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Uber Lactame, Peptide und cyclische Peptide. 111

Neue Peptidsynthese unter Verwendung
von semicyclischen Amidin-Carbonsiuren. |

Herstellung von N=(e-Amino-Caproyl)-c-Amino-Capron-
siure und Polycaprolactam

Neue Daten zum Mechanismus der Polycaprolactam-
Bildung in Gegenwart von Wassenr,
Amino-Carbonsiuren und Aminsalzen?

Von Jexd Ko6rosT3)

Inhaltsiibersicht

N-[1-Aza-cyclohepten-(1)-v1-(2)]-c-amino-capronsiure(I1l) in Wasser hydrolysiert bei
100° schnell auf N-(e-Amino-caproyl)-e-Capronsdure (IV), s-Amino-capronsdure (1) und
e-Caprolactam (V). AusIII konnten in Gegenwart von wenig Wasser bei 256° in einigen
Stunden schon spinnbares Polycaprolactam hergestellt werden. Es wurde in diesem Zu-
sammenhang erortert, daBl bei der aus V und Amino-carbonsiduren bzw. Aminsalze aus-
gehende Polycaprolactam-Bildung als Zwischenprodukte semicyelische Amidin-carbon-
sduren bzw. Amidinsalze entstehen, welche mit Wasser teilweise zu einem Baustein
[-NH—(CH,);—CO—] groBerer Amino-carbonsiduren bzw. Aminsalzen hydrolysieren.
Dadurch konnten wir zur Mechanismus-Erkldrung der Polycaprolactam-Bildung, wie die
»Amidaustauschreaktion (, Umamidierung*) im einzelnen vor sich geht, die fehlenden
Daten bringen. Weiterhin wurde eine neue Nomenklatur fiir das,,Perlon-Gebiet empfohlen.

Kine Mitteilung von S. PETERSEN und K. TreTze?) dber die Reaktion
cyclischer Lactiméther mit Amino-carbonsiuren veranlafit uns, iiber unsere
zwischen den Jahren 1957 und 1959 durchgefithrten Arbeiten auf diesem
Giebiet zu berichten. P. ScHLACcKk 3), sowie R. E. BENsow und TH. 1. CATRNSS)

1 1. Mitt. : H. BevyEer u. J. Korosi, Chem. Ber. 94, 480 (1961).

%) Vorgetragen auf der Chemiekonferenz des Vereins Ungarischer Chemiker, Debrecen,
23. Oktober 1961.

%) Neue Anschrift seit Juli 1959: Vereinigte Heil- und Nahrmittelwerke, Budapest X.,
Kereszturi-ut 30/38.

) 8. PETERSEN u. K. Trerze, Liebigs Ann. Chem, 623, 166 (1959).

5) P. Scanack, Amer. Pat. 2356G22 (1940) [C. A. 39, 1420 (1945)].

5 R. E/Buxson u. Tr. L. Ca1rNs, J. Amer. chem. Soc. 70, 2115 (1948),
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haben aus O-Methyl-e-caprolactim (Ia) mit prim. Aminen Amidine herge-
stellt. Auf dhnliche Weise haben wir Ia und S-Methyl-e-thiocaprolactim
(Ib)7) mit Aminocarbonsiuren umgesetzt, wobei unter Methanol- bzw.
Methylmercaptan-Abspaltung semicyclische Amidin-carbonsduren?®) ent-
standen. Die stark basischen Lactiméther bzw. Thiolactimédther mit Amino-
siuren Salze ergeben, welche nur bei tieferen Temperaturen bestindig sind.
Zum Beispiel im Falle von Ia oder Ib und e-Amino-capronsiure (I1) nach GL
(1) N-[1-Aza-cyclohepten-(1)-yI-(2)]-e-amino-capronsdure (III) entsteht:

i NH,
/,/— . \\ ® . // - \\. ! e
i (—XCH, + H,N—(CH,),—C00% e —1| @C-—XCHaj(CHZ)S Tt
NN e
—N T NH ¢00°_ 0
I (a, b) AN
a:X =0 | @9-NH«(CHZ)5—000@
b: X =8 .. NH I

Die Umsetzungen waren je nach Vorteil ohne Losungsmittel, oder im Lésungsmittel,
vorzugsweise in absol. aliphatischen Alkoholen zwischen 60 und 160° durchgefiihrt. Diese
inneren ionenpaarhaltigen Verbindungen besitzen allgemein die gleichen Loslichkeiten wie
die Aminoséuren.

Die Herstellung von Ia und Ib wurde von uns vereinfacht (s. im exp.
Teil). Unter anderen (wie PETERSEN und T1ETZE?)) stellten wir die reine 111,
Fp. 92—95°9), dar. Das HCI-Salz von III wurde erstmalig mit 76proz. Aus-
beute von H. R. MEYER %) Wiber die Phosgenierung von e-Caprolactam (V)
hergestellt.

Zur niheren Charakterisierung von III wurde das IR-Spektrum aufgenommen. Die
starken Absorptionsbanden bei 1565 und 1402/cm sind der ionischen Carboxylgruppe zuzu-
schreiben. Bei der vorliegenden Verbindung sind Vergleiche méglich, da die Amino-carbon-
siuren in dieser Hinsicht geeignete Bezugssubstanzen sind1!). Die ausgeprigte Bande bei

+ .
1669/cm bedeutet die C=N-Gruppe. Die Struktur und Tautomerie von III, mit Beweis
durch Hydrolyse, ist im Formelschema (2) wiedergegeben.

7) In erster Zeit hergestellt nach H. BEHRINGER u. H. MEIER, Liebigs Ann. Chem. 607,
67 (1957).

8) Der Ausdruck Amidin-carbonsiure erstmalig wurde von H. R. MEYER %) verwendet.
Der Ausdruck semicyclische Amidin stammt von H. Sorr, Methoden der org. Chemie
(HouBEN-WEYL-MULLER), Bd. 11/2, 8. 57, 69, Verlag G. Thieme Stuttgart 1958.

9) S. PerErsEN u. E. Tietze?) haben als zerflieBliche Kristalle hergestellt, darnm iso-
lierten sie als Hydrochlorid (Fp. 156—157°).

10) H. R. MEYER, Dissertation E. T. H. Ziirich 1956 (Ref.: Prof. Dr. H. Hor¥F, Korref.:
Prof. Dr. L. Ruzicra).

11) G, B. B. M. SuTHERLAND, Advances Protein Chem. 7, 291 (1952).
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Hydrolysierbarkeit von 111

Bekanntlich hydrolysieren die freien Amidine leicht zum Sadureamid und
Amin, einige schon bei Zimmertemperatur, dagegen sind die Amidin-hydro-
chloride ziemlich bestédndig!?). Vor allem interessierten wir uns zuerst nach
I11 im Zusammenhang mit einer neuen Peptidsynthese und der Polycapro-
lactamsynthese. In walliriger Losung bei 20° ist 1II lingere Zeit bestindig,
dagegen bei 100° hydrolysiert sie schnell auf N—(e—Amino-caproyl)-e-
amino-capronsdure (IV), II und e-Caprolactam(V). Die pe-Verteilung der er-
wihnten Aminosiuren wurde aufsteigend auf Sechleicher-Schiill-Papier
Nr. 2043a durchgefiihrt (Breite der Chromatogramme: 3 cm, Laufstrecke:
15 cm). Als Fliefmittel wurde ein immer frisch hergestelltes Gemisch von
Isobutanol/Eisessig/Wasser 4:1:1 (v/v/v)1), oder Athanol/Wasser 7: 3
(v/v)und Athanol/Wasser 15 : 5 (v/v) benutzt. Die Chromatogramme wurden
an der Luft getrocknet, dann durch Besprithen mit 0,25proz. Ninhydrin-
Losung und Erhitzen im Trockenschrank auf 100° detektiert. Die Substan-
zen traten dabei als hellblaue (I1I) bzw. lila (IL, IV) Flecke in Erscheinung.
Die erhaltenen Rp-Werte sind in Tab. 1 zusammengestellt.

Tabelle 1
Rg-Werte von ITT und ihren Hydrolyseprodukten mit Wasser
bei 100°
Rp-Werte in
Substany, Isobutanol/Eisessig/ Athanol/Wasser Athanol/Wasser

Wasser 4:1:1 7:3 15: 6
111 0,77 0,89 0,84
v 0,6613) 0,83 0,77
11 0,5613) 0,66 0,56

Nach der Farbintensitét der lila Flecke, sowie nach der Trennung auf der
Cellulose-Saule sind IT und IV in Molverhéltnis von 1: 1 entstanden.

N
50 ®
®\C—NH—(CH2)5——C()06 ]}fmg = HyN-—(CH,), —CO--NH—(CH,),—C00®
NH . v
111 |
\ @ ' 20 ® 7 g \\
C=NH-(CH,),—C00® —2= HN—(CH,),—C00® . co
Nf N NH
I v

12) R, L. SHRINER u. ¥. W. NEumany, Chem. Rev. 85, 351, 3568 (1944); s. a. F. MOLLER,
Methoden der org. Chemie (HoUBEN-WEYL-MULLER), Bd. 11/1, 8. 940, Verlag G. Thieme,
Stuttgart 1957,

18) E. FritzscrE u. J. Korosi, Faserforsch. u. Textiltech. 10, 411 (1959). [C. 1960,
6015].
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Ein Mol IIT mit 2 Mol Essigsiure oder Salzsiure in wiflriger Losung
1 Stunde gekocht dndert sich nicht, es tritt also keine Hydrolyse ein, da-
gegen mit 1 oder 2 Mol KOH restlos zu IT (K-Salz) hydrolysiert wurde.

Chromatographischen Naechweis nach III in Vorpolymerisat der Polycaprolac-
tam-Bildung

Es wurden reines V und reine II in verschiedenen Molverhiltnissen so
lange rasch erhitzt, bis die feste II aus dem Gemisch verschwindet. Nach
schnellem Abkiihlen wurde eine dproz. waBrige Losung bereitet und gleich
papierchromatographiert (wie oben?)). Allgemein waren nur 2 Flecke zu er-
sehen: 1I (Rp = 0,56—0,57) und IV (Ry = 0,66—0,67). Nur manchmal
gliickte es (Molverhiltnis 1 : 1, erwdrmt in 1—2 Minuten auf 180°) neben den
zwei erwihnten lila Flecken noch einen dritten, hellblauen Fleck zu bekom-
men bei R, = 0,77. Das neue Reaktionsprodukt, hochst wahrscheinlich 111,
ist nur in sehr kurzzeitigem Vorpolymerisat lohnend zu suchen. Die seltene
Nachweisbarkeit aus dem Anfangsreaktionsgemisch zeigte, dall diese Ver-
bindung kein lineares Oligamid der ITist, sondern daf sich um ein Zwischen-
produkt handelt, welches in diesem Millieu unbestindig ist.

Darstellung von IV aus 111

IIT wurde mit Wasser bei 100° 3 Stunden hydrolysiert, dann an einer
Cellulosesiiule aufgetragen, welche vorher mit Elutionsmittel (Athanol/
Wasser 7: 3 s. Tab. 1) ansgewaschen wurde. Hierzu brauchten wir vorzugs-
weise solche FlieBmittel, welche keine Sduren oder Basen enthalten. Es eig-
nen sich eigentlich alle Arten von Cellulose. Der Elutionsmittelflul soll lang-
sam erfolgen, um die Einstellung des Gleichgewichtes zwischen beiden Phasen
zu erméglichen. Die chromatographische Reihenfolge der in der Gl. (2) ent-
standenen Hydrolyseprodukte an der Séule ist gleich wie auf dem Papier. Die
nur IV enthaltenden Fraktionen wurden vereinigt, in Vakuum eingedampft
und mit Athanol auf Filter gebracht.

Die Trennschirfe ist gut, die Ausbeute betrug 45%,. 1V ist sonst mit ver-
schiedenen Methoden der Peptidsynthese herstellbar!4).

Zur Zeit bemithen wir uns die Ausbeute zu erhthen unter Verwendung von N-benzylier-
ten Aminosiuren, verfolgt mit einer Abhydrierung des Benzylrestes nach der Hydrolyse der
semicyclischen Amidin-carbonsiuren.

1) P. SCHLACK, ohne Unterlagen, G. M. vaN DR WaNT, Rec. Trav. chmim. Pays-Bas
71, 879, 1221 (1952); R. DipPELHOFER, Dissertation, Univ. Mainz 1953; H. WesT, Faser-
forsch. u. Textiltech. 5, 145 (1954) [C. A. 49, 8116 (1955)]; H. Zanx~ u. D. HILDEBRAND,
Chem. Ber. 90, 320 (1957).
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Herstellung von Polyeaprolactam aus III

Aus 1IT in Gegenwart von Wasser wurde von uns bei 256° schon in
25 Stunden spinnbares Polycaprolactam hergestellt15), welches die gleichen
Eigenschaften zeigt, als aus Vin der groitechnischen Praxis (in 15—20 Stunden
bei 256°) hergestelltes Polymerisat.

Die Ergebnisse unserer Untersuchungen zeigen weiterhin (s. in exp. Teil),
daB die ,,Polymerisation’ von III in Gegenwart von Wasser viel schneller
léduft, wie in Gegenwart von 1I, weil sich die zur weiteren Reaktion notigen
Aminosduren aus der semicyclischen Amidin-carbonsdure unter Wasserauf-
nahme leicht bilden konnen. Schon nach 1 Stunde Reaktionszeit gibt die
Probe einen verhaltnismiBig niedrigen Gesamtextrakt (13,339,), allerdings
noch mit einer kleineren rel. Losungsviskositit (1,55).

Reaktionsmechanismus der Polycaprolactam-Bildung

Es ist bekannt, daB trockenes und hochreines V nicht polymerisiert, selbst wenn man es
iiber 100 Stunden erhitzt. Zur Bildung hochmolekularer Substanz sind verschiedene Zu-
siitze notwendig, welche die Polymerbildung ,,auslésen’*. Hierfir geeignete Substanzen
(Initiatoren) sind nach ihrer stofflichen Natur unterteilt : Wasser, Sauren (verd. oder wasser-
freie), Aminoséduren, Aminsalze. In Anwesenheit von Wasser entsteht bei hoheren Tempe-
raturen aus dem V I128) welche sich in zwei Reaktionen umsetzt: FEinerseits in einer Kon-
densationsreaktion (——NH, + —COOH -> —CONH— - H,0), anderseits in einer soge-
nannten ,,Umamidierungsreaktion** (,,Amidaustauschreaktion) mit V (Il -- V — IIl).
Diese Reaktionen kionnen auch im gleichen Sinne mit linearen Oligamiden und Polyamiden
weitergehen.

Die in der Literaturzusammensteilung?) angegebenen Arbeiten, aus-
gehend aus verschiedenen Befunden und reaktionskinetischen Rechnungen,
sagen aus, daf ist bei der Polycaprolactam-Bildung aus V eine sogenannte
,,dritte’ Reaktion (,,Umamidierung®), wodurch V sich an das Ende einer

15y J. Korosi, Ung. Pat. 149230 (1960).

16) Schon bei 180°. 8. z. B. Dtsch. Pat. (DDR) 743 (1944/1952) [C. 1958, 5415 ]; Engl.
Pat. 648889 (1947) [C. A. 46, 5078 (19562)].

17) K. Hosnino u. K. NoisHIki, J. chem. Soc. Jap. 63, 1175 (1942) [C. A. 41, 3300
(1947)]; K. Hosuinvo, ebenda 64, 628 (1943) [C. A. 41, 3971 (1947)], Formeln nur in den
Originalen; P. J. FLory, Chem Reviews 39, 137 (1946); F. WivorH, Angew. Chem. 63, 351
(1953), ebenda 69, 271 (1957); P. H. HERMANS, J. appl. Chem. 5, 493 (1955); P. H. HEr-
MANS, D. HEIRENs u. P. F. vAX VELDEN, J. Polymer Sic. 30, 81 (1958); J. DORR u. F. Wi-
10TH, Z. physik. Chem. (Frankfurt/M.) 8, 67 (1956); F. WiroTH, ebenda 11, 78 (1957);
H. BortenBrUCH u. W. BORSCH-SUPAN, ebenda 11, 103 (1057); H. YumoTo, Bull. chem.
Soc. Japan 28, 94, 101 (1955) [C. A. 52, 2447 (1958)]; H. YumoTo u. N. OGATa, Makromole-
kulare Chem. 25, 71, 91 (1957); N. OaAaTa, ebenda 30, 212 (1959); H. MARK, ebenda 35, 6O
(1969); K. G. WynEss, ebenda 38, 189 (1960); Cu. A. Krussing, G. M. vaAN pEr WANT u.
A.J. SravermaN, J. Polymer Sci. 30, 67 (1958); D. HEikExns u. MrTAUT., ebenda 44, 429,
437 (1960); J. Korost, Faserforsch. u. Textiltech. 12, 487 (1961) [C. A. 65. 7528 (1962)7.
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Kette unter Ringsfinung anlagert, und zwar an die —NH, bzw. —1%1—[3 End-
gruppe. Nehmen weiterhin an, daB die Additionsreaktion durch Protonen
katalysiert wird1¥). So bedeutsam diese Ergebnisse sind, darf jedoch nicht
verkannt werden, dafB sie auf die Frage, wie die ,,Amidaustauschreaktion‘
im einzelnen vor sich geht, keine Antwort geben.

Es wird nun der Versuch gemacht, ein Gesamtbild des Mechanismus der
Polycaprolactam-Bildung zu geben. Wir stellen dabei eingebaut den ndheren
Ablauf der sogenannten ,,Umamidierungsreaktion’* vori?):

A) Vund Wasser als Ausgangskomponenten
1. S8tufe V 4+ H,0 == =11 (Hydrolyse) (3)
2. Stufe a) 2 Il =—=1V 4 H,0 (Kondensation) (4)

-H,0 H,0
b) V1T ——= III ——= 1V (Kondensation + Hydrolyse)

n. Stufe a) 1T + H—[Cap],—OH ————~ H—[Capl,,,—OH 4 H,0

H—[Cap],—OH + H—[Cap],—OH =———= H—[Caply,,—OH -+ H,0 (5)
10 N\ H,0
b) V 4+ H—[Capl—OH === C—[Cap}x—OH ——= H—[Caplxnu—OH
N 7
N

B) Vund Amine-carbonsdure-Initiator als Ausgangs-
komponenten

Es gilt das gleiche Reaktionsschema wie unter A. [Gl. (8)—(5)]. Aller-
dings hierbei sind A. 2a und A. 2b die Startreaktionen. Als Initiator kénnen
alle Amino-carbonséuren in Frage kommen, welche prim. oder sek. Amino-
gruppe enthalten.

C) Vund Aminsalz-Initiator als Ausgangskomponenten

Hierbei kann man ohne Zweifel annehmen, daB3 als Zwischenprodukt
semicyclisches Amidinsalz 20) entsteht, welche sich durch gebildetes Wasser

18) Siehe letzte Zusammenfassung: H. RINKE u. E. IsTEL, Methoden. der organischen
Chemie (HouBeN-WEYL-MULLER), Bd. 14/2, S. 113, Verlag G. Thieme, Stuttgart 1963.

%) Bei A. 2b, A.nb, C. 1, C. 2 und C. n [in Gl (4)—(8)] wurden nur die Tautomer-For-
men der Amidin-carbonsiduren gebraucht, welche durch Hydrolyse Molekulargewichtser-
héhung bringen (—C=N-—-Bindung im Ring!). Nach H. Zaa~x [Angew. Chem. 68, 229
(1956)1 ist die zweckméBige Kurzbezeichnung des —NH-—(CH,),—CO—-Restes Cap.
In Gl. (5), wegen leichteren Abschreibens, wurden die Formeln nicht zwitterionisch ange-
geben.

20y Bekanntlich aus entspr. Sdureamiden und Aminsalzen bei hoherer Temperatur unter
Wasserabspaltung Amidinsalze entstehen. Siehe z. B. 0. WarrvacH, Liebigs Ann. Chem. 214,
197 (1882); Ber. dtsch. chem. Ges. 15, 210 (1882).
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(weil das Wasser aus der Caprolactamschmelze praktisch nicht entfernt?))
an der —C=N—-Bindung hydrolysieren wird. Als Aminsalz sei erwihnt:
Hexamethylendiamin. 2 HC, Anilin. HCL.

1. Stufe .
® SHO N O g8
Vi R-NHgX® vz [ O—NH—RJX® 7= H,N—(CH,);—CONH—R]X®
N V4
. % (6)
2. Stufe -
o ~H.0 T\
V -+ HN—(CH,);—CONH—R]X® ——= | Cw\YH—(CH)—CO\'H R]X®
N\ ("
H.O0
=== H,N—(CH,), CO—[Cap]— NH—R]X®
1. Stufe

V' HyN—(CH,);—CO—[Caplx—HN—R]X°
e (8)
2) HzO
270 B R (CH,),—CO—{[Caplen— NH—R]X©

D.V und Amidiumsalz-Initiator als Ausgangskomponenten

Es kann V auch mittels wasserfreier Salzsdure oder Sulfonsidure poly-
merisiert werden 22),

Die Startreaktion und der exakte Nachweis der Endgruppen wurden
von M. RoraEe, G. ReEiNIscE und W. JAGER ndher untersucht3). Als Ami-
diumsalz sei z. B. Caprolactam-hydrochlorid??) erwidhnt. Als erstes Zwi-
schenprodukt wurde N-(s-Aminocaproyl)-caprolactam-hydrochlorid (VI) ge-
fafBt. Die entstandenen Polyamidketten als Endgruppen eine Acyllactam-
und eine Aminsalzgruppierung tragen.

. \\
( N—CO—(CH,), —NH,ICI®
o0 VI

Wir behaupten, daf das eigentliche Kettenwachstum aus Viund V er-
folgt nun wie unter C [Gl. (6)—(8)] gezeigt wurde, da VI ein Aminsalz ist.

21) F, WiLoTH u. W. DretricH, Makromolekulare Chem. 21, 50 (1956); H. Yumoro u.
N. OcaTa, ebenda, 25, 91 (1957).

22) (3. M. vaxy DER WaNT u. CH. A. KRUISSINK, J. Polymer. Sci. 85, 119 (1959).

23) M. RoTHE, G. REI~iscH u. W. JAGER, Faserforsch. u. Textiltechn. 12, 448 (1961);
. REIniscH u. W. JAGER, ebenda 18, 79, 161 (1962); M. RoTHE, G. REINIsScH, W. JAGER u.
L. ScroPoVv, Makromolekulare Chem. 54, 183 (1962).

24) Erstmalig wurde von O. WaLrLacH [Liebigs Ann. Chem. 312, 188 (1900)] hergestellt
und als hygroskopisches Salz charakterisiert. Nach H. R. MEYER 1) schmilzt bei 1563—155°
(8dp.g g5: 108°) nach G. REmNiscH u. W. JAGER®) bei 157—158,5° (aus Aceton).
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Weitere Begriindungen

Weitere Begriindungen, welche bei der Polycaprolactam-Bildung in
Gegenwart von Wasser, Aminosduren und Aminsalze auf eine Existenz von
amidinartigen Zwischenprodukten vermuten lassen:

1. Das Vreagiert nicht mit Aminen, sofern wasserfreie Substan- 1 verwendet werden 2).

2. Es ist uns nicht gelungen aus ¢-Thiocaprolactam ,,Thioperlon‘ herzustellen, da das
in der Startreaktion entstehende H,S sich als Gas entfernt8).

3. Als Initiator kann man nicht die Salze der tert. Aminen verwenden27?).

4. Bei den Untersuchungen, wie sich p-Amino-benzoesiure, p-Amino-benzoesiure-
methylester und p-Amino-salizylsiure im Gegensatz zum gleichen Einsatz (39%) von II als
Initiator bei der Caprolactampolymerisation verhalten, haben wir festgestellt28), dafl mit
p-Amino-benzoesdure-methylester und PAS tritt eine nur sehr geringe Umsetzung zum
Polyamid auf.

5. Die Polymerisationen mit V-hydrochlorid?) unterscheiden sich von den mit V-
phosphorsidure??) durch den geringeren Lactamumsatz, da die Orthophosphorsiure und
deren Monoderivate zersetzen iiber 200° unter Wasserabspaltung.

6. Wirzeigten an anderen Stellen%)2¢), daf in der Anfangsphase der Polymerisation fiir
kurze Zeit plotzlich eine mehrfache Menge der linearen Oligomere entstehen.

Diskussion und SehluBfolgerungen

®

a) Bei der Amidin-Bildung es ist unbedingt notwendig, dall eine —NH,-

Gruppe einer —N=C(OH)—=--NH--CO—-Gruppe des V geniigend nahe

kommt. Weil diese Moglichkeit in der Anfangsphase der Reaktion viel wahr-
®

scheinlicher ist, als ein Treffen von —COQ0®- und —NH,-Gruppen, meinen
wir, daf} das Kettenwachstum in der Anfangsphase hauptsichlich durch das
semicyclische Amidin-Derivat verlauft.

b) Die Entstehung der Ringoligamiden der 11 geht folgendermalien vor
sich: Durch Kondensationsreaktion aus linearen Oligamiden?°), nach

25y Siehe z. B. 8. M. SkuraTov u. Mitarb., Ber. Akad. Wiss. UdSSR 95, 1017 (1954);
H. Yuumoro u. N. Ocara, Makromolekulare Chem. 25, 71 (1957); T. G. MaJURY, ebenda 30,
383 (1958); S. SmiTH, ebenda 80, 459 (1958).

28y J, Korost, Faserforsch. u. Textiltech. 12, 487 (1961) [C. A. 56, 7528 (1962)].

27) F. WiroTe, Makromolekulare Chem. 27, 37 (1958).

28) E. FRITZSCHE, J. KOrost u. K. SCHLIEKERT, unverdffentlichte Versuche.

29y H. J. N1corar u. K. Perrowirz, Dtsch. Pat. (DDR), 7283 (1952/1955) [C. 1956,
13874}; F. GELEJI u. Mitarb., J. Polymer Sci. 52, 295 (1961), ebenda 58, 955 (1962).

30) P. Scunack u. K. Kunz in ,,Chem. Textilfasern, Filme u. Folien, herausgeg. von
R. PuMMERER, Verlag Enke, Stuttgart 1952, 8. 629; F. WiLoTH, Z. physik. Chem. (Frank-
furt/3M.) 5, 66 (1955).
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MarTtuEssche ,,Einrollungstheorie“31), oderjund nach RotHz32) durch
,,zwei aufeinanderfolgende Umamidierungen®. Da die Ringoligamide nicht
nur in der Anfangsphase entstehen, wenn die entsprechend kiirzeren line-
aren Oligomere reichlich vorhanden sind18)28); sehen wir sehr wahrschein-
lich, daB die cyclischen Oligomere hauptsichlich durch folgendermaBen er-
kliarte ,,Einrollung” [Gl. (9)] und ,zwei aufeinanderfolgende Umamidie-
rung® [Gl. (10)] entstehen33):

;R R ——
! |
C—0% H,N C—NH
AN 7 ® - H,0 N 7 .,
¢—0° HNe O o xHe 1o )
7 | |
HNo R HN R
N : J
' ¢00® ¢00®
@
H,N -Co
|
- CO R R’ R, R 2= —(CH,),—[CO—NH - ((H,p), -
e | o 19
HN co00® L NH x = 1,1,2,3 ...
\_..
) )
—NH—CO—R—NH, NH=C—R-—-NH
B *2 ]{.2707# I I 2 H,0 .
H,N-—R--CO -NH HN- R C==NH -
@ ® (10}

]
--NH, OC—R—NH

-

| ] ®
HN-—R—CO H,N—

Das in einem Polycaprolactam-Gleichgewichtsgemisch nur 3—49;, extrahierbare Ring-
oligamide und 6—79, V sind, 188t sich so erkldren, daB3 wenig solche benachbarten Amid-
gruppen vorkommen, wobei ein gezeigtes mesomeres Gleichgewicht entstehen kann, sowic,
da@ die entstandenen Ringverbindungen in der Reaktion nochmals teilnehmen kénnen32)34),
Zu dieser Frage sei erwihnt, dafl H. Zaux und J. KunDE %) nach Auswertung von vielen
DEsYE-SCHERRER-Aufnahmen beweisen, daB die groBeren Ringmolekiile im Kristall als
ringgeschlossene Doppelketten vorliegen.

81) A. MarruaEs, Makromolekulare Chem. 5, 197 (1951).

32) M. RotHE, J. Polymer Sci. 80, 227 (1958).

3) Nach A. Parisor [Melliand Textilber. 87, 65 (1956)] zwischen den Polyamidketten
bei benachbarten Amidgruppen besteht die Méglichkeit zum Auftreten eines mesomeren
Gleichgewichtes, falls diese geniigend nahe beieinanderstehen.

34) E. FritzscuE u. J. KOrOs1, Faserforsch. u. Textiltech. 10, 248 (1959) {C. A. 53,
19440 (1959)].

35) H. Zaun u. J. Ku~NpE, Liebigs Anun. Chem. 618, 158 (1958).
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¢) Bei htoheren Temperaturen im Gleichgewichtszustand verlauft die
Aufbau- und Abbaureaktion mit einer groen aber gleichen Geschwindigkeit.
Also sind in jedem Moment in der Schmelze auch viele Amidingruppen vor-
handen. Mit anderen Worten sind in der Schmelze beim Spinnen auch uner-
wiinschte verzweigte und ,.kopfige [s. Gl. (9)] Ketten. Die Amidingruppen
verschwinden wahrscheinlich durch Hydrolyse bei der heiflen ,,Lactam-
wische.

d) Man kann zusammenfassend die SchluBfolgerung sagen, daB es un-
moglich ist, einen Initiator zu finden, mit welchem die Polyamidbildung aus
V 100proz. abliduft. Dieses AusschluBprinzip ist dadurch giiltig auch im
Falle von I1 oder I1I als Ausgangssubstanzen.

Zur Nomenklatur-Frage 3¢)

Im . Perlongebiet* stehen uns noch immer keine entsprechenden Fach-
worter fir die Bezeichnung des Reaktionsprozesses und Endproduktes zur
Verfiigung. Die in der Literatur eingebiirgerten Worter (z. B. Polymerisation,
Katalysator, Polycaprolactam) entsprechen allgemein nicht den Tatsachen.
Bei der Herstellung von Polycaprolactam laufen Hydrolyse und Kondensa-
tionsreaktion nebeneinander, wobei sich ein Polymer bildet, welches pro
Kette in den Endgruppen noch 1 Mol. ,,Katalysator“ (Wasser, Aminsalz)
enthélt. Fiur einen solchen Reaktionsablauf3?) hat der Organiker noch keinen
Ausdruck. Deshalb schlage ich fiir genaueren Verbrauch die folgenden Be-
griffe vor:

Startinitiator, Anreger statt Katalysator, Reaktionsbeschleuniger,
Reaktionsausloser, Reaktionsteilnehmer.

renauer verteilt: Die Ausdriicke Startinitator oder Anreger sollen die Anfangszugaben
zam V (Wasser, Amino-carbonsiaure, Aminsalz, Amidiumsalz), Reaktionsausloser die Was-

[©] ]
sermolekiile und alle —NH,]X®, —NH,]}—C00®, —NH, und —COOH-Gruppen enthal-
tenden Reaktionsprodukte, Reaktionsteilnehmer die Reaktionsausléser - V + Ringamide
wihrend der Reaktion, bedeuten.

Polycaprolactamhydrat: Im Falle von Wasser oder Amino-carbon-
séure als Startinitiator. Allgemein formuliert:

@
nV + H,0 - H,N—(CH,),—CO—[Cap], .—NH—(CH,),—CO0®
@
nV + IT - H,N—(CH,),—CO-—[Cap], ,—NH—(CH,);,—C0O0®
36) Wir lassen hierbei die sogenannte anionische Polymerisation (Schnellpolymeri-
sation) auller acht.

%7) MolekulargewichtsvergroBerung durch abwechselnd laufende Kondensation und
Hy drolyse.
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Polycaprolactamaminat: Aminsalz oder Amidiumsalz als Start-
initiator. Allgemein formuliert:

@ D
nV + R—NH,]X® - H,N—(CH,),—CO-[Caply_s—NH—(CH,),—CO—NH 11]X®

Wasserwechselwirkungspolvmerisation (Wwwp) statt Poly-
merisation, Polykondensation.

Der Ausdruck Wwwp soll bedeuten, daf alle Arten der ,kationischen Polymerisaticnen*
nur in Anwesenheit von Wasser verlanfen kénnen. Mit dem Vorschlag ,kationische Poly-
merisation 2?) 18) kénnen wir einverstanden sein, obwohl der Ausdruck nicht nur im Lactam
— Polyamid-Gebiet brauchbar ist. Es kann nach unseren Vorstellungen zur Aufteilung der
..kationischen Polymerisation* auf ,,hydrolytische und ,,nichthydrolytische Polymeri-
sationen‘‘ %) 18) nicht zugestimmt werden, da bei den wasserfreien eingeleiteten Polymeri-
sationen bei hoheren Temperaturen durch Kondensationsreaktionen Wasser entstehen. Wir
behaupten darum, dafl ohne Mitwirkung von Wasser die V-Molekiile an die Ammoniumend-
gruppen direkt nicht addieren kénnen, nur iiber Amidine. Wir zweifeln z. Z., da8 die Ent-
stehung von VI aus V und V-Hydrochlorid (chne Wasserwechselwirkung: Kondensation
und Hydrolyse) verlauft.

Die Versuche sollen unter Einbeziehung der Lactiméther von cyclischen Oligamiden von
11, 2,5-Diketopiperazinen, Glutaminsiure-lactam usw. auf breiter Basis weitergetiihrt wer-
den zur Darstellung von Oligopeptiden und Peptiden.

Besehreibung der Versuche

Die Schmelzpunkte sind nicht korrigiert.

1. O-Methyl-e-caprolactim (Ia). — In einem 11-Rundkolben 226 g (2 Mol) V wurden
zusammen mit 2562 g = 190 ml (2 Mol) Dimethylsulfat unter Riihren 2 Stunden bei 95 bis
100° gehalten. Es bildete sich ein hellgelber Sirup. Es wurde ein Gemisch bestehend von
126 g (2,25 Mol) KOH in 150 ml Wasser mit 180 g Eisstiicken gemacht und der obige Sirup
unter Riihren und Eiskiihlung ins KOH-Losung-Eisgemisch in 10 Minuten zugegeben. Die
frei gewordene Base trennt sich schnell als obere Phase ab. Nach der Abtrennung wurde das
rohe Ta im Eisschrank mehrmals mit KOH getrocknet, dann im Vakuum destilliert. Haupt-
fraktion: 185 g (739, d. Th.) farblose Flissigkeit. Sdp.,, 71,5—72°, Sdp. 164,6—165,5°,
dss = 0,9632, nf) = 1,4618 (Lit.%): Sdp.,, 65—67°, n% = 1,4610). Wenn die wilirige Phase
ausgeschiittelt wird mit 300 ml Ather, so die Ausbeute 80%,d. Th.betrug, also meistens lohnt
sich diese Manipulation nicht.

2. 8-Methyl-s-thiocaprolactim (Ib). — Gibt man zu 63 g = 47,5 ml (0,5 Mol) Dimethyl-
sulfat unter Riithren so 64,5 g (0,5 Mol) e-Thiocaprolactam ) zu, daf} die innere Temperatur
nicht iiber 80° steigen soll. Nach bstiindigem Stehen wurde der rotbraune Sirup langsam zu
einem KOH-Losung-Eisgemisch, bestehend aus 32 ¢ KOH, 40 ml Wasser und 75 g Eis, zu-
gegeben. Das freigewordene Ib trennt sich als obere Phase ab. Die rohe Base wurde im
Eisschrank tiber KOH getrocknet, dann vakuumfraktioniert. Hauptfraktion 54,5 g (769,

38) Cu. C. Price, K. N. CampBELL u. R. MCBRIDE, Org. Syntheses 81, 72 (1951).

39) L. Ruzicka, M. W. GoLpBERG, M. HifrBIN u. H. A. BoEXKEN0OGEN, Helv. chim.
Acta 16, 1323 (1933); Amer. Pat. 2688014 (1954) [C. A. 50, 1076 (1356)]; J. PROCHAZKA,
Chem. Technik 7, 19 (1955).
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d. Th.), wasserempfindliche farblose Fliissigkeit. Sdp., 100,5—101,5°, 4% =1,0259. n¥ =
= 1,5270 (Lit.7): Sdp.,, 82,5°).

3. N-[1-Aza-cyclohepten-(1)-yl-(2)]-e-amino-capronsdure (I11). — 128,56 g (1,01 Mol) Ia
oder 144,7 g (1,01 Mol) Ib und 131,2 g (1 Mol) aus 60proz. Dimethylformamid umkristalli-
sierte, bei 206—207° schmelzende IT wurden in 500 ml wasserfreiem Methanol 2 Stunden am
RiickfluBkiihler gekocht, dann im Vakuum eingedampft. Der dicke, 6lige Riickstand er-
starrte beim Erkalten. Schmp. 92—95°. Auf papierchromatographischem Wege gepriift ent-
hilt keine I1. Loslich im Wasser und Alkohol, unloslich in allen sonstigen Losungsmitteln.
Gibt keine Hydroxams#durereaktion.

C,.Hp,N,0, (226,3) ber.: C63,68; H 9,80; N 12,44;
gef: C63,51; H10,02; N 12,26.

4. N-(¢-Amino-caproyl)-c-amino-capronsidure (IV). — Eine Losung von 10 g III und
10 m]1 Wasser wurde 3 Stunden unter RiickfluB gekocht. Nach Abkiihlen wurde die Losung,
welche IT, IV und V enthilt, auf einer vorbereiteten Cellulosesidule (Cellulosepulverder Firma
Schleicher-Schiill) gegossen. Die gleichmiBig gefiillte 90 em lang und 5 em ¢ Cellulosesdule
soll vorher mit Elutionsmittel (Athanol-wasser 7 : 3v/v) ausgewaschen werden, Dann wurde
die Sdule bis ninhydrinnegativer Reaktion eluiert (50 ml/Std., eine Fraktion = 10 ml). Die
Reihenfolge der Hydrolyseprodukte: V, IV und II. Die nur IV enthaltenden Fraktionen
(papyrographisch bestimmt) wurden vereinigt, im Vakuum eingedampft und mit 3 X 5 ml
Athanol auf Filter gebracht. Man erhielt 4,85 g (45%,) weifles, kristallinesPulver vomSchmp.
199—201°, das, aus wenig 70proz. Dimethylformamid umkristallisiert bei 202° schmilzt. Der
Schmp. und die Loslichkeit in Wasser und Athanol entspricht den von WEsT!4) angegebenen
Werten.

C,H,N,0,  (244,8) ber.: N 11,54;
gef: N 11,40.
Aus den anderen Fraktionen lifit sich durch Eindampfen 1,8 g (18%,) V und 2,36 ¢
(229;) II gewinnen.

5. Polycaprolactam. — Die Durchfiithrung und Analysen geschehen nach unseren frii-
heren Angaben3?).

Tabelle 2
»Polymerisation® von III unter Zusatz von Wasser bzw. IT bei 256° unter
CO,-Strom
| Oligo- \
Ausgangssubst. in Mol .Reak-. V-Ge- megr- Gesamt- irer ')
Nr. tionszeit| halt Geh extr.
eh. ; [ .

(h) (%) o (%) nicht | extr.
I | Wasser | II (%) extr. | Probe

§ H
1 0,07 [ 0,045 ? — 1 6,86 6,47 13,33 ! 1,66 ;’ 1,95
2 0,07 | 0,045 — 3 7,20 4,93 12,12 2,18 2,44
3 0,07 l 0,045 — 5 7,27 4,82 12,09 2,27 ] 2,66
4 0,07 | 0,045 — 8 7,02 4,18 11,20 2,38 \ 2,58
b \ 0,1 [ — ) 0,006 8 7,41 5,41 12,82 2,20 i 2,40
6 01 | — | 0,006 18 6,75 4,87 | 11,62 2,39 2,69

10} Bei 20° in konz. Schwefelsiure, 1proz. Losung.
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