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T)inatro-2,4-phbnylhydrazone de la cdto-lactone C,, H,, 0,. Le produit analys6 en 1942 : 
C,,H,oO,N, Calc. C 55.66 €I 5, l9  N 14.42% 

(388,37) Tr. ,, 5.5,82 ,, 5 0 4  ,, 14,76% 
a Btd analyse B nouveau: Tr. ,, 55,85; 55,75 ,, 5,Ol; 5.30 ,, 14.25; 14.39% 

La recherche du groupe OCH, a 6td une nouvelle fois ndgative. Le spectre IR. sur une pPte 
dans Ic nujol est reprbsentb par la Fig. 2. Le spectre UV. de la solution alcoolique montre A,,, 
359,O mp avec E 23.500. 

S IJMM.4 IIY 

The tketo-lactone, obtained twenty years ago by NAVES and, GRAMPOLOFF 
from Italian jasmin absolute is quite different from the methyl jasmonate described 
by DEMOLE, LEDERER and MERCIER, and not an impure preparation of this ester, 
as advocated by these authors. 

Laboratoires de recherches de GIVAUDAN SociBtk Anonyme 
Vernier-Genhve 

139. Ober chelatbildende a-Aminocarbonsaure-thioamide 
von J. Jenni, H. Kuhne und B. Prijs 

(26. 111. 62) 

Chelatkomplexe besitzen sowohl fur die rein-stereochemisch orientierte Koor- 
dinationschemie als auch fur die analytische Chemie und insbesondere fur die Bio- 
chemie grosses Interesse. 

Wahrend nun fast alle Ionen der Metalle des periodischen Systems Chelate bilden 
konnen, konnen als basische Haftstellen nur &e nichtmetallischen Elemente der V. 
und VI. Gruppe fungieren. Von diesen sind Stickstoff, Sauerstoff und Schwefel die 
wichtigsten. 

Das Koordinationsvermogen der verschiedenen Metallionen gegeniiber N-, 0-, 
S- und P-Atome tragenden basischen Haftstellen wurde von SIDGWICK l) vergleichend 
untersucht. Als Beitrag zu diesem Problem schien es von Interesse, die Stabilitat der 
Chelatkomplexe mit Verbindungen folgender allgemeiner Struktur zu untersuchen : 

Diese Konfiguration ist z. B. im Cysteamin, HS-CH,CH,-NH,, das als Strahlen- 
schutzmittel sehr wirksam ist, vorhanden. Wir interessierten uns nun fur die Eigen- 
schaften der ebenfalls diese komplexbildende Struktur aufweisenden u-Amino- 
carbonsaure-thioamide R-CH(NH,)-CSNH,. 
l) N. V. SIDGWICK, The Electronic Theory of Valency, T.ondon 1927; J. chem. Soc. / 9 4 / ,  433; 

vgl. auch J .  KLEINBKRG. \V. J . ARCERSINCER & E. GRISWOLD, Inorganic Chemistry, Boston 

2, Hinweisc darauf, dass das S-  und nicht das N-Atom der Thioamidgruppe als basische Haft- 
stelle bei der Chelatkomplexbildung fungiert, sind z. B. aus den Befunden von N. V. SIDG- 
 WICK^) und P. C. RByS) zu entnehmen. 

,) P. C. RAY, J .  chem. Soc. 115, 871 (1919). 

_____ 

1960. p. 260ff. 



1164 HELVETICA CHIMICA ACTA 

Als Ausgangsprodukte fur die im folgenden beschriebenen Synthesen von ali- 
phatischen nL-a-Aminocarbonsaure-thioamiden wurden freie (A) und phtalylierte 
DL-cc-Aminonitrile (B) benutzt. 

R-CH-CN R-CH-CSNH, R-CH-C SNH, R-CH-CN 
~. I f-- I +- I I + N NH2 N NH2 d 'co c$ 'co 

A B 

Die freien a-Aminonitrile (I-IV) wurden aus den entsprechenden Aldehyden 
durch Umsatz mit Ammoniumchlorid und Natriumcyanid nach der Methode von 
ZELINSKY & STADNIKOFF') hergestellt. Hierbei wurden aus den atherischen Extrak- 
ten folgende Yrodukte erhalten (Ausbeuten in Klammern) : 

R-CH-CN R-CH=O R-CH-CN 
1 t- ---b I 
OH NH2 .1 

V R = C H ,  (20%) R-CH-CONH, I 1% = CH, (14%) 
I I1 R = C,H, (26%) 

111 R = %-CsH, (13%) 
VI R = C,H, (30%) 
VII R = n-C,H, (18%) 
VIII R = n-C4Hg (22%) IX R = n-C4H, (10%) IV R = wC~H,  (18%) 

OH 

Die phtalylierten 5, u-Aminonitrile wurden entweder entsprechend der GABRIEL- 
Synthese') aus a-Bromnitri18) durch Umsatz mit Phtalimidkalium, wenn notig in 
I>imethylformamids), oder aus der phtalylierten cc-Aminosaure uber das Saureamid 
(aus Saurechlorid oder Ester erhalten) hergestellt (vgl. Reaktionsschema, S. 1166). 

Die Synthese von DL-cc-Phtalimidopropionsaurenitril (XXVI) aus a-Brom- 
propionsaurenitril (X) 8, und Phtalimidkalium ergab eine Ausbeute von nur 13,5%. 
Besser erhielten wir XXVI nach der Methode von RADDE~O) aus phtalyliertem DL- 
Alanin (XVI) uber das Saurechlorid XVIII und das Amid XXIV. Letzteres erhiilt 
man auch aus dem Methyl- oder Athylester XX bzw. XXIll) uber das DL-a-Phtal- 
amamido-propionsaureamid (XXII) . 

Bemerkenswert ist die Tatsache, dass die C-N-Amidbindung im Phtalimido- 
methylester XX in Methanol gegenuber NH, weniger bestandig ist als die Ester- 
gruppe. Durch Ammonolyse mit 10-proz. methanolischem NH, bei 0" gelingt es, 
den Phtalamamido-methylester XL zu erhalten. 

4, N. ZELINSKY & G. STADNIKOFF, Bcr. deutsch. chem. Gcs. 41, 2061 (1908). 
5) Die Phtalylgruppe wurde gcwahlt, da sie in saurcni Milieu - in welchcm die Aminothioamide 

als Salze stabilisiert wcrdcne) - untcr rclativ milden Bedingungen ahspaltbar ist, wodurch 
die Gefalir einer gleichzeitigen H2S-Abspaltung vermieden wird. 

6, 4. H. COOK, I. HEILBRON & A. P. MAHADEVAN, J.  chem. Soc. 7949, 1061 ; E. GATEWOOD S. 
T. 13. JOHNSON, J. Amer. chem. Soc. 50, 1422 (1928). 

') Y.-F. CHI & S. -Y .  TSHIN, J. Amer. chem. SOC. 64, 90 (1942); vgl. auch HOUBEN-WEYL, 
Methoden der organischen Chemie XIj1, Stuttgart 1957, S. 79. 

8, K. MERCKX & P. BRUYLANTS, Bull. SOC. chim. belges 43, 200 (1934); CH. MOUREU &? R. L. 
BROWN, Bull. SOC. chim. France 141 27, 908 (1920). 

O) J. C. SHEBHRN & W. A. BOLHOFER, J .  Amcr. chem. Soc. 72, 2786 (1950). 
1") E. KADDE, Ber. deutsch. chem. G s .  55, 3179 (1922). 
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DL-a-Phtalimido-n-buttersaurenitril (XXVI'I) und DL-a-Phtalimido-n-valerian- 
saurenitril (XXVIII) wurden aus den a-Bromnitrilen XI  bzw. XI1 E, und Phtalimid- 
kalium gewonnen; die Ausbeuten betrugen nur 20% bzw. 18%. Dies ist vermutlich 
auf eine partielle Halogenwasserstoffabspaltung zuriickzufuhren, die bei der GA- 
BRIEL-Synthese schon mehrfachla) beobachtet wurde, und die in unserem Fall weder 
durch Variation der Temperatur noch durch Verwendung von Dimethylformamid 
als Losungsmittell3) verhindert werden konnte 14). 

CH,-CH-COOCH, 

Auch DL-a-Phtalimido-n-capronsaurenitril (XXIX) konnte aus a-Brom-n-capron- 
saurenitril (XIII) E, und Phtalimidkalium in Dimethylformamid nur mit sehr 
schlechter Ausbeute (5%) hergestellt werden. Wir gingen daher von DL-Norleucin 
(XV) aus. Dieses wird nach Phtalylierung zu XVII mit Thionylchlorid in das ent- 
sprechende Saurechlorid XIX ubergefuhrt, das mit konz. NH,OH unter Aufspaltung 
des Phtalimido-Rings DL-a-Phtalamamido-n-capronsaureamid (XXIII) ergibt 16) ; 
beim Erhitzen des trockenen XXIII bildet sich unter NH,-Abspaltung und Ring- 
schluss das DL-a-Phtalimido-wcapronsaureamid (XXV). Diese Verbindung geht mit 
P,O, in Chloroform unter Wasserabspaltung in das DL-a-Phtalimido-n-capronsaure- 
nitril (XXIX) uber. 

Der Ringschluss unter NH,-Abspaltung muss hierbei vor der Wasserabspaltung 
stattfinden. Die offene Verbindung XXIII lasst sich nicht ins entsprechende Nitril 
uberfuhren. 

Aus den von uns hergestellten Hydrochloriden der a-Aminonitrile konnten mit 
H,S die entsprechenden Thioamide nicht erhalten werden. Die Hydrochloride wurden 
daher durch Einleiten von NH, in ihre atherische Suspension bei tiefer Temperatur 
in die freien Amine ubergefuhrt. Aus den Aminen I1 und I11 konnten sodann durch 
Rehandeln mit H,S in benzolischer Losung unter Zusatz von Triathylamin die 
Thioamide XXXVII bzw. XXXVIII erhalten werden. 

Wesentlich bessere Ausbeuten erhielt man beim Umsatz der phtalylierten dc- 

Aminonitrile XXVI-XXIX mit H,S bei Zimmertemperatur in abs. Benzol mit 
Triathylamin als KatalysatorlE). 

S. GABRIEL & J. COLMANN, Ber. deutsch. chem. Ges. 33, 982 (1900) ; S. GABRIEL, ibid. 47, 248 
(1908). 
J. F. OLIN & T. B. JOHNSON, J. Amer. chem. SOC. 53, 1477 (1931); H.  R. ING & R. H. F. 
MANSKE, J.  chem. SOC. 7Y26, 2348. 
G.  W. WOOD, J. chem. SOC. 7953, 3327. 
Ncuere Untersuch~ngenl~) zeigen, dass dieses T*osungsmittel die Reaktion nicht immer be- 
giinstigt, sondcrn auch dic Ursache stiirender Ncbenreaktionen sein kann. 
N. KORNBLUM & R. K. BLACKWOOD, J. Amer. chem. SOC. 78, 4037 (1956). 
PETERSON & NIEMANN 17) erhiclten hingegcn beim Umsatz von a-Phtalimido-j-phenyl-pro- 
pionsaurechlorid mit NH,OH direkt das a-Phtalimido-p-phenyl-propionsaureamid. 
P. E. PETERSON & C. NIEMANN, J.  Amer. chem. SOC. 79, 1389 (1957). 
Im Gegensatz zur Methode von PETERSON & N I E M A N N ~ ~ )  tritt hierbei keine Aufspaltung des 
Phtalylrings ein. 
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Reaktionsscherna 

R-CH-COOR’ R-CH-COOH 
R-CH-CONH, 

I 
N H  

\=/ 
XVI R =  CH, 
XVII R r n-C,H, 

XX 
XXI R = CH, K‘= C,H5 

R = CH, R‘= CH, XXII R =  CH, 
XXIII R = n-C4H, 

117) 

R-CH-CONH, 
I 

R-CH-COC1 

R--CH-COOH 
I 
NH, 

XIV R =  CH, 
XV R=n-C,H, 

XVIII R = CH, 
XIX R = n-C4H, 

XXIV R = CH, 
XXV R = ”-C4Hv 

17) 21) .i 
R-CH-CN 

R-CH-CN 
I 

Rr 

X R = C H ,  
XI R =  C,H5 
XI1 R = fi-C3H7 
XI11 R = tt-C4H9 

XXVI R = C H ,  
XXVII R =  C,H, 
XXVIII R = %-C,H, 
XXlX R = tt-C,H, 

c 
R-CH-CSNH, 

R-CH-CSNH, 
I 

N H  R-CH-CN 
I 
NH, 

XXX R = C H ,  
XXXI R =  C,H, 
XXXII R = n-C,H, 
XXXIII R = n-C,H, 

I1 R = C,H5 
111 R == n-C3H7 

XXXIV R = CH, 
XXXV R = fi-C3H7 
XXXVt R = n-C4H, 

I 

i 
I XXXVIII R = fi--C,H, 

R-CH-CSNH, XXXVII R = C,H, 

NH, XXXIX R = fi-C4H9 

L. KISBSE, Liebigs Ann. Chem. 242, 1 (1887); M. FLING, F. pu’. MINARD & S. W. Fox, J. Amer. 
chem. SOC. 69, 2466 (1947); J .  H. RILLMANN Sr W. F. HARTING, ibid. 70, 1473 (1948). 
J. C. SHEEHAN & V. S. FRANK, J.  Amer. chern. SOC. 71, 1856 (1949); J. C. SHEEHAN, 1). W. 
CHAPMAN & R.  w. ROTH, ibid. 74, 3822 (1952). 
C. H .  STEPHENS, E. j .  BIANCO & 1;. J. PILGRIM, J .  Amer. chern. Soc. 77, 1701 (3.955). 
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Die Abspaltung des Phtalylrests erfolgte bei den Verbindungen XXXII und 
XXXIII glatt in 2 Stufen uber die Zwischenprodukte XXXV bzw. XXXVI, zu- 
nachst rnit 2 N  NaOH, sodann rnit 10-proz. HC1. Im Falle des Phtalimidopropion- 
saure-thioamids (XXX) verlief hingegen nur die alkalische Aufspaltung im ge- 
wiinschten Sinn. Beim Behandeln des so gewonnenen Zwischenprodukts XXXIV 
mit 10-proz. HC1 entwickelte sich H,S und es konnte kein Aminopropionsaure- 
thioamid isoliert werden. 

Die DL-a-Aminocarbonsaure-thioamide XXXVII-XXXIX erwiesen sich als 
relativ bestandige, hellgelbe, kristalline Verbindungen rnit definiertem Schmelz- 
punkt. An der Luft farben sie sich langsam orange. Die komplexchemischen Mes- 
sungen rnit den Verbindungen sind noch nicht abgeschlossen. 

Wir danken Herrn Prof. H.  ERLENMEYER fur die Anregung zu dieser Arbeit und fur zahlreichc 
Ratschlage. 

Experimenteller Teil 
a-Aminonitrile 

Einc Ltjsung von 36 g NH,Cl in 120 ml Wasscr wird rnit einer Losung 
von 26,4 g frisch dest. A4cetaldehyd in 200 ml Ather und sodann bei - 10" (Eis-Kochsalz) untcr 
Riihren tropfenweise mit 30 g NaCN in 60 ml Wasser versetzt. Es wird 6 Std. bei - 10" weitcr 
gcruhrt, die atherische Schicht von der wasserigen getrennt und letztere 3mal rnit je 50 ml Ather 
ausgeschiittelt. Aus den vereinigten, bei - 15" uber Na,SO, getrockneten Atherfraktionen wird I 
bei - 10" bis - 5" rnit einem trockcnen HCI-Strom als Hydrochlorid gefallt. Der flockige Nicdcr- 
schlag wird rasch abgenutscht und iiber NaOH getrocknet: 9,l g (14%) vom Smp. 98-107'. Zur  
Analyse wurde dreimal aus abs. Athano1 umkristallisiert: Smp. 125-128' (korr.), Zers. (Lit. : 115- 
117' 4 ) ;  132-138" (Zers.)zz)). 

Das Filtrat von der Hydrochlorid-Fallung wird im Wdsserbad vom Ather befreit (11,5 g) 
und bei 12 Torr destilliert. Die Hauptfraktion, Sdp. 85-86°/12 Torr, n = 1,400, d = 0,993, envies 
sich als DL-Mzlchsauvenitral ( V )  : 8,5 g (20%) ( I k Z 3 )  : Sdp. 90"/17 Torr, n$ = 1,406, d i 6  = 

0,9836). 

DL-Alaninnitril 

C,H,ON Ber. C 50,7 H 7.05 N 19,7y0 Gef. C 48,8 H 7,8 N lS,O~o 
DL-M-Amino-n-buttevS~Uvcnitv~l (11) &). 30 g NH,C1 in 100 ml Wasser werdcn rnit 29 g Propion- 

aldehyd in 200 ml Ather und sodann bei - 10' langsam (12 Tropfen/Min.) rnit 26.4 g NaCN in 
50 ml Wasser versctzt. Nach Aufarbeitung wie ohcn (aber Trocknung dcr Atherldsung bei 0") 
werden 15,56 g (26%) stark hygroskopisches II-Hydvochlorid erhalten : aus abs. Athanol Smp. 
135-138" (unscharf). 

C4H,N,C1 Ber. C 39,84 H 7,52 N 23,23y0 Gef. C 40,015 H 7,31 N 23,19y0 
Das Filtrat von der Hydrochlorid-Fallung ergibt 12,5 g (30%) oL-cc-Hyd1.oxybuttersaurenitril 

= 1,4175, ( B I ) ,  Sdp. 93'/12 Torr, n = 1,412, d = 0,961 (I,it.23)25): Sdp. 102--103°/23 Torr, 
d15 = 0,9690). 

C,H,ON Ber. C56,5 H 8,2 N 16,4% Gcf. C 56,7 H 8.7 N 15,8% 

DL-~-Amznovaleriunsuuren~tril (111). 16,7 g NH,C1 in 120 ml Wasser werden wie oben bc- 
schriebcn mit 20 g Butyraldehyd in 200 mi Ather und sodann rnit 14,6 g NaCN in 30 ml Wasscr 
umgesctzt. Die iiblichc hufarbeitung (Trocknung der Atherlosung bei - l5O) ergab 5,0 g (13%) 
rohcs III-Hydrochlorid. Nach drcimaligem Utnkristallisieren aus abs. Athanol, Smp. 148-150" 
(korr.). 

C,H,,N,Cl Ber. C 44,61 H 8,24 N 20,8l% Gei. C 44,68 H 8,132 N 20,90% 
_- 

22)  M. DELEPINE, Bull. S O ~ .  chim. France [3] 29, 1.178, 1183 (1903). 
23) A. J .  ULTBE, Rcc. Trav. chim. Pays-Bas 28, 248 (1909). 
a4) P. WALDEN, 2. physikal. Chcm. 55, 227 (1906). 
25) L. HENRY, Bull. Acad. roy. Belgique [3] 35, 173 (1897). 
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Das atherische Filtrat von der Hydrochlorid-Fallung lieferte 5 , l  g (18%) DL-a-Hydroxy- 
voleriansiiurenitril (V ' I I )  vom Sdp. 101-103"/12 Torr, n = 1,420, d = 0,936 (Lit.2*)Z6): Sdp. 
110,5-111"/20,.5 Torr, ngg6 = 1.42285, dZ4 = 0,9367). 

C,H,ON Ber. C 60,6 H 9,1% Gef. C 60.5 H 9,6% 
DL-a-AminocaPronsiiurelzit~il ( I V ) .  14 g NH4C1 in 100 ml Wasser werden wie oben beschrieben 

mit 20 g Valeraldehyd in 200 ml Ather und sodann rnit 12,3 g NaCN in 25 ml Wasser unigesctzt. 
Die iibliche Aufarbeitung (Trocknung der Atherlosung bei 0") ergab 6,l g (18%) rohes, noch 
NH&l enthaltendes I V-Hydrochlorid, das auch nach 6maligem Umkristallisieren aus abs. Athanol 
sehr unscharf schmolz. 

C,H,,N,Cl Bcr. C 48,48 H 8,82 N 18,850/, Gef. C 48,81 I3 8,82 N 18,5c)y0 

Das Filtrat von der Hydrochlorid-Fallung wird vom Ather befreit und dcr Ruckstand, 29,8 g, 
bei 12 Torr destilliert. Redestillation der bei 104-137" iibergehenden Hauptfraktion ergab 5,7 g 
(22%) DL-cc-Hydvoxycapronstlurevlitril ( V I I I )  vom Sdp. 113-114"/12 Torr. n = 1,428, d = 0,924. 

C,HIION Ber. C 63,7 I€ 9,7 0 14,2 N 12,4% Gef. C h3,7 H 9,9 0 14,6 N 11,8% 

Wahrend der crsten Destillation sublimiertc cine farbloso Substanz. Diese wurde mit dem 
Destillationsruckstand vereinigt, rnit Athanol aufgenommcn und vom NH&l filtriert. Das Filtrat 
ergab bei - 15' 3,08 g (10%) cr-Hydroxycapronsuureamid ( I X ) ,  aus dthanol Smp. 138-141" (korr,). 
(Lit. 27)  : 140-142'), identisch mit cinem nach JELISSAwOFF27) &us dem Athylestcr gewonnencn 
Praparat (Misch- Smp., Lbslichkeit). 

C,Hl,02N Bcr. C 54,94 H 9,99 N 10,68%, Gef. C 5.5,3 H 10,3 N 10,4% 

Phtalylierte a- Aminonitrile 
~~-a-Phtalim~dopropzonsauren~tr~~ ( X X  V I )  . - a) Aus a-Brompro~ionsiiurenit~al (X) s, und 

Phtalimidkalium: 33 g Phtalimidkalium wcrden im Sulfierkolben, in 25 ml Dimethylformamid 
suspendiert, im t)lbad unter Ruckfluss auf 175" erwarmt. Unter Ruhren wcrden langsam 23,9 g X 
zugetropft. Nach weiterem Kiihren (l/z Std.) wird warm abgenutscht und mit wenig Dimethyl- 
formamid gewaschen. Dcr Riickstand wird mit 20 nil CHCl, angcteigt und abgenutscht (Filtrat 1). 
Das Dimethylformamid wird im Vakuum abdestillicrt und der Riickstand mit 40 ml CHCI, warm 
angeteigt und abgenutscht (Filtrat 2). Filtrate 1 und 2 werdcn vereinigt und unter Eiskuhlung 
mit 20 ml 2~ NaOH und dreimal mit 20 ml Wasser gcwaschen. Eine hierbei entstandene Emulsion 
wird durch Zugabe von Essigsaure bcseitigt. Die CHC1,-Losung wird getrocknet, filtriert und 
bei 80"/12 T o n  vom CHCl, befreit. Der Ruckstand (7,12 g) ergab aus Athanol4.8 g (13,5%) reines 
XXVI vom Smp. 138-139" (korr.). Zur Analysc wurde nochmals aus .&than01 unter Zusatz von 
Tierkohlc: umkristallisiert. Farblose Nadeln, Smp. unverandcrt. 

C11H,0,N2 Ber. C 65,90 H 4,03 0 15,98y0 Gef. C 65,67 H 4.27 0 16.11% 

b) Aus phtalyliertem DL-Alanin iiber das Saurechlorid X V I I I :  20 g DL-Alanin (XIV) werden 
mit 33,2 g Phtalsaureanhydrid auf 150" erwarmt, bis kein Wasser mehr entweicht. Die erkaltete 
Schmelze wird in 250 ml Dioxan gelost, unter Ruckfluss bei 150" tropfenweise mit 42 ml SOCl, 
versetzt und iiber Nacht weiter gekocht. Sodann leitet man unter Riihren und Kiihlung mit Eis- 
Kochsalz NH, cin. Die Kristallc werden mit 1 kaltem Wasser gewaschen. Das verbleibcnde 
Amid X X I V  wird abgenutscht und bei 80"/12 Torr getrocknet: 39,5 g (81y0), Smp. 20!L21lo 
(korr.). (Lit.l") : 211-212"). 

39,5 g XXIV werdcn in einem Sabelkolben im t)lbad mit 30 g P,O, auf ca. 180' crhitzt und 
das entstchende Nitril XXVI hei 12 Torr abdcstilliert: 25,7 g (71%), Smp. 132-136' (Lit.10): 
139-141'). 

c) A m  DL-Phtalylalanin ( X V I )  iiber den Methylester XX oder den Athylester X X I :  In eine 
Losung von 10 g DL-Phtalylalanin (XVI) 28), Smp. 160-163", in 30 ml abs. Methanol wird unter 
Kiickfluss wahrcnd 3 Std. langsam trockenes HC1 eingeleitet. Beim Stehen iiber Nacht bei - 15' 
fallt der MethyZester X X  in langen farblosen Nadeln vom Smp. 67-70' aus. Nach Einengen der 

26) L. HENRY, Bull. Acad. roy. Relgique [ 3 ]  36, 241 (1898) 
JELISSAWOFB, x 12, 372 (1880); Reilst. .3, 333. 

28) S. GABRIEL, Ber. deutsch. chem. Ges. 38, 634 (1905). 

- .. -___ 



Volumen XLV, Fasciculus IV (1962) - No. 139 1169 

Mutterlauge erhalt man bei - 15' eine weitere Fraktion, insgesamt 9,55 g (90%). Zur Analyse 
wird aus wenig Methanol umkristallisiert : Smp. 67-69" (korr.), 

Cl,H1104N Ber. C 61,80 H 4,75 0 27,44y0 Gef. C 61.77 H 4,65 0 27,38% 
Versetzt man 2 g XX bei 0' rnit 50 ml einer 10-proz. methanolischen NH,-Losung, kiihlt 

40 Min. in Eiswasser und entfernt das CH,OH im Vakuum, so erhalt man 1,6 g (70%) Phtalam- 
amidoester X L ,  aus abs. Methanol Smp. 156-158' (korr.). 

Cl,H,04N, Ber. C 57.59 H 5,64 0 25,58y0 Gef. C 5754 H 5,68 0 25,24y0 

Beim Erwarmen von 0,78 g des Phtalamamidoesters XL in einem Kochglas im olbad auf 
180-190" bis zum Aufhoren der Gasentwicklung und Umkristallisieren der glasartigen Schmelze 
aus Methanol erhalt man wieder 0,52 g (94%) Phtalimidoester XX. 

Aus einer Usung von 10,5 g des Phtalimido-methylesters XX in 200 ml 30-proz. athano- 
lischem NH, erhalt man nach Stehen bei Zimmertemperatur (2 Tage) und bei - 14" (iiber Nacht) 
1,84 g Phtalamamido-amid X X I I .  Nach Einengen der Mutterlauge im Vakuum bis zur Triibung 
erhalt man bei - 14" weitere 1,72 g; insgesamt 34%, Smp. 170-171" in zugeschmolzenem Kapil- 
larrohr. 

C,,H,O,N, Ber. C 56,16 H 537  N 17,86y0 Gef. C 56,l H 5.8 N 17,6y0 
Eine bessere Rohausbeute erhalt man aus dem entsprechenden Athyylester ( X X I )  nach fol- 

gendem Verfahren: 1 g XXI wird in einer Druckflasche mit 40 ml mit NH, ges. Athanol 2 Tage 
bei Zimmertemperatur stehengelassen und dann auf 0" gekiihlt: 0,39 g rohes XXII. Durch Ein- 
engen des Filtrats erhalt man weiterc 0,49 g ,  total 92%. Smp. 210-220" unter NH,-Entwicklung. 
Das Produkt wurde nicht weiter gcreinigt. 

C,,H,,O,N, Rer. C 56,16 H 5,57 N 17,86y0 Gef. C 57,3 H 5,2 N 17,07% 
3,45 g des Phtalamamido-amids XXII werdcn 30 Min. im Kochglas in einem &bad auf  210- 

220" erhitzt. Die erstarrte Schmelze wird aus Athanol umkristallisiert: 2,57 g (80%) Amid X X I V ,  
Smp. 188-208" korr., ohne Smp.-Depression rnit dem nach b) aus dem Saurechlorid XVIII ge- 
wonnenen Praparat. - Umwandlung ins Nitril wie unter b). 

DL-u-Phtalimidobuttersau~enitril ( X X  V I I ) .  100 g Phtalimidkalium in 70 ml Dimethyl- 
formamid werden wie unter XXVI a) beschrieben mit 80 g a-Brombuttersaurenitril (XI) s, um- 
gesetzt und aufgearbeitet. Das vom CHC1, befreite braune Rohprodukt wird aus moglichst wenig 
Athanol umkristallisiert; nach Trocknen bei 50°/12 Torr 22,9 g (20%) Plattchen, Smp. 93-98'. 
Zur Analyse wird nochmals aus Athanol umkristallisiert : Smp. 95-96' (korr.). 

C,,H,O,N, Ber. C 67,28 H 4,71 N 13,08% Gef. C 67,41 H 4,42 N 13.26% 
DL-a-Phtalimidovaleriansaureni2ril ( X X  V I I I )  wurde analog aus 100 g Phtalimidkalium in 

320 ml Dimethylformamid und 87,5 g a-Bromvaleriansaurenitril (XII) *) hergestellt. Ausbeute 
22,2 g (18%). Zur Analyse wurde dreimal aus Athanol umkristallisiert: Smp. 85-86' korr. 

~,H,,O,N, Ber. C 68,41 H 5,30 0 14,0270 Gef .  C 68,55 H 5,31 0 14,09y0 
DL-u-Phtalimidocapronsaurenatril ( X X I X )  . - a) Aus u- Bromcapronsd~yenitril ( X I  I I )  s, und 

Phtalimidkalium: Z u  9 g Phtalimidkalium, in 25 ml Dimethylformamid suspendiert, tropft man 
unter Riihren bei 65-70' 8,5 g rohes XIII, Sdp. 62-68"/11 Torr, riihrt noch 2 Std., filtriert vom 
Phtalimid und dampft das Filtrat bei 80"/12 Torr ein. Der Riickstand wird 15 Min. rnit 50 ml 
CHCI, unter Riickfluss gekocht. Die filtrierte Losung wird eingedampft. der dunkelbraune, 
klebrige Riickstand in wenig warmcm Athanol aufgenommcn und filtriert. Das Filtrat wird mit 
Tierkohle aufgekocht und noch warm bis zur Triibung rnit Wasser versetzt. Nach Stehen iiber 
Nacht bei - 14" erhalt man 0,64 g (5,5%) XXIX; Smp. 46-50", keine Depression rnit dem nach 
b) erhaltenen Prapaxat. 

b) Aus phtalyliertem Norleucin ( X V I I )  iiber das Saurechlorid X I X :  10 g Norleucin (XV) und 
11,3 g Phtalsaureanhydrid werden in 60 ml Dioxan 6 Std. unter Riickfluss gekocht. Man lasst bei 
Siedetemperatur 18 g SOCl, langsam zutropfen und kocht noch 1/2 Std. Das erkaltete Reaktions- 
gemisch giesst man in 350 ml auf - 10" gckiihltes konz. NH,OH und filtriert nach l/, Std.: 15,78 g 
(80%) DL-Phtalamamido-capronsuureamid ( X X I I I ) ,  unloslich in H,O, Benzol, CHCI, und Aceton, 
schwer loslich in kthanol. Zur Analyse wurde 0,52 g Rohprodukt aus 75 ml Athanol umkristalli- 
siert: Smp. 203-205" (korr.). 

G4H,0,NS Ber. C 60,63 H 6,91 0 17,31 N 15,15% Gef. C 59,95 H 7,04 0 17,48 N 15,38% 
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0,75 g analysenreines XXIII  wird in einem Kochglas 20 Min. im Olbad auf 200-230' erwarmt. 
Die nach dem Abkiihlen erstarrte Schmelze nimmt man in 5 ml warmem kthanol auf und lasst 
bci - 14' uber Nacht stehen: 0,55 g ~~-u-Phtalimidoca~ronsaurearnid ( X X V ) ,  Nadeln vom Smp. 
175-180'. Nach Einengcn ergibt die Mutterlauge bei - 14' weitcre 0,08 g, total 90%. Zur Analyse 
wurde aus Athanol unter Zusatz von Tierkohle umkristallisiert : Smp. 172-173' (korr.). 

C,,H,,O,N, Ber. C 64,60 H 6,20 0 18.44% Gef. C 64.82 H 6,50 0 18,35y0 
0,32 g XXV wird in 15 ml CHC1, 3 Tage untcr Ruckfluss mit 0,8 g P,O, gekocht. Sodann 

wird filtriert, das Filtrat vom CHCI, befreit, der Ruckstand, cin farbloses 61, in moglichst wenig 
Athanol gelost, die Losung bis zur Triibung mit Wasser versetzt und iiber Nacht bei - 14" stchen- 
gclassen: 0,26 g (87 yo) uL-a-Phtalimidocapronsaurcnitril (XXIX), Smp. 49-50' (korr.). 

C,,H,,O,N, Ber. C 69,40 H 5,83 N 11,56y0 Gef. C 69,66 H 5,97 N 11,32y0 

Phtalylierte a- Amino-thioamide 
DL-u-PhtaEimzdopropionsaure-thioamid ( X X X )  . In  einc rnit 5 ml Triathylamin versetzte 

Losung von 3,85 g Nitril XXVI in 200 ml abs. Bcnzol leitet man wahrend 1 Woche langsam iiber 
CaC1, getrocknetes H,S ein: 4,25 g (93%) XXX, aus Athanol Smp. 164-168" (korr.). 

CllHl,O,N,S Ber. C 56,39 H 4,30 S 13,69y0 Gef. C 56,57 H 4,32 S 13,83y0 
DL-a-Phtalimidobuttersaure-thioamid ( X X X I ) .  In  einc Losung von 18,52 g Nitril XXVII in 

120 ml abs. Benzol und 5 ml Triathylamin wird 3 Tagc H,S eingeleitet: 20,2 g (95%) XXXI, 
aus Athanol Smp. 198-201' (korr.). 

C,,H,,O,N,S Gef. C 58,28 H 5,09 N 11,07 S 12,94y0 
DL-a-Phtala'midovaleraansaure-thioamid ( X X X I I ) ,  Aus 21.22 g Nitril XXVIII, 55 ml Benzol 

und 10 ml Triathylamin erhalt man wie bei XXXI 19,07 g (73%) XXXII, aus Athanol Smp. 148- 
150' (korr.). 

C,,Hl40,N,S Bcr. C 59,52 €1 5,38 N 10,68%, Gef. C 59,82 H 5,45 N 10,230/, 
DL-a-Phtalimidoca~ronsaure-thioam~d ( X X X I I I ) .  In  eine rnit 1 ml Triathylamin versetztc 

Losung von 5,2 g Nitril XXIX in 40 ml iiber Na getrocknetem Bcnzol leitct man 2 Tage iiber 
CaCl, getrocknetes H,S ein, filtriert und wikcht mit wenig Benzol: 4,90 g (83%) XXXIII, aus 
wenig Athanol farblose Nadeln vom Smp. 134-137" (korr,). 

C,,H,,O,N,S Ber. C 60,85 H 5.84 N 10,14% Gef. C 59,62 H 5.65 N 9,8870 

a- Amino-thioamide 
Versuch zur Herstellung von DL-a-Aminopropionsaure-thioamid. 3,72 g DL-cc-Phtalimidopro- 

pionsaure-thioamid (XXX) werden in 25 ml Z N  NaOH gelost. Man filtriert, kuhlt auf 0" und 
versetzt rnit 10-proz. HCl, bis kein Niederschlag mehr entsteht (ca. 17 ml). Der farblose, flockige 
Niederschlag wird bei 80"/12 Torr getrocknet: 3,86 g (97%) nL-a-(o-Carboxybenzamido)-propion- 
suure-thioarnid ( X X X I  V )  vom Smp. 182-186" (korr.), 

C,,H,,O,N,S Ber. C 52,37 H 4,79 S 12,71y0 Gef. C 52,2 H 5,2 S 12,86y0 
3,75 g XXXIV werden unter Riickfluss in 30 ml 10-proz. HCI gelbst. Nach 10 Min. wird auf 

0" gekuhlt und von der Phtalsaurc (2,17 g = 88%) filtriert. Einengen bei 80° und Zugabe von 
abs. Athanol ergibt eine klebrige, hygroskopische Masse, aus welcher kein hminopropionsaure- 
thioamid gewonnen werden konnte. 

DL-M-Aminobuttersiiure-thioam~d ( X X X  V I I )  . In cine athcrische Suspension des Hydro- 
chlorids von a-Aminobuttcrsaurenitril (11) leitet man bei - 10' langsam NH, ein, filtriert vom 
NH,C1 und befreit das Filtrat im Vakuum bei - 10" bis 0' vom Ather. In eine Losung von 11 g 
des so erhaltenen freien Nitrils I1 in 20 ml Benzol und 2 ml Triathylamin leitet man 12 Tage bei 
0" iiber CaC1, getrocknetes H,S ein, filtriert und wischt mit wcnig Athanol: 11,5 g rohes XXXVII, 
Smp. 100-llOo. Diese werden in 46 ml warmem abs. Athanol gelost und iiber Nacht auf - 14" 
gehalten; die Kristalle werden abgenutscht und die Muttcrlauge noch mehrmals eingeengt : 7,41 g 
(48%) XXXVII. aus abs. Athanol Smp. 108-109" (korr.). 

C,H,,N,S Ber. S 27,09% Gef. S 27,77% 
DL-a-Aminovaleriansaure-thioamid ( X X X  V I I I )  . - a) Aus der Phtalimido- VerbindungXXXII: 

3 g XXXII werden unter guteni Riihrcn in 50 ml2  N NaOH gclost und dann bei 0' bis zur kongo- 

Ber. C 58,05 H4,87 N 11,28 S 12,91yo 
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sauren Reaktion rnit 10-proz. HC1 versetzt; der flockige Niederschlag wird bei 8Oo/l2 Torr ge- 
trocknet: 3,Ol g (94%) DL-a-(o-Carboxybenzamido)-valeviansiiure-th~oum~d ( X X X V ) ,  Smp. 178- 
180" (korr.). C,,H,,O,N,S Ber. S 11,44% Gef. S 11,55% 

3 g XXXV werden 10 Min. mit 30 ml 10-proz. HC1 unter Ruckfluss gekocht. Die L6sung wird 
nach 12 Std. Stchen bei 0" filtriert. Dcr Ruckstand besteht aus 1,68 g Phtalsaure (94%). Das 
Filtrat wird im Vakuum bei Zimmertemperatur vollstandig eingedampft und der Riickstand in 
mijglichst wenig Wasser gelost. Es wird mit festem KHCO, versetzt, bis kein CO, mehr entweicht, 
und bei 0" stehengelassen: 0,97 g (69%) XXXVIII vom Smp. 106-110", ohne Depression mit dem 
nach b) gewonnenen Praparat. 

b) Aus dew Aminonitvzl I I I :  In  eine Losung von 4.1 g Nitril 111, aus dem Hydrochlorid 
wie bei XXXVII beschrieben gewonnen, in 10 ml abs. Benzol und 2 ml Triathylamin leitet man 
4 Tage bei Oo uber CaCl, getrocknetes H,S ein. Man filtriert und wascht rnit wenig Athanol: 3,33 g 
(60%) XXXVIII in dicken Plattchen, aus abs. Athanol Smp. 10&109° (korr.). 
C,H,,N2S Ber. C 45,42 H 9,15 N 21,19 S 24,21% Gef. C 45,94 H 9,24 N 21,04 S 24,82% 

DL-CC-A minoca~vonsaure-thioamid ( X X X  I X )  . 2 g DL-a-Phtalimidocapronsaure-thioamid 
(XXXIII) werden unter Riihren in 20 ml 2~ NaOH gelost. Man filtriert, kuhlt auf 0" und ver- 
setzt vorsichtig bis zur kongosauren Reaktion rnit kalter 10-proz. HC1: 2,02 g (95%) DL-(X-(O- 

Carboxybenzamido)-capronsaure-thioamid ( X X X  V I ) ,  Roh-Smp. 183-184' (korr.). 
C,,H,,O,N,S Ber. C 57,12 H 6.16 0 16,31 N 9.52% Gef. C 56,60 H 6.26 0 15,6 N 9,43y0 

2 g XXXVI werden 10 Min. mit 20 ml 10-proz. HC1 unter Ruckfluss gekocht. Beim Stehen 
dcr Lasung uber Nacht bei 0" erhalt man 0,87 g Phtalsaure. Man en@ im Vakuum im Wasserbad 
auf ein, verdunnt rnit Wasser auf 10 ml, neutralisiert mit festem NaHCO, und lasst iiber 
Nacht bei 0' stehen: 0.38 g (38%) XXXIX, aus 50-prOz. Wthanol unter Zusatz von Tierkohle, 
Smp. 92-95' korr. 

C,H,,N,S Ber. C 49,27 H 9,65 S 21,92yo Gef. C 49,49 H 9,58 S 21,84y0 
Die Mikroanalysen verdanken wir z.  T. dem MikroanaIytischen Laboratorium der CIBA 

AKTIENGESELLSCHAFT (Drs. H. GYSEL und W. PADOWETZ), z. T. dem Mikrolabor des Instituts 
fur Organische Chemir: (E. THOMMEN). 

SUMMARY 

a-Amino-thioamides - potential metal chelating agents - have been synthesized 
from a-aminonitriles or from derivatives thereof by reaction with H,S. 

Institut fur anorganische Chemie, Universitat Basel 

140. Stabilitatskonstanten mononuclearer Phosphatokomplexe des 
Strontiurns 

von H. Gnepf, 0. Gubeli und G. Schwarzenbach 
(30. 111. 62) 

Die Qrthophosphate aller mehrwertigen Metalle sind schwerloslich. Weil das 
stark basische PO,-Ion mehr als ein Metall-Ion bindet und jedes Metall-Ion mehrere 
PO:- koordiniert, kommt es zu Vernetzungsreaktionen, die iiber polynucleare Kom- 
plexe zu Fallungen fiihren. Das komplizierte Geschehen wird rnit folgender, ein- 
facher 1 : 1-Addition eingeleitet : 

M"+ +PO:- ---+ ~ ~ o l - 3 .  (1) 




