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kristallin erstarrt. Zur Analyse wird in wenig Ather gelost und bis zur beginnenden Trilbung 
mit Petrolather versetzt; farblose Kristalle vom Schmp. 77-78'. 

CgH1403 (170.2) Ber. C 63.51 H 8.29 Gef. C 63.65 H 8.37 

2.4-Dinitro-phenylhydrozon des Methylesters voit I Va:  Gelbe Nadeln aus Methanol vom 
Schmp. 103-104". 

ClbHtoN406 (364.4) Ber. C 52.74 H 5.53 N 15.37 Gef. C 52.87 H 5.68 N 15.94 

I - MefhjiI-cvclohexanon- (2) -essigsaure- ( I )  -athylesfer ( I  V b )  : 16 g I Va, 60 ccm Athanol, 
I20 ccm Benzol und 1 ccm konz. Schwefelstiure werden 5 Stdn. unter RuckfluB erhitzt. Nach 
dem Abkuhlen wird die organische Phase rnit 10-proz. Natriurncarbonatlasung neutral 
gewaschen, anschlieBend mit Wass-,r geschuttelt und uber Na2S04 getrocknet. Das Benzol 
wird abdestilliert und der Ruckstand fraktioniert. Ausb. 12.5 g (65 % d. Th.), Sdp.o.2 103 bis 
104". 

CllHlsO3 (198.3) Ber. C 66.64 H 9.15 Gef. C 66.59 H 9.02 

3-Kefo-lO-methyl-2.3.4.5.6.7.8.IO-okfahydro-cinnolin ( V): Zu einer Lasung von I .6 g I Va in 
15 ccm Athano1 gibt man 3 ccm 85-proz. Hydrazinhydraf und erhitzt 4 Stdn. unter RuckfluB. 
Beim Abkilhlen der klaren Lasung kristallisiert die Verbindung in groBen, farblosen Nadeln 
aus; durch Einengen der Mutterlauge erhalt man weitere Kristalle. Ausb. 1.1 g (72% d. Th.); 
atis heiBem Wasser farblose Kristalle vorn Schmp. 173 -174". 

C9H14N20 (166.2) Ber. C 65.03 H 8.49 N 16.85 Gef. C 65.09 H 8.48 N 17.10 

FRIEDRICH CRAMER, KLAUS PAWELZIK 
und FRIEDER W. LICHTENTHALER 

Imidoester, 11 1) 

Die Reaktion von Imidoestern mit Sauren (Pinner-Spaltung) 
Aus den Chemischen Instituten der Universitaten Heidelberg und Cambridge (England) * )  

(Eingegangen am 16. April 1958) 

Alkyl-trichloracetimidate ( I  a) reagieren so rasch mit Sauren, daB normaler- 
weise keine Irnidoester-Salze I1 zu fassen sind, sondern sofort Spaltung in Alkyl- 
ester und Trichloracetamid eintritt. Auf diese Weise werden Alkylchloride 
und -fluoride und Carbonsaure- und Phosphorsaureester dargestellt. Die 
Reaktion eignet sich zur Darstellung gemischter Phosphorsaureester vom Typ 

(RO)zP(O)OR'; der Mechanismus wird diskutiert. 

Die Pr"ER-Spaltung2) besteht im Zerfall eines hidoester-Salzes zu Saureamid 
und Alkylester, wobei der Alkylrest des Imidsaureesters das Anion der salzbildenden 
Saure alkyliert. 

*) Begonnen wahrend eines Studienaufenthaltes in Cambridge 1953/54. 
1)  I. Mitteil.: F. CRAMER. K. PAWELZIK und H. J. BALDAUP, Chem. Ber. 91, 1049 [1958]; 

2 )  A. PINNER, Die Imidoather und ihre Derivate, Berlin 1892. 
vorlhufige Mitteil.: Angew. Chern. 68, 649 [1956]. 
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Die Reaktion ist bisher nur an halogenwasserstoffsauren Salzen der Imidsaure- 
ester durchgefuhrt worden und tritt in Abhagigkeit von Saurerestv, Alkohol- 
komponentea und Losungsmittel5) bei verschiedenen Temperaturen ab 80" ein. 

+ R.C(=NHz)OR' XO -+ R.CONH2 + R'X (1) @ I  HX 
R . C(=NH)OR' __ 

I (a-c) I1 
a :  R = CCI3 
b: R = CCI3, R' = C6H5 
C :  R = CCI,, R' = C5H11 

Es war vorauszusehen, da13 Trichloracetimidate (I a) eine besonders ausgepragte 
Tendenz zur Pinner-Spaltung zeigen, da in diesen Verbindungen die Bildung des 
Alkylkations auf zweifache Weise erleichtert wird, einmal durch die positive Ladung 
der Imidiniumstruktur und zum anderen durch den induktiven Effekt der drei Chlor- 
atome. Da die Verbindungen I a durch alkalikatalysierte Anlagerung von primaren, 
sekundaren und tertiaren Alkoholen an Trichloracetonitril leicht erhaltlich sindl), 
bot sich hier die Moglichkeit einer Untersuchung der Reaktion (1) mit beliebigen 
Alkoholen R'OH und Sauren HX. 

I .  REAKTION MIT HALOGENWASSERSTOFFSAUREN UND CARBONSAUREN 

Die Umsetzung von I a  mit Halogenwasserstoffsauren fuhrt auch bei -20" augen- 
blicklich zu Alkylhalogeniden, wobei die Substitution im Falle der Imidoester von 
sek. oder tert. Alkoholen auch von Eliminierungen begleitet sein kann6). Wasser- 
freie Fluorwasserstoffsaure reagiert ebenfalls in guten Ausbeuten zu den entsprechen- 
den Alkylfluoriden, die Reaktion bietet also eine bequeme Moglichkeit zur Dar- 
stellung der bisher schwer zug;inglichen Alkylfluoride7). Halogenwasserstoffsaure 
Salze der Trichloracetimidate sind nur in den Fallen bestiindig, in denen der nucleo- 
phile Angriff auf das Alkyl-C-Atom unmoglich gemacht ist, so im Phenyl-trichlor- 
acetimidats) (I b) wegen der Schwierigkeit einer nucleophilen aromatischen Sub- 
stitution und im Neopentyl-trichloracetimidat 6)  (Ic) aus sterischen Griinden. 

Merkwurdigerweise kann man auch das Hydrochlorid und Hydrobromid des [2.3-Is0- 
propylidendioxy-propyll-trichloracetimidates (Ill), wenigstens bei tiefen Temperaturen, fassen. 
Hier durfte das Imidinium-Ion durch den benachbarten basischen Sauerstoff stabilisiert sein, 
so daB keine Pinner-Spaltung eintritts). 

CHI-0 CH3 ' BxCH3 CH-2 ' xCH3 -4 CH-2 CH3 - CH-0 
1 
I \C--CCI3 

CH2-0' 'NH2 CHI-0' \NH2 - CH~-O/ 'NH~ 
I 

72-0xcH3 CH2-0 CH3 

c-cc13 

111 

I C-CCI, 

B 

-- 
3) S. M. MCELVAIN und J. W. NELSON, J. Amer. chem. S O ~ .  64, 1825 [1942]. 
4) C. A. MCKENZIE, G. A. SCHMIDT und L. R. WEBB, J. Amer. chem. SOC. 73,4990 [1951]. 
5 )  S. M. MCELVAIN und B. E. TATE, J. Amer. chern. SOC. 73, 2233 119511. 
6 )  Dissertat. H. J. BALDAUF, Univ. Heidelberg 1958. 
7) F. SWARTS, Bull. CI. Sci., Acad. roy. Belgique [5] 7, 438 [1919]; C. 1921 Ill, 1457; 

A. 1. VOGEL, J. chem. SOC. [London] 1948,649; E. D. BERGMANN und I. SHAHAK, Chem. and 
Ind. 1958, 157. 8) J. HOUBEN, Ber. dtsch. chem. Ges. 59, 2884 119261. 

9) H. MEERWEIN, P. BORNER, 0. FUCHS, H. J. SASSE, H. SCHRODT und J .  SPILLE (Chem. Ber. 
89, 2060 [1956]) haben analoge ,,Orthosaure-amide" in Form der freien Basen dargestellt. 
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Ahnliches beobachtet man beim [P-Methoxy-Bthyll- und [P-Acetoxy-Bthyll-trichloracetimi- 
dat ; allerdings IieDen sich hier die intermedilr auftretenden, nicht gut isolierbaren Hydro- 
chloride durch Erwarmen in der normalen Weise spalten. 

Wahrend die bisher darstellbaren Imidsaureester rnit Carbonsauren nicht um- 
gesetzt werden konnen, reagieren Methyl-, khy l -  und Benzyl-trichloracetimidat rnit 
Ameisensaure und Essigsaure zu den entsprechenden Carbonsaureestern, die in 60- 
bis 80-proz. Ausb. entstehen. Auf den genauen Mechanismus dieser Reaktion werden 
wir spater eingehen 6) ; jedenfalls handelt es sich um eine nucleophile Substitution am 
Alkyl-C-Atom des Imidstiureesters. Nun verlauft die Reaktion aber urn so leichter, 
je stdrker die zugrunde liegende Saure ist ; Halogenwasserstoffsauren reagieren bei 
tiefen Temperaturen (-20") und Ameisensaure bei 20-40", die Reaktion mit Essig- 
saure erfordert 80- loo", es reagieren also gerade die am wenigsten nucleophilen 
Anionen am besten. Zusatz von Acetationen bei der Reaktion rnit Essigsaure hemmt - 
im Gegensatz zu anderen SN-Reaktionen - die Pinner-Spaltung, da die Essigsaure 
abgepuffert wird. Das erklart sich dadurch, daB die reaktive Form das protonierte 
Tmidiniumion ist, welches sich wegen der relativ schwachen Basizitat des Stickstoffs 
nur rnit starken Sauren in ausreichender Menge bildet. Das Kation reagiert, evtl. 
aus einer Oxoniumstruktur heraus, dann rasch rnit dem Saure-Anion. In Uberein- 
stimmung mit dieser Auffassung erhalt man aus Butyl-trichloracetimidat, welches 
in einem g rokm UberschuB Eisessig gelost ist, beim Einleiten von Chlorwasserstoff 
unter Kuhlung ausschlieBlich Butylchlorid. Damit ist wahrscheinlich gemacht, dal3 
die Pinner-Spaltung unter den angewandten Bedingungen uber ein Ionenpaar JVa 
(GI. (2)) verlauft, also nicht uber ein vollkommen ionisches Jmidoester-Salz" IT, denn 
sonst wiirde sich auch Butylacetat im Reaktionsablauf bilden. 

Q in CHJCO~H 
CCI3-C=NH2 ____ -+ RX + CCI3.CONHz [ 0 - R X . ]  

IV (a- b) 
a: X = C1 
b: X = (C6HsO)(CH3O)P(O)O 

2. REAKTION MIT SUBSTITUIERTEN PHOSPHORSAUREN 

Die Pinner-Spaltung bietet eine Moglichkeit, starkere Sauren zu verestern, wobei 
von den freien Sluren ausgegangen wird, die vom Imidsaureester alkyliert werden. 
Die Methode interessierte uns daher zur Darstellung von gemischten Estern der 
Phosphorshure V und V1, die der Grundtyp der Nucleinsaure (z. B. Va) sind. 

Nach einem ahnlichen Prinzip ist H. G. K H O R A N A ~ ~ )  vorgegangen, der N.N'- 
Di-p-tolyl-0-methyl-isohamstoff mit Dibenzylphosphat umsetzte. Phosphorsaure-di- 
benzylester und -diphenylester reagieren mit Trichloracetimidaten am besten in 
Acetonitril - Losungsmittel hoher D K  fordern die Reaktions) - bei 80" in einigen 
Stunden in befriedigenden Ausbeuten zu den entsprechenden Phosphorsauretri- 
estern VI. ErwartungsgemaB 1al3t sich Benzyl-trichloracetimidat wegen der groBeren 

10) Canad. J. Chem. 32, 227 [1954]. 
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Bildungstendenz des Benzylkations schon bei Raumtemperatur zu Estern der Phos- 
phorsaure umsetzen. 

Die Tabelle im Versuchsteil zeigt die Ausbeuten an isolierten und durch Destillation 
gereinigten Triestern (V1 a-h), wobei zu beriicksichtigen ist, daR die Aufarbeitungen 
recht verlustreich sind. Beim Destillieren im Hochvakuum mu8 man sehr vorsichtig 
erw*men, urn sturmische Zersetzung zu vermeiden. 

RO-P(0)-OR‘ (RO)zP(O)OR‘ 
I 

V (a-b) OH VI (a-k) 
a: R = Adenosyl-(5’)-; a :  R = C6H5; R’= CH3 

R’= AdenosyL(3’)- 

R’= CH3 

b: R = C6H5; R’= CsH5.CH2- 
C: R = C6H5; R’= CH3OCHz.CH2- 
d :  R = C6H5; R’= CH3.CO.OCH2.CH2- 

f: R = R’= C ~ H ~ * C H Z -  
g: R = CrjHs*CH2-; R’= CH~OCHZ-CHZ- 
h: R = C ~ H ~ . C H Z - ;  R’= CH3.CO.OCHz.CHr 

k :  R = CH30CH2*CH2-; R’= C6HS 

b: R = C6H5; 

e: R = C ~ H ~ . C H Z - ;  R‘= CH3 

i: R = CH3; R‘= C6H5 

Die Phosphorsaure mit ihren beiden Dissoziationsstufen stellt nun ein interessantes 
Reagenz dar, um einen Einblick in den Chemismus der Reaktion zu gewinnen. Bei 
Verwendung monosubstituierter Phosphorsauren besteht sowohl die Moglichkeit der 
Biidung von gemischtem Diester V als auch von Triester VI, wenn V rascher weiter- 
reagiert, als es entsteht. Die Verhaltnisse wurden mit Phosphorsaure-monophenyl- 
ester am Beispiel des Methyl- und p-Methoxyathyl-trichloracetimidates untersucht ; 
es entstehen ausschlieBlich die Triester (VIi und VI k), und zwar auch dann, wenn ein 
doppelter UberschuR der zu alkylierenden Phosphorsaure verwendet wurde. Bei 
nicht vollstandiger Reaktion lieB sich also nur Ausgangsmaterial (Monophenyl- 
phosphat) isolieren, niemals Diester V. Bei dieser Reaktion muB zunachst eine der 
Sauregruppen der Phosphorsaure durch Spaltung des aus Imidoester und Saure g e  
bildeten Monosalzes alkyliert worden sein. Das hierbei entstehende Alkylphenyl- 
phosphat (V b) tritt jedoch nur intermediar auf. Da es eine wesentlich sttirkere Saure 
als Monophenylphosphat ist, reagiert es sofort mit noch vorhandenem Imidsaure- 
ester unter erneuter Salzbildung (1V b). Theoretisch bestunden jetzt zwei Moglich- 
keiten: 

I .  Die Ionen des Ionenpaares IV reagieren sofort miteinander nach GI. (2), quasi intra- 

2. Die dissoziierten Anteile der beiden urspriinglichen Ionenpaare des ersten und zweiten 
Alkylierungsschrittes konnen ihre Ionen austauschen. Das starker nucleophile Monophenyl- 
phosphat-Anion reagiert also auch mit dem im zweiten Reaktionsschritt gebildeten Imidinium- 
kation, und erst, wenn Monophenylphosphat verbraucht ist, tritt die Reaktion des Imi- 
diniumkations rnit dem Anion des Alkylphenylphosphats (V b) ein. 

Die zweite Moglichkeit konnte experimentell ausgeschlossen werden, denn es 
wurde nur Triester isoliert. Diese Tatsache zwingt zu der Annahme, daB jeweils 
eine sofortige Umsetzung der durch Dissoziation aus dem entsprechenden Ionenpaar 
entstehenden Ionen unter Bildung der Spaltprodukte eintritt ; auch hier spielt also, 

molekular, ohne sich ganz voneinander zu trennen. 
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wie schon vorher bei der Essigsaure beschrieben, der nucleophile Charakter des 
Anions im Vergleich zur Aciditiit der Saure nur eine untergeordnete Rolle. 

Wir danken Professor Sir A. TODD und Herrn Dr. R. WEBB f i r  wichtige Ratschlage. Die 
Arbeit wurde von der DEUTSCHEN FORSCHUNGSGEMEINSCHAFT und dem VERBAND DER CHEMI- 
SCHEN INDUSTRIE durch Sachbeihilfen, sowie vorn BRITISH COUNCIL, London, durch ein 
Stipendium (an F. C.) unterstiitzt. 

B E S C H R E I B U N G  D E R  V E R S U C H E  

1. Darstellung der Trichloracetimidate 
Alle lrnidslureester wurden durch alkalikatalysierte Anlagerung des entsprechenden Alko- 

hols nn Trichloracetonitrill) erhalten. 

2. Reaktionen mit HalogenwasserstoffsSuren und Carbonsiuren 
a) n-Butylchlorid: In 44 g n-Butyl-trichloracetimidat wurde unter guter Kiihlung und 

Ruhren langsarn Chlorwasserstoff bis zur Sattigung eingeleitet. Nach einigen Min. triibte sich 
die Losung, und Trichloracetarnid begann auszukristallisieren. Nach 2 - 5 Stdn. wurde das 
Trichloracetamid abgesaugt, rnehrrnals mit kaltem bither nachgewaschen und die Filtrate rnit 
waRr. Hydrogencarbonatlosung durchgeschllttelt. Die organische Phase wurde getrocknet, 
der Ather iiber eine Kolonne abdestilliert und der Rtickstand fraktioniert. Sdp. 78", Ausb. 
16.5 g (89% d. Th.). Auf die gleiche Weise lassen sich andere Alkylchloride bereiten. 

b) n-Octylfluorid: In 83 g (0.3 Mol) n-Ocryl-trichloracetimidat wurden m einer Poly- 
athylenapparatur (aus handelsublichen Schraubflaschen zusammengebaut) unter Rilhren 
langsam 6.0 g (0.3 Mol) Fluorwasserstoff eingeleitet, der zur exakten Dosierung in einern 
Polyathylenk6lbchen vorkondensiert worden war. Die Reaktionswarrne wurde durch 
Kuhlung rnit Wasser abgefuhrt, so daO sich die Mischung nicht iiber 50" erwarrnte. An- 
schlieDend wurde zur Entfernung der noch vorhandenen FluRsaure in Ather aufgenomrnen, 
mit Wasser unterschichtet und durch portionsweise Zugabe von festern Natriumhydrogen- 
carbonat neutralisiert. Nach Abtrennung der waRr. Phase wurde 2mal ausgeathert und der 
Ather aus den vereinigten Lasungen abgedarnpft. Aus dern Riickstand fie1 beim Abkuhlen 
reichlich Trichloracetamid aus, das vor der Destillation durch Absaugen und Nachwaschen 
rnit kaltem Ather entfernt wurde. Bei der anschliel3enden Destillation wurden bei 130--260" 
Badtemperatur 26.8 g (68 % d. Th.) rohes Octylfluorid erhalten (nio 1.4005). Der Riickstand 
war Trichloracetamid, welches noch etwas Octylfluorid enthielt. Das Rohprodukt wurde 
unter Zusatz von etwas Kaliurncarbonat rektifiziert. Sdp. 142- 143". n'," I .3961 (Lit.11): 
I .3935), Ausb. 19.6 g (50 % d. Th.). Die Destillation des n-Octylfluorids ging nicht ohne merk- 
liche Zersetzung vor sich, die Glasapparatur wurde angeatzt. Dies steht irn Gegensatz zu 
Beobachtungen von SWARTS~). 

Auf die gleiche Weise k6nnen andere Alkylfluoride erhalten werden. Benzylfluorid zer- 
setzte sich in Ubereinstimmung mit der Literaturlz) beim Ccstillieren (145" Badternperatur) 
explosionsartig. 

C) (2.3-Isopropylidendioxy-propyl]-rrichloracetimidat-hydr~chlorid (entspr. iil): In eine 
Losung von 13.8 g ~2.3-lsopropylidendioxy-propyl~-frichloracetimidai (111) in 40 ccm absol. 
Ather wurden unter Eiskiihlung und Ruhren langsarn 2.5 g Chlorwasswstoff cingeleitet. Es 
fie1 ein weiRer Niederschlag aus, der rasch abgesaugt und iiber Kaliumhydroxyd und Di- -- 

11) A. I. VOGEL, J. chern. S O ~ .  [London] 1948, 653. 
'2) C. K. INGOLD und E. H. INGOLD, J. chern. SOC. [London] 1928, 2256. 
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phosphorpentoxyd getrocknet wurde. Die Verbindung (1 I g) ist in organischen Lbsungsmitteln 
auDer Athanol und Dimethylformamid schwerlbslich, sie enthalt ionogen gebundenes Chlor. 

~-Methoxj~-iithylchlorid~ P-Methoxyathyl-trichloracetirnidat wurde durch Anlagerung 
des Alkohols an Trichloracetonitril (Katalysator Kalium-tetrabenzyloxyaluminat) in 84-proz. 
Ausbeute erhalten. Sdp.14 98 -99". 

C S H & I ~ N O ~  (220.5) Ber. N 6.36 Gef. N 6.30 

d) 

In eine Losung von 2 2  g ~-Methoxyath.vl-rrichloracerimidat in 100 ccm absol. Ather wurde 
unter Riihren und Kiihlen langsam trockener Chlorwasserstoff bis zur Sattigung eingeleitet. 
Der ausgefallene weiBe Niederschlag veranderte sich in siedendem Ather nicht. Der Ather 
wurde abdestilliert. Benzol zugegeben und 2 Stdn. unter RiickfluD erwarmt. Nach dem Ab- 
kiihlen wurde vom auskristallisierten Trichloraceramid abgesaugt und fraktioniert. Ausb. 
4 .5  g (45 % d. Th.) B-Merhoxy-arhylrhlorid. Sdp. 90-91 '. Wenn man ohne Zugabe von Benzol 
erwarmt, erhalt man die Verbindung in 83-proz. Ausbeute. 

e) ~-Acetox.v-atliylchlorid: P-Acetoxyathyl-trichloracetimidat wurde durch Anlagerung des 
Alkohols an Trichloracetonitril (Katalysator Kalium-tetrabenzyloxyaluminat) in 68-proz. 
Ausbeute erhalten. Sdp.14 130". 

CsHnCi3NO3 (248.5) Ber. N 5.64 Gef. N 5.70 

In eine Lbsung von 25 g B-Aceroxyiithyl-trichloracerimidur in 100 ccm absol. Ather wurde 
unter Riihren und Kiihlen langsam trockener Chlorwasserstoff bis zur Sattigung eingeleitet. 
Der ausgefallene weiDe Niederschlag veranderte sich in siedendem Ather nicht. Nach Ab- 
destillieren des Athers wurden 50 ccm Benzol zugegeben und 2 Stdn. unter RiickfluD er- 
warmt. Nach dem Abkiihlen wurde Trichloracetamid abgesaugt und das Losungsmittel ab- 
destilliert. Die anschlieRende Destillation ergab 7 g (56% d. Th.) 8-Acetoxy-iirhylchlorid vom 

f )  Methyljormiar: 35.3 g Methyl-trichloracetimidar und 15 ccm wasserfreie Ameisensaure 
wurden in einer Destillationsapparatur erwarmt. Bei ca. 80" Badtemperatur setzte die exo- 
therme Reaktion ein, und Methylformiat (Sdp. 3 I .8") destillierte ohne weitere Warmezufuhr ab. 
Nach 5 Min. war die Reaktion beendet; die Mischung wurde nochmals auf 60" erwarmt, urn 
das Methylformiat vollends iiberzutreiben. Ausb. 8 g (67 % d. Th.). Der Destillationsriick- 
stand wurde mit Wasser versetzt und das Trichloracetamid abgesaugt und isoliert. Ausb. 22.5 g 
(69 % d. Th.). 

g) Methylacerat: 17.6 g Methyl-trichloracetimidat und 50 ccm wasserfreie Essigsaure wurden 
in einer Destillationsapparatur erwarmt. Bei I 15" Badtemperatur begann Methylacetat 
(Sdp. 57O) iiberzugehen. Nach 2 stdg. Einhalten von 115" wurde die Reaktion abgebrochen 
und das Destillat rektifiziert. Ausb. 5.9 g (80% d. Th.). 

Sdp. 143 - 145". 

In ahnlicher Weise reagieren andere Alkyl-trichloracetimidate6). 

h)  Reaktion von ti- Butyl-rrichloracerimidar niit Chlorwassersto ff in iiberschiissiger Essigsaure: 
In eine Losung von 65.3 g (0.3 Mol) n-Butyl-trichloracetimidat in 34 ccm (0.6 Mol) Eisessig 
wurde unter Eiskuhlung und Rilhren langsam trockener Chlorwasserstoff eingeleitet. Nach 
kurzer Zeit begann sich Trichloracetamid auszuscheiden und wurde nach 12 stdg. Stehen- 
lassen bei Oo abgesaugt (36 g, 72% d. Th.). Das Filtrat wurde in Ather aufgenommen, der 
Ather durch Schiitteln mit waDr. Hydrogencarbonat neutralisiert und fiber eine Kolonne ab- 
destilliert. Bei der anschlieDenden Destillation wurde die bei 68 -78" siedende Fraktion (19 g, 
69 7; d. Th.) aufgefangen und unter Zusatz von festem Natriurnhydrogencarbonat redestilliert : 
n-Butylchlorid, Sdp. 76-78", nko 1.3985 (Lit.13): 1.4017); Ausb. 14.7 g (53% d. Th.). 

13) C. P. SMYTH und E. W. ENGEL, J. Amer. chem. SOC. 51, 2649 (19291. 
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Der beim Abktihlen festgewordene Destillationsruckstand (Trichloracetamid) zeigte 
schwachen Geruch nach Essigsaure, jedoch nicht nach Butylacetat. 

3.  Reaktionen mit Phosphorsiiureestern 
a) Allgemeine Vorschrgt zur Reaktion mit Phosphorsavediestern: 0.1 Mol Imidsairreester 

und 0.1 Mol Phosphorsaurediester wurden in 100 ccm Acetonitril bestimmte Zeit unter Riick- 
flu13 erhitzt. Das Reaktionsgemisch wurde i. Vak. vom LBsungsmittel befreit und in Benzol 
aufgenommen. Hierbei fie1 ein Teil des gebildeten Trichloracetamids aus. Der Niederschlag 
wurde abgesaugt und die benzol. Losung 2 ma1 mit gesatt. Natriumhydrogencarbonatlosung 
durchgeschiittelt. Dann wurde zur Abtrennung des restlichen Trichloracetamids 2 ma1 mit 
2 n NaOH geschlittelt (Trichloracetamid ist in starker Lauge loslich). Aus dem Hydrogen- 
carbonatauszug kann die Menge an nicht umgesetzter Phosphorsaure bestimmt werden. 
Die organische Phase wurde getrocknet und das Losungsmittel i. Vak. abgedampft. Die 
Phosphorsauretriester fielen zunachst als o l e  an und enthielten noch etwas Trichloracetamid, 
welches bei 140" Badtemperatur/O.2 Torr absublimiert werden konnte. Die anschlie13ende 
Destillation mu13te sehr vorsichtig ausgefuhrt werden, da ein Teil der Ester zu explosions- 
artiger Zersetzung neigt. 

Ubersicht uber die Phosphorsauretriester VI a-h ______ 
I.bsungsmittel, Temp., Sdp./ ,,g pdbgh". Analyse 

Rcaktionszcit Tom Ber. Gef. 

Acetonitril, 
24 Stdn. RikkfluB 

Bcnzol, 
24 Stdn. RiickRuB 

Acetonitril, 
48 Stdn. RiickfluD 

Acnonitril, 
48 Stdn. RiickfluD 

Acstonitril, 
10 Stdn. RiickRuB 

Benzol, 20". 
24 Stdn. 

Acetonitril, 
48 Stdn. RkktluB 

Aatoni tri 1, 
48 Stdn. RIlckfluB 

125'1 
0.03 
390.) 

148"/ 
0.03 
165"/ 
0.05**) 
146"l 
0.2 
64" *.* ) 

170'1 
0.05 
19701 
0.05***') 

1.5337 49.3 C I ~ H I I O ~ P  P 11.73 11.74 
(264.2) OCH, 11.75 11.82 

63 C I ~ H ~ O ~ P  P 9.10 9.21 
(340.3) 

1.5255 62 CisHiflsP P 10.05 9.86 
(308.3) 

9.21 9.15 
C'6H'706P Icetyl  12.80 12.56 

1.5212 37 
(336.3) 

1.5347 61 C i ~ H o O ~ P  P 10.60 10.43 
(292.3) OCHa 10.62 10.71 

92 s. I. c.16) 

1.5184 51.3 CliHzlOiP P 9.25 8.98 

27 CiaHizOsP P 8.50 8.21 
(320.3) 

(364.4) 

*) Schrnp.: nicht destillierbar, aus Petrolather (Sdp. 60") umkristallisiert. 
**) 3 mal fraktionicrt. 

***) Schrnp.; reagiert bei 20" in 1 Stde. zu 30%. in 3 Stdn. zu 54%. 
***I) Nur unter Verlust dcstillicrbar. Vorsicht! 

b) Pinner-Spaliung mir Monophenylphosphar 
u) Phosphorsaure-dimethylester-phenylester ( VI i )  
Saure und Imidoester im Verhalrnis 1:2: 17.4 g (0.1 Mol) Monophenylphosphat und 35.2 g 

(0.2 Mol) Methyl-trichloracetimidat wurden in 80 ccm Acetonitril 24 Stdn. unter Ruckflu13 

14) R. I. W. CREMLYN. G. W. KENNER. J. MATHER und A. R. TODD. J. chem. SOC. [Lon- 

: 

,~ 
don] 1958, 528. 

15) G. W. KENNER und J. MATHER. J. chem. SOC. lLondonl 1956. 3524: vnl. auch F. Nlco- 
LAI, C. SCH~NBURG und G. v. D. BRUCK, Dtsch. R&hs-Pat.-566514 [1932fi C. 1933 I, 2172. 

16) W. LOSSEN und A. KOHLER, Liebigs Ann. Chem. 262, 209 [1891]; beschrieben ohne 
Angabe yon Daten. 

17) G. M. KOSOLAPOFF, Organophosphorus Compounds, John Wiley & Sons, New York 
1950, S. 260. 

18) Vgl. auch I.c.14). 
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erwarmt. Nach Abdampfen des Losungsmittels wurde vom entstandenen Trichloracetamid 
(21 g, 63 "/, d. Th.) abfiltriert und mit Benzol nachgewaschen. Die benzol. LOsung wurde 2mal 
rnit gesatt. Natriumhydrogencarbonatlosung geschiittelt und anschlieBend das restliche 
Trichloracetamid durch Schiitteln rnit 2 n NaOH entfernt. Nach Waschen und Trocknen der 
benzol. Losung wurde abgedampft und fraktioniert. Sdp.13 155-158". Ausb. 9.2 g (46% d. 
Th.). 

CaHl104P (202.2) Ber. P 15.32 OCHs 30.64 Gef. P 15.13 OCH, 30.17 

Zur lsolierung evtl. entstanddnen Methylphenylphosphats wurde der Hydrogencarbonat- 
auszug angesauert und rnit Ather extrahiert. Nach Entfernen des Athers blieb ein oliger 
Ruckstand, der beim Animpfen rnit Monophenylphosphat durchkristallisierte. Die Substanz 
(2.3 g, Schmp. 95 -97') zeigte keine Schmelzpunktsdepression mit Monophenylphosphat. 

Saure itnd Imidoester im Verhaltnis I :  I :  17.4 g (0. I Mol) Monophenylphosphat und 17.6 g 
(0. I Mol) Methyl-trichluracefimidat wurden in 50 ccm Acetonitril gelost und 24 Stdn. unter 
RuckfluB erhitzt. Die Aufarbeitung wie oben ergab 4.1 g Dimefhvl-pllenyl-phosphat (18 7 ;  
d. Th., bez. auf eingesetzte Siiure bzw. 36% d. Th., bez. auf Imidoester). Aus dem Hydrogen- 
carbonatauszug konnten 8.1 g Monophenylphosphat zuriickgewonnen werden. 

fi) Phosphorsaure-pheti~~lester-bis-~-met~ioxyafl~~lester ( VI k) : I 7.4 g Monophenylphosphat 
und 44.1 g ~ - M e t l i o ~ ~ a t l i ~ l - r r i r h l o r o c ~ t ~ ~ i i d a t  wurden in 80 ccm Acetonitril gelost und 
24 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Die iibliche Aufarbeitung ergab nach 3 maliger Fraktionie- 
rung das reine tert. Phosphat. Ausb. 16.2 6 (56% d. Th.), Sdp.o.1 140- 141'. 

C ~ ~ H I ~ O ~ P  (290.3) Ber. P 10.67 Gef. P 10.51 

FRIEDRICH CRAMER und KLAUS-GUNTHER GARTNER 
Zur Chemie der ,,energiereichen Phosphate", V 1) 

Peptidsynthese iiber Phosphorsaure-aminosaure-anhydride 
Aus dem Chemischen Institut der Universitat Heidelberg 

(Eingegangen am 5 .  Mai 1958) 

Aus Enolphosphaten und N-geschiitzten Aminosauren werden Phosphorsaure- 
aminosaure-anhydride dargestellt, deren Umsetzung rnit Aminosauren bzw. 

Peptiden zu Di- und hoheren Peptiden fiihrt. 

Nach neueren biochemischen Untersuchungen verlauft die biologische Peptidsyn- 
these iiber gemischte Anhydride zwischen Aminosauren und Adenosin-5'-mono- 
phosphorsaure2.3). Eei dieser Aminosaure-Aktivierung reagiert eine Aminosaure mit 

1 )  1V. Mitteil.: F. CRAMER und H. HETTLER, Chem. Ber. 91, 1181 119581. 
2 )  P. BERG, J. Amer. chem. SOC. 77, 3163 (1955); M. B. HOAGLAND, E. B. KELLER und 

P. C. ZAMECNIK, J. biol. Chemistry 218, 345 [1956]; M. B. HOAGLAND, P. C. ZAMECNIK, 
N. SHARON, F. LIPMANN, M. P. STULBERG und P. 0. BOYER, Biochim. biophysica Acta 
[Amsterdam] 26, 215 [1957]; A. MICHELSON, Nature [London] 181, 375 [1958]; K. OGATA und 
H. NOHARA, Biochim. biophysica Acta [Amsterdam] 25, 659 [1957]. 

3) V. V. KONINGSBERGER, CHR. 0. VAN DER GRINTEN und J. TH. G. OVERBEEK, Biochirn. 
biophysica Acta [Amsterdam] 26, 483 [1951. 




