H 20 8,91. Gef. H 20 8,79. 

Die Analyse der getrockneten Substanz gab folgende Zahlen: 

0,1638 g Sbst.: 0,1956 g CO2 , 0,0328 g H 20. - 0,1122 g Sbst.: 28,8 ccrn N 
(18°, 770 mm). 

C5H4,N4,S02. Ber. C 32,61, H 2,17, N 30,43. 
Gef. " 32,57, " 2,22, " 30,06. 

Die Schwefelbestimmung wurde mit dem kristallwasserhaltigen 
Produkt ausgefiihrt. 

0,1814 g Sbst.: 0,2051 g BaS04,. 

Ber. S 15,84. Gef. S 15,53. 

Ebenso wie das Ammoniumsalz kann auch das Natrium- oder 
Kaliumsalz ftir die Darstellung des Thioxanthins dienen, und es ist 
nicht einmal notig, die Alkalisalze zu isolieren, es gentigt vielmehr, 
die Losung der Isoharnsaure in dem Schwefelkali mit viel Salzsaure 
zu tibersattigen, den abgeschiedenen Schwefel zu filtrieren, dann zu 
kochen und zu verdampfen, wobei sich ebenfalls das Thioxanthin, 
allerdings starker verunreinigt als bei Anwendung des Ammonium
salzes, abscheidet. 
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47. Emil Fischer und Friedrich Ach: Verwandlung des Caffeins 
in Paraxanthin, Theophyllin und Xa.lthinl). 

Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft 39, 423 [1906]. 

(Eingegangen am 24. J anuar;) 

Sowohl das Xanthin wie seine Methylderivate, Heteroxanthin, 
Paraxanthin, Theophyllin und Theobromin, gehen bekanntlich bei 
weiterer Methylierung in Caffein iiber. Umgekehrt war darum die 
M6glichkeit gegeben, durch die Abspaltung von Methyl aus dem Caffein 
aile diese Produkte zuriickzugewinnen. In der Tat gelang es einem 
von uns 2 ) schon vor 10 J ahren, zwei Methyle aus dem Caffein durch 
Phosphorpentachlorid bei 178-1800 abzuspalten und das 7 -Methyl
trichlorpurin zu gewinnen, das in Heteroxanthin verwandelt werden 
kann 3). Der Vorgang entspricht dem Schema: 

CH3·N-CO 
I I 
CO C_N/CH3 + 3 PCI 
I II )CH 5 

CH3·N-C-N 

N=C.CI 
I I 

= C1.C C-N(CCHC3l + 2 POCl3 + 2 CH3CI + HCI + PCI3 . 
II II ,f" 
N-C-N 

1) Nach Verabredung mit mir ist der erste Teil der folgenden Versuche 
unter Leitung des leider so friih verstorbenen Dr. Friedrich Ach im wissen
schaftlichen Laboratorium der Firma C. F. Boehringer & S6hne in Waldhof 
bei Mannheim ausgefiihrt und, soweit diese ein technisches Interesse besitzen, 
in den D. R. P. 105050 [1897], 151190, 145880 und 153122 [1902] kurz be
schrieben worden. An ihrer Ausfiihrung waren dort meine ehemaligen Schiller 
und Assistenten, die HHrn.-Dr. V. Fritz, P. Hunsalz und L. Beensch beteiligt. 
Der erste hat das 3 1.8-Dichlorcaffein aufgefunden und seine Verwandlungen 
studiert; der letzte fand das isomere 71.8-Dichlorcaffein. Fiir die Mitteilung 
der Daten nach den J ournalen bin ich Hrn. Dr. Lorenz Ach zu Dank verpflichtet. 
Die Resultate sind dann von mir unter Mitwirkung von Hrn. Dr. Karl Ka utzsch 
inl Berliner Institut nachgepriift und durch die Gewinnung des Tetrachlorcaffeins, 
IiOwie seine Verw-andlung in Xanthin wesentlich ergiinzt worden. E. Fischer. 

2) E. Fischer, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 18, 2489 [1895]. (5. 196.) 
3) Dieser Versuch und die sogleich zu erwiihnenden Untersuchungen Hof

manns diirfen wohl als Vorliiufer der Arbeiten von v. Pechmann, Ley und 
namentlich von J. v. Braun (Berichte d. d. chem. Gesellsch. 31', 2812 [1904]) 
iiber die Abspaltung des Alkyls vom Stickstoff bei einfacheren Siiureamiden 
mittels Phosphorpentachlorid betrachtet werden. 
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Aber diese Reaktion, die beim Theobromin ziemlich glatt 
verlauft, gab beim Caffei'n nur eine geringe Ausbeute, und als 
Hauptprodukt entstand eine in Phosphoroxychlorid viel leichter 
losliche Masse, die in der ersten Mitteilung nur fllichtig erwahnt 
wurde. 

Die nahere Untersuchung des Vorganges hat nun gezeigt, daB 
es sich hier um Chlorderivate des Caffei'ns handelt, die das Halogen 
teilweise im Methyl enthalten; denn nach kleinen Abanderungen der 
Versuchsbedingungen konnte aus jener amorphen Masse ein schon 
kristallisierender Korper isoliert werden, der die Zusammensetzung des 
Dichlorcaffei'ns hat und beim Kochen mit Wasser in Salzsaure, Form
aldehyd undChlorparaxanthin zerfallt. Dem entspricht folgende 
Strukturformel : 

CH3·N-CO 
I I 
CO C_N(CH3 . 
I II ,l'C.Cl 

CI.CH2 ·N-C-N 

Seine Bildung aus dem Caffei'n erfolgt offenbar in zwei Phasen. 
Zuerst entsteht 8-Chlorcaffei'n und dieses nimmt dann ein zweites 
Halogen an der in Stellung 3 befindlichen Methylgruppe auf. In der 
"Tat verwendet man flir die Bereitung des Korpers am besten von 
vornherein Chlorcaffei'n. Der rationelle Name flir die Dichlor
verbindung ware 3 -Chloromethyl- 8 -chlorparaxanthin; der Klirze 
halber wollen wir sie aber 31.8-Dichlorcaffei'n nennen, wobei das 
3 1 die Bedeutung hat,daJ3 ein Chlor in dem 3-Methyl steht. Dieses 
Chloratom ist durch besondere Beweglichkeit ausgezeichnet. Beim 
Kochen mit Wasser wird es als Salzsaure abgespalten. Gleich
zeitig tritt das Methylen als Formaldehyd aus, und es bildet sich 
8-Chlorparaxanthin, dessen Verwandlung in Paraxanthin langst be
kannt ist. 

Eine ahnliche Abspaltung des Methyls vom Stickstoff hat A. W. 
Hofmann1) bei dem Trimethylisocyanurat beobachtet, denn hier 
lassen sich durch Phosphorpentachlorid alle drei Methylgruppen chlo
rieren und dann durch Erhitzen mit Wasser als Formaldehyd ent
fernen. 

Milder als Wasser wirken die Alkohole auf das 31.8~Dichlorcaffe1n, 
denn beim Kochen seiner L6sung in Methylalkohol wird das eine Chlor
atom durch Methoxyl ersetzt, und es resultiert 31-Methoxy-8-chlor
caffei'n, 

1) Berichte d. d. chern. Gesellsch. 19, 2087 [1886]. 
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CHa·N-CO 

CO C_N(CHa . 
I II #,C.CI 

CHaO.CH2·N-C-N 

Die Erzeugung des Dichlorcaffelns ist nicht auf die Anwendung 
deS Phosphorpentachlorids beschrankt. Sie kann auch durch freies 
Chlor sowohl bei An"wesenheit wie AusschluB von Losungsmitteln er
reicht werden, und es hangt dann von der Temperatur ab, an welcher 
Stelle das zweite Chlor eintritt. Von 1600 an entsteht vorzugsweise 
das eben besprochene 31.8-Dichlorcaffeln. Bei niederer Temperatur~ 
z. B. 1000, resultiert aber das Isomere 7l.8-Dichlorcaffeln, 

CHa·N-CO 
CO C_N/CH2. CI . 
I II )C.CI 

CHa·N-C-N 

Beim Kochen mit Wasser verliert dieses ebenfails die Oruppe 
CICH2 als Salzsaure und Formaldehyd und verwandelt sich in 8-Chlor
theophyllin, das bekanntlich leicht zu Theophyllin reduziert werden kann. 

Die Chlorierung des Caffelns bleibt nicht bei der Bildung des 
Dichlorderivates stehen, sobald man einen DberschuB von Chlor an
wendet. Schon bei der Darstellung des 31.8-Dichlorcaffelns mit tiber
schiissigem Phosphorpentachlorid bei 1600 entstehen chlorreichere 
Korper, deren Isolierung aber schwierig ist. Leichter gelingt die Ge
winnUng eines reinen Produktes, und zwar eines Tetrachlorcaffelns, 
wenn eine Auflosung von Chlor in Phosphoroxychlorid bei 1600 ver
wendet wird. Da dieses Produkt bei langerem Kochen mit Essigsaure 
in reichlicher Menge Chlorxanthin neben Formaldehyd und Salzsaure 
lie£ert, so muB man annehmen, daB aile drei Methylgruppen des Caffelns 
Chlor aufgenommen haben, daB mithin die Struktur der Verbindung 
folgender Formel entspricht: 

Cl.CH2·N-CO 

CO C_N/CH2. C1 . 
I II )C.CI 

C1.C~.N-C-N 

Dbereinstimmend damit ist die Verwandlung des Tetrachlor
korpers in ein Tetramethoxyca£feln durch Erwarmen mit einer Losung 
von Natriummethylat. 

Durch sukzessive Abspaltung von Methyl mit Hilfe der Chlor
verbindungen ist es also jetzt moglich, aus dem Caffeln zwei Dimethyl
xanthine (Paraxanthin und Theophyllin), ein Monomethylxanthin 
(Heteroxanthin) und endlich das Xanthin selbst zu gewinnen. 
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31 .8 - Dichlor - caffein 

(3 - Chloromethyl- 8 - chlor - paraxanthin). 

Fiir seine Bereitung geht man am besten yom 8-Chlorcaffein aus 
und behandelt es bei hoherer Temperatur entweder mit Phosphor
pentachlorid oder mit freiem Chlor. 1m ersten Falle werden 23 Teile 
getrocknetes Chlorcaffein mit 30 Teilen (1,5 Mol.) Phosphorpenta
chlorid und 100 Vol.-Teilen Phosphoroxychlorid wiihrend 10-11 Stunden 
im EinschluBrohr oder im Autoklaven auf 158-1620 erhitzt; nach 
dem Erkalten ist kein Druck im GefiiB, und in der rotbraunen Losung 
sind 10-15% von unveriindertem Chlorcaffein als farblose Krist all c 

nadeln suspendiert. Man filtriert und verdampft die Losung unter 
stark vermindertem Druck moglichst weit und lost das zuriickbleibende, 
rotbraune, ziihe Harz in Chloroform. Zur Zerstorung der noch vor
handenen Phosphorchloride wird diese Losung zuerst mit Wasser 
geschiittelt, dann wieder getrocknet und verdampft. Lost man den 
hierbei erhaltenen Sirup in trocknem Ather und liiBt verdunsten, so 
scheidet sich das Dichlorcaffein in warzenformigen Kristall-Aggregaten 
ab, die durch Was chen mit Benzol von aem anhaftenden Sirup befreit 
werden und dann farblos sind. Die Ausbeute an Kristallen betriigt 
etwa 30% des angewandten Chlorcaffeins. Lost man sie nochmals 
in wenig warmem Benzol, fiigt das 5-fache Volumen Ather hinzu und 
iiberliiBt dann die Fliissigkeit der Kristallisation, so erhiilt man hiibsche, 
meist warzenartig verwachsene Nadeln yom konstanten Schmp. 144 
bis 145 0 (korr. 145-146 0). Die Ausbeute an diesem reinen Priiparat 
ist ungefiihr die Hiilfte des Rohproduktes. 

0,2133 g Sbst.: 0,2883 g CO2 , 0,0583 g H20. - 0,1842 g Sbst.: 32,6 ccm N 
(100, 768 mm). - 0,1564 g Sbst.: 0,1738 g AgCl. 

CsH8N402C12' Ber. C 36,50, H 3,04, N 21,29, CI 27,00. 
Gef. " 36,86, " 3,03, " 21,41, " 27,49. 

Die Substanz ist leicht loslich in kaltem Chloroform, Benzol, Aceton 
und Essigester, auch in warmem Ather und Alkohol, dagegen sehr schwer 
loslich in kaltem Wasser. Sie gibt mit Chlorwasser die Murexidreaktion. 

Aus der iitherischen Mutterlauge des rohen Dichlorcaffeins scheidet 
sich beim liingeren Stehen ein chlorreicheres Produkt ab, das durch 
Umlosen aus Benzol in farblosen Kristallen erhalten wird. Die Analyse 
(geL 34,56% CI) deutet auf die Zusammensetzungeines Trichlor
caffeins hin (ber. 35,80% CI), zeigt aber auch, daB das Produkt nicht 
rein war. Seine geringe Ausbeute hat eine ausfiihrliche Untersuchung 
bisher verhindert. 

An Stelle des Phosphoroxychlorids lassen sich bei obigem Ver
fahren auch andere Losungsmittel, z. B. Tetrachlorkohlenstoff ver-
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wenden, aber sie bieten keine besonderen Vortei1e. Will man endlich 
die Cblorierung durch freies Chlor herbeifiihren, so wird in geschmolzenes 
Cblorcaffein ein kriiftiger Cblorstrom einge1eitet und gleichzeitig die 
Masse tiichtig geriihrt. Anfangs erh1ilt man die Temperatur auf etwa 
2000, spiiter, wenn die Schme1ze diinnfliissiger geworden ist, kann 
man auf 1700 heruntergehen. Theoretisch ist ein Molekiil erforderlich; 
es empfiehlt sich aber, einen DberschuB, etwa 1,2-1,5 Mo1., anzu
wenden. Als auf 250 g Chlorcaffein im Laufe von 71/ 2 Stunden 88 g 
Chlor verbraucht wurden, war das Produkt in der K1ilte eine harte, 
sprode Masse und in gepulvertem Zustand he1lge1b gefiirbt. Die Aus
beute betrug 282 g statt der berechneten 288 g. Man kann aus dieser 
Masse mit einiger Miihe nach der oben gegebenen Vorschrift Dichlor
caffein gewinnen, aber die Ausbeute ist schlechter und die Operation 
miihsamer als bei der Darstellung mit Phosphorpentachlorid. Da
gegen liiBt sich aus diesem Produkte durch Kochen mit Wasser ohne 
groBe Miihe Chlorparaxanthin bereiten, aber die Ausbeute an reinem 
Praparat betrug auch nicht mehr als 18% des angewandten Chlor
caffeins. 

Verwandlung des 31 .8 - Dichlor - caffeins in 
Chlor - paraxanthin. 

Das Dichlorcaffein lost· sich beim Erwiirmen mit der lO-fachen 
Menge Wasser ziemlich leicht auf. Nach kurzem Kochen beginnt die 
Entwickelung von Formaldehyd, und liiBt man nach einiger Zeit er
kalten, so kristallisiert das Chlorparaxanthin in feinen Niidelchen aus. 
Die Ausbeute ist fast quantitativ. Das Praparat zeigt diese1ben Eigen
schaften, wie sie friiher fiir Chloroparaxanthin angegeben wurden 1). 
Fiir die Darstellung des Chlorparaxanthins auf diesem Wege ist es 
iiberfliissig, das Dichlorcaffein zu reinigen. Man kann dafiir ebenso
gut das rohe amorphe Produkt benutzen, das beim Verdampfen der 
LOsung in Phosphoroxychlorid zuriickbleibt. Es wird mit etwa der 
30-fachen Menge Wasser zum Sieden erhitzt und gleichzeitig ein 
Dampfstrom etwa 4 Stunden durch· die Fliissigkeit geleitet, bis die 
Entwicke1ung von Formaldehyd beendet ist. Man filtriert dann vom 
unge10sten Harz, behandelt die gefarbte LOsung mit Tierkohle und 
verdampft das Filtrat etwa auf die H1ilfte. Beim langeren Stehen in 
der K1ilte kristallisiert das Chlorparaxanthin in feinen, zu Warzen 
verwachsenen Nade1chen. Die Mutterlauge gibt nach dem Einengen 
auf ein Dritte1 ihres Volumens bei Hingerem Stehen noch eine zweite 
Kristallisation, und in den letzten Mutterlaugen bleiben dann ziemlich 

1) E. Fischer und H. Clemm, Berichte d. d. chem. Gesellsch. 3t, 2622 
[1898]. (5. 477.) 
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leicht iosliche, chlorreichere Produkte zuruck. Das rohe Chlorpara
xanthin enthiilt eine ziemlich groBe Menge von fremden Korpern; zur 
Reinigung wird es deshalb in das schon kristallisierende und in kaltem 
Wasser schwer losliche Natriumsalz verwandelt und aus diesem re
generiert. Die Ausbeute an reinem Priiparat betrug 21-22% vom 
angewandten Chlorcaffein, was etwa 25% der Theorie entspricht. Fur 
die Analyse wurde das Priiparat aus heiBem Wasser umkristallisiert 
und bei 1000 getrocknet. 

0,2835 g Sbst.: 0,1891 g AgCI. 

C7H 7N40 2Cl. Ber. Cl 16,55. Gef. Cl 16,50. 

31 - Methoxy - 8 - chlor - caffein. 

Es entsteht, wie zuvor erwiihnt, aus dem 31.8-Dichlorcaffein 
durch Kochen mit Methylalkohol und scheidet sich aus der Losung, 
wenn sie nicht zu verdunnt ist, in der Kiilte in feinen Nadeln oder 
derben Drusen abo Bequemer gewinnt man es aus dem rohen Dichlor
caffein, wie folgender Versuch zeigt. 

13 g Chlorcaffein, 20 g Phosphorpentachlorid (1% Mol.) und 
56 ccm Phosphoroxychlorid wurden 10 Stunden auf 160-1620 im 
Einschmelzrohr im Volhardschen Petroleumofen erhitzt. Nach dem 
Erkalten waren 2 g unveriindertes Chlorcaffein ausgeschieden. Die 
filtrierte Losung wurde unter stark vermindertem Druck moglichst 
weit eingedampft, um das Phosphoroxychlorid zu entfernen, und der 
Ruckstand mit 50 ccm Methylalkohol 30 Minuten gekocht. Als die 
Flussigkeit, auf die Hiilfte eingeengt, 12 Stunden im Eisschrank ge
standen hatte, war eine dicke, briiunliche Kristallmasse abgeschieden, 
die abgesaugt und aus heiBem Methylalkohol unter Zusatz von Tier
kohle umkristallisiert wurde. Die Ausbeute betrug bei obiger Menge 
Chlorcaffein 2,3 g, mithin 20% des angegriffenen Materials. Die Ver
bindung kristallisiert aus Methylalkohol in feinen gliinzenden Nadeln, 
die bei 1'25 0 anfangen zu sintern und bei 129-1300 (korr. 130-1310 ) 

schmelzen. 
0,2049 g Sbst.: 0,1145 g AgCI. - 0,1877 g Sbst.: 0,2865 g CO2 , 0,0738 g 

HaO. - 0,1602 g Sbst.: 29,0 cem N (120, 761 mm). 

C9HllN40aCl. Ber. C 41,78, H 4,26, N 21,66, Cl 13,73. 
Gef. " 41,63, " 4,37, " 21,51, " 13,82. 

In heiBem Benzol ist die Substanz sehr leicht, in heiBem Alkohol 
etwas schwerer und in Ather schon recht schwer loslich und kristal
lisiert aus allen diesen Flussigkeiten in sehr feinen, biegsamen Niidelchen. 
Von heiBem Methylalkohol verlangt sie etwa die 5-fache Menge zur 
Losung. Schwerer wird sie von heiBem Wasser aufgenommen und 
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kristallisiert daraus beim Erkalten sofort entweder in feinen Nade1n 
oder in gam schm.alen, langen und sehr diinnen Platten. Durch 4-stun
~ Erhitzen mit der 10-fachen Menge rauchender Salzsaure (spez. 
Gewicht 1,19) im Einsch1uBrohr auf 100° wird die Methoxyverbindung 
glatt in Chlorparaxanthin verwandelt. Dieses zeigte nach einmaligem 
Umkristallisieren aus heiBem Wasser den Schmp. 2870 (korr. 2940) 
und alle sonstigen Eigenschaften der reinen Verbindung. 

0,1466 g Sbst.: 0,0962 g AgCl. 
C7H 7N.,OIlCl. Ber. Cl 16,55. Gef. Cl 16,23. 

Aus dieser Verwandlung folgt fUr die Methoxyverbindung die 
Strukturformel : 

CH3 ·N-CO 
I I 

CO C_N(CH3 • 
I II /C.C1 

CHaO.CH2 ·N-C-N 

71.8 - Dichlor - caffein. 

Die Verbindung entsteht aus dem Chlorcaffein durch die Wirkung 
von freiem Chlor bei verhattnismaBig niederer Temperatur. Der ProzeB 
verlii.uft am glattesten bei Anwendung von Phosphoroxych1orid oder 
Nitrobenzol als LOsungsmittel und beieiner Temperatur von 90-1000. 

23 g trocknes Chlorcaffein wurden mit einer LOsung von 9 g Chlor 
in 100 ccm Phosphoroxych1orid 9 Stunden im gesch10ssenen GefaB 
auf 100° erhitzt. Beim Verdampfen des Phosphoroxych1orids unter 
stark vermindertem Druck blieb eine fast farblose Kristallmasse zuriick, 
die in 400 ccm heiBem Methylalkohol gelost wurde. Nach dem Ab
kiihlen auf 00 fielen beim langeren Stehen 18 g 71.8-Dichlorcaffein 
vom richtigen Schmelzpunkt aus, was 70% der Theorie entspricht. 
Das Filtrat gab nach dem Einengen noch 2,5 g etwas unreineres Pra
parat vom Schmp. 140-1450. Fur die Analyse wurde es bei 1000 
getrocknet. 

0,1760 g Sbst.: 0,2360 g CO2 , 0,0486 g H20. - 0,1500 g Sbst.: 27,4 ccm N 
(140, 754 mm). - 0,1582 g Sbst.: 0,1747 g AgCl. 

CSHSN.,02Clg. Ber. C 36,50, H 3,04, N 21,29, Cl 27,00. 
Gef. " 36,57, " 3,07, " 21,35, " 27,32. 

Die Verbindung kristallisiert aus heiBem Methylalkohol, wovon etwa 
16 cern auf 1 g zur LOsung notig sind, in feinen, farblosen Nadelchen, die 
bei 149-151 0 (korr. 150,5-152,50) schmelzen. Sie ist sehr leicht lOslich 
in Eisessig, etwas schwerer in heiBem Alkohol (etwa 8-fache Menge) 
und in etwa 70 Teilen kochenden Wassers, leicht loslich in Benzol, 
sehr wenig in Petrolather. Von dem 31.8-Dichlorcaffein unterscheidet 

Fischer, Puringruppe. 38 
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sie sich scharf durch Bestandigkeit gegen heiBen Methylalkohol, wovon 
sie auch bei mehrstiindigem Erhitzen nicht zerstort wird. Infolgedessen 
laBt'sie sich aus Gemischen mit dem Isomeren durch Kochen mit Methyl
alkohol leicht rein gewinnen, da letzteres dadurch in die Methoxy
verbindung verwande1t wird. Bei mehrstiindigem Erhitzeti mit Methyl
alkohol auf 1000 wird aber auch das 71 .S-Dichlorcaffein wenigstens 
teilweise verandert; nur entsteht dabei keine Methoxyverbindung, 
sondern in ziemlich reichlicher Menge Chlortheophyllin. Vie1 leichter 
erfolgt diese1be Zersetzung durch Kochen mit Wasser, wobei dann 
die eine Chlormethylgruppe wiederum als Salzsaure und Formaldehyd 
abgespalten wird. 

Verwandl ung des 71.S - Dichlor - caffeins in Theophyllin. 

Die Reaktion geht etwas langsamer vonstatten als bei dem 
31 .S-Derivat. Zu ihrer praktischen Ausfiihrung wird das 71.S-Dichlor
caffein mit der 10-fachen Menge Wasser gekocht; es geht dabei all
mahlich in Losung, wahrend gleichzeitig Formaldehyd entweicht. 
Verjagt man diesen durch langeres Kochen, am besten unter Durch
leiten von Dampf, und engt spater die LOsung ein, so kristallisiert 
beim Abkiihlen mit fast quantitativer Ausbeute das S - Chlor - theo
phyllin, das in allen Eigenschaften mit dem friiher beschriebenen 
Produkt 1 ) libereinstimmt. Zur sicheren Identifizierung wurde es mit 
J odwasserstoff zu Theophyllin reduziert. 

Flir die Gewinnung des Chlortheophyllins kann man an Stelle 
des reinen 71.S-Dichlorcaffeins auch das Rohprodukt verwenden, das 
beim Abdampfen der Phosphoroxychloridlosung zurlickbleibt. Es wird 
ebenfalls mit der 1O-fachen Menge Wasser unter Durchleiten eines 
kraftigen Dampfstromes etwa 4 Stunden bei Verarbeitung von 30 g 
Chlorcaffein gekocht, bis der Formaldehyd ganz verschwunden ist. 
Beim Erkalten scheidet sich das Chlortheophyllin abo Das Produkt 
ist so gut wie rein, falls die Chlorierung des Chlorcaffeins sorgfaltig 
ausgefiihrt wurde, und die Ausbeute betragt etwa SO% der Theorie. 
Das reine Produkt muB sich klar in Ammoniak losen. Enthiilt es Chlor
caffein beigemengt, so bleibt dieses zuriick. Aus der Mutterlauge ge
winnt man durch Eindampfen noch eine zweite Kristallisation, die 
aber weniger rein ist. 

Ungefahr ebensogut war das Resultat, als bei der Chlorierung 
des Chlor - caffeins Nitrobenzol als Losungsmittel diente. 

75 g trocknes Chlorcaffein wurden in 375 ccm frisch destilliertem 
Nitrobenzol suspendiert, dann eine Spur J od zugegeben und unter 

1) E. Fischer und L. Ach, Berichte d. d. chem. Gesellsch. :e8, 3139 [1895]. 
(5. 222.) 



Fischer u. Ach, Verwandlg. d. Caffeins in Paraxanthin, TheophylliD usw. 595 

Riihren bei 90-950 ein lebhafter Chlorstrom 5 Stunden durch die 
Fliissigkeit geleitet. Hierbei entstand eine klare LQsung, die beim 
Verdampfen unter stark vermindertem Druck einen festen Riickstand 
hinterlieB, der erst in Chloroform gelost und mit einer verdiinnten, 
wiisserigen LOsung von schwefliger Siiure durchgeschiittelt wurde. In 
die abgehobene Chloroformlosung lieB man dann direkt einen starken 
Strom von Wasserdampf eintreten. Nach dem Abdestillieren des 
Chloroforms begann bald in der wiisserigen LOsung die Entwickelung 
von Formaldehyd. Als dieser nach mehreren Stunden fast verschwunden 
war, wurde die Operation unterbrochen und nach dem volligen Er
kalten der ziemlich konzentrierten LOsung das ausgeschiedene Kristall
pulver filtriert. Seine Menge betrug 60 g, und es bestand aus fast reinem 
Chlortheophyllin, so daB hier die Ausbeute nahezu 90% der Theorie ist. 

Zur Darsteliung des 71.8-Dichlorcaffeins sind die LOsungsmittel 
zwar vorteilhaft, aber nicht unbedingt notwendig. Man erhiilt das
selbe Produkt beim Dberleiten von Chlor iiber trocknes und in diinner 
Schicht ausgebreitetes Chlorcaffein. Bei 600 ist die Wirkung des Gases 
noch kaum bemerkbar. Zwischen 1000 und 1450 entstehen reichliche 
Mengen der 71.8-Dich1orverbindung. Bei 150-1600 wird nebenher 
schon ziemlich viel der isomeren 31.8-Verbindung gebildet, und iiber 
1700 schcint diese vorzugsweise neben chlorreicheren Produkten zu 
entstehen. 1m allgemeinen verliiuft die Chlorierung unter diesen Be
dingungen aber nicht so glatt wie bei Anwendung von LOsungsmitteln, und 
wir verzichten deshalb auf eine ausfiihrliche Schilderung der Versuche. 

CH3·N-CO 
I I 
CO C_N<CH2.0~H5. 
I II #,C.O~H5 

CH3·N-C-N 

71 .8 - Diiithoxy - caffeln, 

Zu einer LOsung von 25 g 71.8-Dich1orcaf£e1n in 280 ccm heiBem, 
absolutem Alkohol wird portionenweise cine N atriumiithylat10sung von 
6,5 g Natrium (3 Atomgew.) in etwa 150 ccm Alkohol zugefiigt. Hierbei 
findet Au£kochen und Abscheidung von Kochsalz statt. Zur Vollendung 
der Reaktion wird eine Stunde auf dem Wasserbade erhitzt und heiB 
vom Kochsalz abfiltriert. Aus der LOsung kristallisiert beim Erkalten das 
Diiithoxycaffein in veciilzten, farblosen N adeln. Es wird abgesaugt und 
zur Trennung von beigemengtem Chlomatrium mit Wasser gewaschen. 
Man erhiilt 22-23 g Diiithoxycaffein, das bei 123-1250 schmilzt. Das 
Filtrat wird nach dem Neutralisieren mit verdiinnter Salzsiiure unter 
stark vermindertem Druck eingedampft und der Riickstand aus 
ca. 150 ccm Wasser umkristallisiert. Man gewinnt so noch 1 g des 
Diiithoxykorpers. Die Gesamtausbeute betriigt mithin 90% der Theorie. 

38· 
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Die aus Alkoho1 umgeloste Substanz verlor, nachdem sie im Ex
sikkator getrocknet war, bei 80° nicht an Gewicht. 

0,1869 g Sbst.: 0,3497 g CO2 , 0,1106 g H 20. - 0,1617 g Sbst.: 27,3 cern N 
(12°, 757 mm). 

C12HlSN404. Ber. C 51,06, H 6,38, N 19,86. 
Gef. " 51,03, " 6,58, " 19,96. 

Durch Umkristallisieren wird der oben angegebene Schme1zpunkt 
kaum verandert; das noch aus Ather und dann aus Wasser umkristal
lisierte Produkt schmo1z bei 124-1250 (korr. 125-1260), nachdern 
von 122-1230 Sinterung eingetreten war. 

1 g lost sich ungefahr in 70 ccm warmern Ather, in 10 cern heiBern, 
abso1utem Alkoho1, in 90 ccm kochendem Wasser und in 1250 cern 
Wasser von 230. Sehr 1eicht wird die Substanz von ka1tem Benzol 
und von Eisessig aufgenommen. In heiBer, verdiinnter Natronlauge 
ist sie nur schwer lOslich, ziemlich 1eicht dagegen in heiBer, verdiinnter 
Salzsaure. 

C1.CH2 ·N-CO 
I I 

CO C_N(CH2 .C1. 
I II .rC.C1 

C1.CH2 ·N-C-N 

20 g 71.8-Dichlorcaffetn werden im Rohr mit 110 ccm Phosphor
oxychlorid, in welchern 13,4 g Chlor (5 Atomgew.) ge10st sind, 11 bis 
12 Stunden im Vo1hardschen Petroleumofen auf 160-1620 erhitzt. 
N ach dem ErkaIten ist nur geringer Druck im GefaB. Die Losung wird 
unter 15-20 mm Druck bei etwa 450 eingedampft und die ge1bbraune, 
zahe Masse in heiBern Benzol gelost. Aus der etwas eingeengten Losung 
scheiden sich schwach gelbe Kristalle ab, die abgesaugt, mit Wasser 
gewaschen und dann bei gewohnlicher Temperatur getrocknet werden. 
Die Ausbeute betragt etwa 24 g. Dieses Produkt ist ziemlich unrein, 
wie der niedrige und unscharfe Schmelzpunkt zeigt. Es wird ungefahr 
in der lO-fachen Menge warmem Ather gelost, mit Tierkohle behandelt 
und das Filtrat nach dem Einengen in Eis gekiihlt. Dabei scheidet 
sich ziemlich reines Tetrachlorcaffei:n in farb10sen Kristhllchen ab, 
die von ungefahr 124-1270 schmelzen. Die Ausbeute an diesem Pra
parat betragt 14-15 g oder ungefahr 60% der Theorie. Durch noch
rnaliges Umlosen aus warmem Ather wird es rein erhalten und schmilzf 
dann bei 128-129,50 (korr. 129-130,50) zu einer farb10sen Fliissigkeit. 
Fiir die Analyse wurde im Vakuum-Exsikkator getrocknet. 

0,2035 g Sbst.: 0,2173 g CO2 , 0,0381 g H 20. - 0,1667 g Sbst.: 24,7 cern N 
(18,5°, 752 mm). - 0,1884 g Sbst.: 0,3237 g AgCl. 

CsHoN402C14. Ber. C 28,92, H 1,81, N 16,87, Cl 42,77. 
Gef. " 29,12, " 2,08, " 16,94, " 42,51. 
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Das Tetrach10rcaffein lOst sich sehr 1eicht in Aceton und Eis
essig, 1eicht in Benzol und ziemlich 1eicht in Alkohol. Es wird von 
etwa 40 Gewichtsteilen warmem Ather aufgenommen; nach dem Ein, 
engen kristallisiert es als feines, weiBes Pulver, das unter dem Mikroskop 
meist tafe1artig ausgebildete Kristalle zeigt. 1 g lost sich in ca. 10 ccm 
heiBem Methy1alkohol. Von heiBem Wasser verlangt es mehr als die 
lOO-fache Menge, wird aber dadurch bald unter Bildung von Form
aldehyd angegriffen. In verdiinntem Alkali ist es nicht 10slich. 

Wir haben versucht, die Darstellung des Tetrachlorcaffeins da
durch zu vereinfachen, daB wir das Chlorcaffein direkt mit einem 
DberschuB von Chlor in Phosphoroxychlorid zuerst auf 1000 und 
dann auf 1600 erhitzten; das Resultat war aber wenig befriedigend, 
da die Reinigung des Produktes erhebliche Schwierigkeiten machte 
und dadurch die Ausbeute zu gering wurde. 

Tetramethoxy - caffein, C12H1SN406. 

Zu einer Losung von 7,8 g Tetrach10rcaffein in 80 cern heiBem, 
trocknem Methy1alkoho1 wird eine LOsung von 2,7 g Natrium (5 Atom
gew.) in 80 ccm Methy1a1koho1 gegeben. Bereits beim Mischen scheidet 
sich Kochsalz abo Man kocht 1/4 Stunde auf dem Wasserbade, filtriert 
heiB vom Ch1ornatrium, neutralisiert mit Essigsaure und verdampft 
die LOsung unter stark vermindertem Druck zur Trockne. Der fast 
weiBe, kristallinische Riickstand wird aus ca. 30 cern Wasser um
kristallisiert. Die Ausbeute betragt etwa 5 g, und das Produkt hat 
den Schmp. 114-1160. Beim nochmaligen Umlosen aus Wasser steigt 
derse1be auf 118-1200 und bleibt dann auch beim w~iteren Umkristal
lisieren unverandert. Trotzdem ist das nur aus Wasser kristallisierte 
Praparat nicht ganz rein, denn die Analyse gab etwa 0,7% zuvie1 Kohlen
stoff. Es wurde desha1b noch zweimal aus Methy1alkoho1und Ather 
und zuletzt nochmals aus Ather umkristallisiert und gab dann nach 
dem Trocknen bei 800 fo1gende Zahlen: 

0,2000 g Sbst.: 0,3369 g CO2 , 0,1063 g H20. - 0,1421 g Sbst.: 22,5 ccm N 
(18°, 745 mm). 

C12H1SOeN4. Ber. C 45,86, H 5,73, N 17,83. 
Gef. " 45,94, " 5,91, " 17,96. 

Das wiederholte Umkristallisieren aus Methy1alkoho1 und Ather 
hatte keinen nennenswerten Verlust zur Fo1ge, und der Schme1zpunkt 
blieb bei 118-1200 (korr. 119-1210) konstant. 

Die Substanz ist sehr leicht lOslich in Eisessig, etwas schwerer 
in heiBem Alkohol, Methy1alkoho1 (1 g in ca. 5 ccm), Chloroform und 
in Benzol. Ziemlich schwer lost sie sich in Ather und noch schwerer 
in kaltem Wasser; von kochendem Wasser verlangt sie etwa 13 Teile. 
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Verwandlung des Tetrachlor - caffeins in Chlor - xanthin. 

Da das Tetrachlorcaffein in hei!3em Wasser recht schwer loslich 
ist, so diente fiir die Abspaltung der Chloromethylgruppe eine Losung 
in verdiinnter Essigsaure. 

8 g der Chlorverbindung wurden mit 80 cern einer Mischung aus 
2 Vol. Eisessig und 1 Vol. Wasser 10 Stunden am Ruckflu!3kiihler 
gekocht und die weingelbe Fliissigkeit auf dem Wasserbade stark ein
geengt, bis reichliche Kristallisation erfolgte. Da noch nicht aIler 
Formaldehyd ausgetrieben war, so wurde das Gemisch von Nieder
schlag und Fliissigkeit nach Zusatz von ziemlich viel Eisessig unter 
Durchleiten eines starken Stromes von Wasserdampf nochmals eine 
Stunde gekocht. Nach dem Erkalten wurde der schwach gelbe, kristal
linische Niederschlag abgesaugt. Seine Menge betrug nach dem Trocknen 
3,3 g, wahrend nach der Theorie 4,5 g Chlorxanthin zu erwarten waren. 
Die Ausbeute an Rohprodukt entspricht also 75%. Dieses ist aber 
keineswegs rein; es wurde deshalb in das gut kristallisierende Am
moniumsalz verwandelt, dieses in wasseriger LOsung mit Tierkohle 
entfarbt, dann zweimal aus warmer, sehr verdiinnter Ammoniak
LOsung umkristallisiert und schlie!31ich in wasseriger Losung durch 
Essigsaure zersetzt. Die Reinigung iiber das Ammoniumsalz mu!3 
eventue11 noch eininal wiederholt werden. Fur die Analyse war das 
Chlorxanthin bei 1400 getrocknet. 

0,1793 g Sbst.: 0,1354 g AgCl. - 0,1294 g Sbst.: 33,3 ccm N (180, 766 mm). 

C5H sN40 2Cl. Ber. Cl 19,03, N 30,02. 
Gef. " 18,69, " 30,03. 

Die Eigenschaften des Produktes entsprechen ganz der Beschrei
bung, welche friiher von dem Chlorxanthin gegeben wurde 1). 

Zur weiteren Identifizierung diente die Dberfiihrung des Praparates 
in Xanthin. Zu dem Zwecke wurde es mit der lO-fachen Menge Jod
wasserstoffsaure vom spez. Gewicht 1,96 unter Zusatz von J odphospho
nium auf dem Wasserbade erwarmt, bis kein Freiwerden von J od mehr 
bemerkbar war. Als die J odwasserstoffsaure durch die Operation 
verdiinnter geworden war, schied sich schon in der Hitze das J odhydrat 
des Xanthins ab; es wurde nach dem Erkalten filtriert und auf Ton 
getrocknet. Das aus dem J odhydrat durch Ammoniak in Freiheit 
gesetzte Xanthin zeigte alle Eigenschaften dieser Base. 

0,1153 g Sbst. (bei 1000 getrocknet): 36,3 ccm N (18,5°, 767 mm). 
C5H4,N40 2 • Ber. N 36,84. Gef. N 36,7. 

1) E. Fischer, Berichte d. 1 chern. Gesellsch. 30, 2237 [1897]. (5. 318.) 
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Carbonyldimethy ll.amstoff, B ehandlung 
mit salpetriger Sau. _ 363. - Darstel
lung aus Theobromursiiureester 361. 
- Eigenschaften 362. -Synthese 362. 
- Verwandlung in Methylcyanur-
saure 365. 

Chlordioxy-dimethylpurin 193. - Ver
wandlung in 3.7-Dill1ethyl-6-amino-
2,8-dioxypurin 266. 

Chlorcaffein (1.3.7-Trimethyl-2.6-dioxy-
8-chlorpurin) 66, 91. - Bildung aus 
Chlortheobromin 436. - Bildung aus 
Chlortheophyllin 224. - Bildung aus 
Chlorxanthin 318. - Bildung aus Hy
droxycaffein 98. - Bildung aus Te
tramethylhamsaure 367. - Chlorie
rung 590, 593. --Darstellung 136. -
Reduktion zu Caffein 92. - Reinigung 
368. - Verhalten gegen Alkali 192. 

3-Chloroll1ethyl-8-chlorparaxanthin 
siehe 31 .8-Dichlorcaffein. 

Chlorparaxanthin (1. 7-Dimethyl-2.6-di
oxy-8-chlorpurin) 477. - Darstellung 
aus 31.8-Dichlorcaffein 591. - Dar
stellung aus 1. 7-Dimethylhamsaure 
477. - Reduktion 478. 

Chlorpurine, Darstellung 24. 
Chlortheobroll1in (3.7-Dimethyl-2.6-di

oxy-8-chlorpurin), Darstellung aus3. 7-
Dimethylhamsaure 438. - Darstel
lung aus 3-Methylchlorxanthin 434.
Darstellung aus Theobroll1in mittels 
Chlorjod 436. - Reduktion zu Theo
bromin 435. - Dberfiihrung in Chlor
caffeIn 436. 

Chlortheophyllin (1.3-Dimethyl-2.6-di
oxy-8-chlorpurin), Bildung aus 71.8-
Dichlorcaffein 594. - Darstellung aus 
y-Dimethylhamsaure 222.-Verwand
lung in Chlorcaffein 224. - Verwand
lung in Theophyllin 223. 

Chlorxanthin (2.6-Dioxy-8-chlorpurin) 
67, 317. - Verwandlung in Chlorcaf
fein 318. 

Cholestrophan (Dimethylparabansaure) 
86, 159. - Bildung aus Caffolin 
117. - Bildung aus Dimethylallo
xan 89. 

Cyanursaure aus Hamsaure 5. - Me
thylierung 365. - Verhalten gegen 
Alkali 486. 



Sachregister. 601 

Desoxyamalinsiiure 139, 182. - Na-
triumsalz 182. 

2.6-Diamino-8-oxypurin 57, 297·. 
71.8-Diiithoxycaffein 595. 
2.6-Diiithoxy-8-chlorpurin 315. - Dber-

fiihrung in Xanthin 316. - Verwand
lung in. Chlorxanthin 317. 

Diiithoxyhydroxyiithyltheobromin 124. 
Diiithoxyhydroxycaffein, Abbau 102.

Darstellung 99. - Eigenschaften 100. 
- Konstitution 241. - Verhalten 
gegen HJ und POCl3 137. - Ver
wandlung in Caffursaure 105. 

Diathoxyoxydimethylpurin (7.9-Dime
thyl-8-oxy-2.6-diathoxypurin) 151. -
Konstitution 164. 

Diiithylharnsaure aus 9-Athylharnsaure 
56S. 

1.3-Diiithylharnsaure 564. 
1.3-Diiithylpseudoharnsaure 563.-Ver

wandlung in Diathylharnsiiure 564. 
1.3-Diiithyluramil 562. - Verwandlung 

in Diiithylpseudoharnsiiure 563. 
Diathylviolursiiure 556. - Reduktion 

zu Diiithyluramil 562. 
Dibrommalonyldiiithylharnstoff 558. 
Dichloradenin (6-Amino-2.S-dichlorpu

rin) 320. -Methylierung 331. - Ver
halten gegen Siiuren und Alkalien 
323. - Verwandlung in Adenin321. 

31.S-Dichlorcaffein 590. - Verwand
lung in Chlorparaxanthin 591. - Ver
wandlung in 31-Methoxy-S-chlorcaf
fein 592. 

71.S-Dichlorcaffein 593. - Verwand
lung in 71.8-Diiithoxycaffein 595. -
Verwandlung in Theophyllin 594. -
Verwandlungin Tetrachlorcaffein 596. 

Dichlordimethylbarbitursiiure 167. 
Dichlorhypoxanthin (6-0xy-2.S-dichlor

purin) 66, 308. - Methylierung 311. 
- Verwandlung in Guanin 333. 

Dichiormalonyldiiithylharnstoff 559. 
Dichloroxydimethylpurin 148. - Ent

stehung aus Trimethylharnsiiure·201. 
- Konstitution 164. Siehe 7.9-Dime
thyl-S-oxy-2.6-dichlorpurin. 

Dichloroxymethylpurin siehe 9-Methyl
S-oxy-2.6-dichlorpurin. 

!1-Dichloroxymethylpurin 196. -Methy
lierung 197. - Verwandlungin !1-0xy-

methylpurin 197. Siehe 7-Methyl-8-
oxy-2.6-dichlorpurin. 

2.6-Dijodpurin 63, 460. - Reduktion 
zu Purin 463. - Verwandlung in 
Xanthin 461. 

Dimethoxyhydroxycaffein 101. 
Dimethylalloxan, Bildung aus Caffein 

8S. - Darstellung aus Amalinsiiure 
89. - Oxydation zu Cholestrophan S9. 
- Dberfiihrung in Amalinsaure 89. -
Verbindungen mit Semicarbazid 232. 
- Verwandlungen des 166. 

Dimethylalloxansemicarbazid 234. 
Dimethylalloxantin ausTheobromin 122. 
3.7 - Dimethyl-6 -amino-2.S-dioxypurin 
56. - Chlorierung 26S. - Synthese 266. 
1. 7-Dimethyl-2-amino-6-oxypurin siehe 

1. 7-Dimethylguanin. 
3. 7-Dimethyl-6-amino-2-oxypurin 55.

Darstellung 269. - Verwandlung in 
Theobromin 271. 

3.7 - Dimethyl-6-amino-2-oxy-S-chlorpu
rin 268. - Reduktion 269. 

Dimethylbarbitursiiure 16S.- Verwand
lung in Dimethylviolursaure 227. 

Dimethyldialursiiure 166.-Salze der 167. 
Dimethyldichlorhypoxanthin 311. -

Reduktion 312. 
1.3-Dimethyl-2.6-dioxy-S-brompurin 

siehe Bromtheophyllin. 
3.7-Dimethyl-2.6-dioxy-S-brompurin 

siehe Bromtheobromin. 
1.3-Dimethyl-2.6-dioxy-S-chlorpurin 

siehe Chlortheophyllin. 
1. 7-Dimethyl-2.6-dioxy-S-chlorpurin 

siehe Chlorparaxanthin. 
3.7-Dimethyl-2.6-dioxy-S-chlorpurin 

siehe Chlortheobromin. 
1.9- Dimethyl- 6.S - dioxy-2 - chlorpurin 

499. - Reduktion 501. - Verwand
lung in Dimethylharnsiiure 501. 

3.7-Dimethyl-2.S-dioxy-6-chlorpurin 
siehe Chlordioxydimethylpurin. 

7.9-Dimethyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin 
496, 497. 

1.3-Dimethyl-2.6-dioxypurin siehe 
Theophyllin. 

1. 7-Dimethyl-2.6-dioxypurin siehe 
Paraxanthin. 

3.7-Dimethyl-2.6-dioxypurin siehe 
Theobromin. 
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1.9-Dimethyl-6.S-dioxypurin 46, 50l. 
3.7-Dimethyl-2.S-dioxypurin 46,193. -

Methylierung 2S0. 
7.9-Dimethyl-6.S-dioxypurin 45, 150. -

Methyllerung 279. 
1. 7-Dimethylguanin (1. 7-Dimethyl-2-

amino-6-oxypurin) 54, 350. - Bildung 
aus 7-Methyl-6-methylamino-2-chlor
purin 424. - Oxydation zu Methyl
guanidin 351. 

Dimethylharnsauren 33. 
a-Dimethylharnsaure (3.9-Dimethyl

harnsaure) 33, 156. - Stmktur 504. 
- Oberfiihrung in Benzyldimethyl
harnsaure 230. - Verwandlung in 
Tetramethylharnsaure 229. 

p-Dimethylharnsaure (7.9 - Dimethyl
harnsaure) 34, 157. - Ammonsalz 
202. - Oxydation 15S. 

,,- Dimethylharnsaure (1.3-Dimethyl
harnsaure) 34. - Bildung aus l-Me
thylharnsaure 37S. - Bildung aus 
C-Methylharnsaure 523. - Darstel
lung aus Dimethylpseudoharnsaure 
250. - Einwirkung von Phosphor
pentabromid und -oxychlorid 225. -
Synthese lS0, lS3, 250. - Verwand
lung in Chlortheophyllin 222. 

o-Dimethylharnsaure (3.7 - Dimethyl
harnsaure) 34, lS9. - Synthese 25l. 
- Verwandlung in Chlortheobromin 
43S. - Verwandlung in i/-Trichlor
methylpurin 194. - Verwandlung in 
Trimethylhamsaure 190. 

1.3-Dimethylharnsaure siehe ,,-Dime
thylharnsaure. 

1. 7-Dimethylhamsaure 35, 379. - Ober
fiihrung in Chlorparaxanthin 477. 

1.9-Dimethylhamsaure 35,501. - Syn
these 493. 

3.7-Dimethylharnsaure siehe o-Dime
thylharnsaure. 

3.9-Dimethylharnsaure siehe lX-Dime
thylharnsaure. 

7.9-Dimethylharnsaure siehe p-Dime
thylharnsaure. 

Dimethylhypoxanthin (1. 7-Dimethyl-6-
oxypurin) 4S, 312. - Darstellung aus 
Monomethylhypoxanthin 347. - J od
natriumverbindung 312. 

Dimethylnitrobarbitursaure 170. 

Dimethyloxamid aus Caffolln 117. 
7.9-Dimeth yl-S-oxy-athoxychlorpurin 

sieha Athoxychloroxydimethylpurin. 
1. 7-Dimethyl-6-oxy-2-chlorpurin 343. -

Verwandlung in 1.7-Dimethylguanin 
350. - Verwandlung in Paraxanthin 
344. 

7.9-Dimethyl-S-oxy-2.6-diathoxypurin 
siehe Diathoxyoxydimethylpurin. 

1. 7-Dimethyl-6-oxy-2.S-dichlorpurin 
siehe Dimethyldichlorhypoxanthin. 

7.9 - Dimethyl- S -oxy- 2.6-dichlorpurin 
(siehe Dichloroxydimethylpurin) 66, 
14S. - Bildung aus 9-Methyl-S-oxy-
2.6-dichlorpurin 507. - Darstellung 
aus Oxydichlorpurin 291. - Ver
wandlung in 7.9-Dimethyl-6.S-dioxy-
2-chlorpurin 497. 

1. 7-Dimethyl-6-oxypurin siehe Dime
thylhypoxanthin. 

7.9-Dimethyl-S-oxypurin siehe Oxy
dimethylpurin. 

Dimethylpseudoharnsaure 172. - Ver
wandlungin y-Dimethylharnsaure lS0. 

Dimethylthionursaure 171. 
Dimethyluramil 172. - Darstellung aus 

Caffetn lS0. 
Dimethylviolursaure 169. - Darstellung 

aus Dimethylbarbitursaure 227. 
Dimethylxanthine 40. 
1.3-Dimethylxanthin siehe Theophyllin. 
1. 7-Dimethylxanthin siehe Paraxanthin. 
3.7-Dimethylxanthin siehe Theobromin. 
2.6-Dioxy-S-brompurin siehe Bromxan-

thin. 
2.6-Dioxy-S-chlorpurin siehe Chlorxan

thin. 
lX-Dioxydimethylpurin siehe 7.9-Dime

thyl-6.S-dioxypurin. 
P-Dioxydimethylpurin siehe 3.7-Dime-

thyl-2.S-dioxypurin. 
Dioxypurine 39, 44. - Struktur 19. 
2.6-Dioxypurin siehe Xanthin. 
6.S-Dioxypurin 44, 299. - Methy-

li~ung 300. 
2.6-Dioxy-S-thiopurin siehe Thioxan

thin. 

Guanin (2-Amino-6-oxypurin) 53. -
Beziehung zur Harnsaure 249. -
Geschichte 13. - Identifizierung 328. 
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XoDatitutioll 242. - Synthese 333. 
- Uberfiibrung in Xanthin 126. -
Verwandlung in Bromguanin 140. 

Halogenpurine 60. - Reduktion 29. -
Tabe11e 77. 

Harnsaure, Aromatische Derivate 541. 
- Darstellung aus Isoharnsaure 578. 
- Geschichte 3. - Konstitution 162. 
- Methylierung 144, 228. - Struktur 
15. - Synthese aus Pseudoharnsaure 
21, 178, 249. - Umwandlung in C
Methylharnsaure 516. - Unterschei
dung von PSeudoharnsaure 250. -
Verwandlungin Allantoin 180. - Ver
wandlung in Azurilsaure 212. - Ver
wandlung in 8-0xy-2.6-dichlorpurin 
289. - Verwandlung in Tetraalkyl
harnsauren 231. - Verwandlung in 
Thiouramil 204. 

Heteroxanthin (7-Methyl-2.6-dioxypu
rin) 40, 339. - Geschichte 12. -
Konstitution 244. - Synthese 336. 

Hippursaure,.v erhalten gegen Alkali 489. 
Hydrazinocaffein 58, 175. 
Hydrazomethylchlorpurin 403. 
Hydrocaffursaure, Darstellung 108. 

Eigenschaften 109. - Spaltung mit 
Baryt 109. 

Hydrotheobromursaure 358. - Ester 
360. - Spaltung durch Baryt 360. 

Hydroxyathyltheobromin 124. - Ver
wandlung in Hypoathyltheobromin 
125. 

Hydroxycaffein (1. 3. 7-Trimethylharn
saure) 35, 96. - Behandlung mit 
Brom 99. - Bildung aus 3-Methyl-
2.8-dioxy-6-chlorpurin 529. - Bildung 
aus C-Methylharnsaure 522. - LOs
lichkeit in Wasser 499. - Oxydation 
99. - Salze 97. - Synthese 255. -
Umwandlung in Athoxycaffein 98. 
- Umwandlung in Chlorcaffein 98. 
- Verwandlung in Apo- und Hypo-
caffein 104. - Verwandlung in Te
tramethylharnsaure 259. 

Hydurinphosphorsaure 444. 
Hypoithyltheobromin 125. 
Hypocaffein, Darstellung, Eigenschaf-

ten 111. - Barytsalz 112. - Kon-

stitution 242. - Silbersalz 112. ---' 
Verwandlung in Caffolin 113. 

Hypoxanthin (6-0xypurin) 47. - Ge
schichte 13; - Konstitution 245. -
LOslichkeit 310. - Synthese 307. 

Imidopseudoharnsaure, Verwandlung in 
2-Amino-6.8-dioxypurin 261. 

Isoharnsaure, Darstellung 579. - Ober
fiihrung in r -Thiopseudoharnsaure 
580. - Verwandlung in Harnsaure 
580 ff. 

lso-oxy-3.7-dimethylharnsaure 428. 

Malonyldiathylharnstoff 554. - Bro
mierung 558. - Chlorierung 559. -
Einwirkung von Salpetersaure 560. -
Dberfiihrung in Diathylviolursaure 
556. - Verwandlung in Tetraiithyl
alloxantin 561. 

Mesoxalsaure, Bildung aus Allocaffur
siiure 442. - aus Caffursaure 107. 
- Phenylhydrazon 427. 

Methoxycaffein 38, 162. - Darstellung 
aus Hydroxycaffein 260. - Verhalten 
gegen Alkali 482. 

31-Methoxy-8-chlorcaffein 592. 
7-Methyladenin 392, 399. - Verwand

lung in Methylhypoxanthin 394. 
9-Methyladenin 51, 331. - Bildung aus 

9-Methyl- 6- amino-2.8 - dichlorpurin 
389. - Verwandlung in Methylhypo
xanthin 394. 

Methylaliantoin 513, 535. 
Methylalioxan 122, 374. - Verwand

lung in Methyluramil 375. 
Methylamino-caffein 174. 
7-Methyl-6-amino-2-chlorpurin 397. -

Reduktion 398. - Verwandlung in 
Heteroxanthin 398. - Verwandlung 
in 7-Methylguanin 424. 

7-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurin 391. 
- Reduktion zu 7-Methyladenin 392. 

7-Methyl-8-amino-2.6-dichlorpurin 284. 
- Reduktion 285. - Verhalten gegen 
starke Salzsilure 286. 

9-Methyl-6-amino-2.8-dichlorpurin 
siehe 9-Methyldichloradenin. 

3-Methyl-6-amino-2.8-dioxypurin 528. 
7-Methyl-6-amino-2.8-dioxypurin 66, 

396. 
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7-Methyl-8-amino-2.6-dioxypurin 57, 
286. 

7- Methyl-6-amino - 8 - oxy - 2 - chlorpurin 
390. - Behandlung mit starker Salz
saure 396. 

9-Methyl-6-amino - 8 - oxy - 2 - chlorpurin 
388. - Behandlung mit salpetriger 
Saure 493. - Chlorierung mit Phos
phoroxychlorid 388. 

7-Methyl-2-amino-6-oxypurin siehe 7-
Methylguanin. 

7-Methyl-2-aminopurin 53. - Darstel
lung aus 7-Methyl-2-chlorpurin 455. 
- aus 7-Methyl-2-jodpurin 454. 

7-Methyl-6-aminopurin siehe 7-Methyl-
adenin. 

7-Methyl-8-aminopurin 52, 285. 
9-Methyl-2-aminopurin 469. 
9-Methyl-6-aminopurin siehe 9-Methyl-

adenin. 
7-Methyl-6-athoxy-2-chlorpurin 341. 
7-Methyl-8-athoxy-2.6-dichlorpurin 275. 

- Verwandlung in 7-Methyl-8-oxy-
2.6-dichlorpurin 275. 

9-Methyl-8-athoxy-2.6-dichlorpurin 282. 
7-Methyl-2-athoxy-6-thiopurin 412. 
Methylbiuret 365. 
7-Methyl-2-chlorpurin 64. - Amidierung 

455. - Bildung aus 7-Methyltrichlor
purin 456. - Darstellung aus 7-Me
thyl-2.6-dichlorpurin 455. - Ver
halten gegen Alkalien 457. 

9-Methyl-2-chlorpurin 64, 468. - Ami
dierung 469. - Verwandlung in 9-
Methyljodpurin 470. 

3-Methylchlorxanthin, Bildung aus 
~-Methylharnsaure 531. - Bildung 
aus 3-Methyl- 2.8-dioxy-6-chlorpurin 
530. - Darstellung aus lX-Methyl
harnsaure 433. - Oberfiihrung in 
3-Methylxanthin 436. - Verwand
lung in Chlortheobromin 434. - Ver
wandlung in reine 3-Methylharnsaure 
505. 

Methylcyanursaure 364. - Darstellung 
aus Carbonyldimethylharnstoff direkt 
365. - Methylierung 364. 

7-Methyl-2.6-diaminopurin 53, 399. 
7-Methyl-6.8-diathoxy-2-chlorpurin 276. 

Reduktion 277. - Verhalten gegen 
starke Salzsaure 276. 

9-Methyl-diathoxy-chlorpurin 283. 
9-Methyldichloradenin 388. Bil-

dung aus 9-Methyltrichlorpurin 503. 
- Verwandlung in 9-Methyladenin 
389. 

7-Methyl-2.6-dichlorpurin 63, 338. -
Behandlung mit wassrigem Alkali 342. 
- Einwirkung von Ammoniak 397, 
399. - Einwirkung von Hydrazin 401. 
- Einwirkung von Kali umhydrosulfid 
408,414. - Einwirkung von Methyl
amin 400. - Reduktion mit Zink
staub 455. - Verwandlung in 7-Me
thyltrichlorpurin 339. - Verwandlung 
in 7-Methylathoxychlorpurin 341. -
Verwandlung in 7-Methyl-2-jodpurin 
451. - Verwandlung in Heteroxan
thin 339. 

3-Methyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin siehe 
3-Methylchlorxanthin. 

3-Methyl- 2.8 - dioxy - 6 - chlorpurin, Be
handlung mit Ammoniak 528. - Bil
dung aus ':--Methylharnsaure 524. -
Methylierung 529. - Reduktion 526. 
- Verwandlung in 3-Methylchlor
xanthin 530. 

9-Methyl-6.8-dioxy-2-chlorpurin 493. -
Methylierung 496, 499. - Reduktion 
495. 

3-Methyl-2.8-dioxypurin 526. - Me
thylierung und Struktur 528. 

1-Methyl-2.6-dioxypurin siehe 1-Methyl
xanthin. 

3-Methyl-2.6-dioxypurin siehe 3-Methyl
xanthin. 

7-Methyl-2.6-dioxypurin siehe Hetero
xanthin. 

7-Methyl-6.8-dioxypurin 45. - Darstel-
lung 277. - Methylierung 280. 

9-Methyl-6.8-dioxypurin 45, 495. 
7-Methyl-2.6-dithiopurin 59, 414. 
7-Methylguanin 54, 348. - Bildung aus. 

7-Methyl-6-amino-2-chlorpurin 424. 
- Guanidinspaltung 349. 

Methylharnsauren 31. - Allantoinbil
dung 513, 535. - Die Isomerie der 
511. 

1-Methylharnsaure 32, 376. - Oxydation 
538. - Verwandlung in 1.3-Dimethyl
harnsaure 378. 
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3-Methylhamsiiure (01'-) 31. - Darstel
lung ausHarnsiiure 228. - Darstellung 
remer 006. - Methylierung 505. -
Osydation 540. - Struktur 513. -
Verwandlung in 3-Methylchlorxan
thin 433. - Verwandlung in Tetra
methylharnsiiure 229. 

3-Methylharnsiiure (tl-) 33, 377, 432, 
611. - Bildung aus C-Methylharn
siiure 533. - N eutrales Kaliumsalz 
533.-Struktur513.-Vergleich mitC
Methylharnsaure 531. - Verwandlung 
in 3-Methylchlorxanthin 532. - Ver
wandlung in C-Methylhamsaure 535. 
- Verwandlung in Tetramethylharn
saure 533. 

3-Methylhamsaure (C-) 511. - Baryum
salz519.-Bildungvon 1.3-Dimethyl
hamsiiure und H ydroxycaffein 523. -
Bildung aus tl-Methylhamsaure 535. 
- Chlorierung 524. - Darstellung 
516. - Kalium-, Natririmsalz 519.
Methylierung 521. - Oxydation 539. 
- Saures Calciumsalz 520. - StrUk
tur 514. - Vergleich mit tl-Methyl
harnsiiure 531. - Verwandlung in 
Methylalloxan 521. - Verwandlung 
in tl-Methylharnsaure 533. 

7-Methylharnsiiure (1'-) 32, 199. - Oxy
dation 536. - Spaltung in Sarkosin 
200. - Synthese 251. - Uberfiihrung 
in 3.7-Dimethylhamsaure 254. - Ver
wandlung in 7 - Methyltrichlorpurin 
507. 

9-Methylhamsaure (fJ-) 31, 153. - Oxy
dation 155, 53S. - Spaltung durch 
Salzsaure 156. 

Methylharnstoff, aus Caffein 90 - aus 
Caffolin 115 - aus Caffursaure lOS -
aus fJ-Methylharnsaure 155. 

Methylhydantoin aus Hydrocaffursaure 
110. 

Methylhydantoincarbonsaure 110. 
7-Methyl-hydrazinochlorpurin 402. 
7-Methylhypoxanthin 4S, 346, 394. 

Bildung aus 7-Methyl-6-thiopurin 412. 
- Methylierung 347. 

9-Methylhypoxanthin 4S, 395. 
7-Methyl-2-jodpurin 451. - Amidie

rung 454. - Redriktion 45S. - Ver-

halten gegen Kaliumhydrosrilfid 453. 
- Verwandlung in 7-:M:ethyl-2-oxy
purin 452. 

9-Methyl-2-jodpurin 470. - Verwand
lung in 9-Methylpurin 472. 

7 -Methyl-6 - methylamino - 2 - chlorpurin 
400. - Verwandlung in 1. 7-Dimethyl
guanin 424. 

7-Methyl-6-methylthiopurin 411. 
Methyloxaminsaure aus Caffolin 116. 
7-Methyloxyathoxy-2-chlorpurin 276. 
7-Methyl-6-oxy-2-ch1orpurin 342.- Ein-

wirkung von Ammoniak auf 34S. -
Methylierung 343. - Reduktion zu 
7-Methylhypoxanthin 346. 

7 - Methyl-S-oxy-2.6-dichlorpurin (siehe 
fJ-Dichloroxymethylpurin) 65, 507. 
- Amidierung 390. - Bildung aus 
7-Methyl-S-athoxy - 2.6-dichlorpurin 
275. - Bildung aus Oxydichlorpurin 
292. - Verhalten gegen Phosphor
oxychlorid 50S. - Verwandlung in 
7-Methylhamsaure 293. 

9-Methyl-S-oxy-2.6-dichlorpurin65,145. 
- Behandlung mit Ammoniak 3SS. 
- Bildung aus 3.9- Dimethylham-
saure 506. - Bildung aus 9-Methyl
trichlorpurin 306. - Verwandlung in 
7.9-Dimethyl-S- o~-2.6-dich1orpurin 
507. - Verwandlung in 9-Methyl
trichlorpurin 467. 

7-Methyl-2-oxypurin 50, 452. 
7-Methyl-6-oxypurin siehe 7-Methyl

hypoxanthin. 
7-Methyl-S-oxypurin siehe fJ-Oxymf!

thylpurin. 
9-Methyl-6-oxypurin siehe 9-Methyl

hypoxanthin. 
9-Methyl-S-oxypurin siehe Oxymethyl

purin. 
7-Methyl-2-oxy-6-thiopurin 413. 
Methylparabansaurer Methylhamstoff, 

Bildung aus Theobromursaure 357.
Synthese 35S. 

1-Methylpseudohamsaure 375. - Ver-
wandlung in 1-Methylhamsaure 376. 

7-Methylpseudohamsaure 251. - Uber
fiihrung in 7-Methylhamsaure 253. 

7-Methylpurin 45S. - Aminoderivate 
2S3. - Eigenschaften 459. 

9-Methylpurin 472. 
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Methylsalicylsiiure, Verseifungvon Ester 
und Amid 487. 

7-Methyl-6-thio-2-chlorpurin 408. - Be
handlung mit Natriumiithylat 412.
Reduktion 409. 

/l-Methylthiopseudoharnsiiure 216. 
7-Methyl-6-thiopurin 59, 409. - Me

thylierung 411. - Verwandlung in 7-
Methyl-6-oxypurin 412. 

Methylthiouramil, Verwandlung in fJ
Methylthiopseudoharnsiiure 216. 

7-Methyl-trichlorpurin 61, 194. - Bil
dung aus 7-Methylharnsiiure 507. -
Darstellungaus Caffei'n, Theobromin, 
I5-Dimethylharnsiiure 195ff. - Ver
halten gegen wiissriges Alkali 274. 
- Verhalten gegen alkoholisches Kali 
276. - Verhalten gegen Kaliumhy
drosulfid 415, 417. - Verwandlung in 
/l-Dichloroxymethylpurin 196. - Ver
wandlung in 7-Methyl-2-ch1orpurin 
456. 

9-Methyl-trichlorpurin 62, 146. - Dar
stellung 467. - Einwirkung von Am
moniak 503. - Reduktion mit Zink
staub 468. - Umwandlung in 9-Me
thyl-8-oxy-2.6-dichlorpurin 306. 
Verhalten gegen Alkalien 281. 

7-Methyltrithiopurin 59, 417. 
I-Methyluramil 375. - Verwandlung 

in I-Methylpseudoharnsiiure 375. 
7-Methyluramil, Darstellung 252. 
Methylxanthine 40. 
I-Methylxanthin 40. 
3-Methylxanthin 40, 436. - Methy-

lierung 438. 
7-Methylxanthin siehe Heteroxanthin. 
Monoaminopurine 50. 
Monoxypurine 47. - Struktur 18. 
Murexidreaktion 127, 317. 
Murexoi'n 182. 

Nitrosoanilinocaffei'n 176. 
Nitrosocarbonyldimethylharnstoff 363. 

- Zersetzung durch heiBes Wasser 
364,365. 

Nomenklatur der Purinkorper 16, 144, 
247. 

Oxalyldithiouramil 215. 
p-Oxybenzoesiiuremethylester, Versei

fung durch Alkali 488. 

6-0xy-2.8-dichlorpurin siehe Dichlor
hypoxanthin. 

8-0xy-2.6-dichlorpurin 64, 289. - Be
handlung mit Ammoniak 294,297.
Bildung aus Trichlorpurin 304. -
Methylierung 291. - Reduktion 293. 
- Verhalten gegen Alkali 485. -
Verwandlung in Harnsiiure 291. -
Verwandlung in Trichlorpurin 302 .. 

Oxy-3.7-dimethylharnsiiure (Oxy-/l-di
methylharnsiiure) 158, 426. - Spal
tung mit Baryt 427. - Umwandlung 
in die Isoverbindung 428. 

Oxydimethylpurin 149, 202. - Kon
stitution 164. 

Oxyhalogenpurine 64. - Tabelle 79 .. 
Oxymethylpurin 147. - Konstitution 

164. 
fJ-Oxymethylpurin 197. 
Oxypurine 47. - Darstellung aus Ha

logenpurinen 27. - Struktur 18. -. 
Tabelle 77 ff. 

6-0xypurin siehe Hypoxanthin. 
8-0xypurin 49, 293. 
Oxytetramethylharnsiiure 370. 

Paraxanthin 42, 344. - Geschichte 12. 
- Synthese 336,477. - Verwandlung 
in Caffem 346. 

9-Phenyladenin 572, 575. 
9-Phenyl-6-amino-2.8-dichlorpurin 574. 

- Behandlung mit starker Salzsiiure 
575. - Bildung aus 9-Phenyl-6-amino-
8-oxy-2-ch1orpurin 577. - Reduktion 
575. 

9-Phenyl-6-amino-2.8-dioxypurin 575. 
9-Phenyl-2-amino-8-oxy-6-chlorpurin 

577. 
9-Phenyl-6-amino-8-oxy-2-chlorpurin 

576. 
9-Phenylch1orpurin 551. - Oberfiihrung 

in Phenyljodpurin 552. 
9-Phenyldiaminochlorpurin 574. 
9-Phenylharnsiiure 544. - Chloriening 

547. - Methylierung 548. - Oxyda
tion 546. - Spaltung mit Salzsiiure 
547. 

9-Phenyljodpurin552.-Reduktion553. 
9-Phenyloxydichlorpurin 547. - Ein

wirkung von Ammoniak 576. - Ober
fiihrung in Phenyltrichlorpurin 550. 
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9-Phenylpseudoharnsiure 543. - Struk
tur 042. 

9-Phenylpurin 600, 053. 
9-Phenyltrlchlorpurin, Blldung aus Phe

nyloxydichlorpurin 550. - Einwir
kung von Ammoniak 573. - Reduk
tion zu Phenylmonochlorpurin 551. 

Physiologische Bedeutung der che
mischen Beobachtungen 76. 

Pseudoharnsiiure, Oberfiihrung in Harn
siiure 179, 250. 

Purine 68, 448. - Tabelle 77. 
Purin 14, 68, 246. - Darstellung aus 

Dijodpurin 463. - Eigenschaften 
465ff. - Struktur 17. 

Salicylsaure, Verseifung von Ester und 
Amid durch Alkali 487. 

Sarkin, Methylierung 148. 
Sarkosin aus Y-Methylharnsaure 200. 
Spaltungen der Purinkiirper 69. 
Struktur der Purinkiirper 15. 
Synthetische 'Methoden 20. 

Tetraalkylharnsauren, Darstellung aUs 
Harnsaure direkt 231. 

Tetraathylalloxantin 561. 
Tetrachlorcaffem 596. - Verwandlung 

in Chlorxanthin 598. - Verwandlung 
in Tetramethoxycaffem 597. 

Tetramethoxycaffem 597. 
Tetramethylharnsiiure 37, 367. - Be

handlung mit trockenem Chlor 370. 
- Bildung aus Hydroxycaffein 259. 
- Bildung aus lX-Methylharnsaure 
229. - Bildung aus d-Methylharn
saure 533. - Bildung aus ~-Methyl
harnsiiure 623. - Bildung von AlIo
caffem aus 369. - Darstellung und 
Eigenschaften 161.-Verhaltengegen 
Alkali 370, 481. - Verwandlung in 
Chlorcaffem 367. 

Tetramethylureidin 371. 
Theobromin 40, 122. - Bildung aUs 

Chlortheobromin 435. Bildung 
aus 3-Methylxanthin 438. - Bll
dung aus Xanthin 128. - Chlorie
rung 338, 436. - Einwirkung von 
trocknem Chlor 354. - Geschichte 
12. - Konstitution 243. - Neuer 
Abbau 352. - Oxydation 426. -
Synthese 265. - Verwandlung in me-

thylierte Harnsauren 186. - Verwand
lung in P-Trichlotmethylpurin 195. 
Verwandlung in Caffem 272. - Zer
setzung mit Salzsiiure und Kalium
chIorat 122, 374. 

Theobromursaure 355. - Ester 356. -
Reduktion 358. - Spaltung des 
Esters durch starke Salzsaure 361. 
- Zersetzung durch Wasser 357. 

Theophyllin 42. - Darstellung aus 
Chlortheophyllin 223. - Darstellung 
aus 71 .8-Dichlorcaffem 594. - Ge
schichte 12. - Konstitution 243. -
- Verwandlung in Bromtheophyllin 
226. 

Theursaure 360. 
Thiocaffem 60. 
Thiodimethyluramil 216. 
{J-Thiopseudoharnsaure 214. 
y-Thiopseudoharnsaure 580. - Platin-

verbindung 583. - Verwandlung in 
Thioxanthin 585. 

Thiopurine 58, 405. - Tabelle 81. 
- Darstellung aus Halogenpurinen 
29. 

Thiouramil204. - Fichtenspanreaktion 
206. - Kalisalz 206. - Konstitution 
209. - Methylierung 208. - Natron
und Ammonsalz 207. - Spaltung 
durch Salzsaure 207. - Verwandlung 
in P-Thiopseudoharnsaure 214. 

Thioxanthin 59. - Darstellung 585. 
o-Toluidinocaffein 177. 
p-Toluidinocaffein 177. 
lX-Trichlormethylpurin siehe 9-Methyl-

trichlorpurin. 
{J-Trichlormethylpurin siehe 7-Methyl

trichlorpurin. 
Trichlorpurin 60, 301. - Behandlung 

mit Natriumiithylat 314. - Darstel
lung und Eigenschaften 302. - Ein
wirkung von Ammoniak auf 319. -
Methylierung 305. - Verwandlung 
in 8-0xy2.6-dichlorpurin 304. - Ver
wandlung in Hypoxanthin 307. -
Verwandlung in Trithiopurin 418. -
Verwandlung in Hydurinphosphor
saure 444. - Verwandlung in Dijod
purin 460. 

1.3.7-Trimethyl-8-amino-2.6-dioxypurin 
siehe Aminocaffein. 
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Trimethylbiuret 487. - Bildung aus 
Trimethylisocyanurat 486. 

1.3.7 -Trimethyl- 2.6 -dioxy - 8- athoxy
purin siehe Athoxycaffein. 

1.3.7-Trimethyl-2.6- dioxy - 8-brompurin 
siebe Bromcaffein. 

1.3.7-Trimethyl-2.6-dioxy-8-chlorpurin 
siebe Chlorcaffein. 

1. 7.9-Trimethyl- 6.8 -dioxy-2 -chlorpurin 
496. - Verwandlung in Trimethyl
harnsaure 498. 

Trimethyldioxyjodpurin 530. 
1.3.7 -Trimethyl-2. 6 - dioxy - 8 -methoxy

purin siehe Methoxycaffein. 
1.3.7 -Trimethyl-2.6-dioxypurin siehe 

Caffein. 
1.7.9-Trimethyl-6.8-dioxypurin 46. -

Bildung aus 6.8-Dioxypurin 300. -
Darstellung und Eigenschaften 279. 

3.7.9-Trimethyl-2.8-dioxypurin 47. -
Darstellung und Eigenschaften 280. 

Trimethylharnsauren 35. 
1.3.7- Trimethylharnsaure siehe Hy

droxycaffein. 
1.3.9-Trimethylharnsaure (fJ-) 37, 183. 

- Struktur 184. -:- Verhalten gegen 
Alkali 481. - Verwandlung in Tetra
methylharnsiiure 185, 230. - Ver
wandlung in Benzyltrimethylharn
saure 230. 

1.7.9-Trimethylharnsiiure 37. - Syn
these 492. 

3.1.9-Trimethylharnsaure (tX-) 36, 160, 
190. - Nebenprodukt bei der Dar
steilung von Tetramethylharnsiiure 
231. - Verhalten gegen Phosphor
pentachlorid 201. 

1.3.7-Trimethyl-8-hydrazino-2.6-dioxy
purin siehe Hydrazinocaffein. 

Trimethylisocyanurat 486. 
1.3.7-Trimethyl-9-phenylharnsaure 548. 
1.3.7-Trimethylpseudoharnsaure 257. 

- Verwandlung in Hydroxycaffein 
258. 

1.3.7-Trimethyluramil 255. - Verwand
lung in Trimethylpseudoharnsaure 
257. 

Trimethylxanthine 43. 
1.3.7-Trimethylxanthin siehe Caffein. 
Trioxydimethylpurin 152. 
2.6.8-Trioxypurin siehe Harnsaure. 
Trithiopurin 418. 

Umlagerung, scheinbare intramoleku
lare i~ der Puringruppe 422. 

Urosulfinsaure 59, 421. 

Verbindung CloH7NsOCla 73, 509. 
Verbindung C6H7N4,Cl 457. 
Verbindung CeHllN50s 235. 
Verbindung C16H20Ns09 560. 
Vermischte Beobachtungen in der Pu-

ringruppe 503. 
Verseifung von Amiden und Estern, Ein

fluB der Salzbildung 479. 

Xanthin, Angebliche Synthese aus 
Blausaure 382. - Bildung aus Di
jodpurin 461. - Darsteilung aus Gua
nin 126. - Erkeunung 462. - Ge
schichte 9. - Konstitution 242. 
- Murexidbildung 317. - Reini
gung 267. - Synthese 313. - Ver
wandlung in Theobromin 127. -Zer
setzung durch Salzaure und chlor
saures Kali 127. 

m-X ylidinocaffein 177. 
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