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Die Bildung von N-Methyl-N-acetoxymethyl-acetamid aus N.N-Dimethyl-acetamid mit Per-
essigsdure und Acetanhydrid wird auf Diacetylperoxid als wirksames Oxydationsmittel
zuriickgefithrt. Die Reaktion wird auf verschiedene Amide und Diacylperoxide ausgedehnt.
Auf Grund einer Analyse aller faBbaren Reaktionsprodukte der Umsetzung wird ein Radikal-
Mechanismus vorgeschlagen, der dadurch gestiitzt werden kann, daB die bei 12° thermisch
nicht anlaufende Reaktion durch Einwirkung von Licht (254 myu) gestartet werden kann.

In der I. Mitteilung? wurde die Bildung von N-Methyl-N-acetoxymethyl-acet-
amid (1) N,CHs
CHyCO-N{ 1

CHy-O-COCH;

bei der Einwirkung eines Gemisches von Peressigsiure, Essigsidure und Acetanhydrid
auf N,.N-Dimethyl-acetamid beschrieben.

Zu kldren blieb die Natur des acetoxylierenden Agens. Der Weg war gewiesen durch
Untersuchungen von Bamford und White2, die aus Dimethylformamid und Benzoyl-
peroxid das 1 analog gebaute N-Methyl-N-benzoyloxymethyl-formamid erhielten.
Ein entsprechender Verlauf der in dieser Arbeit studierten Reaktion setzt die inter-
medidre Bildung von Diacetylperoxid und dessen Wirkung als acetoxylierendes Agens
voraus. Es wurde gefunden, daBl das Gleichgewicht (Gl1. 1) weitgehend auf seiten des
Diacetylperoxids liegt (Abbild. 1); die Voraussetzung fiir einen Peroxidmechanismus
ist somit erfiillt. Beobachtungen von Ogata und Mitarbb.3 sprechen dafiir, daB sogar
in Losungen von Peressigsdure in Essigsdure Diacetylperoxid bis zu einem Gleich-
gewicht gebildet wird (GL. 2).

CHsg‘OOH + (CH3CO);0 == (CH43COO0); + CH3;CO;H (1)
o H®
CH;&‘OOH + CH;COH == (CH;CO0), + H;0 (2)

Umsetzungen verschiedener tertidrer Amide mit Diacetylperoxid und anderen
Diacylperoxiden zeigten, daB man allgemein von einer acyloxylierenden Wirksam-
keit dieser Verbindungsklasse sprechen kann. Die Ausbeute der N-Acyloxymethyl-
carbonamide diirfte bei 5—209% liegen.

* Erweiterte Fassung eines am 12. Februar 1965 eingereichten Manuskripts.

1} 1. Mitteil.: W. Walter, M. Steffen und K. Heyns, Chem. Ber. 94, 2462 (1961).

2 C. H. Bamford und E. F. T. White, J. chem. Soc. [London] 1959, 1860; 1960, 4490.

3 Y. Ogata, Y. Furuya, J. Maekawa und K. Okano, J. Amer. chem. Soc. 85, 901 (1963).



1966 Oxydationsreaktionen an der Siureamidgruppe (11.) 3205

x %
o A
/X
I
T //
! |
—= 05
- s 2
2 x |
X/
yd x
1
x—'"“/x——
L
0
0 20 40 60 80 100 120
557651 Zeit (Stdn) ——=

Abbild. 1. Einstellung des Gleichgewichts zwischen Peressigsiure und Diacetylperoxid in
Eisessig und Acetanhydrid bei 20°. Es wurde die Differenz A (Gesamtgehalt an aktivem
Sauerstoff — Peressigsduregehalt) geteilt durch den Gesamtgehalt an aktivem Sauerstoff eines
Peressigsdure/Acetanhydrid-Gemisches gegen die Zeit aufgetragen. 1: 0.267; 2: 0.535;
3:1.069; 4: 1.336; 5: 1.781 Aquivalente Acetanhydrid pro Mol Peressigsiiure

CHs
R-CO-N_
CH,-0-CO-R'

-COz)2

(R'
R- CO'N(CH3)2 ———

R = H, CHj, CaHg, C3Hy
R'= CHg, CzHj, CaHy, CoHyy

Beim N.N-Dimethyl-trimethylacetamid sowie bei Amiden der hoheren Dialkylamine trat
die Reaktion verzdgert ein, bzw. das Peroxid reagierte in anderer Weise ohne Beteiligung des
Amids, was auf sterische Hinderung des Peroxid-Angriffs zuriickzufiihren sein diirfte.

Die von geradkettigen, aliphatischen Carbonsiduren abgeleiteten N.N-Dimethyl-amide
reagierten einheitlich und mit dhnlicher Geschwindigkeit. Als Hauptprodukt wurde immer
das 1 analoge N-Methyl-N-acyloxymethyl-carbonsdureamid gebildet, das im Diinnschicht-
chromatogramm (Nachweis durch Hydroxamsaurebildung mit NH,OH) als erstes Reaktions-
produkt erschien. Nach lingerer Reaktionszeit tauchten einige weitere hydroxamsiurebildende
Substanzflecke auf, und zwar einige unabhiingig vom eingesetzten Amid, was fir eine
Nebenreaktion des Peroxids ohne Beteiligung des Amids sprach. Fiir einige fliichtige Ver-
bindungen, die bei Reaktionen des Diacetylperoxids mit Amiden beobachtet wurden, wie
Essigsidure-methylester, Propionsidure, Methan und Kohlendioxid, gilt das Gleiche.

Durch Sdulenchromatographie eines groBeren Ansatzes wurden die offenbar nur
durch Reaktion des Peroxids mit dem LOsungsmittel entstehenden, schwerfliichtigen
Nebenprodukte isoliert und als Bernsteinsdure, Bernsteinsdureanhydrid und O-Acetyl-
glykolsiure identifiziert, Das frither? destillativ isolierte 1 ist giinstiger sdulenchro-
matographisch zu gewinnen und zu reinigen. Analog dem N.N-Dimethyl-acetamid
wurde auch N.N-Dimethyl-formamid in gréBerer Menge mit einem Peressigsiure/
Acetanhydrid-Gemisch umgesetzt, wobei die beschriebenen Beobachtungen bestiitigt
wurden.
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ErwartungsgemiB bilden sich diese Nebenprodukte auch bei der thermischen Zersetzung
von Gemischen aus Peressigsidure, Essigsdure und Acetanhydrid oder von Acetylperoxid-
Losungen in Eisessig; in den letzteren wird jedoch O-Acetyl-glykolsdure nur in Spuren gebil-
det. Hieraus ist zu entnehmen, da@ ein Gemisch von Peressigsdure und Acetanhydrid, aus dem
nach der Reaktion O-Acetyl-glykolsdure mit etwa 1-proz. Ausbeute isoliert werden kann, ein
wirksamerer Lieferant von Acetoxyradikalen ist als eine Losung von Diacetylperoxid in
Eisessig. Zur ungewdhnlichen Labilitit von Acetoxyradikalen sei auf Swarcz¥. verwiesen.

Kharasch und GladstoneS) wiesen Bernsteinsiure und Essigsdure-methylester bei
der thermischen Zersetzung von Acetylperoxid in Eisessig nach. Acetoxylierungs-
reaktionen wurden bei der Acetylperoxid-Zersetzung in Cyclohexan beobachtet®,
O-Acetyl-glykolsdure ist als Folgeprodukt solcher Reaktionen noch nicht beobachtet
worden. Thre Entstehung bei der Reaktion von Peressigsiure und Acetanhydrid in
Eisessig 148t sich folgendermaBen formulieren:

+ H;C-COH —»

(Hsc-g-o- + HyC-G-0-CHp-COpH

Hac—g—o-

2

Die Reaktionen zwischen Peroxiden und N.N-Dimethyl-carbonsidureamiden lassen
sich leichter ziinden und verlaufen schneller als die Eigenzersetzungen der Peroxide
(Abbild. 2). Das konnte auf eine durch das polare Amidmolekiil induzierte ionische
Spaltung des Peroxids hinweisen, wie sie von R. Huisgen und Mitarbb. fur die Haupt-
reaktion der Umsetzung von tert. Aminen mit Diacylperoxiden nachgewiesen wurde?,

In diesem Zusammenhang ist es von Bedeutung, dal bei der Umsetzung von Trimethyl-
amin mit Diacetylperoxid N-Acetoxy-trimethyl-ammoniumsalz isoliert werden konnte®. In
Abhiingigkeit von der Struktur der Amine und Diacylperoxide sind jedoch auch Radikal-
Reaktionen beobachtet worden7.9.

Bei radikalischem Ablauf wiirde die von Carbonamiden ausgeldste Reaktions-
beschleunigung auf einen Kettenzerfall des Diacetylperoxids weisen, Neben dem
Methyl treten im Falle des N.N-Dimethyl-acetamids die Radikale 2 und 4 als Triger
der Kette auf.

CHj
cnacor(C — 1 —» CH;CON(CH;-OAc),

H
CH, 2 3

CHyCON(CHsh —
- 4

(3)
*CH,CON(CHg); —> CH3zCO;CH,CON(CHjg),
4 5

Die beiden nach Gleichung (3) zu erwartenden Reaktionsprodukte wurden gefun-
den: Das sich von 2 ableitende N-Methyl-N-acetoxymethyl-acetamid (1) (23 %, bez.
auf peroxidischen Sauerstoff) als Hauptprodukt und das aus 4 gebildete O-Acetyl-
glykolsdure-dimethylamid (5) (ca.0.29%}), das diinnschichtchromatographisch mit

9 M. Swarcz in J. O, Edwards, Peroxide Reaction Mechanisms, S. 153 1., Interscience Publ.,
New York, London 1962.

) M. S. Kharasch und C. Gladstone, J. Amer. chem. Soc. 65, 15 (1949).

6 A. G. Davies, Organic Peroxides, S. 168, Butterworths, London 1961.

7D R. Huisgen, W. Heydkamp und F. Bayerlein, Chem. Ber. 92, 3223 (1959); 93, 363 (1960).

8 W. B. Geiger, J. org. Chemistry 23, 258 (1958).

9) L. Horner und B. Anders, Chem. Ber. 95, 2470 (1962).
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einem aus O-Acetyl-glykolsiure und Dimethylamin dargestellten Vergleichspridparat
identifiziert wurde. Ferner konnte eine erst im spiteren Verlauf der Oxydation auf-
tretende Verbindung diinnschichtchromatographisch (Rp-Wert, Reaktionen) als N.V-
Bis-acetoxymethyl-acetamid (3) identifiziert werden. Dies entsteht wohl so, daf} sich
aus 1 das 2 entsprechende Radikal bildet und nach GI. (3) mit einem Acetoxyradikal
oder Diacetylperoxid reagiert. 3 wurde unabhingig aus Acetamid durch stufenweise
CH,0O-Anlagerung und Acetylierung erhalten.
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Abbild. 2. Zerfall des Diacetylperoxids in Eisessig (Kurven 1 —3) und in N.N-Dimethyl-acet-
amid (Kurve 4)

Von den bisher geschilderten Beobachtungen iiber die hier untersuchte Oxydation
von N.N-Dimethyl-acetamid deuten die folgenden auf einen radikalischen Ablauf:

1. Die Reaktionsprodukte.

a) Ohne N.N-Dimethyl-acetamid entstehen bei der thermischen Zersetzung von
Peressigsiure/Acetanhydrid-Gemischen die gut bekannten Endprodukte des radika-
lischen Zerfalls des Diacetylperoxids4.5: Bernsteinsdure (bzw. ihr Anhydrid), Essig-
siure-methylester, Methan, Kohlendioxid. O-Acetyl-glykolsdure, ein Acetoxylierungs-
produkt der Essigsdure, wurde erstmalig bei einer solchen Reaktion beobachtet.

b) Bei Gegenwart von N.N-Dimethyl-acetamid werden neben den unter a) aufge-
fuhrten Verbindungen weitere, sich vom Amid ableitende Acetoxylierungsprodukte
gebildet. Als Hauptprodukt tritt N-Methyl-N-acetoxymethyl-acetamid auf.

2. Als wirksames Reagens wurde Diacetylperoxid erkannt, das zu radikalischen
Zersetzungen neigt.

Der angenommene Mechanismus ist nicht ohne Analogien: Cyclohexylacetat tritt bei der
Zersetzung von Diacetylperoxid in Cyclohexan® auf. Bei der als radikalisch beschriebenen,
kupferionenkatalysierten Peresterreaktion entsteht aus Dimethylformamid und tert.-Butyl-
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peressigsdureester N-Methyl-N-acetoxymethyl-formamid 19). Bei der elektrochemischen Oxy-
dation von Ameisensidure und Essigsiure in Gegenwart von Dimethylformamid!!) wurden
als Hauptprodukte N-Methyl-N-acyloxymethyl-formamide isoliert, deren Bildung den in
dieser Arbeit vertretenen Mechanismus stiitzt; die Kolbe-Elektrolyse wird allgemein als
Radikalreaktion angesehen12).

Bamford und White2) haben die analoge Reaktion zwischen Dimethylformamid und Benzo-
ylperoxid als Radikalreaktion klassifiziert; in das Reaktionsgemisch eingebrachtes Styrol
polymerisierte. Dieser Schluf} ist aber nicht zwingend, da die Polymerisation des Styrols auch
durch begleitende, fiir die Reaktion unwesentliche Radikalreaktionen hervorgerufen werden
kann?.

Die Tatsache, daB die Amid-Peroxid-Reaktion nicht nur thermisch, sondern auch
photochemisch durchzufiihren ist, spricht fiir einen radikalischen Verlauf.

Ein Gemisch von N.N-Dimethyl-acetamid und Diacetylperoxid wurde bei 12°
mit einer Hg-Niederdruck-Tauchlampe (254 mp) bestrahlt. In dem bei dieser
Temperatur stabilen Reaktionsgemisch trat wie bei der thermisch geziindeten Reak-
tion nach kurzer Belichtungszeit Gasentwicklung ein, die bis zum Verbrauch des
Peroxids anhielt. Im Reaktionsgemisch lielen sich wachsende Mengen 1 nachweisen,
das nach Verbrauch des Peroxids isoliert wurde (Abbild. 3). Auch die oben erwihnten
Begleitprodukte wurden chromatographisch nachgewiesen, Aus dieser Beobachtung
ist auf eine maBgebliche Beteiligung von Radikalen an der zu 1 fithrenden Reaktion
zu schliefien.
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Zu kldren bleibt, warum fast ausschlieBlich 1 gebildet wird. Wiirde der Angriff des
Peroxids bzw. Acetoxyradikals auf das Dimethylacetamid statistisch erfolgen, so
miiten 1 und 5 im Verhiltnis 2: 1 entstehen; § entsteht aber nur in sehr geringer
Menge.

100 G. Sosnowsky, Angew. Chem. 76, 218 (1964); Angew. Chem. internat. Edit. 3, 269 (1964).
11) S, D. Ross, M. Finkelstein und R. C. Petersen, J. Amer. chem. Soc. 86, 2745 (1964).
12) B. C. Weedon, Quart. Rev. (chem. Soc., London) 6, 380 (1952).
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Eine dhnliche Bevorzugung bestimmter Reaktionsprodukte beobachtete Schwerlick1? bei
der thermischen Zersetzung von Di-tert.-butylperoxid in Dimethylformamid, wobei als
Hauptprodukt (52 %) N.N’-Dimethyl-N.N’-diformyl-dthylendiamin erhalten wurde, das for-
mal durch Dimerisierung eines Radikals vom Typ 2 entstanden sein kdnnte. Auch die in zwei
Fillen auf Dimethylformamid angewendete Peresterreaktion10 fiihrt zu bevorzugtem Angriff
an einer N-CH3-Gruppe.

Alle diese Beobachtungen weisen darauf hin, daB3 das Radikal 2 vor 4 energetisch
begiinstigt ist, was a priori schwer vorauszusehen war.

@, 3
HsC-C »i s HyC- g «—> HyC- c <« HyC-C= N’
8, CH, @CHz o 1n ©'CHa

Moglicherweise erfolgt die Bildung dieser Radikale iiber ein Radikalionenpaar, wie
es von Horner und Anders? fiir die Umsetzung tertiirer Amine mit Diacetylperoxiden
postuliert wurde.

Die Beteiligung des einsamen Elektronenpaares am Stickstoff der Amidgruppe
konnte auch den groB3en EinfluB} sterischer Faktoren auf die Reaktion erkliren.

Wir danken dem Fonds der Chemischen Industrie tir die Unterstiitzung dieser Arbeit.

Beschreibung der Versuche

1. Bereitung der Peroxide: Diacetylperoxid, Dipropionylperoxid und Dibutyrylperoxid wur-
den durch Umsetzung von Na;O, mit den entsprechenden Sdureanhydriden in Ather erhal-
ten 149, Dioctanoylperoxid wurde dankenswerterweise von der Firma Oxydo zur Verfiigung
gestellt.

2. Gleichgewicht Peressigsdure — Diacetylperoxid in Eisessig ( Diacetylperoxidbildung in Eis-
essiglosungen von Peressigsidure und Acetanhydrid): 15 ccm 30-proz. Peressigsdure wurden in
25-ccm-MeBkolben pipettiert, dann wurden 0; 1.5; 3; 6; 7.5 und 10 ccm Acetanhydrid zuge-
geben, mit Essigsdure auf 25 cem aufgefiillt und in Béider von 20, 40 und 60° gebracht. In
bestimmten Zeitabstinden wurden Proben entnommen, davon wurde 1 ccm in eine eiskalte
wiifir. KJ-Losung pipettiert und sofort titriert (Persdure), 1 ccm wurde in eine O,-freie NaJ/
Eisessig-Losung gegeben, die nach kurzem Erwidrmen auf 50° und 1/,stdg. Stehenlassen (im
Dunkeln) ebenfalls mit n1/,o NayS,0; titriert wurde (Gesamtgehalt an aktivem O). Die Differenz
geteilt durch den ,,Gesamtgehalt an aktivem O wurde gegen die Zeit aufgetragen (Abbild. 1).
(Diese Auftragungsart wurde gewihlt, da wiahrend der Umsetzung schon teilweise Zersetzung
der Per-Verbindungen eintrat. Hierbei blieb unberiicksichtigt, daB die Peressigsdure sich
schneller zersetzt als das Diacetylperoxid.)

3. Umsetzungen von Amiden mit Peroxiden: N.N-Dimethyl-formamid, -acetamid, -propion-
amid und -butyramid wurden mit Diacetyl-, Dipropionyl-, Dibutyryl- und Dioctanoylperoxid
im Molverhiltnis 4 : 1 bei 60° umgesetzt, wobei das iiberschiiss. Amid zugleich als Lésungs-
mittel diente. Nach Verbrauch des Peroxids wurde iberschiiss. Amid im Wasserstrahlvak.
abdestilliert. Der Rest, ein mehr oder weniger viskoses Ol, wurde im Verhiltnis 1 : 100 auf
eine mit Ammoniak vorbehandelte Kieselgel-Siule gegeben. Absol. Ather eluierte nach einem
Vorlauf die N-Methyl-N-acyloxymethyl-amide (Tab.) in den Mittelfraktionen in reiner Form.

13) K, Schwetlick, Angew. Chem. 72, 208 (1960).
4 H, J. Shine, J. org. Chemistry 24, 107 (1959).

207+
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Sie wurden qualitativ durch Reaktionen, aullerdem durch Elementaranalyse und z. T. auch
durch selektive Verseifung der Estergruppe?) identifiziert. Da nur jeweils die zur Identifizie-
rung notwendige Menge der reinen Substanzen isoliert wurde, lassen sich die Gesamtausbeu-
ten nur schitzen. Sie bewegen sich zwischen 5%, (bei den Dioctanoylperoxid-Amid-Reak-
tionen) und 20%; (bei den Reaktionen der anderen Peroxide). Die Elution von der Sidule wurde
diinnschichtchromatographisch (Kieselgel, Ather) verfolgt.

Elementaranalysen der durch die Amid-Peroxid-Reaktion dargesteliten N-Methyl-
N-acyloxymethyl-carbonsdureamide

. . Summenformel
Carbonsidureamid (Mol.-Gew.) C H N
N-Methyl-N-acetoxy- CsH13NO; Ber. 52.88 8,18 8.81
methyl-propionamid (159.2) Gef. 52,67 8.21 8.59
N-Methyl-N-acetoxy- CgH1sNO;3 Ber. 55.48 8.67 8.09
methyl-butyramid (173.2) Gef. 55.61 8.65 7.93
N-Methyl-N-propionyl- CgH 1NO3 Ber. 49.63 7.66 9.56
oxymethyl-formamid (145.2) Gef. 49.72 7.62 9.35
N-Methyl-N-propionyl- C7H13NO; Ber. 52.88 8.18 8.81
oxymethyl-acetamid (159.2) Gef. 52,52 8.03 8.54
N-Methyl-N-propionyl- CgH;sNO; Ber. 5548 8.67 8.09
oxymethyl-propionamid (173.2) Gef. 55.36 8.48 7.86
N-Methyl-N-propionyl- CoH;7NO; Ber. 57.75 9.09 7.49
oxymethyl-butyramid (187.2) Gef. 57.49 893 7.21
N-Methyl-N-butyryl- C;H13NO; Ber. 52.88 8.18 8.8t
oxymethyl-formamid (159.2) Gef. 52.63 8.09 8.47
N-Methyl-N-butyryl- CgH; sNO; Ber. 55.48 8.67 8.09
oxym-acetamid (173.2) Gef. 55.41 8.58 7.66
N-Methyl-N-butyryloxy- CoH7NO3 Ber. 57.75 9.09 7.49
methyl-propionamid (187.2) Gef. 57.34 8.89 7.13
N-Methyl-N-butyryloxy- CioH1gNO3 Ber. 59.67 9.45 6.96
methyl-butyramid (201.3) Gef. 59.87 9.73 6.95
N-Methyl-N-octanoyl- C11H21NO3 Ber. 61.23 9.77 6.51
oxymethyl-formamid (215.3) Gef. 62.19 10.34 5.83
N-Methyl-N-octanoyl- C12H23NO3 Ber. 62.86 10.06 6.11
oxymethyl-acetamid (229.3) Gef. 63.64 10.49 5.21

4. Aufbereitung von Kieselgel fiir die Sdulenchromarographie: Das kiufliche Kieselgel ist
schwach sauer. Zur Trennung von schwach basischen Stoffen, wiec Amiden und Derivaten, mit
neutralen Lésungsmitteln muBl es vorbehandelt werden. Nach 1tdgiger Behandlung mit 10-
proz. Salzsidure (zur Entfernung von Eisen und Schwermetallspuren) wurde mit Wasser neu-
tral gewaschen, in 10-proz. Ammoniak aufgeschwemmt, mit Wasser gut ausgewaschen,
scharf abgesaugt, mit frisch dest. Methanol gewaschen, 3 Stdn. bei 100° getrocknet und
3 Stdn. auf 130° zur Aktivierung erhitzt. Man erhilt ein hochaktives, neutrales bis schwach
basisches Kieselgel, das sich als geeignet fiir die Auftrennung und Reinigung der bei den
Amid-Peroxid-Reaktionen anfallenden Amidgemische erwies. Geringere Aktivititsstufen
erhiilt man, wenn man das Kieselgel eine bestimmte Zeit einer wasserdampfhaltigen Atmo-
sphire aussetzt.



1966 Oxydationsreaktionen an der Siaureamidgruppe (I1.) 3211

5. Umsetzungen von Amiden mit Peressigsiure{Acetanhydrid-Gemischen: 200 g N.N-Dime-
thyl-acetamid, 550 ccm 30-proz. Peressigsdure (in Eisessig) und 250 ccm Acetanfivdrid wurden
in einem 2-/-Rundkolben mit RiickfluBkiihler und Trockenrohr im Thermostaten langsam
auf 50° erwiarmt. Nach 2 Stdn. setzte unter Gasentwicklung sichtbare Reaktion ein, die zu-
nehmend heftiger wurde, so daB gekiihlt werden muBte. Nach einer weiteren Stde. war die
Reaktion beendet und das Oxydationsmittel verbraucht. Essigsdure, iiberschiiss. Acetanhy-
drid und nicht umgesetztes Amid wurden bei 60—80° Badtemperatur zunichst bei 20, dann
bei 0.1 Torr in auf —80° gekiihlte Vorlagen abgetrieben. Das Vorlagenkondensat wurde mit
einer Kolonne bei 760 Torr fraktioniert. In den zuerst i{ibergehenden Anteilen wurde Essig-
sdure-methylester (Sdp., Analyse, IR) nachgewiesen. Die destillative Aufarbeitung der héher
siedenden Fraktionen fiihrte zum Nachweis von Propionsdure (Sdp., p-Brom-phenacylester).
Der Destillationsriickstand bestand aus N-Methyl-N-acetoxymethyl-acetamid und schwerer
fliichtigen Nebenprodukten, die im Diinnschichtchromatogramm (Kieselgel, Ather) zu einem
groBen Teil am Start blieben.

N-Methyl-N-acetoxymethyl-acetamid wurde bei 60—80° Badtemp./10~3 Torr abgetrennt.
Der Rest, eine dickfliissige, briunliche Masse, wurde in Ather aufgenommen (von wenig Un-
16slichem wurde dekantiert) und im Verhiltnis 1:100 iiber eine ,,saure® Kieselgelsdule
gegeben. Mit Ather traten nacheinander Bernsteinsiureanhydrid und O-Acetyl-glykolsiure
aus, die nach Abdampfen des Athers im Exsikkator kristallisierten. Die im Rest enthaltenen
N-haltigen Substanzen waren von der ,,sauren‘ Kieselgelsaule nicht mehr eluierbar. Um zu
Aussagen dariiber zu kommen, wurde die dther. Lésung zur Entsiuerung unter hiufigem
Schiitteln 2 Tage mit wasserfreiem Natriumcarbonat behandelt; die resultierende L8sung ent-
hielt neben den unbekannten Produkten noch N-Methyl-N-acetoxymethyl-acetamid.

Da Trennversuche des Gemisches an sauren und neutralen bzw. schwach basichen Kiesel-
gelsdulen verschiedener Aktivitiatsstufen wahrscheinlich wegen der Empfindlichkeit der stark
hygroskopischen, estergruppenhaltigen Substanz nicht erfolgreich waren (es kamen nur
Bruchstiicke der Substanz oder gar nichts wieder von der Siule), wurde unter Zugrundelegung
der Analysedie ungefihre Bruttozusammensetzung berechnet und mit den nach dem Reaktions-
verlauf und den eingesetzten Substanzen moglichen Verbindungen verglichen. In Frage
kamen: N.N-Bis-acetoxymethyl-acetamid und N-Methyl-N-acetoxymethyl-O-acetyl-glykol-
sdureamid. Sie wurden synthetisiert (s. u.) und diinnschichtchromatographisch (Kieselgel,
absol. Ather) mit dem analysierten Restprodukt verglichen. Dabei zeigte N.N-Bis-acetoxy-
methyl-acetamid den gleichen Rp-Wert wie das Hauptprodukt des Restes; auch in ihren
sonstigen Eigenschaften, sofern sie sich an der noch unreinen Substanz (aus Reaktion) und
am Diinnschichtchromatogramm erkennen lieBen, stimmten sie {iberein. Ferner wurde diinn-
schichtchromatographisch noch N.N-Dimethyl-O-acetyl-glykolsiiureamid nachgewiesen.

Ausbeute (auf Peressigsidure bez.)

N-Methyl-N-acetoxymethyl-acetamid (1) 23 %
N.N-Dimethyl-O-acetyl-glykolsdureamid (5) ca. 0.2%
N.N-Bis-acetoxymethyl-acetamid (3) ca. 0.7%
0-Acetyl-glykolsidure ca. 0.6%
Bernsteinsdure (1 Bernsteinsiureanhydrid) ca. 1 %
Essigsdure-methylester ca. 3 9
Propionsiure ca. 0.5%

Analog wurden 170 g Dimethylformamid mit 250 g Acetanhydrid und 500 ccm 30-proz.
Peressigsdure umgesetzt. Die Reaktion kam beim Stehenlassen nach Zusammengeben selbst-
tatig in Gang: Erwdrmung auf 60° (beginnende Gasentwicklung). Um ein Durchgehen der
Reaktion zu verhindern, mu@te innerhalb der nidchsten Stde. wiederholt gekiihlt werden.
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Dann wurde im 45—50°-Bad bis zum Verbrauch des Oxydationsmittels 24 Stdn. erwérmt.
Der nach Abdestillieren der Essigsdure, des tiberschiiss. Acetanhydrids und des nicht umge-
setzten Amids verbleibende Rest wurde nach Entsiuern bei 1073 Torr fraktioniert: 72 g
(24%, auf Dimethylformamid bez.) N-Methyl-N-acetoxymethyl-formamid. Sdp.gon 35°;
n%® 1.4440, identifiziert durch Elementaranalyse und Vergleich mit einem aus N-Methyl-form-
amid und Paraformaldehyd und anschlieBende Acetylierung dargestellten Produkt (IR-
Spektrum, physikalische und chemische Eigenschaften stimmten iiberein). Die im Diinn-
schichtchromatogramm wihrend und nach beendeter Reaktion beobachteten Flecke wiesen
auf analoge Nebenprodukte wie bei der Dimethylacetamid-Peressigsdure-Acetanhydrid-
Reaktion hin.
6. Thermische Zersetzung von Diacetylperoxid-Losungen

a) Zersetzung von Peressigsdiure|Acetanhydrid-Gemischen: 200 ccm 30-proz. Peressigsdiure
und 100 ccm Acetanhydrid wurden im Thermostaten langsam erwidrmt. Bei 65 - 70° setzte eine
unter Gasentwicklung ablaufende Reaktion ein, die in diesem Fall nicht mehr zu bremsen
war und wihrend etwa 2 Stdn. unter heftigem Sieden (ein Teil des Gemisches destillierte aus
dem aufgesetzten Kiihirohr heraus) zu Ende lief. Essigsiure und wenig Acetanhydrid wurden
i. Vak. abdestilliert. Aus der zuriickbleibenden braungelben Fliissigkeit schieden sich nach
2 Tagen bei Raumtemperatur Kristalle aus. Zur Vervollstindigung der Kristallisation, die
bei Zutritt von Luftfeuchtigkeit unterblieb, wurde der Kolben in einen Exsikkator gelegt.
Nach einer Woche léste man den iiberstehenden Sirup mit Ather weg; die zuriickbleibenden
Kristalle ergaben aus Ather den Schmp. 119°: Bernsteinsiureanhydrid (chromatographisch,
nach Reaktionen und Misch-Schmp. mit authent. Produkt identisch), Ausb. 2.7%,. Aus der
dther. Losung wurde mit Petroléither noch weiteres Bernsteinsdureanhydrid als mit Bern-
steinsiure und O-Acetyl-glykolsiiure verunreinigtes Produkt gefillt, das nach langerem
Stehenlassen iiber P,Os im Exsikkator kristallisierte und aus Ather rein erhalten wurde. Die
Ather/Petrolither-Losung wurde i. Vak. eingedampft; der gelbliche Sirup ging im Exsikkator
nach einiger Zeit in einen Filz von Nadeln iiber, die aus Ather/Petrolither gereinigt wurden
und in allen Eigenschaften mit O-Acetyl-glykolsiure, dargestellt durch Acetylierung von
Glykolsdure, identisch waren. Ausb. 1.8 %,.

C4HgO4 (118.1) Ber. C40.69 H 5.12 Gef. C39.98 H 5.21

Man kann die Reaktion auch so fithren, daB sie langsam ablduft: Man erhitzt kurz auf
65—70° bis die Reaktion anspringt, was sich durch Gasentwicklung anzeigt (CO,, CHy).
Dann mul3 das Bad so schnell wie moglich auf 50° abgekiihlt werden. Gegen Ende der Reak-
tion kann wieder auf 70° erwirmt werden. So lassen sich neben O-Acetyl-glykolsdure und
Bernsteinsdureanhydrid, die zu etwa den gleichen Ausbeuten wie oben entstehen, auch die bei
den Amid-Peressigsdure-Acetanhydrid-Reaktionen auftretenden leichtfliichtigen Reaktions-
produkte nachweisen (Essigsdure-methylester, Propionsdure).

b) Zersetzung von Diacetylperoxid in Eisessig: 10 g Diacetylperoxid in 45 ccm Eisessig wur-
den in einem Olbad langsam erwirmt. Bei 80° trat schwache Gasentwicklung ein, die bis 100°
nicht wesentlich stirker wurde. Nach 3 Tagen bei 80° war fast alles Peroxid zersetzt. Nach
Aufarbeiten fand man ca. 1 g Bernsteinsiure/Bernsteinsdureanhydrid-Gemisch. Laut Papier-
chromatogramm kann auch O-Acetyl-glykolsdure in kleinen Mengen entstanden sein: es
lieB sich aber nicht sicher nachweisen.

7. N.N-Dimethyl-O-acetyl-glykolsiureamid (5)

a) O-Acetyl-glykolsiure: Glykolsdure wurde mit Acerylchlorid umgesetzt, nachfoigende
Vakuumdestillation lieferte das reine Produkt15. Ausb. 87 %, Sdp.;¢ 140°, Schmp. 66°.

15) R. Anschiitz und W. Bertram, Ber. dtsch. chem. Ges. 36, 466 (1903).
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b) O-Acetyl-glykolsiurechlorid: O-Acetyl-glykolséiure wurde in Acetylchlorid gelést und
mit iiberschiiss. SOCI> in das Sdurechlorid ubergefiihrt. Nach Vakuumdestillation Ausb.
71%, Sdp.19 55°.

C4HsClO3 (136.5) Ber. C 35.35 H 3.69 C125.97 Gef. C35.49 H 3.83 Ci25.51

c) §: Zu der dther. Losung des Sdurechlorids wurde eine Losung von (CH3)oNH in Ather
getropft. Vom abgeschiedenen (CH3)>,NH - HCI wurde abfiltriert, dann die Losung mit Na,SO,
getrocknet und eingeengt. Nach Entfernen des letzten Atherrestes i. Vak. kristallisierte die
Substanz beim Anreiben. Ausb. 83 %, Schmp. 54°.

CeH11NOj3 (145.2) Ber. C49.65 H7.59 N 9.65 Gef. C49.73 H7.74 N9.36

8. N.N-Bis-acetoxymethyl-acetamid (3)

a) N-Hydroxymethyl-acetamid: 59 g Acetamid, 30 g Paraformaldehyd und 0.5 g K,COs3
(der pH-Wert einer mit Wasser aufgenommenen Probe mul3 8 —9 betragen, bei niedrigeren
pH-Werten des Gemisches treten Kondensationsreaktionen ein, die zu Methylen-bis-amiden
fithren) wurden bei 100° zusammengeschmolzen und 1 Stde. auf dieser Temperatur gehalten.
Nach Abkithlen auf 50 —60° wurde mit 3 Tropfen 50-proz. Kalilauge versetzt. Im Eisschrank
war die Masse einen Tag spiter durchkristallisiert. Aus gut getrocknetem und frisch dest.
Aceton kristallisierte nach Animpfen der grote Teil bei —20°. Durch Einengen wurde eine
2. Fraktion gewonnen. Die Kristalle wurden abgesaugt, mit Ather gewaschen und im Vakuum-
exsikkator liber P,Os getrocknet. Ausb. 45 g (51 %), Schmp. 55°, charakteristischer, an Iso-
nitril erinnernder Geruch. Das N-Hydroxymethyl-acetamid blieb im Diinnschichtchromato-
gramm mit Ather als Laufmittel am Start, aufsteigend in CHCly/C,HsOH (2: 8) auf Papier
hatte es den Ry-Wert 0.4 (Anfirbung mit ammoniakalischer AgNO3-Losung, der 1 Tropfen
10-proz. Natronlauge zugesetzt war).

C3H7NO, (89.1) Ber. C40.04 H 7.86 N 15.73 Gef. C40.01 H7.85 N 15.59

b) N-Acetoxymethyl-acetamid: 6.5 g N-Hydroxymethyl-acetamid, 35 ccm Acetanhydrid und
3 Tropfen konz. Schwefelsdure wurden geschiittelt, dabei trat in der Kilte ohne merkliche
Erwiarmung Losung ein. Nach einer Stde. bei 50° und Erkalten wurde in 500 ccm Ather auf-
genommen, durch 3stdg. Behandeln mit Na,COj entsiuert und der Ather i. Vak. abgesaugt.
Es hinterblieb ein Ol, das nach 24 Stdn. kristallisierte. Nach dreimaligem Umbkristallisieren
aus absol. Ather war die Substanz chromatographisch einheitlich (Rr 0.4 —0.5, Diinnschicht-
chromatogramm, Kieselgel, Ather). Ausb. 4.0 g (42%); leicht 18slich in Wasser, Athanol und
Dioxan, 18slich in Ather.

CsHoNO3 (131.1) Ber. C45.81 H 6.86 N 10.67 Gef. C45.76 H 6.76 N 10.32

¢) N-Hydroxymethyl-N-acetoxymethyl-acetamid: 2.9 g N-Acetoxymethyl-acetamid, 0.7 g
Paraformaldehyd und 0.2 g K,COj3 wurden in einem Bombenrohr 1/, Stde. auf 140° erhitzt.
Nach Erkalten begann sich ein Festprodukt aus der fast farblosen, zihen Fliissigkeit abzu-
scheiden. Beim Offnen wurde geringe Gasentwicklung (CH;0) beobachtet. Diinnschicht-
chromatographisch war das Reaktionsprodukt nicht einheitlich, aber es war iiberwiegend
eine Substanz entstanden, die alle Eigenschaften des gewiinschten Produktes zeigte (sie blieb
im Diinnschichtchromatogramm (Kieselgel, Ather) wie alle N-Hydroxymethyl-amide am
Start, reduzierte AgNOj; und zeigte eine positive Esterreaktion). Bei den schneller laufenden
Verunreinigungen wird es sich um Kondensationsprodukte handeln.

d) N.N-Bis-acetoxymethyl-acetamid: Das vorstehende Rohprodukt (3.5 g) wurde in 15 ccm
Acetanhydrid aufgenommen. Nach 3tidgigem Stehenlassen und Zugabe von 3 Tropfen konz.
Schwefelsdure wurde 1/, Stde. auf 50° erwiarmt, dann in Ather gelost, mit Na>CO3 entsiuert
und der Ather sowie {iberschiiss. Acetanhydrid durch Vakuumdestillation (Bad bis 60°) ent-
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fernt. Das entstandene Substanzgemisch enthielt diinnschichtchromatographisch neben einem
Rest Acetanhydrid 3 weitere estergruppenhaltige Stoffe. An einer ,,neutralen‘* bis schwach
basischen Kieselgelsiule trennte absol. Ather die Substanzen sauber in der gleichen Reihen-
folge wie auf dem Diinnschichtchromatogramm. Die letzte Komponente war sehr stark
hygroskopisch und zog wihrend des Abtropfens Wasser, so dafl in den Auffangglisern
2 Phasen vorhanden waren. Die Fraktionen wurden durch Blaubandfilter filtriert und nach
Abdampfen des Athers i. Vak. im Exsikkator iiber H,SO4 und P;O5 getrocknet.

Das Hauptprodukt (R¥ 6.6, Ausb. 3.0 g = 70%,), ein blaBgelbes, opaleszierendes, viskoses
01, war die gewiinschte Substanz (3). Sie ist hygroskopisch und in Ather und Wasser 16slich,
an der Luft geht die Atherldslichkeit infolge Wasseraufnahme stark zuriick.

CgH3NOs (203.2) Ber. C 47.31 H 6.42 N 6.89 2 0—COCH; 42.37
Gef. C47.19 H6.40 N6.63 O—COCH;42.0

Im IR-Spektrum (Film) trat die C=0-Esterbande mit gréBerer Intensitit als die C=—0-
Amidbande auf, wihrend die Intensitidt dieser Banden bei 1 etwa gleich ist.

9. Photolyse-Ansitze: Ein N.N-Dimethyl-acetamid|Diacetylperoxid-Gemisch wurde bei 12°
mit kurzwelligem Licht (254 my, Hg-Niederdruck-Tauchlampe) bestrahlt. Unter diesen Be-
dingungen war ohne Bestrahlung noch keine Reaktion zu beobachten. Nach kurzer Bestrah-
lungszeit trat Gasentwicklung ein (CO;, CHy4: gasanalytisch, gaschromatographisch), die
bis zum Ende der Reaktion (Verbrauch der Peroxids) anhielt. In Abstinden von 1 bzw.
2 Stdn. wurden der Peroxidgehalt (jodometrisch) und der Gehalt an 1 (nach dinnschicht-
chromatographischer Abtrennung (Kieselgel, Ather) von Begleitprodukten iiber die nach Um-
setzung mit NH,OH entstehende Hydroxamsidure (Fe-Komplex) photometrisch) bestimmt.

Die Ausb. an 1 (bez. auf peroxidischen Sauerstoff bzw. auf verbrauchtes Peroxid) betrigt
nach 2stdg. Reaktionszeit 229,. Nach 12stdg. Bestrahlungszeit, als praktisch alles Peroxid
verbraucht war, betrug sie 17.5 % (relativ), absolut war sie noch etwas angestiegen (Abbild. 3).
An leichtfliichtigen Reaktionsprodukten wurden gaschromatographisch Methylacetat (3 %)
und Aceton (29%) ermittelt.
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