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HELMUT ZAHN und FRANZ SCHADE 

Notiz uber Nitrophenylester*) 

Aus dem Deutschen Wollforschungsinstitut an der Technischen Hochschule Aachen 

(Eingegangen am 8. Dezember 1962) 

Im Zusammenhang mit Untersuchungen uber die Acylierung von Proteinen wurde fest- 
gestellt, daB die Nitrophenylester aliphatischer und aromatischer Mono- und Dicarbon- 
sauren iihnlich wie die analogen Ester von Aminosiiuren und Peptiden11 erfolgreich zur 
Acylierung von Aminogruppen angewandt werden kbnnen. Die Aminosiiure und Peptidester 
werden in guter Ausbeute und Reinheit nach der ,,Carbodiimid"-Methodez) erhalten. Weniger 
geeignet - wegen der Racemisierungsgefahr - ist die ebenfalls aus der Peptidchemie be- 
kannte Methode der ,,gemischten Anhydride"3-5). Nach unseren Untersuchungen k6nnen diese 
beiden Verfahren auch f& die Darstellung von Nitrophenylestern zahlreicher anderer ali- 
phatischer und aromatischer Mono- und Dicarbonsauren herangezogen werden. Sie haben 
gegenuber den herkammlichen Verfahren den Vorteil, daB man die freie Siiure in einem .,En- 
topf"-Verfahren einsetzen kann, ohne den Umweg iiber das Saurechlorid oder -anhydrid 
nehmen zu miissen. Im einzelnen untersuchten wir die Darstellung der Nitrophenylester der 
aliphatischen, gesiittigten Mono- und Dicarbonsiiuren sowie einzelner aromatischer Siuren. 
Die Ester der aliphatischen Mono- und Dicarbonsiuren lassen sich gr6jDtenteils nach beiden 
Methoden in guter Ausbeute gewinnen. 

Lediglich die Ester der Oxal- und Malonslure, die auch sonst in mancher Hinsicht eine 
Sonderstellung einnehmen, konnten weder nach der ,,Carbodiimid"- noch nach der Methode 
der ,,gemischten Anhydride" erhalten werden. uber iihnliche Schwierigkeiten dieser beiden 
Dicarbonsiiuren (aber auch der haheren bis zur AdipinsPure) berichten E. SCHRUDER, E. 
KLIEGER und H. GIBIAN~), denen es nicht gelang, diese Siiuren nach den oben erwihnten 
Peptidkuppelunpmetfioden in Peptide einzubauen. Die Autoren machen die pK-Werte der 
Sauren fur das MiRlingen der Reaktionen verantwortlich. 

In der folgenden Tabelle sind die von uns dargestellten Nitrophenylester zusammengefaBt. 
Soweit sie erstmals erhalten wurden, sind auch die analytischen Daten mit aufgefuhrt. 

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

1. Methode der gemischten Anhydride: Jeweils 0.15 Mol reiner Saure werden in 800 ccm 
absol. Dimethylformamid gelbst und in einem 2-l-Dreihalskolben unter intensivem Ruhren 
mit 0.15 Mol (21 ccm) Triiithylamin versetzt. Nach Abkiihlen der Reaktionslbsung auf -5' 
liBt man langsam 0.15 Mol (29 ccm) Chlorumeisensaure4thylester zutropfen und riihrt zu 
dessen vollstiindiger Umsetzung nach der Zugabe noch 30 Min. bei -5" weiter. Dann gibt 
man zu dieser Reaktionslbsung in der zweiten Stufe tropfenweise eine Lbsung von 0.225 Mol 

*) I. Mitteil. tiber Nitrophenylester. 
1) M. BODANSZKY, Nature [London] 175, 685 (19551. 
2) D. F. ELLIOT und D. W. RUSSEL, Biochem. J. 66, 49 P (1957. 
3) R. A. BOISSONAS, Helv. chim. Acta 34, 874 (19511. 
4) R. J. VAUGHAN. J. Amer. chem. SOC. 73, 3547 [1951]; M. ROTHE und F. W. KUNITZ, 

Liebigs AM. Chem. 609, 88 [1957]. 
5) TH. WEUND und H. BERNHARD, Liebigs Ann. Chem. 572, 190 [1951]. 
6)  Liebigs AM. Chem. 646, 101 (19611. 
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Nitrophenol in Dimethylformamid. Auch wahrend dieser Reaktion wird der Kolben mit Eis/ 
Kochsalz-Mischung gekiihlt. Im Laufe der nlchsten 2 Stdn. 18Dt man unter standigem Riihren 
den Kolbeninhalt auf Raumternperatur erwlrmen, um ihn dann mit einem UberschuD an 
Wasser zu versetzen. Dabei geht das in der ersten Stufe gebildete Triathylamin-hydrochlorid 
in Msung und der entstandene Nfrrophenylesrer scheidet sich kristallin oder bisweilen Blig 
ab. Er wird abfiltriert bzw. abgeschieden, in Methanol aufgenommen und umkristallisiert. 
Nach wiederholtem Umkristallisieren aus Methanol unter Zusatz von Aktivkohle erhtilt 
man farblose, sehr sch6n kristalline Nadeln. 

2. Carbodiimid-Methode: 0.15 Mol reiner Sdure werden in 150 ccm absol. Essigester mit 
0.15 Mol Nitrophenol und 0.15 Mol Dicyclohexylcarbodiimid bei 20" zusammengegeben. Nach 
kurzer Zeit beginnt Dicyclohexylharnstoff auszufallen. Man llOt iiber Nacht bei 0" stehen, 
filtriert den ausgefallenen Diclohexylharnstoff ab und engt die Msung ein, bis der gewiinschte 
Ester ausfdlt. Die kristallinen Produkte werden aus Propanol umkristallisiert, wahrend die 
fliissig anfallenden Ester in k h e r  oder Chloroform aufgenommen und mit Wasser, zweimal 
mit gesatt. HydrogencarbonatlBsung und wieder mit Wasser gewaschen werden. AnschlieDend 
wird getrocknet, der k h e r  abgedampft und i. Vak. destilliert. 


