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Bismorpholinomethyl-adenin (IIIa) 
1,35 g Adenin (0,Ol Mol) werden mit 2,5 ml Morpholin und 2,5 ml 35-38proz. Form- 

aldehydlosung 15 Min. unter RuckfluB zum Sieden erhitzt, dann i. Vak. zur siruposen 
Konsistenz eingeengt. Der Ruckstand wird in hhylacetat/Benzol aufgenommen. WeiBe 
Kristalle, loslich in Athanol, Aceton, Methanol, dthylacetat, gut loslich in Chloroform und 
Benzol, schwer loslich indther und Ligroin. Ausbeute: 2 g (60% d. Th.). Schmp. 141-142'. 

Cl,H2,N,02 (334,4) Ber.: C 54,04 H 6,95 N 29,41 
Gef.: C 54,16 H 6,93 N 29,06 

Bispiperidinomethyl-adenin (IIIb) 
Darstellung und Loslichkeit analog IIIa. Ausbeute: 2,2 g (66% d. Th.). Schmp. 151'. 

C,,H2,N, (32995) Ber.: C 61,98 H 8,26 N 29,76 
Gef.: C 62,14 H 8,34 N 29,42 

Morp holinome t h y 1 - t heo bromin (vgl. l)) 

3,6 g Theobromin (0,02 Mol) werden mit 12 ml Morpholin und 12 ml35-38proz. Form- 
aldehydlosung 15 Min. zum Sieden erhitzt. Dann i. Vak. zur sirupiisen Konsistenz ein- 
geengt. Der Ruckstand wird in Athylacetat aufgenommen und mehrmals daraus um- 
kristallisiert. Ausbeute: 4,6 g (80% d. Th.). 
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R. Brsndes und H. J. R o t h  

Die 3 isomeren Morpholin-Mannichbasen des Paonols 
Aus dem Pharmazeutischen Institut der Universitat Bonn 

(Eingegangen am 12. Juni 1967) 

Die Aminomethylierung des 2-Hydroxy-4-methoxy-acetophenom fiihrt je 
nach Versuchsbedingungen zu einem Gemisch zweier Phenol-Mannichbasen 

oder zu w-Morpholino-2-hydroxy4-methoxy-propiophenon. 

Paonol, der Monomethylather dss 2,4-Dihydroxy-acetophenons, besitzt die Teil- 
strukturen eines Phenols und eines Methylketons. Da beide Verbindungstypen 
aminomethylierbar sind, konnen theoretisch 3 Mono-Mannichbasen entstehen : 
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Es sollte bier untersucht werden, oh die iiblichen Bedingungen der Aminoalky- 
lierung von alipha tischen Ketonen, namlich die Umsetzung mit dem Amin-Hydro- 
chlorid/RCHO selektiv zu I fuhrt und ob be1 Verwendung des freien Amins/HCHO, 
d. h. unter I3edingungen, die man im allgemeinen bei der Herstellung von Phenol- 
hlannichbasen nnwendet, I1 oder 111 gebildet wrdea.  

Das Piperidinderivat von I wurde von Bergel, Haworth, Morrison und Rinder- 
Lnechl') beschrieben. Phenol-Mannichbasen des Paonols sind unseres Wissens bisher 
nicht bekannt. 

Die mit Morpholin/HCHO dnrchgefiilirten Versuche crgaben, da13 bei Einsatz 
des Hydrochlorids nur I, bei Verwendung des freien Amins ausschlie13lich I1 und 
I11 im Verhaltnis 8 : 1 entstehen. 

Die Konstitutioii von I1 untl 111 wurde mit Hilfe der NMR-Spektren ermitt,elt. 
In I1 sind 2 o-standigc Phenylprotonen vorhanden, die im NMR- Spektrum eine 
grol3e Kopplungskonstante aiifweiven miiflten, in I11 befiriden sioh dagegen 2 
p-stiindiga Pheuylprotonrn, dcren Kopplungskonstante verschwiirdend gcring zu er- 
warten ist. Beide Porderungen werden von I1 bzw. 111 in idealer Weise erfullt. 
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Abb. 1. Ausschnitt aus dem NMR-Spektrum von I1 

1 1 1 1 1 1 1 1 ~ I I I ~ l l l J I I I I J  

2 3 4 @m t- 
Abb. 2. Ausschnitt aus dem NMR-Spektrum von I11 

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft, Bad Godesberg, danken wir fur eine Sach- 
beihilfe. 

Beschreibung der Versuche 

o - M o r p h 01 in o - 2 -hydro x y - 4 -met  h o x y -prop i o p h e no n . H C1 (I) 

Athanol. 
Darstellung analog I). Schmp. 195'. WeiDe Kristalle, gut loslich in Methanol, loslich in 

C,&30&1 (301,s) Ber.: C 55,72 H 6,GS N 4,G4 
Gef.: C 55,64 H 6,75 N 4,32 

1 ) F .  Bergel, J .  W. Haworth, A .  L. Morrison und H .  Rinderkneciit, J. chem. SOC. (London) 
1944, 261. 
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2-Hydroxy-3-morpholinomethyl-4-methoxy-acetophenon (11) u n d  
2 - Hydro  x y -4 ~ met  ho x y - 5 - mor p hol i no me t h y 1 -ace t o p henon (111) 

3,3 g PLonol (0,02 Mol) werden mit 2 ml Morpholin und 2 ml wiiSriger Formaldehyd- 
losung in 20 ml Athano12 Std. zum Sieden erhitzt. Man la& 2 Tage stehen, gibt dann W. 
hinm und athert aus. Der Ather wird abdestilliert und der Ruckstand in Benzol auf- 
genommrn. Durch Einengen und Petroliitherzusatz fallt m m  I1 nach und nach aus, das 
aus durchsichtigen Kristallen besteht. I1 wird anschliel3end aus Athylacetat umkristalli- 
siert. Farblose Kristalle, gut loslich in Bthanol, Methanol, Chloroform. Schmp. 126O. 
Ausbeute: 2,5 g (47% d. Th.). 

C,,H,,NO, (265,3) Ber.: C 63,38 €I 7,22 N 5,28 
Gef.: C 63,29 H 7,26 N 5,12 

Nachdem der g r G l 3 t e  Teil von I1 ausgefallt ist, wird die Mutterlauge eingedampft und 
wieder Ligroin zugesetzt. Man erhiilt ein Gemisch von I1 und 111, aus dem sich 111 in der 
Kiilte mit Benzol herauslosen und mit Ligroin wieder ausfiillen la&. 

I11 besteht aus filzigen Nadeln, die in den ublichen Losungsmitteln gut loslich, in Ligroin 
dagegen schwer loslich sind. Schmp. 102’. Ausbeute: 300 mg (6% d. Th.). 

CI,H,JO, (2653) Ber.: C 63,38 H 7,22 N 5.28 
Gef.: C 62,97 H 6,95 N 5,50 

I1 und 111 lassen sich dc auf Kieselgel-G-Platten trennen. FlieSmittel : Aceton : Ligroin 
= 4: 1. Rf-Werte: 11: 0,45; 111: OJ5. Detektion: Dragendorff oder Joddiimpfe. 

AnachriIt: Dr. R. Brandes und Prof. Dr. H. J. Roth, 53 Bonn, Ereuzbergweg 26. [Ph 4691 

R. H u t t e n r a u c h  und B. M a t t h e y  

Beziehungen zwischen physikalisch-chemischen Eigenschaften 
und Wirksamkeit bei Steroiden 

I. Polaritiit uud Aktivitiir anabol wirksamer Steroide 

Aus den Wissenschaftlichcn Laboratorien des VEB Jenapharm Jena 

(Eingegangen am 9. Juni 1967) 

An Derivaten des Methyltestosterons wurde durch Auswertung der IR- 
Spektren und der Bathochromie farbiger Derivate die Polaritit verschiedener 
Ring-A-Strukturen und durch Dipolm :ssungen die Polaritit der Gesamt- 
mslekule untersucht. Die Ergebnisse der Ladungsverteilung wurden den 
anabolen und androgenen Aktivitatcn sowie deren Quotienten gegeniiber- 

gestellt. 

Physikalisch-chemische Eigenschaften der Wirkstoffe sind in den Ietzten Jahren 
wiederholt zum Verstiindnis von Zusammenhangen zwischen Struktur und Wirk- 


