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war, wurde mit Waeaer verdtimt, mit Kaliumcarbonat neutralisiert und dreimal mit 
Ather ausgeschiittelt. Der Aldehyd XI11 wurde als 61 erhalten, das sich beim Stehen 
briiunlich verfiibte. Auebeute 6,2 g (74% d. !l!h.). 

XI11 m d e  in methanoliiher Usung mit Natriumboranat reduziert. Die Volletiindig- 
keit der Wukt ion  wurde durch DC an Kidgel-G-Platten (FlieOmittel: Chloroform, 
Detektion mit 2,4-Dinitrophenylhydraain oder mit konz. Schwefelsiiure) uberpriift : R F  
Aldehyd XnI 0,l; RF  Alkohol XIV 0,3. Nach volletiindiger Reduktion wurde daa Methanol 
abgezogen, der Ruckstand mit Ather aufgenommen und XIV beim Abdeatillieren des 
Athera ale 61 erhalten. Auebeute 98% d. Th. I R  (CHCI,): 3676 K (Alkohol). 

c*oEI**oii (34694) Bar.: C 89,34 H 7,67 
Gef.: C 69,06 H 7,47 

8. 3,4-Dimethoxy-6-(y-3',4'-dimethoxyphenyl-n-propyl)-benaylalkohol- 
phenylurethan (XV) 
3,2 g XIV und 0,7 g Phenylisocyanat wurden unter AueschluB von Feuchtigkeit 2 Std. 

im Olbad auf 80" erhitzt. Nach dim Erkalten wurde der Ruckstand in Ather gelost. Beim 
Einengen kriatalliaierten farblose Nadeln, Schmp. 113-114O. Miachachmp. mit dem von 
K n d e  und Kditzl) erhaltenen Abbauurethan vom Schmp. 116°-1160 : 114-115" 
(IR-Spektrum s. Abb. 1). 

9. Bestimmung der Schmelapunkte, Mesenng der UV- und IR-Spekt ren  
Die Schmp. wurden im LinstrUm-Block bestimmt und eind unkorrigiert. 
Die Memng der W-Spektren erfolgte im Unicam-Spektrophotometer SP 600 in 

methanolischer U u n g ,  die Meaeung der IR-Spektren im Beckman-Spectrophotomewr 
IR 6 in CIICl, oder KBr. 

Anechrif6: Prfv.-Dos. Dr. J. Enabe. 33 Braunschwelg, Pockelsstr. 4. 

2326. K. W. Merz und G. Griife 

uber Purinderivate 
II. Mitteilung: h e r  Bir=Tbeobromine*) 

Aue dem Phamazeutischen Institut der Universitllt Freibnrg i. Br. 

(Eingegangen am 2. Oktober 1983) 

uber MmotheoRmiMv& toolrde seat der Isolierung des Theobrmins durch 
Woskressensky') vielfach und e i n g e M  berichtd). Dagqeta sind solche SubstanZen, 
bei dene91 zwei TheoRominmkki& durch aliphdische Ketten mhina* verkniipft 
sind, so gut Wie nkht bekannt. Hier werden einige solcher Verb iduqen  beachden, 
bei denm zwei MolekQik Theobromin jeweils am N-1 iiber eine Kohbnwasserstoffket, 
die auch Tr8ger funktioneWer Cruppen sein kann, miteiwlzder verknupfi sind. 

*) I. Mitt.: K. W. Men und H. Ski&, Arch. Pharmaa. 266, 801 (1980). 
I) E. Wmkreu8eneky, Liebigs Ann. Chem. 41, 126 (1842). 
') Literatuczusemmenstellung bia 1961, vgl. Dieaert. cf. Urije., Freibnrg 1961. 
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Da die pharmakologische Prtifung von Monotheobrominderivaten in vielen Fa- 
len neben geringerer Toxizitat eine Herabsetzung der Hauptwirkmgen gegeniiber 
reinem Theobromin ergab, schien es nicht uninteressant zum Zwecke der pharma- 
kologischen Priifung ,,Bis-Theobromine" zu synthetisieren, uber deren Wirkung 
bisher praktisch noch nichts bekannt ist*). 

Zur Einfiihrung aliphatischer Ketten jeweils am N-1 zweier Theobrominreste bot 
sich als aussichtsreicher Weg die Umsetzung von a,o-halogenierten Aliphaten mit 
dem Silber-, Krtlium- oder Natriumsalz des Theobromins an. A d  diese Weise 
konnten die nachstehenden Substanzen I bis I X  mit wechselnder Ausbeute erhalten 
werden. Sie sind alle in Wasser schwer bis praktisch unloslich. 

CH, 0 
'I I 

N/'- N 1 )- 'CH 
N/ 

0"N 
I 
CH, 

R =  
I. -CHa-CHB- VI. -CH,-CH( 0 -NO*)-CH*- 

II. -CHa-CH = CH-CH,-(trans) W. -CH,-CH- CHa- 
I 

III. -CH,-CHS-CH,- o-co-cH3 

IV. -CHa-CH(OH)-CH(OH)-CH,- H,C- OC&CO-CH, 
ma. -CH,-CH(OH)-CH,- VIII. -CH,-CH-----CH-CH,- 

V. -CH,-CHBr-CHBr-CHI- IX. -CH*-CH(O-NOI)-CH(O-NO~)-CH~- 

Durch einen tfberschul3 an a,o-Dihalogeniden konnten in allen Fiillen bessere 
Ausbeuten erzielt werden ale bei Verwendung stochiometrischer Mengen, weil die 
Umsetzungen in polaren Losungsmitteln in Gegenwart von Alkali erfolgen. 

Die Wahl der Losungsmittel war teilweise von ausschlaggebender Bedeutung. 
So konnte XVI nur aus wasserfreien Losungsmitteln erhalten werden; bei Gegen- 
wart von wiihigem Alkali entstanden neben Monotheobrominderivaten Harm. Die 
Synthese von XVII war dagegen nur in wadrigem Milieu durchfiihrbar. In Gegen- 
wart von Athano1 oder Isopropanol konnten hier nur monosubstituierte Produkte 
isoliert werden. Trotz mehrfaoher Variation der Reaktionsbedingungen konnten 
Mannitdibromhydrin und Dijodmethan mit Theobromin nicht zu den entsprechen- 
den ,,Bis-Verbindungen" umgesetzt werden. 

*) AnDer dem 1,3-Bis-[theobrominyl-(1')]-propn01-(2)~) (IIIa) sind am N-1 verkniipfta ,,Bis- 
Theobromine" noch nicht beschrieben worden. Die Verkniipfung von zwei "heobrominmole- 
kiilen am C S  wude in einem Fde4) durohgefiihrt. 

c. 1969,2468. 

a) St. Weil und St. RoaenbZumwna, Roczniki Chem. 8, 176 (1928); C. 1928, II, 461. 
4) E.  U. Berditschemki, Ratechinaki nnd N t n c o m h ,  J. allg. Chem. (IIIEE.) 28 (go), 689 (1968); 

10* 
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Die E i n f h g  der Propankette zwischen zwei Molekule Theobromin fiihrte iL 
guter Ausbeute zu 111, einer in 8Oproz. Athano1 verhaltnismiidig gutloslichen, i n  
Wesser unloslichen Verbindung. 

Die ebenfalls in Wasser unloslichen sekundiiren Alkohole I11 a und IV lieden sich 
mit guter Ausbeute durch Behandeln mit Salpeter~iiure~) in die Ester VI nnd IX, 
mit Essigsaureanhydrid entsprechend in VII und VIII uberftihren. 

I1 nahm 1 Mol Brom a d ;  es schien am wahrscheinlichsten, daD es sich an die 
Butendoppelbindung anlagerte. Da aber der Wasserstoff am C 8 des Theobromins 
durch Halogen leicht substituierbar iste) '), konnte neben V auch XVI entstanden 
Min : 

Die Verbindung XVI wurde daher aus 8-Bromtheobromin und trans-1,4-Dibrom- 
buten-(2)8) synthetisiert. Beide Verbindungen unterscheiden sich nicht nur durch 
ihre Schmelzpunkte [230' (V) bzw. oberhalb 350' (XVI)], sondern auch durch ihr 
Verhalten gegen alkalische Permanganatlosung, wovon nur XVI angegriffen wird. 
Ebenso reigen die UV-Spektren gewisse Unterschiede : 
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Abb. 1. UV-Spktren von V und XVI 

a) DBP 924086; C. 1956,2268. 
e, E. Fiacher und L. A d ,  Ber. dtech. chem. Ges. 28, 3138 (1895). 
7) R. Ahma und C. Whit-emorc, J. h e r .  chem. SOC. 67, 1273 (1946). 
8) A.  IXWnghaua, Q. v. 8&i/ und K. Hawchild, Ber. dtsah. chem. Ues. 71, 1676 (1938). 
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Der Austausch der Bromatome in V gegen Methylamin war unter den ver- 
sohiedensten Reaktionsbedingungen nicht moglich. Bei niederen Temperatmen h a t  
keine Umaetzung ein, bei hoheren konnte aus dem Reaktionsgemisch nur Theo- 
bromin isoliert werden. 

Da die Synthese der bisher beschriebenen ,,Bis-Theobromine" nur zu schwer- 
loslichen Verbindungen fiihrte, wurde die Substitution des Wasserstoffs am C-8 der 
dargestellten Bis-Verbindung durch loalichmachende Gruppen in Erwiigung ge- 
zogen. Dezu wurde das mit guter Ausbeute damtellbare 8-Bromtheobromins) 7 )  

mit a,o-Halogenaliphaten kondensiert. In den entstandenen 8,8'-bromierten ,,Bis- 
Theobrominen" konnte das Halogen gegen funktionelle Gruppen amgetauscht 
werden. Von den bisher dargestellten Verbindungen I-IX fielen I11 und 111s 
durch ihre Loslichkeit in 80proz. kihanol a d .  Es wurde daher 8-Bromtheobromin 
mit 1,3-Dibrompropanol-(2) zu XVII und mit 1,3-Dibrompropan zu XI11 um- 
gesetzt. Neben XI11 konnten auch die Substanzen XIV und XV isoliert werden. 
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Forteetzung der Tabelle von Seite 149 

Nr. I R’ I R I Bruttoformel 

I 

CH, 
XIV 

CH3 
xv 

Die Substitution der Bromatome in XI11 und XVII erfolgte gegen Aminogruppen 
(XVIII, XIX, XXII, XXIV), Aminoalkohole (XX, XXV), Morpholin (XXI, 
XXVI) sowie gegen die Sulfhydrylgruppe (XXVII) bzw. -SNa-gruppe (XXVIII). 
Die Einfiihrung der genannten Reste erforderte sehr unterschiedliche Reaktions- 
bedingungen. Am leichtesten gelang der Austausch des Broms gegen die Sulfhydryl- 
gruppe: es geniigte bereits eine Reaktionstemperatur von etwa 80’ wahrend meh- 
rerer Stunden. Der Morpholinrest war mit guter Ausbeute erst bei Temperaturen 
ab 110’ einzubringen. Die aufgefiihrten aliphatischen Amine waren nur im R o b  
unter Druck bei einer Temperatur von wenigstens 190’ zum Austausch gegen 
Brom befiihigt. Zur quantitativen Einfiihrung der Aminogruppen waren Reaktions- 
zeiten notwendig, die zwischen 1 bis 6 Tagen lagen. Umsetzungen mit Diathanol- 
amin und Diisopropanolamin fiihrten trotz mehrfach variierter Reaktionsbedin- 
gungen nicht zu den gewiinschten Verbindungen. Es wurde stets Theobromin 
zuritckgewonnen. 

Die Synthese des 8-Diiithanolaminotheobromin (XI) dagegen war moglich. XI 
iet eine mit neutraler Reaktion in Waaser gutlosliche Substanz. Der entsprechende 
&her, das 8-Morpholinotheobromin (XII), konnte ebenfalls dargestellt werden. 

I 
XI CH, XI1 

I 
CH, 
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X 
I 
CH, 

l-(b-Aminopropy1)-theobrominhydrochlorid (X) ist ein weiteres leicht wasser- 
lodiches Monotheobrominderivat, das durch Hochdruckhydrierung tiber dae Oxim 
des 1-Acetonyltheobromins erhalten wurde. Die Wasserloslichkeit der Verbindungen 
XVIII bis XXVI ist gering. Die entsprechenden Dihydrochloride sind durch- 
weg unbestandig. Sie geben den Chlorwasserstoff teilweise schon beim Trock- 
nen wieder ab; in waSriger Losung hydrolysieren sie vollig. Ebenso sind die Mer- 
captoverbindung XXVII und die Thioiither XXIX bzw. XXX in Wasser praktisch 
unlodich. Dagegen ist das Dinatriumsalz XXVIII mit alkalischer Reaktion 
(10proz. Losung etwa pH 9) leicht loslich. 

LaSt man auf XXVIII in verdiinnt alkoholischer Losung Jod einwirken, so 
bildet sich unter augenblicklicher Entfiirbung des Jodes sofort eine gelbe Substanz. 
Da bei derEinwirkung von Jod aufXXVII1 praktisch nur an der Sulfhydrylgruppe 
dehydriert werden konnte, scheint die Bildung des Disulfides XXXI zuniichst am 
wahrscheinlichsten. 

CH, 0 

Ob es sich dabei tatsachlich um ein Disulfid der angegebenen Konstitution han- 
delt, wofiir das UV-Spektrum spricht, das frequenzmiiflig mit dem von Mohkr und 
Sorgee) beschriebenen Diiithyldisulfid ubereinstimmt, oder ob moglicherweise eine 
offene, polymere Kette vorliegt, SOU noch untersucht werden. 

Dem Fonds der Chemie danken wi r  verbindliohet fiir die UnteratUtaung dieser Arbait. 

@) H .  MohZer and J .  .Bo*ge, Helv. chim. Acta 23, 1200 (1940). 
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Besclueiiung der Versuche 

1,2-Bie-[theobrominyl- ( l ' )]-athan (I) 
Zu einer unter Riihren am RiickfluD a d  120' erhitzten Suspension von 6.8 g (0,02 Mol) 

Theobromin-Silber in 100 ml Dimethylformamid wird eine LBsung von 1,8 g (0.01 Mol) 
Dibromiithan in 20 ml Dimethylformamid langertm zugetropft. Vom Silberjodid w i d  nach 
etwa 90 Min. abfiltriert. Daa Filtrat soheidet iiber Nacht etwa 1 g (18% d. Th.) weiDes I 
ab. Nmh Umlllsen aua Dimethylformamid schmilzt die Substanz unter Zers. bei 360'. 

C,,H,,N,O, (386,4) Ber.: C 49,73 H 4,70 N 29,00 
&f.: C60,l H4.8 N29.0 

1,4-Bis-[theobrominyl-( l ' )]-buten-( 2 )  (II). 
Zu einer siedenden Usung von 9,4 g (0,04 Mol) Theobromiu-Kalium in 400 ml7Eiproz- 

Methanol wird eine Usung von 4,2 g (0.02 Mol) 1,4-Dibrombuten-(2)8) in 60 ml Methanol 
unter Riihren zugetropft. Das pH wird duroh tropfenweise Zugabe einer lOproz. metha- 
nolischen Kaliiauge auf 7 bia 8 gehalten. Nmh l/,st.dg. Kochen fiillt ein weiBer, seidig gliin- 
zender Niederschlag &us, der heiD abgeaaugt wird. Daa wieder zum Sieden erhitzte Filtrat 
ergibt eine weitere .Menge 11. Die vereinigten Niederschliige werden zuniichet mit heiDer 
Kalilauge, cLnechlieBend mit heil3em Waaser gewaachen. Ambeute: 4,7g (47% d. Th.).. 
Aus Eieessig weiDe Nadeln vom Schmp. 298'. 

C,,H&aO, (412,P) Ber.: C 62,42 H 4,89 N 27,17 
Gef.: C 62,6 H 6,l N 27.1 

1,3-Bi~-[theobrominyl-( l')]-propan (111) 
Erne Suspension von 10 g (0,00 Mol) Theobromin in 300 ml Isopropanol wird auf dern 

Weeserbad unter Riihren zum Sieden erhitzt. S c d m  laBt man 100 ml2proz. Netronlauge 
zutropfen, aus einem weiteren Tropftrichter gleichzeitig eine Losung von 10,8 g (0,06 Mol) 
1,3-Dibrompropan in 40ml Iaopropanol. Die entetandene Hare Lbsung wird 6 Std. am 
Sieden gehalten. tfber Nacht scheiden sich farblose Kristalle ab, die aus 9Oproz. Iso- 
propanol umkristallieiert werden. Ausbeute 8,8 g (80% d. Th.). Schmp. 267-258'. 

C,,H,,,",O, (400,4) Ber.: C 61.04 H 6,04 N 28,02 
Gef.: C 61,O H 4,8 N 28.6 

1,4-Bis-[theobrominyl-( l ')]-butandiol-2,3 (IV) 
Emer Usung von 9.4 g (0.04 Mol) Theobromin-Kdium in einem heil3en Oemisch aua 

30 ml Methanol und 100 ml W a r n  werden in der Siedehitze 4,96 g (0.02 Mol) 1,4-Dibrom- 
butandi01-2,3~) in 40 ml Methanol zugetropft. Nach 3stdg. Kochen fiillt ein we&r volu- 
min6ser Niederschlag am. Dieser wird heilJ abgesaugt. Des wieder zum Sieden erhitzte 
Filtrat liefert nach 2 Std. weiteres Diol. Auabeute 6,s g (60% d. Th.). Nach UmfUen auB 
Salzeiiure/Natronlauge Schmp. 340' (Zere.). 

C I ~ H ~ a ~ O ~  (446,4) Berm: C 48,43 H 4,96 N 26310 
Oef.: C 48.4 H 6,O N 24,9 

1.4 - Bi s - [t heo  b r om i n  y 1 - (l')] - 2,3 - d i  b r om b u t an (V) 
Zu der Losung von 2 g (0,02 Mol) I1 in 60 ml heihm Eieeeeig ldBt man in der Siedehitzs 

innerhalb 1 Std. 0.8 g (0,02 Mol) Brom in 30 ml Eisessig zutropfen. Nach %Mg. Stehen 
im Emchrank wird die tlusgeachiedene we& analysenrein anfallende Verbindung ab- 
geaaugt. Ausbeute: 2,2 g (82% d. Th.). Schmp. 230' (Zere.). 

C,,H,J%r&f,O, (672.2) Ber.: C 37,80 H 3,62 N 19,68 Br 27.92 
Gef.: C 37,7 H 3,7 N 19,4 Br 27.7 
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Selpetersiiureester von 1,3-Bis-[theobrominyl-( l ')]-propanol-(2) (TI) 
2,6 g 1,3-Bi~-[theobrorn~yl-(l')~-propanol-(2)~) (0,006 Mol) werden in 30 g auf - 10" 

abgekiihlte wasserfreie Salpetemiiure in Anteien unter Riihren eingetragen. Es entsteht 
nach etwa 10 w. eine Hare U s q .  Diese liiDt man Std. bei - 10' bia - 6' stehen 
und gieot in die zehnfeche Menge Eiawaaser. Dabei steigt die Ternperetur auf + 6' en. 
Nach 2stdg. Stehen beginnt sich ein weaer, kristallin-k6rniger Niederschlag abeuscheiden, 
der sich iiber Nacht im Eisschrank erheblich vermehrt. Bus 8Oproz. Athano1 oder Dioxan 
Schmp. 235". Auebeute: 1,86 g (67% d. Th.). 

Cl,HIP,O, (461,4) Ber.: C 44,17 H 4,16 N 27,33 
Gef.: C 43,7 H 4,2 N 27,3 

1,3-Bis-[theobrominy1-( 1')]-2-acetoxgpropan (VII) 
Bus 1 g 1,3-Bis-[theobrominyl-( l')]-propan01-(2)8), 0,2 g wasserfmiem Natriumacetet 

und 20 ml Acetanhydrid in der Siedehitze. Ausbeute: 1,0 g (91% d. Th.). Aus Aceten- 
hydrid umkristalliaiert farblose Kriatalle vom Schmp. 318'. 

Cl,EH,,,",O, (468,4) Ber.: C 49,77 H 4,84 N 24,44 
Gef.: C 49,6 H 4,8 N 24,2 

1,4-Bis-[theobrominyl-( l')]-2,3-diacetoxybutan (VIII) 

Acetsnhydrid Schmp. 280-281". 
Analog VII aus 1 g IV. Auebeute: 0,9 g (76% d. Th.). Nach Umkrktdliaieren aus 

C,&,aN,O, (630,6) Ber.: C 49.81 H 4,94 N 21,12 
Gef.: C 49,8 ' I3 6,l N 21,2 

Disalpetersiiureester von 1,4-Bis-[theobrominyl-( l')]-butandiol-2,3 (IX) 

Salpetersiiure gereinigt. Ausbeute: 2,6 g (91% d. Th.). Schmp. 260" (Zera.). 
Analog V I  aus 2,2 g (0,02 Mol) N. Die Substanz wird durch Urnfaen aus verd. 

~ 1 8 ~ , ~ 1 r J O l l l  (63694) Ber.: C 40,27 H 3,76 N 26,11 
aef.: C 40,3 H 3,7 N 26.6 

I - (  p-Aminopropy1)-theobromin-hydroohlorid (X) 
2,O g (0,008 Mol) l-(p-Iaonitroeopropyl)-theobromin in 260 ml abs. Athano1 werden in 

einem Riihrautoklaven nmh Zugabe von 0,6 g Raney-Nickel bei 70 atii und 60-100" 
hydriert. Nach 2l/,-3 SM. ist die Wasserstoffaufnehme beendet. Nach Abdestillieren des 
LBeungwnittele hinterbleibt ein gelbea 61. Diwea wird in 160 ml abs. Ather unter E r w h e n  
am RiickouI3 gelbt. Die iitherieohe Liieung, voraichtig in etwa M)ml einer gesiittigten. 
abimlut-akoholiihen Salzeiiure gegeben, liefert einen weiBen, voluminben Niederschlag, 
der nach lingerem Stehen im Eisschrank abgeaaugt, mit wenig Athanol und Ather nach- 
gewaschen und aus aba. Athano1 umkristallieiert wird. Schmp. 320" (Zera). Ausbeute: 1,2 g 
(60% d.Th.). Die w M g e  Lasung dieees Hydrochlorids reagiert schwaoh muer @H = 6). 

C l O H I , ~ , O *  (27337) Ber.: C 43,88 H 6,90 N %,63 Cl 12,97 
hf.: C 43,6 H 6,8 N 26,6 Cl 13.1 

8-DiBthanolaminotheobromin (XI) 
Zu der klaren, gelben U m g  von 1,2 g (0,006 Mol) 8-Bromtheobromin in 10 ml Di- 

Bthe+nolamin, die im 6lbad bei 170" hergestdlt wird, gibt man nach dem Abktihlen das 
gleiohe Vol. Athanol und 40 ml Ather. Nach eint&gigem Stehen bei Raumtemperatur 
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entatahen gut ~ U E  bildete igelf6mige Kristalle. A u ~ h t e :  10-26yo. Nmh dem Um- 
kristellisieren aus f thanol Schmp. 180". 

Cl1Hl7N,O4 (283,3) Ber.: C 46,63 H 6,06 N 24,72 
Gef.: C 46,6 H 6,O N 24,6 

8-Morpholinotheobromin (XII) 
1.2 g (0,006 Mol) 8-Bromtheobromin werden in einer Nschung aus 10 ml Morpholin und 

5 ml Dimethylformamid im Olbad bei 130" geliist und 10 SM. auf 90-100" gehdten. Nach 
dem Abkiihlen werden die WEUngSmitteI bei vermindertem Druck abdeetilliert. Der gelbe, 
iilige Ruckstand wird zur Abtremung von Morpholin mit 30 mi abe. Athanol versetzt. 
Daa 8-Morpholiiotheobromin aoheidet sich in weiDen Flbckchen ab, die nach Stehen uber 
Nacht im Eiaschrank abgesaugt werden. Ausbeute: 0,76 g (60% d. Th.). Bus Lsopropanol 
Schmp. 270-271". 

CllHIJY~Os (267,O) Ber.: C 4948 H 6,66 N 26.23 
Gef.: C 49,8 H 6,8 N 26.6 

1,3-Bis-[8'-bromtheobrominyl-( l ' )]-propan (m) 
Zu einer siedenden Suspenaion von 10,4 g (0,04 Mol) 8.Bromtheobromin in 300 ml Iao- 

propanol gibt man innerhdb einer halben Stunde eine Usung von 10,8 g (0,06 Mol) 1,3- 
Dibrompropan in 10 ml Iaopropanol und iiber einen weitcren Tropftrichter 100 ml4,6pyz. 
Kalilauge, der 50mg K J  zugemtzt d e n .  Nach 2stdg. Kochen entateht ein we&r 
Niederschhg, der heiD abfiltriert wird. AUE Dimethylformamid lockerea, weiDes Pulver 
vom Schmp. uber 360" (Zers.). Ausbeute: 2,b g (23% d. Th.). 

C17H,,BrJVN,04 Ber.: C 36.69 H 3,24 N 20,08 Br 28,M Mo1.-Clew. 668,l 
Gef.: C 36,6 H 3,4 N 19,W Br 29,l Mo1.-Gew. 567 

C 36,6 H 3,3 

l-Brom-3-[8'-bromtheobrominyl-( l ')]-propan (XV) nnd 8-Bromtheobromi- 
nyl-1-propanol (XIV) 

Daa Filtrat von XITI wird i. Vak. auf dem WasSerbad zur Troche eingedampft. Der 
Ruckatand wird mit Ather extrahiert und der Atherabdernpfriickatnnd in Wesser von 40' 
euuepcndiert. Dabei geht vorhandenea XIv in Lhung, wiihrend XV ungeliist bleibt. Ee 
wird abgesaugt und ~ U E  Athanol umkristallieiert. Schmp. 137-138". Verwendet man bei 
der fiir XI11 beschnebenen Deretellung die ll/&che Menge 1.3-Dihrompropan und die 
Halfte der dort angegebenen Kalilauge, 80 betrtagt die Ausbeute an XV 7,8 g (60% d. Th.). 

ClJX1,,Br~,O, (380,O) Ber.: C 31,Ol H 3,18 N 14.76 Br 42,06 
Gef.: C 31,Q H 3,1 N 14,8 Br 41,7 

Br 41,9 

Das Filtrat von XV enthiilt XIV, das mit Ather ausgeschuttelt wird. Nach mehratdg. 
Trocknen w i d  der Ather vorjagt und das anfalleqde XIV aus wenig Waeser umkristalli- 
siert. Die Substanz kann in Ausbeuten bis zu 60% erhalten werden, wenn mnn bei der fiir 
XI11 beschriebenen Daratellung die ll/,fache Menge Kalilauge verwendet. Schmp. 116 
-118". 

C,,H,,BrN40, (317,O) Ber.: C 37,87 H 4,13 N 17,67 Br 26,19 
Gef.: C 37,8 H 3,6 N 17.6 Br 26,4 
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1,4-Bis-[8'-bromtheobrominyl-( I')]-buten-(Z) (XVI) 
Eine Liisung von 6,2 g (0,02 Mol) 8-Bromtheobromin in 200 ml 2proz. methanol. Kali- 

lauge und 100 ml Chloroform wird am RUckfluB zum Sieden erhitzt. Innerhalb Std. 
liDt man 6,3 g (0,025 Mol) 1,4-Dibrombuten-(2) ) in 20 ml Methanol zutropfen und hiilt 
die Mischung 2 Std. am Sieden. Die ausgeschiedene Substanz ist ein w e i k  Pulver vom 
Schmp. 360" (Zers.). Ausbeute: 1,0 g (17,6% d. Th.). 

Cl8Hl8Br&,0, (670,l) Ber.: C 37,93 H 3,18 N 19,66 
Gef.: C 38,6 H 3,4 N 19,Q 

1,3-Bis-[8'-bromtheobrorninyl-( l ')]-propanol-(2) (XVII) 
Zu einer siedenden LBsung von 6,2 g (0,02 Mol) 8-Bromtheobromin in 100 ml 2proz. 

Kalilauge laDt man am RUckfluB innerhalb 10 M i .  1,6 g (0,Ol Mol) 1,3-Dichlorpropanol 
zutropfen. Nach weiterom 10 Min. Kochen entsteht ein weiDer Niederschlag. Das 
pH wird mit Kalilauge a d  9-10 gehalten. Nach 2 Std. wird der Niederschlag heiB ab- 
geaaugt und alkalihi gewaschen. Ausbeute: 3,6 g (SO"/, d. Th.). Die Substenz wird durch 
Umfiien aus Salzeaure/Natronlauge geminigt. Schmp. 346" .(Zers.). 

c,,Hl8Br8*O, (5743) Ber.: C 36,67 H 3,17 N 19,62 
Gef.: C 36,8 H 3,3 N 19,6 

1 ,3 - B i s - [ 8' -methyl amino t he o b r omin yl - ( 1 ' )]-prop an (XVIII) 
2,8 g (0,005 Mol) XIII werden mit 26 ml33proz. Methylaminlosung (- 0,26 Mol) und 

20 ml Isopropanol 10 Tage im Rolir auf 190" erhitzt. Nach dem Erkelten wird das Reek- 
tionsprodukt abgeaaugt, mit Wasser und Isopropanol gut ausgewasohen und duroh Um- 
fallen aus Salzsiiure/Natronlauge gereinigt. Ausbeute: 2,3 g (quantitetiv). Schmp. ober- 
halb 320" (Zers.). 

CiiJ%e",oO, (&8,5) Ber.: C 49,77 H 6,72 N 30,56 
Qef.: C 49,6 H 6,8 N 30,3 

1,3 - Bis - [ 8 ' - a t h y 1 amino t heo b r omi n yl - ( 1 '11 -pro pan (XIX) 
Andog XVIII auie 1,l g (0,002 Mol) XIII, 14 ml 33proz. Athylaminlosung und 10 ml 

Isopropanol 16 Std. im Rohr bei 190". Lange, weiBe, verfilzte Nadeln. Ausbeute: quanti- 
tativ. Schmp. iiber 360" (Zers;). 

CalH,,,NN,oO, (486,6) Ber.: C 61,85 H 6,22 N 28,79 
Gef.: C 61,6 H 6,0 N 28,6 

1,3-Bis-[8'-monoiithanolarninotheobrominyl-( l ')]-propan (XX) 
1,26 g XIII werden mit 10 g i. Vak. friiech destilliertem Monohthanolamin und 20 ml 

8Oproz. Isopropanol im Rohr 18 SM. auf 190" erhitzt. Die Athanolaminverbindung scheidet 
sich nach dem Erkalten ala we& Substanz von watteiihnlicher Beachaffenheit ab. Aus- 
beute: 0,Q g (77,6% d. Th.). Bus Salzsiiure/Natronlauge umgefiillt Schmp. 366" (Zere.). 

C,lH,aN,oO, (51893) Ber.: C 48,66 H 6,84 N 27,03 
Gef.: C 48,4 H 6,9 N 26,Q 

1,3-Bis-[8'-morpholinotheobrominyl-( l ' )]-propen (=I) 
Eine Suspension von 1,l g (0,06 Mol) XI11 in 10 ml Morpholin und 10 ml Dimethyl- 

formamid wird im &bad eolange bei 110' gehalten, bis eine klare gelbe b u n g  entatanden 
ist. Nach einer weiteren Stunde liBt man abkiihlen. Aus der klaren h u n g  wird nach Zu- 
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eatz von 30 ml abe. Athanol XXI mit Ather gefillt und nach Stehen uber Nacht im Eis- 
schrenk abfdtriert. Aue Athano1 Schmp. 283-284'. Ausbeute: 1,O g (88% d. Th.). 

CscPaPioO, (67136) Ber.: C 62.52 H 6,00 N 24,62 
W.: C 62,3 H 6,8 N 24,6 

1,3 -Bie-[8' -ieopropylaminotheobrominyl-( l ')]-propan (XXII) 
Analog XX werden 1,l g (0,002 Mol) XI11 snit 10 ml Isopropylamin und 20 ml8Opnn- 

Ieopropanol im Rohr 12 Std. auf 190' erhitzt. Kach dem Abkiihlen bleibt die Ueung klar. 
Der nach Vak.-destillation hmterbleibende krietalline, weib Ruckstand wird zur Reini- 
gung am Isopropanol umkristallieiert: Schmp. 288-290'. Auabeute: 0,8 g (73% d. Th.). 

CpaH1lN1oO1 (614,6) Ber.: C 63,68 H 6,66 N 27,22 
Gef.: C W,6 H 6,6 N 27,2 

1,3-Bie-[8'-bromthe6brominyl-( l ')]-2-acetoxypropan (XXIII) 

Schmp. 268-270". 
1 g XVII wird analog MI.amtyliert. Ausbeute: 1,0 g (77% d. Th.). Aue Aoetcmnhydrid 

C,J3H,~r&a0, (616,2) Ber.: C 37,02 H 3,28 N 18,IQ 
Gef.: C 37,4 H 3,2 N 18,6 

1,3-Bis-[8'-~thylaminotheobrominyl-( l ')]-propanol-(2) (XXIV) 
Analog XIX werden 1,9 g (0.0033 Mol) XVII mit 21ml 33proz. Athylaminl6emg 

(-0,16 Mol) und 16 ml Ieopropanol20 Std. im Rohr auf 190' erhitzt. Dabei entateht eine 
Hare Laaung, aus der beim Erkalten daa Reaktioneprodukt in weibn Nadeln euskristalli- 
eiert. Die abgeeeugte Substane wascht man mit Waeeer md reinigt eie durch Umfiillen 
aue Salzsiiure/Na~onlauge.Schmp. uber 360". Ausbeuta 1,O g (70% d. Th.). 

CzlHaoN,o05 (602,6) Ber.: C 60,lQ H 6,02 N 27,87 
Gef.: C 60,O H 8,O N 27,7 

1,3-Bie-[8'-mono~th~nol~minotheobrominyl-(l')]-propanol-(2) (XXV) 
Analog XX werden 1,16 g (0,002 Mol) XVII mit 10 g i. Vak, frisch deatilliertem Mono- 

athanolamin und 40 ml 8Oproz. Ieopropanol im Rohr 24 SM. auf 190" erhiht. Nach dem 
Abkiihlen erhiilt man eine f i r e ,  leicht gelbliche Wsung. Im Vak. wird daa Meungsmittol- 
emisch abdeatilliert; der verbliebene alige Ruckatand gibt beim Veraetzen mit 10 ml abe. 1 thanol XXV ale weil3en Niederschlag. Aue Salzeaure/Natronlauge umg&iillt: Schmp. bei 

360" (Zen.). Auebeute: 1 g (90% d. Th.). 

C,lHa,,",oO, (634,6) Bar.: C 47,18 H 6,66 N 26,20 
W.: C 47,O H 6,6 N 26,4 

1,3-Bis-[8'-morpholinotheobrominyl-( l ')]-propanol-( 2) (XXVI) 
Analog XXI werden 1,15 g (0,002 Mol) XVII mit 10 ml Morpholii im 6lbad auf 110' er- 

hitzt. Nach 10 Min. erhiilt man eine klare gelbe Usung, die nach dem Abkiihlcn mit dem 
gleichen Vol. abe. Athano1 versekt wird. Nach Stehen uber Nacht im Eisschrank werden 
die entatandenen Kristalle abfiltriert. Nach Umkristdlieiaren aue Isopmpand Schmp. 260'. 
Auebeute: 0,Q g (79% d. Th.). 

CsJia,NloO, (686,6) Ber.: C 61,24 H 6.86 N 23,96 
Gef.: C 60,7 H 6,8 N 2p.2 
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1,3-Bia-[8'-mercaptotheobrominyl-( l ')]-propan (XXVII) 
Erne Suspension von 3,3 g (0,006 Mol) XIII mit 3,6 g (0,Oe Mol) NaHS in 80 ml8Oproz. 

Iaopropanol wird am RiickfldI8 Std. am Sieden gehdten. Nach dem Abeetzen uber Nacht 
aaugt man das auegeschiedene Diaatriumealz von XXVII  ab. Es wird in 400 rnl Wasser 
gelest, von nicht umgeeetztem XIII abfiltriert und daa Filtrst tropfenweise mit 2 n H,80, 
auf pH N 1,0 gebracht: Hierbei scheidet aich XXVII gallertig ab. Auebeute: 2,O g (800/, 
d. Th.). Die Substanz wird mit vie1 Waseer gewaschen und zur Reinigung einige Male aue 
Natronlauge/Schwefelehre umgesallt. Die hdgriine Verbindung achmilzt oberhalb 340" 
(Zers.) und iet hygroskophh. 

C,,H,&J804S, (464,6) Ber.: C 43,06 H 4,34 N %,I2 S 13,81 
Cef.: C44 , l  H4.4 N 24,2 S 13,3 

Dee Dinatriumealz von XXVII liset aich inAthano1 und leicht in Waeser. Schmp. 
der a m  Athano1 umkhtdieierten Substam bei 330" (Zers.). 

C1,Hl&80,S&a, (608,6) Ber.: N 22,M Gef.: N 22,O 

1,3-Bie-[8'-methylmercaptotheobrominyl-( l ')]-propan (XXIX) 
Eine Meung von 0,16 g XXVII in 2 n NaOH wird mit verd. Schwefeleisure neutralieiert, 

mit 50ml 6Oproz. Isopropanol vereetxt und nach Zugabe von 10 Tropfen Methyljodid 
10 fi. auf dem Waaserbad erwiirmt. Dae Mercaptid scheidet siah als reinweaer Nieder- 
sahlag tab. Schmp. aue Athanol: 279-280". Ausbeute: quantitativ. 

C10HB4NNB04Sp (402,6) Ber.: C 46,34 H 4,92 N 22,76 
aef.: C 46,3 H &,O N 22,4 

1,3-Bie-[8'-iithylmercaptotheobrominyl-( l ')]-propan (XXX) 

beute: quantitativ. 
Analog XXIX am 0,l g XXVII und 20 Tropfen Athyljodid. Schmp. 218-220O. Aue- 

C,,Hp&804S, (620,6) Ber.: C 48,46 R 6,43 N 21,63 
Gef.: C 48,6 H 6,3 N 21,2 

1,3-Bie-[8'-thiotheobrominyl-(l')]-propan (XXXI) 
Zu einer L6sung von 1 g (0,002 Mol) dee Dinatriummlzea von XXVII in 60 ml4Opm. 

Athano1 wird eolange eine 2proz. Jodliieung zugetropft, bie das Jod nicht mehr entfiirbt 
wird. Der sofort entatehende zitronengelbe Niederachlag wird abgeaaugt, grtindlich mit 
Waseer und ansohliebnd mit Athanol gewaschen. Die Subetanz ist in Chloroform mit 
gelbar Farbe lblich. Schmp. bei 260" (Zers.). Auebeute: 468 g (61% d. Th.). 

Cl,H18N804S,, (462,6) Ber.: C 44,16 H 3,Q2 N 24,23 S 18,87 
Cef.: C 43,O H 4,O N 23,Q S 13,6; 13,4 

__ 
Ansehriil: Prof. Dr. Dr. E. W. M e n .  78 Bteiburg f. Br.. Hermann-Herder-Str. Q. 


