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Im weiteren zeigten DC.-Versuche, dass die Reaktion von 3 mit Diboran momentan erfolgt, 
denn ein sofortiger Lauf nach dem Uberfliessenlassen eines 3-Startflecks rnit 2 pl Diboran-Losung 
ergab sowohl rnit Jodplateat als durch Fuchsin-Entfarbung bereits den typischen 2-Fleck. Das DC. 
wurde nach dem Lauf in einer feuchten Kammer 20 Std. stehengelassen oder fur 1 Std. in eine 
Kammer rnit Dampfen von konz. HCl gestellt; nach erneutem Lauf in der 2. Dimension erhalt man 
den typischen 3-Fleck (gleiches Resultat auch rnit Reaktionslosung aus 1 rnit NaBH, in CH,OH 
und NaOH). 

3.6.3. Dibenzylamin-Boran (12). Die Herstellung von 12 aus 10 und Identifizierung mit dem 
Produkt der 1-Reduktion in der Reaktionslosung erfolgte analog 3.6.2. 

3.7. n-Butylamin aus Butyronitril. Ausfuhrung analog 3.1., mit Hexadecan als internem Stan- 
dard fur die GC. (Saule: 2 m, 10% Marlophen 87 auf Teflon, looo).  
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5.  Sur quelques rCactions par dCcharge Blectrique dans les syst&mes 
phosphine - eau , phosphine - eau - am moniac 

et phosphine-eau-ammoniac-methane 
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(28 XI 69) 

Summary.  Electric discharge reactions in the systems PH,+ H,O, PH,+ H,O+ NH, and 
PH, + H,O + NH, + CH, have been studied. 

In the system PH,+H,O, they produce polyphosphines (insoluble in water) and hypo- 
phosphorous, phosphorous and orthophosphoric acids. 

In the system PH,+ H,O+ NH,, besides the above products, hypophosphate, pyrophosphate, 
polyphosphates and possibly polyhypophosphates are also present. 

In the system PH,+ H,O+ NH,+ CH,, besides all the above inorganic P compounds, organic 
phosphorus derivatives such as aminoalkyl phosphates and aminoalkanephosphonates are also 
formed, as well as other non-phosphorus containing organic products (amino acids, ethanolamine, 
otc.). The presence of phosphine (or its transformation products), seems to promote condensation 
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reactions in this system since the ratio of amino acids found after hydrolysis (in 6~ HC1) to  
amino acids found before hydrolysis is greater in this system. than in the system (CH,+ H,O+ NH,) 
iiot containing phosphine. 
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Les rkactions de la phosphine avec divers composCs organiques tels que derivCs 
carbonylds (aldkhydes et &tones), hydrocarbures non saturCs, etc., ont fait l’objet de 
nombreuses Ctudes et conduisent A des produits a liaison C-P [l]. RCcemment, l’cc- 
aniinoalcoylation du phosphore blanc ou de diphosphines, en solution aqueuse, par 
une amine et un dCrivC carbonylC, a C t C  dCcrite [ 2 ] .  Quant a la rCaction de PH, avec 
H,O, connue depuis fort longtemps, elle donne lieu, tempkrature ClevCe et sous forte 
pression, a des mClanges en proportions diverses (selon les conditions utilisbes) d’acides 
phosphoreux et orthophosphorique [3]. 

Conime la rCaction prCcCdente produit une solution a pH nettement acide, nous 
avons examink des rCactions par dCcharge Clectrique dans des systkmes contenant non 
seulement PH, + H,O, mais encore de l’animoniac (systbme PH, + H,O + NH,) afin 
de pouvoir mettre en Cvideiice des composCs acido-labiles qui seraient, le cas echCant, 
formCs par cette rCaction (p. ex. les polyphosphates ou autres dCrivCs B liaison P-0-P 
qui, facilement hydrolysCs en milieu acide, sont relativement stables en milieu neutre 
ou lkgkrenient alcalin) . 

Par ailleurs, de nombreuses Ctudes ont 6tC faites sur des rkactions par dCcharge 
Clectrique dans des systkmes contenant ce que l’on considkre Ctre des ((atmosph6res 
terrestres primitives )) (qui sont des atmosphbres rkductrices), et particulibrement dans 
le systkme CH, + NH, + H,O. Ces r6actions produisent des hydrocarbures non satu- 
rCs, des aldkhydes, des acides aminCs, des alcools, ainsi qu’un grand nombre d’autres 
compos6s [4]. L‘addition de phosphine A ce systkme prCsentait donc un double intCrCt : 
ouvrir la possibilitC de formation de dCrivCs organophosphorCs fonctions C-P, C-0-P 
et Cventuellement C-N-P, et favoriser des rCactions de condensation des composCs 
organiques mentionnks plus haut, par exemple d’acides aminCs en peptides. Bien que la 
pression partielle d’bquilibre de la phosphine dans la &action PH, + 4 H,O H,PO, 
+ 4H, soit extremement faible B tempkrature ordinaire, cette pression devient plus 
apprkciable B des tempCratures ClevCes (1200-1500” : tempCrature des gaz Cmanant de 
volcans). L’emploi de phosphine lorsqu’on constitue des ((atmosphbres terrestres 
primitives P pourrait Cgalement se justifier par le fait que de nombreux mCtCorites con- 
tiennent des phosphures (particulikrement de fer) [ 5 ] ,  et bien qu’il soit difficile d’Cva- 
he r  l’abondance des phosphures sur la terre primitive, ils pourraient nCaninoins re- 
prCsenter une source importante de phosphine. 

Dans ce mCmoire, nous dkrirons des effets produits par des dkcharges Clectriques 
dans les systkmes PH, + H,O, PH, + H,O + NH, et PH, + H,O + NH, + CH,. Ces 
rCactions ont CtC rCalisCes dans deux types d’appareils, d’une capacitC de 10 1 (fig. 1) et 
de 1 1  (fig.2) respectivement. 

Comme nous l’avons dCja indiquC dans une note prCliniinaire [6], nous avons tou- 
jours observ6 la formation de polyphosphines insolubles dans H,O. Ce prCcipit6 con- 
tient quelquefois de petites quantitks de phosphore ClCmentaire, mais nous n’avons 
pas vCrifiC si des polymhres phosphonitriliques Ctaient Cgalement prCsents. 

Sous l’effet de la dCcharge Clectrique, le systkme PH, + H,O fournit (v. schCma 1,) 
en dehors des polyphosphines (40 60:/; de PH, initial), les acides hypophosphoreux, 
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Fig. 1 
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Fig. 1. Apparei l  de 10 1 pour rdactions par dkcharge Clectrique 
G = manomhtre, E = Clectrode, C = rkfrigerant ii eau, H = jaquette chauffante 

Fig. 2. Apparei l  de 7 1 pour rdactions par  ddcharge dlectrique 
C = ballon de 1 1, M = amphremhtre, T = transformateur, 60 Hz-llOV/15.000 V, 18 mA (max), 
RL = 5 megohms/4 watt, courant i = 0.5 mA env. dans tous les essais, VAC = pompe ?i vide. 
El-E, = 3500 volts env., pression de remplissage: 0,s atm. env., pression finale: 0.75 atm. env. 

Schema 1. Phosphine + eau,  re'action par  ddcharge dlectraque 

PH3 + H 2 0  

SchCma 2. Phosphine + aau+ ammoniac, rdaction par  dicharges e'lectrique 

PH3 + H20  + NH3 
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phosphoreux et  orthophospliorique (et peut-&re des traces d’acide hypophosphorique) . 
Ces acides sont aisCment identifibs soit par chromatographie sur couche mince de 
cellulose, soit par spectroscopie de RMN. du phosphore. 

Le systbme PH, + H,O + NH, conduit B un mClange plus coniplexe (v. schCma 2). 
En dehors des produits prkcddents, nous avons pu identifier l’hypophosphate, le pyro- 
phosphate et peut-&re le triphosphate, des polyphosphates et probablement des poly- 
hypophosphates. 

Nous avons dCja montrk que plusieurs acides aminks etaient transform& en pep- 
tides (surtout dipeptides) en prCsence de polyphosphates linkaires ou cycliques ou 
d’autres dCrivCs A fonction P-0-P [7]. Puisqu’on obtient dans le systbme PH, + H,O 
+ NH, par dCcharge Clectrique des produits B fonction P-0-P, on devrait pouvoir 
effectuer des reactions de condensation dans ce systBme par l’action de ces dkcharges. 
En effet, si on remplace dans ce systkme l’eau par une solution aqueuse 0 , 0 2 ~  en 
glycine, on obtient par dCcharge Clectrique la diglycine avec un rendement de 0,2 A 
0,4%. On peut effectuer cette m&me condensation en Cvaporant B sec sous vide la 
solution aqueuse obtenue i partir du systbme PH, + H,O + NH, par dCcharge 
Clectrique suivie de filtration des polyphosphines, et en dissolvant 300 mg du rCsidu 
dans 5 ml d’une solution aqueuse de glycine 0 , l ~ .  En chauffant cette solution 70 h 
70” 8. pH 6,558, on obtient la diglycine avec un rendement de 0,2%. Si on effectue la 
rCaction par dCcharge Clectrique en prbence de glycine k tempkrature ordinaire, on 
note sur le chromatogramme provenant de l’analyseur automatique d’acides aminCs, 
un pic B temps d’klution court (ce pic disparait si on rCpBte l’analyse 1 ou 2 jours plus 
tard), pic qui pourrait correspondre B un aminoacCtyl-phosphate ou B un autre an- 
hydride d’un acide du phosphore avec la glycine (ces anhydrides sont des produits tr6s 
labiles en solution aqueuse et des agents d’acylation de la fonction amino 181) ou en- 
core B une N-phosphoramide-glycine. Ce point doit encore &re Cclairci. 

Quant au systkme PH, + H,O + NH, + CH,, la dkcharge Clectrique conduit B des 
mClanges de composCs inorganiques et organiques fort complexes (v. schCma 3 ) .  En 
dehors des composCs dCjA identifibs dans la rCaction par d6charge Clectrique dans le 
systbme PH, + H,O + NH,, nous pensons avoir mis en Cvidence des esters phospho- 
riques, particulibrement des esters aminoalcoylphosphoriques (probablement les acides 
aminoCthyl- et  sCrine-phosphoriques), des acides phosphoniques et  particulikrement 
des acides aminoalcanephosphoniques. De nombreux autres produits formCs n’ont 
pas CtC identifibs Comme on trouve aussi la s6rine et 1’Cthanolamine dans la solution 
rbactionnelle, on peut raisonablement admettre que leurs monoesters phosphoriques 

SchCma 3 .  Phosplzine+ eau+ anzmoiziac+ nzdthane, rbacliovt par  &charge blectrique 

PH, + HZO + NH, + CH, 
// \\ AMINOALCOYLPHOSPH ATES 

H,N-R-OPO,H, 
AMINOALCANEPHOSPHONATES 7 ‘y H,N-R-PO,H, 

tI,P-(PH),-PH2 

H3PO,, H3PO3, H3PO4 
H4P,O,, H4P,O,, 
POLY PHOSPH ATES, 
POLYHYPOPHOSPHATES ( ?), etc. GLUTAMIQUE, etc. 

ETHANOLAMINE, GLYCINE, ALANINE, SERINE, 
THREONINE,  ACIDES ASPARTIQUE ET 
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sont Cgalement prbsents. En effet, nous avons dkja vu 171 que les polyphosphates 
linCaires ou cycliques transforment ces deux alcools, en solution aqueuse, en mono- 
esters aminoCthy1- et sCrine-phosphoriques avec des rendements relativement bons. 
Ces esters sont stables B. pH 7-8, qui est le pH de ces solutions rCactionnelles. Les chro- 
matogrammes sur couche mince de cellulose des solutions rkactionnelles prksentent 
toute une sCrie de taches correspondant Q des dCrivCs inorganiques et organiques du 
phosphore (v. fig. 3) et ?L des dCrivCs aminks (v. fig. 4), comme la chromatographie 
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1 Pite 2 C+ 3 DVI 4 C+ 5 DVI 6 hypite 
hypite s hypate W 

Fig. 3.  Chromatographie sur couche mince de cellulose de solutions rdsultant de riactaons par ddcharge 
dlectrique dans le systdme PH,+ H,O+ NH,+ CH, 

Solvant: 25 g CC1,COOH. 1,75 ml NH,OH conc., H,O B 175 ml et  325 ml ac6tone; rCv6lateur: 
solution perchlorique de molybdate d’ammonium. pite = phosphite, hypi,, = hypophosphite, 
hypate = hypophosphate, C = m6lange temoin contenant H,PO,, H,P,O,, H,P,O,,, sel do 
Graham et  trim6taphosphate. DVI S = solution, DVI W = eaux de lavage, provenant les deux 

de la rkaction par de‘charge electrique. 

simultanCe de d6rivCs authentiques l’a montrC. I1 est intkressant de signaler que lors- 
qu’on sbche la couche de cellulose (dCposCe sur film) aprbs chromatographie et asper- 
sion avec le rCvClateur (solution perchlorique de molybdate d’ammonium) , la premikre 
tache (de couleur jaune) qui apparait est celle de l’acide orthophosphorique, suivie 
rapidement par celle (bleu profond) de l’acide hypophosphorique, puis les autres 
taches apparaissent lentement (plus rapidement en prCsence de lumibre ultra-violette). 
Les acides aminokthyl-phosphorique, sbrinephosphorique et amino-2-Cthanephospho- 
nique, qui ne migrent pas avec la phase mobile dCcrite dans la figure 4, peuvent &re 
sCparks soit dans d’autres systbmes de solvants soit par Clectrophorbse (v. partie ex- 
pkrimentale). Les chromatogrammes provenant de l’analyseur automatique d’acides 
aminCs montrent des pics A temps d’Clution court, correspondant 2 ces 3 acides. Le 
spectre de RMN. du phosphore possbde Cgalement de nombreux signaux (v. fig.5 et 
tableau). Un multiplet Q B = 17,5 B. 18,O ppm pourrait correspondre Q celui de l’acide 
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1 A A +  2C-14 3 D I I I  4SOL 5 D I I  6 D I l I W  7 A P +  
E A  S A AT,-GLI’ 

Fig. 4.  Chromatographie sur couche mince de cellulose de solutions rksultant de re‘actions de de‘charge 
klectrique d a m  le systime PH,+ H,O+ NH,+ CH,  

Solvant : 4 vol. EtOH + 1 vol. NH,OH conc; rCvClateur : solution alcooliqua de ninhydrine 
contcnant quelques gouttes de collidine. AA= glycine+ alanine+ sCrine+ thre‘onine+ ac.aspartique 
et glutamique; A P  = ac. aminoCthylphosphorique, SCrinephosphorique et amino-2-Cthanephos- 
phoniquc; E.4 = Cthanolamine (posskde le Rf le plus dlev6). DII, DIII S, Sol A = solutions, 
DIII  W = caux de lavage provenant des rdactions de ddcharge Clectrique. C-14 = solution 

provenant de la r4action de de‘charge Glectrique dans le syst&me H,O + NH, + CH, . 

PPm 
Fig. 5. Spectre de H M N .  did phosphoi,e (40,5 nidgacycles) d’une solution (concentrde) provenant de la 
re’action par ddcharge e’lectrique dans le syst2me PH,+ CH,+ H,O+ NH,,  avec H,PO, Q 85% comme 

rife‘rence interne 
Signaux 8 6 = - 18,5, - 5,9 e t  + 7,9 = triplet ( J  = 530 cps env.) correspondant & H,PO,; 
signaux & 6 = - 8,8 et + 5,7 = doublet ( J  = 590 cps env.) correspondant B H,PO,; signaux a 
6 = 6,9 env. : ac. pyro- ou tripoly-phosphorique; signaux 2 8 = 0 et - 1,0 env. : H,PO, et mono- 

esters phosphoriques; multiplet 8. 17.5-18,0 ppm : ac. amino-2-6thanephosphonique ?, etc. 

amino-2-6thanephosphonique (v. tableau). Ce point est actuellement A 1’Ctude et 
mCriterait d’&tre Cclairci. Aprb  quelques centaines de balayages, de nombreux autres 
signaux apparaissent sur le spectre de P-RMN., dont quelques-uns correspondent a 
des produits que nous n’avons pas encore identifiks. Enfin, il semble que le rapport 
acides aminCs aprks hydrolyse (HCI 6 ~ )  sur acides aminCs avant hydrolyse, est plus 
6levC lorsqu’on effectue la rCaction par d6charge 6lectrique en prCsence de phosphine 
(systkme PH, + H,O + NH, + CH,) qu’en absence de phosphine (systbnie H,O + 
NH, + CH,). 
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Ces rdsultats, bien que partiels, montrent que de nombreux dCrivCs organiques et 
inorganiques du phosphore d’intCr&t biologique, sont form& sous l’action de dCcharges 
Clectriques dans des systbmes contenant de la phosphine, de l’eau, de l’ammoniac et 
du mdthane, et il semble m&me que certaines rCactions de condensation soient favori- 
sCes dans ces systhmes ainsi traitbs. Ces rCactions de production de polyphosphates et 
de phosphates organiques dans des systbmes contenant de la phosphine peuvent avoir 
jouC un r81e dans la formation abiotique de ces substances au cours de ce qu’on appelle 
1’Cvolution chimique. 

Partie experimentale 
Produits de dLpurt. PH,, CH, et NH, (en tubes, cornprimes ou liquides) ainsi que les acides 

sCrinephosphorique et amino-2-Cthanephosphonique ont C t C  obtenus dans le commerce. L’acide 
colaminephosphorique a CtC prCparC par &action entre colamine (ethanolamine) et acide poly- 
phosphorique [9]. 

Me’thodes analytiques: Chromatographies. Les chromatographies pour I’identification des 
ddrivds organiques et inorganiques du phosphore ont 6t6 effectukes sur couche mince de cellulose 
( (Eastman Chromagram Cellulose Sheets,, solvant: 25 g CCl,COOH+ 1.75 ml NH,OH conc. + eau 
8. 175 ml + 325 ml acetone; rCvdlateur : solution perchlorique de molybdate de NH,. Celles pour la 
dbtermination des dCriv6s organiques 8. fonction amino (contenant ou ne contenant pas du P) 
ont C t C  faites Cgalement sur couche mince de cellulose, solvant: 4 vol. EtOH + 1 vol. NH,OH conc. ; 
rCvClateur : solution alcoolique de ninhydrine contenant quelques gouttes de collidine. Dans ce 
systkme, les acides aminokthyl-phosphorique, sCrinephosphorique et amino-2-Cthanephosphonique 
ne migrent pas (v. fig. 4) : on peut les separer dans le systbme: 2 vol. MeOH + 1 vol. NH,OH conc. 

Electrophor&ses. Des ClectrophorGses sur papier Whatman No 3, 8. pH 6,1, sous 1100 volts 
pendant 55 min, permettent une bonne &paration des acides aminokthyl-phosphorique, sdrine- 
phosphorique et amino-2-Cthanephosphonique comme l’ont montrd des essais avec des produits 
authentiques. 

Les acides amines, la diglycine, les acides aminoalcoylphosphoriques et aminoalcanephos- 
phoniques ont Ct6 Cgalement dCtermin6s au moyen d’un analyseur automatique d’acides aminis, 
Modble K-8000, VG-B, de la Phoenix Precision Instr. Co. Les temps d’klution de derives authen- 
tiques ont dtC pris dans les mkmes conditions que ceux des solutions inconnues. 

Spectroscopie de RMN. du phosphore. Lcs spectres ont C t C  pris sur un spectromktre de RMN. 
Vurian HA-100, avec une ((sonde 8. phosphore), sous 40,5 MHz avec H,PO, 8. 85% (et dans 
certains cas P408) comme reference interne [lo]. Les spectres de dCrivCs authentiques ont C t C  pris 
8. l’aide de solutions de 100 8. 200 mg de produit dans 0,4 8. 0,5 ml d’eau, dont le pH avait CtC 
amend 8. une valeur voisine du pH des solutions resultant des diverses reactions par dCcharge 
dlectrique. Comme il faut avoir plusieurs mg de P par substance dans 0,3 0,5 ml d’eau pour 
obtenir un spectre convenable, nous avons soit concentre 25 8. 50% des solutions rdactionnelles 
sous vide B. 0,5 ml, soit lyophilise la totalit6 de ces solutions: puis on dissout 200 8. 400 mg du 
rCsidu dans 0,5 ml d’eau. 

Ides spectres de RMN. de H ont i t6  pris sur ce m&me appareil (100 MHz). 
1. Effet des dkcharges Blectriques dans des systc?mes contenant de la phosphine. - 

1.1. Mode opLratoire. Les essais avec des quantitds de gaz infdrieures i 0,02 mole au total ont dtd 
effectues dans l’appareil de la fig. 2, ceux avec des quantitks supkrieures (jusqu’k 0,3-0,35 mole a u  
total) dans l’appareil de la fig. 1. Dans les deux cas, on fait d’abord le vide poussC (0,003 k 0,005 
Torr), gr$ce 8. une pompe 8. huile, dans le ballon, puis on introduit la quantitCs voulue de mdthane, 
d’ammoniac et  de phosphine (l’ordre d’introduction n’a pas d’importance, mais il faut contr6ler 
avant chaque opdration que l’appareil ne prCsente pas de fuite afin d’Cviter que la phosphine ne sc 
mette 8. briiler au contact de l’air), Les voies d’amenCe des gaz contiennent un manomktre et on 
arrkte 1’arrivCe de chaque gaz dks que la pression voulue est atteinte dans le ballon. On introduit 
l’eau (complktement dCgazCe) en dernier lieu. Dans nos conditions de travail, la pression aprks 
l’introduction de tous les composCs a C t C  gCnCralement de 0,60 8. 0,80 atm., 8. temperature ordinaire, 
dans l’appareil de la fig. 1 et de 0,5 atm. env. dans l’appareil de la fig. 2. 

Dans l’appareil du type 1, les ddcharges Clectriques sont produites dans le ballon entre les 
dlectrodes de 4 bobines Tesla (v. fig. l ) ,  et dans l’appareil du type 2, selon le schema indiquC sur la 
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fig. 2. Dans les deux appareils, les electrodes sont distantes de 0,8 8. 1 cm environ (afin d’6viter que 
les Clectrodes ne deviennent relikes par les polyphosphines form& en cours de rkaction). Les 
circuits des deux appareils contiennent un interrupteur automatique (H timing device)) qui 
interrompt le courant toutcs les 5 min. pendant 3 8. 4 min. 

Dks que tous les gaz ainsi que l’eau ont C t C  introduits dans le ballon, on porte le bain (ou la 
~aquet te  chauffante) 8. la temperature voulue et  fait passer le courant Blectrique (dCcharges entre 
les electrodes) pendant le temps voulu. De temps en temps, on prelkve des Cchantillons de gaz que 
l’on analyse par spectroscopie de masse et  on arr6te l’operation lorsque le pic de phosphine a 
prcsque complbtement disparu (soit gCn6ralement au bout de 10 a 1 2  h). 

Les divers systkmes examines et  les resultats obtenus sont dCcrits sous 1.2 8. 1.5. 
1.2. Sysldme PH,+ H,O. On introduit 0,02 mole de phosphine et  10 ml d’eau dans l’appareil 

reprCsent6 sur la figure 2, porte le bain 8. 70” et  fait passer des decharges Clectriques entre les 
Clectrodes. Dbs les premieres dbcharges, il se forme des nuages jaunltres, et  au bout de peu de 
temps un prCcipit6 commence se deposer sur les parois du ballon aiusi que sur les electrodes. 
On continue la reaction pendant 10 h, en secouant l’appareil de temps en temps pour faire tomber le 
prCcipit6. Aprks refroidissement, on Climine toute trace de phosphine pouvant 6tre encore presente, 
en faisant le vide dans l’appareil. Si l’on ne prend pas cette prCcaution, le PH, residue1 prend feu 
au contact de l’air dks qu’on ouvre l’appareil. Ensuite, on filtre le prCcipitC de polyphosphines 
(40 8. 60% du P de la phosphine initiale) et  analyse le filtrat (pH N 1) par chromatographie sur 
couche mince de cellulose et  spectroscopie de RMN. du phosphore. Par chromatographic, on 
deckle la prksence d’acides hypophosphoreux, phosphoreux et orthophosphorique et  Cventuellc- 
ment des traces d’acide hypophosphorique (v. schema 1) alors que le spectre de RMN. montre des 
signaux correspondant aux 3 premiers acides uniquement (v. tableau). 

1.3. Systdrne PH,+H,O+ NH, .  On introduit dans l’appareil de la fig. 1, 0,12 mole de NH,, 
0,12 mole de phosphine et  100 ml d’eau, puis prockde comme sous 1.2. (y compris les analyses). 
En plus des dCrivCs identifies sous 1.2., le filtrat (pH 7 8. 8) contient des quantitCs plus importantes 
d’hypophosphate et  probahlement des polyhypophosphates, du pyrophosphate et  probablement 
du triphosphate, ainsi que des polyphosphates (degr6 de condensation non determine) et  peut-&tre 
m6me des anhydrides entre 2 acides diffkrents du phosphore (v. schdma 2). Aprbs les prklbvements 
pour l’analyse, le reste de la solution est lyophilise, e t  le rksidu, utilisC soit pour prCparer des 
solutions concentrCes pour la spectroscopie de RMN., soit pour effectuer des rCactions de conden- 
sation d’acides aminCs (v. sous 2) .  

1.4. Systdrne P H ,  + N H ,  + solution aqueuse de glyczne. On introduit dans l’appareil de la 
fig. 1, 0,02 mole de NH,, 0,02 mole de PH, et  100 ml d’une solution aqueuse 0,02M de glycine, 
et procbde comme ci-dessus. Le chromatogramme d’une prise aliquote du filtrat, provenant de 
l’analyseur automatique d’acides aminCs, montre un pic de diglycine: rendement 0,Z% par 
rapport i la glycine. 

1.5. SystBme PH,+ H,O+ NH,+ CH,. De nombreux essais ont CtC effectuis avec 0,006 mole 
(appareil de la fig. 2) ou 0 , l  mole (appareil de la fig. 1) de PH,, de NH, et  de CH, en prCsence de 
resp. 1 et  100 ml d’eau, en variant la temperature du bain de 20 8.80” et le temps de decharge de 
10 8. 48 h. AprCs les dicharges Clectriques effectuees comme sous 1.2., on filtre le prCcipitC de 
polyphosphines, on lave le ballon par resp. 1 et  100 ml d’eau et  obtient aprbs une nouvelle filtration, 
les seaux de lavage), constituant une deuxikme solution contenant des produits de riaction. 
Dans tousles essais, on note peu de diffkrences qualitatives dans la nature des produits de rkaction. 
En gCnCral, 40 60% de la phosphine initiale sont transformCs en polyphosphines insolubles dans 
H,O (et pouvant contenir un peu de phosphore BlCmentaire) ; le reste est transform6 en quantites 8. 
peu prbs Cgales de derives organiques et inorganiques du P, relativement hydrosolubles. Les 
produits identifies figurent dans le schema 3. A titre d’exemple, nous reproduisons dans les fig. 3 
et 4, des chromatogrammes de quantitCs aliquotes de ces diverses solutions rdactionnelles (a cat6 
de derives authentiques) sur couche mince de cellulose et  dans lesquelles les taches ont Ct6 rCvCl6es 
soit par une solution perchlorique de molybdate d’ammonium (dCrivCs phosphores), soit par une 
solution de ninhydrine (derives aminis). La fig. 5 reproduit le spectre de RMN. du P d’une de ces 
solutions (aprbs concentration). Le tableau resume les donnees de quelques spectres de RMN. (P et 
H) de quelques produits phosphor& authentiques ainsi que de quelques solutions r6actionnelles. 

2. Condensation d’acides amin6s en dipeptides par l’action du systbme PH,+ H,O+ NH, 
trait6 par dCcharge dlectrique. On dissout 300 mg du rCsidu obtenu par Cvaporation 8. sec sous vide 
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de la solution provenant de la rCaction par dCcharge Clectrique dCcrite sous 1.3. (systeme 
PH,+ H,O+ NH,), dans 5 ml d’une solution 0 , l ~  d’acide aminC. On chauffe cette solution 70 h 
B 70”, k pH 6,558. Une prise aliquote est analysCe sur l’analyseur automatique d’acides aminks. 
Dans le cas de la glycine on obtient un pic de diglycine correspondant B une rendement de 0,274, 
dans le cas de l’alanine, le pic de dialanine correspond B un rendement de 0,14%. 

Une partie de ce travail a 6t6 r6alis6e grbce B un Senior Research Associateship accord6 i 
l’auteur par la U.S. National Academy of Sciences, Washington, D.C., et tenu i la National 
Aeronautics and Space Administration, Ames Research Center, Moffett Field, California. 

L’auteur remercie 6galement la Q Stzftungfiir Stipendien auf dem Gebiete der Chemie), ainsi que 
la Maison F.  Hoffinann-La Roche 6 Cie (Bble, Suisse). 

I1 est redevable Fritz Woeller, B. Sc., d’avoir pris de nombreux spectres de RMN. et d’avoir 
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6. Synthese des ((Thyrotropin-releasing)) Hormons (TRH) (Schaf) 
und verwandter Peptide 

von D. Gillessenl), A.M.  Felix2), W. Lergierl) und R. 0. Studerl) 
(24. XI.  69) 

Summary. The syntheses of seven tripeptide isomers containing L-histidine, L-proline and L- 

glutamic acid residues, the same as found in the natural thyrotropin-releasing hormone (TRH), are 
reported. In  addition L-pyroglutamyl-L-histidyl-L-proline and its amide as well as Na-acetyl-L- 
glutamyl-L-histidyl-L-proline are described. Whereas eight peptides are inactive and L-pyroglut- 
amyl-L-histidyl-L-proline shows a slight TRH activity, L-pyroglutamyl-L-histidyl-L-proline-amide 
has the full biological activity of the isolated thyrotropin-releasing hormone and, at the present 
state of knowledge, seems to be identical with it. 

Die Existenz eines Faktors in hypothalamischen Extrakten, welcher die Sekretion 
von Thyrotropin (TSH) aus der Hypophyse stimuliert (thyrotropin-releasing hormone 

1) 

2) 

Chemische Forschungsabteilung der F .  Hoffmann-La Roche & Co., AG,  Basel. 
Chemical Research Department Ho//mann-La Roche Inc., Nutley, New Jersey. 




