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25. Ermittlung von Bildungskurven nach J .  Bjerrum mittels 
differenzieller Dampfdruckosmornetrie 

von Norbert N o  L. Kirsch und Wilhelm Simon 
Laboratorium fur Organische Chcmie 

Eidgcnossische Technische Hochschulc, 8006 Zurich, Universitatstrasse 16 

(1.5. x. 75) 

Determination of Bjerrum Formation Curves by Differential Vapour Pressure 
Osmometry. -Summary. A differential vnpour pressure osniometry method for the determination 
of Bjerrurn forination curves is described. This technique allows the determination of formation 
constants in nonaqueous solvent systems. 

1. Einleitung. - Die Bestimmung von Komplexbildungskonstanten elektro- 
neutraler Liganden [l-31 vor allem mit Alkali- und Erdalkali-Ionen ist infolge des 
Fehlens klassischer Observablen wie der Wasserstoffionenaktivitat sowie geeigneter 
Chromophore [4] insbesondere in nichtwasserigen Losungsniitteln oft erschwert. Da 
in homogenen Komplexbildungsreaktionen vom Typ 

M + n L a M L n  (1) 
M: Metallion; L: Elektroneutraler Ligand 

eine Anderung der Teilchenzahl erfolgt , ist die Messung kolligativer Eigenschaften 
fur das Studium derartiger Reaktionen angezeigt [5-71. Die Einfuhrung hochemp- 
findlicher Dampfdruckosmometer 181 bietet die Moglichkeit, Reaktionen vom Typ (1) 
in verschiedenen Losungsmitteln bei Konzentrationen uber 10-4 mol * kg-1 mittels 
kolligativer Eigenschaften zu verfolgen. 

In  der vorliegenden Arbeit berichten wir iiber eine dampfdruckosmometrische 
Differeutialtechnik zur Ermittlung der durchschnittlichen Ligandenzahl 5 pro Me- 
tallion 

- LT - [Id] n ._____._.. 

MT 

LT: Totale r,igandkonzentration 
MT: Totalc Metallionenkonzentration 
[Lj : Konzcntration des freien Liganden 

system5
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beziehungsweise der individuellen Stabilitatskonstanten 

2. Grundlagen der differenziellen Messtechnik. - In der Dampfdruckosmo- 
metrie wird die Temperaturdifferenz d T im stationaren Zustand zwischen einem 
Losungstropfen der Molalitat m und einem Losungsniitteltropfen in einer an Losungs- 
mittel gesattigten Atmosphare geniessen. iiblicherwcise stelien die beiden Tropfen in 
Kontakt mit Thermistoren, und die durch A T bcdingte Widerstandsanderung A K ist 
erfahrungsgemass (vgl. [8] ")I und unten) uber einen grossen I<onzentrationsbereicli 

(4) 
gegeben durch: A X  = - -k ,  -+n,  

wobei k,  (Ohm . kg - mol-1) eine Proportionalitatskoiistante ist. Aus messtechnischen 
Grunden wird im zur Diskussion stehenden Dampfdruckosmometer [S] eine zu A R 
proportionale Spannungsanderung 

AU = l'zv * W  (5) 

erfasst. Bei der konventionellen Arbeitsweise, nach der dic kolligativen Eigenschaften 
des Salzes von M in Gegenwart von L relativ zum reinen Losungsmittel zu messen 
sind, ergeben sich als Folge der anwesenden kationisclien Teilchen zusammen mit den 
an (1) unbeteiligten Anionen X durchwegs relativ grosse Signale. Um Unsicherheiten 
in der Differenzbildung derartiger Signale zu vermeiden, werden samtliche Messungen 
heziiglicli eines Systems ausgefuhrt, in den1 beide Thermistoren mit Losungen benetzt 
sind, welclie die gleiche (totale) Menge an Metallsalz enthalten. Derartige differen- 
zielle Messmethoden sind in anderem Zusammenliang verschiedciitlich vorgeschlagen 
worden [lo] 1111. 

Wird nun der eine Thermistor (Keferenztliermistor) mit der Metallsalzlosung und 
der andere (Probenthermistor) mit der aquimolalen und zusatzlich den Liganden 
enthaltenden Losung in Kontakt gebracht, so entspricht das gemessene Differenz- 
signal fur eine mononukleare Komplexbildung der Konzentration des freien Liganden, 
entsprechend folgendem Teilchenspektrum : 

Keferenztliermistor Probenthermistor 
MT MT = [MI + [ML] f . IMLn] 
XT XT 

P I  - 

Fur dieses Differenzverfahren gilt somit die Beziehung : 

ilu = kv . [L], (6) 

und die Grojse 5 ist danipfdruckosmometrisch direkt crfassbar. 
Da die Messgrosse 5 entsprechend 

- 
n + ((6 - 1) . I<: . [Lj) + ((ii - 2 )  * K," . K i  * [L]2) + a . 
((6 - n) . K," . K," . . K," . [ L j n )  = 0 

(7) 
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mit KLY verknupft ist, wird grundsatzlich eine Ermittlung der individuellen Stabili- 
tatskonstanten sowie der maximalen Anzahl n Liganden pro Zentralatom moglich. 

3. Leistungsfahigkeit der Apparatur. - Das im Rahmen der vorliegenden 
Arbeit eingesetzte Dampfdruckosmometer [8] 1) sowie das experimentelle Vorgehen 
sind fruher ausfiihrlich beschrieben worden [8] 191. Entsprechend Angaben von 
Wachter [9] wird die Beziehung (5) im Konzentrationsbereich 10-2-10-4 mol * kg-1 
z. B. fur Dibenzyldisulfid, Sulfonal und 2,4-Dinitrochlorbenzol in Benzol mit einer 
Standardabweichung um die lineare Regression von A U auf wa von 0,42 pV erfiillt. 
Dies entspricht einer Genauigkeit in der Einzelmessung der Konzentration (Benzol 
als Losungsmittel, 30") von 0,08 bzw. O,S% fur 10-2- bzw. 10-3-molale Losungen. Bei 
10-4-molalen Losungen liegen die Reproduzierbarkeiten der Einzelrnessung bei 2% 
[9]. In Ubereinstimmung mit diesen Angaben findet Ziist [12] im gleichen Konzen- 
trationsbereich fur &llano1 sowie Methanol als Losungsmittel und bei Einsatz der 
obenerwahnten Eichsubstanzen Reproduzierbarkeiten von besser als 1% (Standard- 
abweichung) in kv.  Wie die Daten in Tahelle 1 zeigen, ist zudem das Neutralsalz bei 
den im Differentialverfahren verwendeten Konzentrationen um 10-3 mol * kg-1 ohne 
Einfluss auf kv. 

Tabbelle 1. Propovtio?taEitiitskonstante?i k~ (70-2V . kg . mol-1) in GE. (6)  rnit 2,4-Uilzitrochlorhenzol 
als Eichverbindung 

Kcferenz 
- 

Konzentration (mol . kg-1) von k v  kv 
2,4-Dinitrochlorbenzol 

Athano1 2,979 
2,947 
2,950 2,958 

Athanol mit i,65.10-3 
1,3 . 10-3 mol . kg-1 KSCN 3 ~ s .  10-3 

4 , ~ s .  10-3 
7,ss . 10-3 

6,06. 10-3 

2,917 
3,003 
2,965 
2,942 
2,976 2,959 

Tabelle 2. Langzeitkonstanz des Eichfaktors 

Zeitintervall Durchschnitt Durchschnitt Anzahl Standard- 
von k v n  von N (pW) Messungen abwcichung s 
[lo-5 v . a-11 

14. 11. 1974 bis 1,620 30,06 24 s ( k v a )  = 0,0044 
17. 1. 1975 S(N) = 0,012 

18. 1. 1975 bis 1,621 30,07 25 s (kva) = 0,0045 
18. 4. 1975 s(N) = 0,009 

19. 4. 1975 bis 1,622 30,09 20 s ( k y ~ )  = 0,0054 
20. 7. 1975 s (N)  = 0,010 

1) Dampfdruckosmomcter vergleichbarer Spezifikation sind allgemein verfugbar (Modell 117, 
Corona Molecular Weight Apparatus, Covona Electric Co., Ltd., 3517 Higashi-Ishikawa, 
Katsuta, lbaraki, Japan). 
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Infolge besonderer apparat iver Vorkehrungen bleibeii die elektrische Heizleistung 
N in den Thermistoren, die ubrigen elektronischen Parameter, die Temperatur des 
MeBsystems und somit kvn = kv/kQ (vgl. (4) und (5)) langfristig ltonstant. Wie die 
Daten in Tabelle 2 zeigen, liegen denn auch N bzw. kvQ uber Zeitperioden von melir 
als einem halben Jahr innerhalb 0,3 bzw. 3"/00.  

4. Anwendungsbeispiel der dampfdruckosmometrischen Differentialtech- 
nik. - In  Fig. 1 sind die Bildungskurven fur die inoiionukleare Komplexbildung 
von Kaliumthiocyanat mit 3,6-Dioxaoctandis~ure-bis-dipf~e11ylamid (I) sowie mit 
(-)-( R, R)  -N, N'-Di[ (11-athoxycarbonyl) -undecyl] -N, N', 4,5-tetranietliyl-3,6-dioxa- 
octandisaure-diamid (11) und Athanol (30") als Liisungsmittel wieder5 'e g L lb en. Die 
Umformung von (7) fur die Spezialfalle n = 1 bzw. n := 2 fiilirt zu den G1. (8) und (9): 

Wie aus Fig. 2 und 3 ersiditlich ist, sirid die Bezieliungen (8) uiid (9) in lioheni 
Masse erfullt. Aus der Steilheit der Kegreision5geraden in Fig. 2 ergibt sich ein 
K," von 80 (& 10) kg . niol-1 fur die Koinplexbildung von I1 init KSCK. Analog lie- 
fert Fig. 3 Werte K,C von 160 ( f 13) kg . mol-1 und K; von 40 (-+ 4) kg * inol-1 fur 
die Wechselwirkung von I mit KSCN. 

5. Anwendungsbereich und Messfehler der differenziellen dampfdruck- 
osmometrischen Messtechnik. -- In nichtwiisserigen Losungsmitteh relativ hohen 
Dampfdrucks wie Methanol, atliaiiol und Acetonitril liegt die erfassbare Grenz- 
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konzentration von L bei 10-4 mol . kg-1 (Messfehler bei 2%). Dernentsprechend 
sind Anderungen in der Bjerruw-Funktion lediglich fur Konzentrationen von 
L >, lO-4mol. kg-1 messbar. Dies fiihrt dazu, dass bei einer moiionuklearen Komplex- 
bildung mit n = 1 Werte von K," von etwa 50 bis 104 kg mol-1 sinnvoll erfassbar 

I 

0 5 10 15 

Fig. 2. Berechnung von KPfiir die  Komplexbi ldung von 11 mit I-lSCN: Auswertung +tach GI. (8) 

5 

0 

-5 

- 1c 

lo-*. n 
(l-n).[L] 

I 1 I 

-5 - 10 - 15 

102. ( R -2 ) 
(6-1) . .  

I 
5 

Fig. 3 .  Berechnung von K; u n d  KP fiir dae Komplexbildung von I mat K S C N :  Auswevtung nach GI. (9) 

sind (siehe auch Tabelle 3).  Die in Tabelle 3 angegebenen Messfehler sind Reprodu- 
zierbarkeiten, die mit Hilfe einer Fehlerrechnung (siehe auch [12]) aufgrund von (a), 
(6) und (8) berechnet wurden. Demnach ist 

K t = f ( L T ,  M ~ , d u , k ~ ) .  (10) 
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In  Tabelle 3 ist der durch Bildung des totalen Differentials unter Vernachlassigui 
der Kovarianzeii ermittelte Variationskoeffizient 

fur verschiedene K f -  und LT-Werte bei MT = 10-3 mol . kg-1 wiedergegeben. Fur d 
Berechnung der Varianz V (K,") von K," wurdeii lzv = 3,5 . 10-2 V . kg . mol-1 sow 
folgende Standardabweichungen benutzt : 

Entsprechend Tabelle 3 ist beiin Einsatz der differenziellen RIesstechnik zur Er- 
mittlung von Bildungskonstanten in nichtwasscrigen Losungsmitteln unter den dort 
angegebenen Versuchsbedingungen und fur den Fall einer (1 : 1)-Komplexbildung mit 
Fehlern bis zu 50% (Reproduzierbarkeit) zu rechnen. Brauclibare Information iiber 
die Stochiometrie der Komplexbildung ist jedocli aucli ausserhnlb des in Tabelle 3 
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aM = 3 3  A; a M  = 5 , j  A; 
f M  = 0,812 f M  = 0,817 

f M L / f M  
a m  f m  f M L / f M  

umrissenen Messbereichs zu gewinnen. Fur n 3 2 ist eine analoge Fehlerrechnung 
kaum durchfuhrbar. Eine numerische Analyse des Verlaufs der Bildungsfunktion fur 
n = 2 zeigt jedoch, dass eine sinnvolle Ermittlung von /3z = K," * K," von < 108 
kg2 . mol-2 moglich ist und somit bei K," = lo* kg - mol-1 Werte von K i  hochstens 
der gleichen Grassenordnung zuganglich sind. 

6. Thermodynamische Bildungskonstanten K ,  . - In  den nichtwasserigen 
Losungsmitteln vom Typ Athanol, Methanol und Acetonitril ist grundsatzlich mit 
einer Ionenpaarbildung zu rechnen. Da jedoch einerseits selir kleine Salzkonzentra- 
tionen zum Einsatz kommen und andererseits aufgrund der besonderen Solvatations- 
eigenschaft dieser Losungsmittel die Ionenpaarbildung vom freien und komplexierten 
Kation vergleichbar sein durfte (siehe [13]), entfallt fur die beschriebene differenzielle 
Arbeitstechnik der Einfluss der Ionenpaarbildung. Diese Gegebenheiten fuhren dazu, 
dass die Ermittlung der Bildungskurve bei konstanten MT bei konstanter Ionenstarke 
erfolgt. 

Der zur Berechnung von K ,  aus K," benotigte Aktivitatskoeffizient f L  des neutra- 
len Liganden kann in guter Naherung als l angenommen werden. Einzelionenaktivi- 
tatskoeffizienten (als identisch angenommen zu dem mittleren Aktivitatskoeffizienten 
des Salzes) lassen sich nach der Formel von Debye-Huckel [14] berechnen: 

a M  = 3,s A; aM = 5 5  A ;  
f M  0,501 f M  == 0,520 

f M L  f M L / f M  
f M L / f M  

f + :  mittlcrer Aktivitatskoeffizient; A = 1,8246 . 106/(& . T)1,5; B = 50 ,29 / (~  . T)0,5; T: absolute 
Teniperatur [K] ; E : Diclektrizitatskonstante des Losungsmittels; a : mittlerer Ionendurchmesser 
[ii]; z+, z-: Ladungszahl des Iiations hzw. Anions; I = 0,5 . ZziZ 3 Mi (Ionenstlrke) ; Mi: Icon- 
zentration des Ions i [mol . kg-11. 

Fur den Extremfall Athanol und n = 1 lassen sich z.B. die in Tabelle 4 angefiihr- 
ten Werte fML,  f M  und deren Quotienten berechnen. Dabei ist die Verwendung von 
(12) zur Abschatzung der individuellen Ionenaktivitaten sowie die getroffene Wahl 
der Werte von aM (siehe Tabelle 4) aufgrund veroffentlichter Angaben [la] gerecht- 
fertigt. Aus Tabelle 4 geht hervor, dass der Quotient fML/fN und dementsprechend 
um so ausgepragter das Verhaltnis fMI,,,/fMLn-l bei der verwendeten scheinbaren 
Ionenstarke um eins liegt. 

Tabclle 4. Iizdiuiduelle ~4ktiui2utskoeff izie~~ztc?z iiz Athaizol: bcrechnct nach (12) fur 1 : 1 (z+ = 1) 
bzw. 1 : 2 (z+ = 2) Elektrolyte init MT = 10-3 in01 . kg-1, T = 303 I<, E = 23,4 

6 0,819 1,009 1,002 
8 0,824 1,015 1,009 

10 0,829 1,021 1 , O l . i  
12 0,834 1,027 1,021 

0,525 1,048 1,010 
0,543 1,084 1,044 
0,559 1,116 1,075 
0,575 1,148 1,106 
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Die durch Verwendung verschiedener Parameter a vermsachten Schwankung 
im Quotienten der EinzelionenaktivitatskoeEfizienten und daher in K ,  von maximal 3 
bzw. 15% fur z+ = 1 bzw. z+ = 2 Iiegen innerhalb der abgeschatzten Reproduzierb; 
keiten der Differentialtechnik. Aus den dargelegten Griinden geht hervor, dass ( 
beschriebene Ar beitstecl in ik ei ne Ermit t lung t hermodyn amischer Bildungskonsta 
ten in nichtwasserigen Losungsmitteln zulasst. 

Wir danken dem Schweizerischerz Nationalfonds zzw I;ii’rdevzirrg dev WissEiisckaftlichen Forschu 
fur die tcilweise Unterstutzung dieser Arbcit sowic H c v n  R. E .  Dohiirr fur  seine tcchnisch 
Ratschlaige bezuglich cles verwendetcn Uanipfdruckos~~io~~ieters. 
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26. Uber Pterinchemie 
54. Nitteilung [l]  

Eine allgemeine Methode zur Synthese von Polsaure, 
Folsaurekonjugaten und Folsaureanalogenl) 

voii Esam Khalifa, Pradip K .  Sengupta, Jost H. Bieri uiid Max Viscontini 
Organisch-chemisches Institut der Universitat, IZLmistrssse 76, C€1-8001 Zurich 

(26. \’Ill. 75) 

A general method for synthesis of folic acid, its conjugates and analogues. - -  Szwiwzary. 
.I new and general method for the synthesis of Lolic acid, iolic acid conjugates and folk acid 
analogues is described. The key step, i.e. the condensation of h’(Z’)-~cetyl-6-formyl-pterine 
(I: 1<1 = C0Cl-l~) with aminoaryl derivatives 11, is achieved by refluxing in absolute ethanol to 
afford the azomethines 111. NaBH4-reduction follo\vetl by basic hytlrolysis giws pure T’ products 
in high yicld, free froin 7-isomers. 

1) Teilw-eise von P. K .  .Sr?gupta anlasslich dcs 5. Intcrnationalen rtcritlin-S!:itiposiurns in 
- 

L\oiistanz, I31W (14.-1S. .lpril 1‘375) vorgctr;igcn, 


