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triert vom ungelosten Natriumchlorid ab und versetzt die Liisung zur Vervollatiindigung 
der Vereeterung und zur Entfernung der uberschiies. Salzsriure bei -70" mit einer ilther. 
Diazomethan-Lasung bis zur eben bleibenden Gelbflirbung. Der nach dem Abdampfen 
verbleibendc krist. Ruckstand wird aus Essigester fraktioniert umkristallisiert. 

Die leichter losliche h k t i o n  (0.43 g) schmilzt bei 117"; [a15 : -136.8'' f 2" (c = 1.9, 
in Methanol). Sie erweist sich durch den Vergleich mit authent. Material (Misch-Schmp., 
Drehwert, IR- Spektrum ) als mit S h i ki  mi s&ure -met h y le s t e r  identisch. 

Dieschwererlosliche Fraktion (0.53g) etellt den 5-ep i -Sh ik imis i iure -methy l -  
e s t e r  dar; er schmiht bei 133"; [ a ] g :  -13.2" (in Methanol). 

C,H,,O, (188.2) Ber. C61.06 H6.43 Gef. C61.13 H6.62 
Redukton  IX: Der bei der oben beschriebenen Darstellung der 5-Dehydro-china- 

siLure erhaltene Nachlauf (etwa 100 ccm Filtrat) scheidet aus m u m  Silbernitratlosung 
in der K&lte kriiftig Silber am. Auch Jod wird in m m r  Liisung reduziert. Die quantita- 
tive Bestimmung des verbrauchten Jods") ergibt, daB der HachLsuf insgeeemt etwa 1 g 
Redukton enthiilt. Die Liisung ist aber nicht einheitlich; in ihr befinden sich neben dem 
Redukton noch wechselnde Mengen 5-Dehydro-chinaaiim und Spuren bisher nicht identi- 
fizierter Nebenprodukte, jedoch keim Protocatechusiiure und keine Gallusailure. Wenn 
man eine Probe der Liisung mit 2n HCl erhitzt, anschliehnd auf dem Papier chromato- 
p p h i e r t  (n-Butanol-Eisessig-Wasser 4: 1 : 6) und mit Eisen(II1)-chlorid bespriiht, so 
erkennt man Gallussiiure (grauer Fleck, RF 0.69) und Protocatechusiiure (blau- 
griiner Fleck, R, 0.78). 

296. Heinz A. Stasb:  Trsnsacylierungen 11. Uber die sterische Beein- 
flussung der hydrolytischen und aminolytischen Spaltnng reaktionsllbhiger 

N- Acyl-Verbindungen 
[Aus dem Max-Planck-Institut fiir Medizinische Forschung, 

Institut fiir Chemie, Heidelberg] 
(Eingegangen am 8. Jun i  1956) 

Bei den N-Acyl-imidazolen nimmt die Geschwindigkeit der Amino- 
l y e  in der Reihenfolge N-Acetyl-, N-Propionyl-, N-Isobutyryl-, N- 
Trimethylacetyl-imidazol stark ab, wic es fiir einc bimolekulare s~2-  
Rcaktion zu erwarten ist. Dagegen steigt die Geschwindigkeit der 
Ncutralhydrolyse in der gleichen Reihenfolge ebenso wie bei den 
entsprechenden Triazol-Derivaten mit zunehmender Methylsubsti- 
tution erheblich an. Diese ,,sterische Beschleunigung" bestiitigt den 
fur die Keutralhydrolyse der reaktionsfghigen N-Acyl-Verbindungen 
angenommenen monomolckularen Reaktionsmechanisnius. 

Vor kuneml) wwde uber die Synthese des N-Acetyl-tetrazols, des N -  
Acetyl-triazols und mehrerer N-Acyl-imidazole berichtet, die sich durch eine 
ungewohnliche Reaktionsfiihigkeit ihrer Acylgruppen auszeichnen. Die hydro- 
lytische und aminolytische Acyl-Abspaltung, deren Geschwindigkeit bei diesen 
Verbindungen um mehrere Zehnerpotenzen gro8er ist als bei gewohnlichen 
Saureamiden, wurde kinetisch untersucht. Dabei zeigte sich, daB fiir die Neu. 
tralhydrolyse, die bereits bei Zimmertempcratur in Leitfahigkeitswasser inner- 
halb weniger Minuton verliiuft, eine monomolekulare Dissoziation in ein 
Acyl-Kation und ein heterocyclisches Anion geschwindigkeitsbestimmend ist : 

1) H. A. Staab, Chern. Ber. 89, 1927 [l956]. 
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Dagegen erfolgt die Aminolyse und die baaische Hydrolyse der reaktions- 
ftihigen N-Acyl-Verbindungen nach. einem bimolekularen Mechanismus, fiir 
den auf G m d  LR-spektroskopischer Untersuchungen iiber den Bindungs- 
zustand der Carbonylgruppe die folgende SN2-Formulierung angenommen 
wurde : 

R 

Die Ursachen fiir diese auflerordentliche, Reaktionsfahigkeit der hetero- 
cyclischen N-Acyl-Verbindungen bei beiden Reaktionsarten sowie fur die Ab- 
stufung der Reaktivitat vom N-Acetyl-tetrazol uber N-Acetyl-triazol und N -  
Acetyl-imidazol zum N-Acetyl-pyrrol wurden in der vorigen Arbeit ausfuhrlich 
diskutiert. 
Zur weiteren Priifung unserer Vorstellungen iiber die Reaktionsmechanis- 

men der Acyl-Abspaltung sind wir davon ausgegangen, daD sich der monomole- 
kulare und der bimolekulare Reaktionstyp durch ihre verschiedene Beein- 
fluobarkeit durch sterischo Effekte unterscheiden lassen miioten. Fiir bi- 
molekulare Reaktionen wurde seit den Untersuchungen V. Me yersB) uberdie 
Verseifung ortho-substituierter Benzoesiiure-ester in zahlreichen Fallen eine 
,,sterische Verzogerung" der Reaktion aufgefunden, wenn die h a h e r u n g  des 
Reaktionspartners &n daa Reaktionszentrum und die Ausbildung des Uber- 
gangszustandes durch benachbarte Gruppen mit groUer Raumerfiillung er- 
schwert ista). Dagegen ist eine solche sterische Hemmung bei einer mono- 
molekularen Dissoziation, wie sie von uns fur die Neutralhydrolyse angenom- 
men wurde, verstandlicherweise nicht zu erwarten. 

Eine Verbindungsreihe mit einer geeignet abgestuften sterischen Abschir- 
mung des Reaktionszentrums erhielten wir durch diesynthese der N-Propionyl-, 
N-Isobutyryl- und N-Trimethylacetyl-Verbindungen des Triazols und Imid- 
azols, die nach dem friiher fur die Acetyl-Verbindungen angegebenen Ver- 
fahren dargestellt wurden : 

2, Ber, dtsch. chem. Gee.  28,182,2773,3197 [l895], und friihere Arbeiten. 
Zur Theorie der eteriechenHinderung bimolekularer Reaktionen vergl.1. Doetrovs- 

ky, E. D. Hughe8.u. C. K. Ingold, J. chem. SOC. [London] 1948, 173; vergl. such C. K. 
Ingold, XIV. KongreB f. reine u. sngew. Chemie, Experientia Suppl. 11, Basel 1955, S. 69. 
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Als raumerfiiende Substituenten d e n  Methylgruppen gewiihlt, weil 
durch sie der Bindungszustand der Carbonylgruppe weniger als durch andere 
Substituenten mit Heteroatomen geatiirt wird. Allerdings ergab die Auf- 
nahme der IR-Spektren *) mit zunehmender Methylsubstitution eine langwelli- 
ge Verschiebung der Carbonylbande von 5.705 p beim N-Acetyl-imidazol auf 
5.792 p. beim N-Trimethylacetyl-imidazol, und entsprechend von 5.665 p 
beim N-Acetyl-triazol auf 5.760 p. beim N-Trimethylacetyl-triazol, wahrend - 
wie bereits friiher mitgeteilt wurde') - eine geradkettige Verlangerung der 
Acylgruppen ohne wesentlichen EinfluB auf die Carbonylbande ist. Eine 
ganz analoge langwellige Verschiebung bei zunehmender Alkylsubstitution 
am a-C-Atom ist auch bei anderen Carbonyl-Verbindungen, z. B. in der Reihe 
Essigsiiure - Propionaiiure - Isobuttersiiure - Trimethyles~igsiiure~), beobachbt 
worden. Im Gegensatz zu der in der vorigen Arbeit durchgefiihrten Diskussion 
der IR-Spektren der N-Acetyl-Heterocyclen ist bei der hier behandelten Ver- 
bindungsreihe wegen der unterschiedlichen Massenverhiiltnisse kein einfacher 
Zusammenhang zwischen dem durch die C=O-Kraftkonstante charakteri- 
sierten Bindungszustand der Carbonylgruppe und der Lage der C=O-Bande 
zu erwarten. Ist also auch die Beeinflussung dor Carbonylgruppe durch die 
Methylsubstituenten am a-C-Atom sicher geringer als aus der Bandenverschie- 
bung hervonugehen scheint, so darf sie doch bei der Diskussion des sterischen 
Effektes nicht ganz ubergangen werden. 

Die Methylgruppe hat in sehr geringem MaSe den Charakter eines +I- 
Substituenten, der - im Gegensatz zu den ,,elektronegativen" - I-Substi- 
tuenten Cl, Br, NO, usw. - Elektronen an die Nachbaratome abzugeben ver- 
mag. Ein solcher ,,Elektronendruck" der Methylgruppen, der z. B. auch afi der 
Abnahme der Aciditiit von der Essigsaure zur Trimethylessigsiiure zu erkennen 
ist,, vermindert die fiir die Reaktionsfahigkeit wichtige Elektrouenverarmung 
am Carbonyl-C-Atom, so daB schon ohne jedea Wirken eines sterischen Ef- 
fektes die Tendenz zur Addition eines elektrophilen Agena, die der geschwin- 
digkeitsbeatimmende Schritt der bimolekularen Reaktion ist, herabgesetzt 
sein wiirde. Le'ider k B t  sich dieaer induktive Effekt der Methylgruppen von 
ihrer sterischen Wirkung nicht experimentell abtrennen; wir glauben aber, 
&I3 er nicht ausreichen kann, um die beobachtete Abnahme der Reaktionsge- 
schwindigkeit der bimolekularen Aminolyse vom N-Acetyl-imidazol zum N- 
Trimethylacetyl-imidazol zu erkliiren. 

Abbild. 1 zeigt den Verlauf der Aminolyse von etwa 8. lo4 molaren La- 
sungen der N-Acyl-imidazole in einer Mischung von 5 Gew.-Tln. Diathylamin 
und 95 Gew.-Tln. waaserfreiem Tetrahydrofuran. Zur Verfolgung des Re- 
aktionsablaufs diente die friiher fiir das N-Acetyl-imidazol beschriebene 
spektroskopische Methode, bei der die Extinktionsabnahme im Maximum der 
liingstwelligen Bande gemessen wird. Diese Bande verschiebt sich mit zu- 
nehmender Methylsubstitution am a-C-Atom von 242.5 mp beim N-Acetyl- 

*) Fiir die Aufnehme der IR-Spektren denke in Hem Dr. W. Otting. 
4) K. W. F. Kohlreusch, F.KBpp1 u. A.Pongratz, Z. physik. Chem., Abt. B 21, 

242 [1933]. 
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Abbild. 1. Aminolyse der N-Acyl-imidazole 
(8.10-4 m Losungen in 5% Di&thylamin/95y0 wasserfreiem Tetrahydrofuran; 22") 

imidazol nach 246 mp beim N-Trimethylacetyl-imidazol ; im iibrigen stim- 
men aber die UV- Spektren der homologen Verbindungen weitgehend uberein. 
Die Tafel enthalt die auf die Aminolyse-Geschwindigkeit des N-Acetyl-imid- 
azols (k' = 1)  bezogenen relativen Geschwindigkeitskonstanten. 

Relative Geschwindigkeitskonstanten fur die Aminalyse 
und die Neutralhydrolyse von N-Acyl- imidazolen 

Im-CO- CH, ............. 
Im-CO.CH,.CH, ........ 
Im-COO CH (CH,), ....... 
Im-CO.C(CH,), .......... 

k' (5% Diathyl- 1 
Tetrahydrofuran) 1 keitswasser ) 

k" (Leitfkhig- amin in 

Wlihrend also bei der Aminolyse die infolge des sterischen und des in- 
duktiven Effektes der Methylgruppen fur eine bimolekulare Reaktion zu 
erwartende Abnahme der Reaktionsgeschwindigkeit vom N-Acetyl-imidazol 
uber N-Propionyl- und N-Isobutyryl-iniidazol zum N-Trimethylacetyl-imidazol 
beobachtet wird, fhden wir fiir die Geschwindigkeit der Neutralhydrolyse der 
gleichen Verbindungen genau die umgekehrteReihenfolge, namlich eine er- 
hebliche Zunahme der Reaktionsgeschwindigkeit mit zunehmendem Alkyl- 
Substitutionsgrad (Abbild. 2). (Eine autokatalytische Reaktionsbeschleunigung 
durch die Erhohung der Saure-Konzentration wlihrend der Reaktion konnte we- 
gen der von der Essigsiiure zur Trimethylessigsaure etwas abnehmenden Aciditiit 
nur eine Abnahme der Reaktionsgeschwindigkeit vom N-Acetyl-imidazol zum 
N-Trimethylacetyl-imidazol bewirken. Tatsachlich ist aber bei den hier ange- 
wandten Konzentrationen die Erhohung der Wasserstoffionen-Konzentration 
infolge der Pufferwirkung des Imidazols so gering, daB fur die vier Verbindungen 
praktisch keine Unterschiede in der autokatalytischen Beeinflussung der 
Reaktion gefunden werden.) Die auch hier auf die Reaktionsgeschwindigkeit 
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des N-Acetyl-imidazols bezogenen relativen Geachwindigkeitskonstanten k" 
(Tafel) laasen erkennen, daO bei der Trimet.hylacety1-Verbindung die Hydro- 
lyse mit Leitfahigkeitswaaser bei Zimmertemperatur mit einer Halbwerts- 
zeit von nur 4.5 min verkuft und also urn den Faktor 11.2 schneller ist als 

ZeitinMin - 
Abbild. 2. Neutralhydrolyse der N-Acyl-imidazole 
(8.10-' m Liiaungen in Leitfiihigkeitswawer; 22') 

beim N-Acetyl-imidazol. Diese auBerordentliche Beguns t igung der Re- 
aktion mit zinehmendem sterischem Effekt schlieBt das Vorliegen einer bi- 
molekularen Reaktion aus. Zu ihrer Erkliirung nehmen wir an, daB die Ak- 
tivierungsenergie fiir die monomolekulare Dissoziation in das Carboxyl- 
Kation und das heterocyclische Anion mit zunehmender Nethylsubstitution 
durch eine Erhohung des Energieinhaltes der undissoziierten Molekel vermin- 
dert wird. Dies konnte z. B. dadurch geuchehen, daB die dem heterocyclischen 
Ring koplanare Anordnung der Carbonylgruppe, die aus Mesomeriegriinden 
energetisch am giinstigsten ist, zunehmend erschwert wird. 

Ahnliche ,,stmiache Beschleunigungen" monomolekularer Dissoziationen 
sind in Einzelfiillen schon liinger bekannt; sie wurden jedoch erst kiirzlich 
unter theoretischen Gesichtspuiikten behandelt und den ,,sterischen Verzo- 
gerungen" der bimolekularen Reaktionen gegeniibergestellt 5). Unsere ki- 
netischen Untersuchungen iiber die Spaltung der N-Acyl-imidazole sind hier- 
zu insofern von Bedeutung, als sie die Beobachtung beider Effekte an der 
gleichen Verbindungsreihe unter besonders gunstigen experimentellen Be- 
dingungcn ermoglichen. 

Die Reaktionsbeschleunigung mit zunehmendem sterischem Effekt fan- 
den wir auch bci der Neutralhydrolyse der entsprechenden N-Acyl-triazole, 
fk die wir wegen der kiirzerwelligp Lage ihrer Absovtionsbanden die bi- 
molekulare Umsetzung mit Diiithylamin nicht spektroskopisch untersuchen 
konnten. 

Herrn Prof. Dr. R. Kuhn bin ich fiir die Forderung dieser Arbeit sehr dankbar. Fer- 
ner danke ich Friiulein G. See1 fiir ihm Mithilfe an dem priiparativen Teil der Arbit 
sowie Herrn F. Lei ble fiir die experimentelle Unterstiitzung bei den optischen i%saungen. 

6 ,  F. Brown, T. D. Davies, I. Dostrovsky, 0. J. Evans u. E. D. Hughes, 
Nature [London] 167,987 [1951]; vergl. auch C. K. Ingold, 1. c8). 
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Beschreibung der Versuche 

Die Darstellung der N-Acyl-imidazole und -triazole erfolgte durch Umsetzung von 
l/zo Mol Imidazol bzw. Triazol mit Mol des betreffenden SBurechlorids in wasserfreiom 
Benzol nach dem in der vorigen Arbeitl) mitgeteilten Verfahn .  Die Synthesen von N- 
Acetyl-imidazol, N-Propionyl-imidazol und N-Acetyl-triazol wurden dort bereits beschrie- 
ben. 

N - Iso b u t  y r y l - imidazol  : Nach fraktionierter Destillation farblose Fliissigkeit ; 

C,HloON, (138.1) Bor. C60.87 H7.24 N20.29 Gef. C60.92 H7.29 N20.50 
N - T r ime t h y la ce t y 1 - imida  zol : Nach mehrmaliger Sublimation i. Vak. weiOe 

Sadeln, Schmp. 55-50'. 
C8H,,0N, (152.2) Ber. C 63.15 H 7.89 N 18.42 Gef. C 02.84 H 7.80 N 80.157 

N-Propionyl - t r iazo l :  Nach fraktionierter Destillation aus dem Kugelrohr bei 40 

Sdp., 90-92'. 

bis 60°/18 Torr farbloae Fliissigkeit; n3 1.4735. 
C,H,ON, (125.1) Ber. C 48.00 H 5.60 N 33.00 Gcf. C 47.94 H 5.86 N33.75 

N -1sobutyry l - t r iazo l :  Nach fraktioniertei Destillation farblose Fliiesigkeit; Sdp.,, 

N - T r i  me t h y lace  t y 1 - t r i a z o l  : Nach fraktionierter Destillation BUE dem Kugelrohr 

C,H,,ON, (153.2) Bcr. C 54.90 H 7.19 N 27.45 
Kinet i sche  Yessungen:  Die Bestimmung der Retlktionsgeschwindigkeiten erfolgte 

74-75'. 

bei 50'/18 Torr farblose Fliissigkeit; ng 1.4611. 
Gcf. C 64.72 H 7.20 N 27.17 

nach dem friiher') ausfiihrlich beschriebenen spektroskopischen Verfahren. 

297. Hans-G.BoitundHorstEhmke: Alkaloide von NerineBowdenii, 
Crinum Powellii, Amaryllis Belladonna und Pancratium maritimum 

(XU. Mitteil. uber Amaryllidaceen- Alkaloide l)) 

[Aus dem Chemischen Institut der Humboldt-Universitiit Berlin] 
(Eingegangen am 13. Juni 1950) 

Nerine Baodenii enthalt an kristallisierten Alkaloiden Ambellin, 
Undulatin, &inidin, Lycorin und Crinamidin. Aus Amaryllis BeUa- 
donna wird neben den friiher aufgefundenen Baaen ein neues Alka- 
loid Amaryllidin isoliert, aus Crinum P d i i  das ebenfalls noch nicht 
beschriebene Criwellin. Fiir Hippeastrin wird die Strukturformel 11 
vorgeschlagen. 

A. Nerine Bowdenii 
Die betrachtlichen Unterschiede, die im Alkaloidgehalt der bisher gepriif- 

ten Arten der A m r  yllideae-Gattung Nerine festgestellt worden sind 1-3), 
haben uns peranlaat, als weiteren Vertreter die p i t  der kiirzlich analysierten 
N. undulata (L.) Herb.1) nahe verwandte, ebenfalls rosabluhende N. Bowdenii 
W. Watson zu untersuchen. Zwiebeln dieser Pflanze, die im November in 
Holland ausgegraben worden waren und 2 Monate gelagert hatten, enthielten 
0.2 % Alkaloideq), von denen fiinf, die indes nur 37 yo der Gesamtbasen aus- 

I) XI. Mitteil.: H.-G. Boi t ,  Chem. Ber. 89, 1129 [1950]. 
*) H.-G. Boi t ,  Chem. Ber. 87, 1704 [1954]. 
s, W. C. W i l d m a n  u. C. J. K a u f m a n ,  J. Amer. chom. SOC. 77,4807 [1955]. 
') Die Ausbeute-Angaben beziehen sich auf frisches Pffanzenmaterial. 
Chemisehe Btrichte Jahrg. 63 134 


