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HoRrST BOSHAGEN und JOHANNES ULLRICH

Notiz zur Acylierung von Hydrazin
mit Chlorameisensiure-benzylester

Aus dem Chemischen Institut der Universitit Bonn

(Eingegangen am 4. Februar 1959)

Umsetzung von Chlorameisensiurc-benzylester mit tiberschiissigem Hydrazin-
hydratinabsol. Chloroformergibt Carbobenzoxy-hydrazin. In wiBrigem Medium
entsteht vorwicgend N.N’-Dicarbobenzoxy-hydrazin (1), das von rauchender
Salpetersdure leicht zu Azodicarbonsdure-dibenzylester (11) dehydriert wird.

Das fiir Peptidsynthesen gelegentlich benstigte Carbobenzoxy-hydrazin!.2) wurde bisher
durch Umsetzung von Dibenzylcarbonat3) mit Hydrazinhydrat bei rund 100° unter Zwischen-
isolicrung seines Hydrochlorids in nicht sehr guter Ausbeute gcwonnen?). Es wurde nun
versucht, diesc Verbindung durch Acylierung von iiberschiissigem Hydrazinhydrat mit Chlor-
ameisensiure-benzylester 4.5) zu erhalten, was in absol. Chloroform als Lsungsmittel unter-
halb von 0° mit befriedigender Ausbcute gelang. Aus dem zunichst anfallenden Hydrochlorid
wurde dic Base mit Tridthylamin freigesetzt.

In wiBriger Losung entstand auch bei groBem Hydrazin-UberschuB neben viel N.N'-
Dicarbobenzoxy-hydrazin ([) nur recht wenig unreines Monocarbobenzoxy-hydrazin als
Hydrochlorid. Offenbar ist hier das Monoacyl-Derivat in der nichtwifrigen Phase, die zum
groflen Teil aus Chlorameisensiure-benzylester besteht, gut 16slich und deshalb dem Angriff des
Acylierungsmittels viel Icichter zuginglich als das praktisch vollig in der wiBrigen Phase ver-
bleibende nicht acylierte Hydrazinhydrat, mit dem das Saurechlorid nur an der Phasengrenz-
fliche in Reaktion treten kann. Ganz dhnliche Verhiltnisse wurden frither schon bei der
Acylierung von Hydrazin mit anderen Sdurechioriden beobachtet6).

Das noch nicht beschriebene N.N’-Dicarbobenzoxy-hydrazin wurde zur Charakterisierung
in der bei den Alkylestern erprobten Weise?) durch Behandlung mit rauchender Salpetersidure
in Azodicarbonsdure-dibenzylester (I1) iibsrgefihrt, der im Gegensatz zum Methyl- und
Athylester bei Raumtemperatur in festem, kristallisiertem Zustand vorliegt.
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Wic am Beispiel des Phthalyl-glycins8) untersucht wurde, kann dic Kondensation von
Cbo-Hydrazin mit Phthalyl-aminosduren auch durch Dicyclohexyl-carbodiimid? bewirkt
werden (vgl. L. c.10)), was vielleicht bei empfindlichen Aminosiuren gegeniiber der Sdure-
chlorid-Methode 2) gewisse Vorteile bietet.

BESCHREIBUNG DER VERSUCHE!W

1. Carbobenzoxy-hydrazin!.2): Eine Losung von 2.25 ccm 100-proz. Hydrazinhydrat in
25 ccm absol. Chloroform wird im Eis/NaCl-Bad unter Riihren so langsam mit 3.5 ccm
(ca. 15 mMol) Chlorameisensdure-benzylester-Ldsungs), verdiinnt mit 5 ccm absol. Chloro-
form, versetzt, daB die Temperatur 0° nicht ubersteigt. Nach 30 Min. langem Weiterrithren
bei Raumtemperatur bis zum Verschwinden einer anfinglichen Tribung wird die Lésung mit
20 ccm chlorwasserstoffgesittigtem Ather versetzt und durch Zugabe von reichlich Ather ein
Gemisch von Cbo-Hydrazin- HCI und Hydrazin- 2 HCI ausgefillt. Dieses wird nach Waschen
mit Ather mit 35 ccm absol. Athanol ausgekocht und heiB filtriert. Aus dem Filtrat scheidet
sich iiber Nacht bei —20° restliches Hydrazin-2 HCI ab, welches abfiltriert wird. Aus der
i. Vak. auf 15 ccm eingeengten Losung kristallisieren bei Raumtemperatur innerhalb von
12 Stdn. 2.3 g (769, d. Th.) Cbo-Hydrazin- HCI in diinnen, quadratischen Blidttchen vom
Schmp. 167°, die mit Ather gewaschen werden. Das Hydrochlorid wird in 20 ccm absol.
Chloroform bei 0> unter Zusatz von 2.8 ccm Tridthylamin bis zur klaren Losung geriithrt.
Auf Zugabe von 100 ccm Ather fillt Tridthylamin- HCI quantitativ aus. Der krist. Verdamp-
fungsriickstand des Filtrats wird aus 40 ccm Ather mit reichlich Petrolither umgefillt.
Ausb. 1.5g (60% d. Th.) Cho-Hydrazin als leichte, glinzende, schuppige Blittchen vom
Schmp. 66.5 -67° (Lit.: 67 —69°2) und 69 70°1)).

CgH19N20, (166.2) Ber. N 16.86 Gef. N 16.85

2. N.N’-Dicarbobenzoxy-hydrazin: 85ccm (0.5 Mol) Chlorameisensdiure-benzylester-L6-
sung5) 148t man innerhalb von 2 Stdn. einer eisgekiihlten und stark geriihrten Losung von
75 ccm (1.5 Mol) 100-proz. Hydrazinhydrat in 2 | Wasser zutropfen. Nach Weiterrithren bei
Raumtemperatur iiber Nacht bis zum Verschwinden des Sidurechloridgeruchs wird dic ent-
standene Kristallmassc abgesaugt und mit viel Eiswasser gewaschen. Nach dem Trocknen
wird sie aus 200 ccm Essigester oder 1/ Ather durch Zusatz von 1- 1.5/ Petroldther um-
kristallisiert. Dabei bleiben manchmal wenige g Cbo-Hydrazin- HCI ungeldst (vgl. 1.). Ausb.
ca. 50 g (68% d. Th.) feine Nadeln vom Schmp. 104 —105.5° (aus Essigester/Petroldther) oder
Bliittchen vom Schmp. 81 —82° (aus Ather/Petrolither). Die Substanz lost sich gut bis sehr
gut in den iiblichen organischen Losungsmitteln auBer Wasser und Paraffinkohlenwasser-

stoffen.
Ci6H6N204 (300.3) Ber. C63.99 H 5.37 N9.33 O 21.31

Schmp. 104 -105.5¢:  Gef. C63.95 H 5.37 N 9.31 O21.41
Schmp. 81--82°: Gef. C64.29 H 545 N9.21 O21.26

3. Azodicarbonsdure-dibenzylester: Die Losung von 30 g (0.1 Mol) N.N’-Dicarbobenzoxy-
hvdrazin (1) in 200 ccm konz. Salpetersdure (d 1.4) wird mit 40 ccm rauch. Salpetersidure
(d 1.52) versetzt, gelegentlich umgeschiittelt und bei Erwdrmung iiber 35° mit Eiswasser
gekilthlt. Nach 11/, -2 Stdn. wird die aus 2 Schichten bestehende Mischung in 1.5 / Wasser/Eis-
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Gemisch gegossen. Das dabei ausfallende Ol kristallisiert innerhalb einiger Stunden. Die
Klumpen werden gut zerkleinert, die Masse abgesaugt, gut mit Wasser, S-proz. NaHCO;-
Lésung und wicder Wasser gewaschen und iiber KOH und P,Os bei 0.1 Torr getrocknet.
Das Rohprodukt (ca. 25 g; 84 % d. Th.) wird aus 200 ccm 99-proz. Athanol unter Zusatz von
400 —500 ccm Petrolither umkristallisiert. Ausb. ca. 17 18g (57-60%; d. Th.) diinne,
glinzende Blittchen oder SpieBe von orangegelber Farbe und dem Schmp. 46 - 47.5°. Die
Substanz 16st sich gut in den iiblichen organischen Losungsmitteln auBer Wasser und Paraf-
finkohlenwasserstoffen.
Ci6H14N>204 (298.3) Ber. C64.41 H 4.74 N 9.39 O 21.46
Gef. C 64.40 H4.74 N 9.54 O 21.60

4. Phthalyl-glycin-carbobenzoxyhvdrazid?); Eine Losung von 412 mg Phthalyl-glycin® und
330 mg Cbo-Hydrazin (1.) (je 2 mMol) in 25 ccm Tetrahydrofuran wird bei —5° mit 420 mg
(2 mMol) N.N’-Dicyclohexyl-carbodiimid9) versetzt. Nach ca. 2 Stdn. beginnt die Kristalli-
sation von N.N’-Dicyclohexyl-harnstoff, den man iiber Nacht bei Raumtemperatur belafit,
absaugt und mit Tetrahydrofuran wischt. Beim Eindampfen des Filtrats i. Vak. hinterbleibt
ein krist. Riickstand, dessen L&sung in 50 ccm Essigester mit je 20 ccm 2 # HCI (zweimal) und
Wasser (zweimal) gewaschen, mit Na>SQy4 getrocknet und i. Vak. auf 15 cem cingeengt wird.
Das dann mit Petrolather ausgefilite Produkt wird aus 20 ccm Athanol umkristallisiert.
Ausb. ca. 500 mg (719, d. Th.) feine, verfilzte Nadeln vom Schmp. 191° (Lit.2): 194 —195¢).

C18H15N305 (3533) Ber. N 11.90 Gef. N 12.06

MUVAFFAK SEYHAN

Notiz iiber die Oxydation einiger substituierter Methyl-chinoline
mit Selendioxyd

Aus dem Chemischen Institut der Universitiat Istanbul

(Eingegangen am 5. Februar 1959)

2- oder 4-Methyl-chinoline werden von Selendioxyd besonders lcicht angegriffen, wobei
der entsprechende Aldehyd und in einigen Fillen auch der Aldehyd und die zugchorige
Carbonsédure nebencinander entstehen!). Im Rahmen ciner Untersuchungsreihc iiber Form-
azylkomplexe war es notig, substituierte Chinolin-aldehyde darzustellen. Als Ausgangsstoffe
wurden 6-Athoxy-2-methyl-chinolin (I) und 2-Hydroxy-4.8-dimethyl-chinolin (1I) heran-
gezogen. Wie erwartet lieferten 1 (bei 100° in Dioxanlésung) sowioe 11 (bei etwa 135° in m-Xylol)
dic entsprechenden Aldchyde 111 und IV. Bei der Oxydation von | konnte noch die zuge-
horige Carbonséure (V) isoliert werden. Die Stellung der Aldehydgruppe in IV ist nicht be-
wiesen worden, doch handelt es sich sehr wahrscheinlich um 2-Hydroxy-8-methyl-chinolin-
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