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FRIEDRICH CRAMER und ARNULF VOLLMAR 
Zur Chemie der ,,energiereichen Phosphate", VI 1) 

Synthesen von Kreatin- und Glykocyaminphosphorsaure 

Aus dem Chemischen Institut der Universitat Heidelberg 
(Eingegangen am 20. Oktober 1958) 

Glycin- und Sarkosinester (IV) reagieren mit Phosphoryl-cyanamiden (V) zu 
Phosphagenestern (VI). Die Salze der Phosphoryl-cyanamide lassen sich in 
kristallisierter Form fassen und direkt in die Reaktion einsetzen. Aus den Estern 
VI entstehen durch hydrogenolytische Entfernung der schiitzenden Gruppen 
Phosphokreatin und Phosphoglykocyamin in 38 bzw. 43-proz. Ausbeute (be- 

zogen auf die Aminosaureester). 

Die Darstellung der Phosghugene durch direkte Phosphorylierung mit Phosphor- 
oxychlorid ist seit der Synthese der Kreatinphosphorsaure durch ZEILE das ubliche 
Standardverfahren geblieben2.3) ; so wurden auch Guanidin8, Glykocyamins), Argi- 
,ins) und Taurocyamin7) umgesetzt, und die Phosphagene meistens als Calciumsalze 
isoliert. Der Vorzug des Verfahrens besteht in der leichten Zuganglichkeit der Aus- 
gangsmaterialien, Nachteile sind mit der miihevollen und verlustreichen Aufarbeitung 
verbunden. Die Einfiihrung neuerer Methoden der Phosphorylierung durch TODD und 
Mitarbb. 8)  ermoglicht nunmehr rationellere Methoden der Synthese. 

Wiihrend die Acylierung freier Guanidinbasen mit Phosphorsaure-diester-halogeni- 
den leicht gelingt 9), stofit sie bei a-Guanidino-carbonsaureestern auf grofie Schwierig- 
keiten, da diese Verbindungen nach Aufheben des Salzzustandes aufierordentlich labil 
sind. Der nucleophile Angriff der Guanidmo- auf die Estercarbonyl-Gruppe wird 
dabei sterisch durch die Ausbildung eines Lactam-5-Ringes unterstiitzt. 

HN=C -N(CH3)-CH2 HN=C-N(CH~)-CHZ 
I I - I 1 + CH,OH 

NH---C=O NH2 C02CH3 
I 11 

Kreatin-athylester-hydrochlorid geht bereits bei pH7 in Kreatinin iiber 10,11). Auch 
aus Sarkosin-athylester und Cyanamid bildet sich schnell Kreatinin 12). Die Lactam- 

1) V. Mitteil.: F.CRAMER und K.G.GARTNER, Chem. Ber. 91, 1562 [1958]. 
2) K.ZEILE und G.FAWAZ, Hoppe-Seyler's Z. physiol. Chem. 256, 193 [1938]. 
3)  A. H. ENNOR und L. A. STOCKEN, Biochem. J. 43, 190 [1948]. 
4) G. FAWAZ und K. ZEILE, Hoppe-Seyler's Z. physiol. Chem. 263, 175 [1940]. 
5) G. FAWAZ und K.SERAIDARIAN, J. biol. Chemistry 165, 97 [1946]. 
6 )  E.BAMANN, L.F. SANCHEZ und H.TRAPMANN, Chem. Ber. 88,1846 [1955]. 
7) J. F. MORRISON, A. H. ENNOR und D. E. GRIFFITHS, Biochem. J. 68, 447 [1958]. 
8) F. R. ATHERTON, H. T. OPENSHAW und A. R. TODD, J. chem. SOC. [London] 1945,382 und 

spatere Veroffentl. in der Reihe ,,Studies on Phosphorylation". 
9) F.CRAMER und A.VOLLMAR, Chem. Ber. 91, 911 [1958]. 

10) J.D. MOLD, R. C. GORE, J. M. LYNCH und E. J. SCHANTZ, J. Amer. chem. SOC. 77, 178 

11) C. F.FAILEY und E.BRAND, J. btol. Chemistry 102, 767 [1933]. 
12) E.ABDERHALDEN und H. SICKEL, Hoppe-Seyler's 2. physiol. Chem. 175, 68 [1928]. 
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form steht in einem reversiblen Gleichgewicht mit der offenkettigen Guanidinocarbon- 
sa~rel3-17). 

1. DARSTELLUNG VON PHOSPHAGENESTERN 

Da eine direkte Phosphorylierung von a-Guanidino-carbonsaureestern mit an- 
schlieflender Hydrogenolyse zu den freien Phosphagenen praktisch ausschied, priiften 
wir die Anlagerung von Diphenyl-phosphoryl-cyanamid an die entsprechenden Ami- 
nosaureester. 

+ HgO in Athanol 

- Hg-Mercaptid 
(R”0)2P(O)N = C(SCH3)NHz + R’HN.CH2.CO2R --___- -+ 

I11 (a, b) IV (a-f) 

a: R” = CaH5 a: R=CH3;  R =  H 

C: R =  -CH2.CsH5; 

d: R =  CzH5; R = C H 3  

f :  R =  - C H ~ . C ~ H S ;  
b: R ” =  - c H ~ . C 6 H 4 ~ N O ~ ( p )  b: R =  C2H5; R’= H e: R =  - C H ~ . C ~ H S ;  R = CH3 

R‘= H R =  HN=C(NHz)- 

Q lsobutylalkohol 
___f I 108O 

0 
(R”0)2P(O)N-CeN RH2N.CHz-CO2R -- 

V 

(R”0)2P(O)N=C(NH,)-N(R’). CH2- CO2R 
VI (a-1) 

a :  R = CH3; R’ = H; R” = C6H5 
b: R = CzH5; R‘ = H; R” = C6H5 
C: R = CH3; R’ = H ;  R” = - C H Z . C ~ H ~ * N O ~ ( ~ )  
d :  R = C2H5; R = CH3; R” = -CH2*C6H4.N02(p) 
e: R = -cH2.C6H5; R’ = H ;  R” = C ~ H S  
f:  R = - C H Z . C ~ H ~ ;  R = H ;  R” = - C H Z . C ~ H ~ . N O ~ ( ~ )  
g: R 
h: R = R = H ;  R” = CsHs 

k: R = H; R = CH3; R ’  = H 
1: R = R =  R ’ =  H 

-CH2.CsH5; R = CH3; R” = C6H5 

i: R = H; R = CH3; R ’  = C6H5 

Beim Erwarmen von Phosphorsaure-diphenylester-S-rnethylisothioureid (IIIa)l8) 
mit Quecksilberoxyd in Athanol in Gegenwart eines Aminosaureesters fie1 Methyl- 
mercaptid aus, das Salz V des Diphenylphosphoryl-cyanamides mit dem Aminosaure- 
ester blieb in Losung, und bei etwa 110” vollzog sich die Isomerisierung von V zum 
Guanidinderivat VI innerhalb weniger Minuten. Aminosaureester ( pKvon Glycin-athyl- 
ester = 7.7) erfordern etwas hohere Umlagerungstemperaturen als die weniger basi- 
schen aromatischen Amine (pK 2 -5) 18). Anstelle der empfindlichen Aminosaureester 
setzt man jedoch besser deren Salze ein. Wir stellten daher aus dem Isothioureid 111 
mit Natriumcarbonat oder Triathylamin in der Regel zuerst das Cyanamidsalz 
dar 18), welches dann glatt mit Aminosaureester-hydrochloriden reagierte. Zur an- 
-- 

13) H.E.SHIVER, Chem. Reviews 6, 421 [1929]. 
14) A. M. ALEKSEEVA, Biokhimiya 13,516 [1948]; C.A. 43,3051 [1949]. 
15) K. GAEDE und R. GRUTTNER, Naturwissenschaften 39, 63 [1952]. 
16) A. F. MCKAY, R.O. BRAUN und W. G.HATTON, Canad. J. Chem. 32, 1012 [1954]; C.A. 

17) S. RATNER, B.PETRACK und O.ROCHOVANSKY, J. biol. Chemistry 204, 95 [1953]. 
18) F.CRAMER und A.VOLLMAR, Chem. Ber. 91,919 [1958]. 

49, 158761 [1955]. 
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schlieDenden Hydrogenolyse muBten Spuren von schwefelhaltigen Verbindungen ent- 
fernt werden, es war daher notwendig, die Ester VI durch Kristallisation sorgfaltig zu 
reinigen. Da die Phosphagenester der Di-phenyl-phosphorsaure haufig schwer mr  
Kristallisation zu bringen waren, stellten wir auDerdem den N-[Bis-p-nitro-benzyZ- 
phosphoryll-kreatin-athylester (VId) und den N-[Bis-p-nitro-benzyZ-phospho~l]- 
glykocyamin-methylester (VI c) dar. Zu besonders sauberen Verbindungen gelangt 
man, wenn man die intermediar auftretenden Cyanamidsalze V vor der Umsetzung 
mit den Aminosaureestern isoliert. Ausgehend von Phosphorsaure-bis-p-nitrobenzyl- 
ester-S-methylisothioureid 18) (I11 b) erhielten wir das kristalline Natriumsalz des Bis- 
p-nitrobenzyl-phosphoryl-cyanamides in 92-proz. Ausb. Aus dem Phosphorsaure-di- 
phenylester-S-methylisothioureid (I11 a) lie13 sich das entsprechende Guanidiniumsalz 
des Cyanamides herstellen. 

2. PHOSPHORSAUREDIESTER-GUANIDIDOCARBONSAUREN 

Beim Verseifen der Athylester VI (R = CZHS) konnten wir unter verschiedenen Be- 
dingungen stets nur die cyclischen Lactame erhaltenls). Um dieser storenden Neben- 
reaktion zu entgehen, setzten wir Aminosaure-benzylester-Sake rnit Diphenyl-phos- 
phoryl-cyanamid um. Die Phosphagen-benzylester VI e und VI g kristallisierten - im 
Gegensatz zu den entsprechenden Aminosaureesternzo) - uberraschend gut. Mit 
Palladiumkohle wurde die Benzylgruppe leicht abhydriert, so daD man die freien 
Sauren der Phosphagen-diphenylester VI h und VI i isolieren konnte. Die Sauren losen 
sich in Alkalien und werden beim Ansauern unverandert zuruckerhalten, es tritt unter 
diesen Bedingungen keine Lactambildung ein. 

3. DIE PHOSPHAGENE 

Bei der Hydrogenolyse von N-[Diphenyl-phosphoryl]-kreatin (VI i) oder von 
N-[Diphenyl-phosphoryl]-kreatin-benzylester (VI g) rnit Platinoxyd in Methanol ver- 
blieb bei der Aufarbeitung ein kristallisiertes Produkt ; durch Neutralisation der 
waDr. Losung mit Calciumcarbonat und Fallen rnit khan01 erhielten wir das kristal- 
line Calciumsalz des Phosphokreatins (VIk). Nach IR-Spektrum und RF-Wert er- 
wies es sich als identisch mit einem Vergleichspraparat. 

Durch Hydrogenolyse von N-[Diphenyl-phosphoryll-glykocyamin (VI h) oder dessen 
Benzylester VI e erhielten wir das freie Phosphoglykocyamin (VI 1). Die Verbindung 
ist in Wasser nur maiDig loslich und ungleich bestandiger als die Kreatinphosphor- 
saure, durch Neutralisation lieD sich die freie Saure in das Cyclohexylamin-, Natrium- 
und Calciumsalz iiberfiihren. 

Die Arbeit wurde in grol3zUgiger Weise von der DEUTSCHEN FORSCHUNGSGEMEINSCHAFT, 
dem FONDS DER CHEMIE und der ROCKEFELLER-STIFTUNG unterstiitzt. A. V. dankt dem 
LANDESGEWERBEAMT STUTTGART fur ein Stipendium. 

19) A. VOLLMAR, unveroffentlichte Versuche. 
20)  L. J .  SCIARINI und J .  S. FRUTON, J .  Amer. chem. SOC.  71, 2940 [1949]. 
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B E S C H R E I B U N G  D E R  V E R S U C H E  

1. Sarkosin-benzylester-hydrochlorid (entspr. I V e )  : 20g Sarkosin21) wurden in eine Losung 
von 38.6 g Benzolsulfonsaure in 11 1 g Benzylalkohol eingetragen und 4 Stdn. auf 120- 130" er- 
hitzt22). Dabei destillierte i. Vak. langsam ein Teil des Benzylalkohols und das Wasser ab; 
man digerierte den abgekiihlten Kolbeninhalt mit vie1 Ather, saugte ab und trocknete. Das 
Produkt (75g) wurde rnit lOOg Benzylalkohol und 1.5g Benzolsulfonsaure erneut in der glei- 
chen Weise behandelt. Ausb. 74g (98% d. Th.); Schmp. 106-108" (aus Aceton/Ather). 68g 
des Ester-benzolsulfonates wurden in 150ccm Chloroform gelost und unter guter Kiihlung 
portionsweise mit insgesamt 2 1 g Trigthylamin versetzt. Das benzolsulfonsaure Triathylamin 
wurde durch Zugabe von 850ccm Ather abgeschieden und abgesaugt. Dann wurde trockener 
Chlorwasserstoff eingeleitet und das ausgefallene Hydrochlorid abgesaugt, mit Ather ge- 
waschen und iiber Natriumhydroxyd getrocknet. Ausb. 36g (83 %, d. Th.). Schmp. 178-179" 
(Zers.) (aus Methanol/Ather). 

C10H13NOZ.HCl (215.7) Ber. C 55.68 H 6.54 C1 16.44 N 6.49 
Gef. C 55.88 H 6.86 C1 16.39 N 6.53 

2. Glykocyamin-benzylester-benzolsulfonat (entspr. I V f )  : Aus 5.85 g Glykocyamin, 8.7 g 
Benzolsulfonsaure und 25g Benzylalkohol durch Erhitzen wie unter 1. Nach 4 Stdn. wurde rnit 
Ather zur Kristallisation gebracht. Ausb. 13.8g (76% d. Th.); Schmp. 169-170" (aus Atha- 
nol/Ather oder Wasser). 

C10H13N302.C6H603S (365.4) Ber. C 52.59 H 5.24 N 11.50 Gef. C 52.85 H 5.26 N 11.24 

3. N-[Diphenyl-phosphoryll-glykocyamin-athylester ( VZb): Aus 0.70g Glycin-athylester- 
hydrochlorid (entspr. ZVb) wurde mit Triathylamin der freie Ester hergestellt und rnit 1.6g 
Phosphorsaure-diphenylester-S-methylisothioureid ( M a )  und 0.65 g HgO in khan01 bei 60" 
unter Benutzung eines Vibrators umgesetzt. Nach dem Abkiihlen wurde filtriert, eingeengt, in 
Toluol aufgenommen und 10 Min. unter Ruckflu0 gekocht, das Toluol i. Vak. abdestilliert, 
der Riickstand in Benzol aufgenommen und mit Petrolather versetzt. Nach dem Anreiben 
kristallisierten 1.02g (54% d. Th.) VZb vom Schmp. 122-123" (aus waBr. Athano1 und Ben- 
zol/Cyclo hexan). 

Ber. N 11.14 P 8.21 

4. N-1 Diphenyl-phosphoryll-glykocyamin-methylester ( V l a )  : 12.8 g IZZa wurden in 150ccm 
Athanol gelost und mit 4.8 g Quecksilberoxyd und einer Losung von 2.4g Natriumcarbonat in 
lOccm Wasser versetzt. Die Mischung wurde 2 Stdn. bei 60" mit einem Vibrator geschiittelt, 
2 Stdn. unter RiickfluB erwarmt und iiber Nacht stehengelassen. Nach dem Filtrieren wurden 
4.6 g Glycin-methylester-hydrochlorid (entspr. IVa) zugegeben und i. Vak. eingedampft. Der 
Riickstand wurde rnit Toluol20 Min. unter RuckfluB gekocht, das Toluol i. Vak. entfernt und 
der auskristallisierende Riickstand mit Wasser digeriert, abgesaugt und getrocknet. Ausb. 
1 I.7g (80% d. Th.) VZa vom Schmp. 125 - 126" (aus Benzol/Cyclohexan). 

C17HZON305P (377.3) Gef. N 11.05 P 8.05 

C16H18N305P (363.3) Ber. N 11.57 P 8.52 Gef. N 11.46 P 8.55 

5. N-iBis-p-nitrobenzyl-phosphoryl]-glykocyamin-methylester ( V l c ) :  1.Og Bis-p-nitroben- 
zyl-phosphoryl-cyanamid-natrium (vgl. unter 11.) wurden in 3Occm Isobutylalkohol gelost und 
mit 0.3 g Glycin-methylester-hydrochlorid (entspr. IVa)  20 Min. unter RiickfluB erhitzt. Das Lo- 
sungsmittel wurde i. Vak. abdestilliert, der olige Riickstand mit Wasser digeriert, dekantiert, 
-___ 

21) A.H. COOK und S. F. Cox, J. chem. SOC. [London] 1949, 2337. 
22) Vgl. H.K.  MILLER und H. WAELSCH, J. Amer. chem. SOC. 74, 1092 [1952]. 
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das 01 in heiBem Athanol gelost, filtriert und rnit Wasser ausgefallt. Nach Anreiben setzte 
Kristallisation ein. Ausb. 0.80g (67% d. Th.); Schmp. 120-121" (aus waBr. Athanol). 

C18HzoN509P (481.2) Ber. N 14.55 P 6.44 Gef. N 14.76 P 6.35 

6. ~-~Bis-p-nitrobenzyl-phosphovyll-kreatin-athy~ester ( VId)  : Darstellung wie unter 5. 
aus Sarkosin-athylester-hydrochlorid (entspr. IVd) .  Schmp. 72 - 73" (aus Aceton/Petrolather). 

Ber. N 13.75 P 6.08 

7. N-[Diphenyl-phosphoryll-glykocyamin-benzylester (We) : Wie unter 4. wurde eine Lo- 
sung von Diphenyl-phosphoryl-cyanamid-natrium in Kthanol dargestellt und rnit 8.2g Glycin- 
benzylester-hydrochlorid (entspr. I V c )  versetzt. Das Losungsmittel wurde i. Vak. entfernt und 
rnit 40ccm Isobutylalkohol20 Min. mter  RuckfluB erwarmt. Nach Abdestillieren des Losungs- 
mittels i. Vak. wurde der Ruckstand in Essigester aufgenommen, mit Wasser ausgeschiittelt, 
rnit Natriumsulfat getrocknet und rnit Petrolather versetzt. Das Rohprodukt wurde mit Tier- 
kohle aus Methanol/Wasser und anschlieRend aus Benzol/Cyclohexan umkristallisiert. Ausb. 
10.2g (58:d d. Th.); Schmp. 103-104'. 

C20H24N509P (509.4) Gef. N 13.58 P 6.17 

C22H22N305P (439.4) Ber. N 9.56 P 7.05 Gef. N 9.46 P 7.28 

8. N-iBis-p-nitrobenzyl-phosphoryll-glykocyamin-benzylester ( V I j )  : 2.1 g Bis-p-nitrobenzyl- 
pkosplzory/-cyanamid-natrium (vgl. unter 1 1 .) wurden mit 1.1 g Glycin-benzylester-hydrochlorid 
fentspr. ZVc) in 40ccm Isobutylalkohol wie unter 7. behandelt. Die getrockneteEssigesterphase 
wurde rnit Cyclohexan bis zur Trubung versetzt und der Kristallisation iiberlassen. Ausb. 2.1 g 
(79 % d. Th.); Schmp. 140" (aus Athanol/Wasser). 

C24H24N509P (557.4) Ber. N 12.56 P 5.56 

9. N-[Diphenyl-phosphoryll-kreatin-benzyIester ( V I g )  : 6.4g I I I a  wurden mit 2.5 g Queck- 
silberoxyd, 2.3g Triathylamin, 7Occm Athanol und lOccm Wasser bei 60" 1 Stde. mit dem 
Vibrator gut geschiittelt. Nach Abfiltrieren des Mercaptids wurde frisches Quecksilberoxyd 
zugegeben und 30 Min. unter RuckfluB erhitzt. Nach Stehenlassen im Eisschrank wurde fil- 
triert, i. Vak. das Losungsmittel abgedampft, der Ruckstand mit 6Occm Isobutylalkohol aufge- 
nommen und eine Losung von 4.6g Sarkosin-benzylester-hydrochlorid (entspr. I Ve) in 
IOOccm heiBem Isobutylalkohol hinzugefiigt. Nach 15 min. Kochen unter RiickfluR wurde das 
Losungsmittel i. Vak. abdestilliert, der Ruckstand mit Benzol aufgenommen, mit Wasser aus- 
geschiittelt, getrocknet und rnit Cyclohexan versetzt. Beim Anreiben setzte sofort krist. FLI- 
lung ein. Ausb. 6.lg (67% d. Th.); Schmp. 103" (aus Methanol/Wasser). 

Gef. N 12.58 P 5.69 

C23H24N305P (453.4) Ber. N 9.27 P 6.83 

10. Guanidiniumsalz des Diphenyl-phosphoryl-cyanamids: Der Losung von 12.8 g IIIa in 
120ccm Athanol wurden 5.0g Quecksilberoxyd und eine Losung von 3.6g Guanidincarbonat 
in 20ccm Wasser zugefugt. Dann wurde 1 Stde. bei 60" rnit dem Vibrator geschiittelt und 
30 Min. unter RiickfluB gekocht. Nach Aufbewahren iiber Nacht bei 0" wurde vom Mercaptid 
abgesaugt, rnit Athanol nachgewaschen und die Filtrate i. Vak. eingedampft. Das farblose 01 
wurde in Aceton gelost, mit Ather bis zur Trubung versetzt und bei 0" zur Kristallisation ge- 
bracht. Durch Zugabe von Ather wurde die Kristallisation vermehrt. Ausb. l l .6 g (87 % 
d. Th.). Durch Losen in wenig kaltem Athanol und Zugeben von Ather wurde umgeliist. 
Schmp. 136". 

C13H10N203P.CH6N3 (333.3) Ber. N 21.01 P 9.29 Gef. N 20.85 P 9.34 

Gef. N 9.30 P 6.87 

Die Substanz lagert sich auch beim Kochen in Cyclohexanol unter RiickfluB nicht in das 
entsprechende Bisguanidinderivat urn. 

1 1 .  Bis-p-nitrobenzyl-phosphoryl-cyanamid-natrium: 4.4 g Phosphorsaure-bis-p-nitrobenzyl- 
ester-S-methylisothioureid (IlIb) wurden in 90ccm Athanol gelost und mit 1.3 g Quecksilber- 
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oxyd und der Losung von 0.6g Natriumcarbonat in 20ccm Wasser bei 60" mit einem Vibrator 
behandelt. Nach 2 Stdn. wurde noch unter Ruckflu8 mit frischem Quecksilberoxyd gekocht, 
dann abgekiihlt und am nachsten Morgen vom Mercaptid abgesaugt. Das Losungsmittel 
wurde i. Vak. verdampft, der krist. Ruckstand in warmem khan01 aufgenommen und nach 
Zugabe von Aceton und Ather der Kristallisation iiberlassen. Ausb. 3.828 (92% d. Th.); 
Schmp. 218" (Zers.). 

Na[C15HlzN407P (414.3) Ber. N 13.52 P 7.48 Gef. N 13.69 P 7.60 

12. N-[Diphenyl-phosphoryll-glykocyamin ( VIh) : 4.4g Vle  wurden in Methanol mit 
Palladium/Kohle (5 % Pd) hydriert. Nach Aufnahme der theoret. Menge Wasserstof wurde 
filtriert, eingedampft, in Aceton aufgenommen und durch Zugabe von etwas Wasser zur 
Kristallisation gebracht. Ausb. 3.25g (93 % d. Th.); Schmp. 144" (aus AthanollWasser). 

C&16N305P (349.3) Ber. N 12.03 P 8.87 Gef. N 11.90 P 8.99 

13. N-[Diphenyl-phosphoryll-kreatin ( Vli): 4.33 g V I g  wurden wie unter 12. hydriert und 
das Produkt aus Methanol/Wasser umkristallisiert. Ausb. 3.288 (90% d. Th.); Schmp. 140 bis 
141" (abhangig von der Erhitzungsgeschwindigkeit). 

C16H18N305P (363.3) Ber. N 11.56 P 8.52 Gef. N 11.45 P 8.53 

14. Phosphokreatin ( VIk): 1.8g V l i  wurden in Methanol geltist und rnit Platinoxyd hy- 
driert. Nach Abfiltrieren des Katalysators wurde das Losungsmittel i. Vak. abgedampft und 
der Ruckstand durch Zugabe von Aceton zur Kristallisation gebracht. Die freie Kreatinphos- 
phorsaure war jedoch hygroskopisch und lien sich schlecht reinigen. Sie wurde in wenig Was- 
ser gelost, mit Calciumcarbonat digeriert, filtriert und durch Versetzen rnit Athano1 zur Kri- 
stallisation gebracht. Das feinkrist. Calciumsalz des Phosphokreatins wurde abgesaugt und 
i. Vak. uber Schwefelsaure bei Raumtemperatur getrocknet. Ausb. 1 .Og (62 % d.Th.). 

Ca[C4HgN305P.4 H20 (321.3) Ber. C 14.95 H 5.02 N 13.08 P 9.64 
Gef. C 15.01 H 4.74 N 13.12 P9.87 

Das gleiche Praparat erhalt man, wenn man die mit Calciumcarbonat digerierte Losung 
(PH 5.7) mit Calciumchlorid versetzt, mit Natronlauge schwach alkalisch macht und dann rnit 
khan01 fallt. Das IR-Spektrum des Calciumsalzes war identisch rnit dem eines handelsub- 
lichen Praparates. Der RF-Wert in n-Propanol/Ammoniak/Wasser (6: 3 : l), aufsteigend, Papier 
Schleicher & Schiill2043b, betrug 0.28. Bei der Titration mit Natronlauge zeigten sich Puffer- 
maxima beipE 2.7 und 4.5. 

Man kann auf die Stufe des Diphenylphosphoryl-kreatins (VI i) verzichten und direkt vom 
Diphenylphosphoryl-kreatin-benzylester (VIg) ausgehen. 

Kreatinphosphorsaures Natrium wurde erhalten, indem nach der Hydrierung mit der be- 
rechneten Menge Natronlauge neutralisiert und rnit Athano1 zur Kristallisation gebracht 
wurde. Wir erhielten ein in feinen Nadeln kristallisierendes Tetrahydratl). Ausb. 47 % d.Th. 

Naz[C4HsN3O5P.4 HzO (327.2) Ber. N 12.84 P 9.47 Asche 40.64 
Gef. N 12.28 P 10.41 Asche 43.24 

15. Phosphoglykocyamin (VII): 1.75g VIh wurden in Methanol mit Platinoxyd hydriert. 
Wahrend der Hydrogenolyse fie1 ein farbloses Kristallpulver aus, welches nach Aufnahme der 
theoret. Menge Wasserstoj rnit dem Katalysator abfiltriert und durch Digerieren in Wasser 
gelost wurde. Durch Zugabe von Aceton wurde die freie Saure zur Kristallisation gebracht. 
Schmp. 150". Trocknen bei 95O und 14 Torr uber P205. 

C ~ H ~ N ~ O S P  (197.1) Ber. N 21.32 P 15.71 Gef. N 21.24 P 15.59 

Wir erhielten das Natriumsalz, indem wir das abfiltrierte Saure/Katalysator-Gemisch rnit 
einer waBr. Lasung von 0.4g NaOH in 25 ccm Wasser behandelten, filtrierten und mit dthanol 
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zur Kristallisation brachten. Ausb. 1.17 g (80 % d. Th.). Trocknen bei 29" uber konz. Schwefel- 
saure i. Vak. 

Naz[C3HsN305P.3 HzO (295.1) Ber. N 14.24 P 10.50 Asche45.06 
Gef. N 14.13 P 10.61 Asche 45.12 

Das Cycloheyhminsalz wurde durch Losen der freien Saure mit w%r. Cyclohexylamin und 
Fallen mit Aceton isoliert. Ausb. iiber 90 % d. Th. Trocknen bei 70" i. Vak. 

C~HsN305P.2 (C6H13N). 1 H20 (413.4) Ber. N 16.94 P 7.49 Gef. N 16.87 P 7.41 

Zur Isolierung des Calciumsalzes wurde das Gemisch mit dem Katalysator mit Wasser und 
Calciumcarbonat digeriert, abfiltriert und die klare wal3r. Losung mit Athano1 versetzt. Die 
lufttrockene Substanz kristallisierte mit 3 Moll. Wasser. 

ca[c&N3O~P.3 H20 (289.2) Ber. C 12.45 H 4.18 N 14.53 P 10.71 
Gef. C 12.54 H 3.96 N 14.31 P 11.41 

EGON FAHR 

uber das Auftreten isosbestischer Punkte in den 
UV-Absorptionsspektren von Carbonyl-diazo-Verbindungen 

Aus dem Chemischen Institut der Universitat Wurzburg 
(Eingegangen am 20. Oktober 1958) 

Das Auftreten isosbestischer Punkte in den UV-Absorptionsspektren von 
Carbonyl-diazo-Verbindungen, aufgenommen in Gemischen von hydroxyl- 
gruppenhaltigen und nicht-hydroxylgruppenhaltigen Losungsmitteln, ist nicht, 
wie von F.A. MILLER und W.B. WHITE angenommen wurde, auf eine Tauto- 
merie der Diazoverbindung, sondern auf eine Addition des hydroxylgruppen- 

haltigen Losungsmittels an die Carbonyl-diazo-Verbindung zuruckzufuhren. 

Vor einiger Zeit wurde von F.A. MILLER und W.B.  WHITE^) darauf hingewiesen, 
dab die in verschiedenen Acetonitril/Wasser-Gemischen aufgenommenen UV-Ab- 
sorptionsspektren des 1.8-Bis-diazo-octandions-(2.7) einen isobestischen Punkt zeigen. 

OH 
0 @  
N=N=c=&-cH~-R 

I OH L' 0 CB I 
N=N=CH-C=CH-R 

N=N=CH-C-CHz-R 0 
@ 0 II 

8 8  0 II '9 
\ 
7.- +,\ \ H-N=N=C-C-CHz-R 

I1 0 
\\ 
\J 

8 II 8 
H-N=N=CH-C-CH-R 

1) J. Amer. chem. SOC. 79, 5974 [1957]. 




