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Aralkylamine, welche in der Seitenkette durch Allrylreste verzweigt sind, 

wurden von uns als Ausgangsverbindungen zur Synthese hochwirksamer blutzucker- 

senkender Sulfonylaminopyrimidine eingesetzt. Dabei hat sich gezeigt, daI3 die 

biologische Aktivitiit augerordentlich stark VOP der absoluten Konfiguration 

am chiralen Kohlenstoffaton dieser Amine abh&gt 1) . 

Wir suchten daher nach einer einfachen Hethode zur Destimmung der optischen 

Reinheit und absoluten Konfiguration van chiralea Aminen. Dafiir eignet sich 

die RNR-spektroskopische Untersuchung von enantiomeren Aminen in optisch ak- 

tiven L6sungsmitteln 2) , von diastereomeren Salzen 3) oder diastereomeren Ami- 

den4) . Wir wiihlten die letztere Variante, um zugleich eine gaschromatogra- 

phische Analyse der diastereomeren Amide zu ermijglichen, uud set&en als 

SHurekomponente die leicht er%ltliche d-Campher-IO-sulfonsiiure (lR,4R-Konfi- 

guration; 1%) ein. 

R=NH2 + C1S02CH2* *- R'-RHS02CH2, * 

1 ? -P = 3-1,: F 

Zur Synthese der Sulfonamide 2-22 wurden die Amine 2 mit der Bquivalenten 

Menge d-Campher-IO-sulfonstiurechlorid (2) in Pyridin umgesetzt. Nach 2 Stun- 

den bei 60' C zeigte die Diinnschichtchromatographie vollstlindige Umsetzung des 

Amins an. Nach Eindampfen wurde der Riickstand mit verdiinnter HCl versetzt und 

mit CHC13 extrahiert. Die so erhaltenen Rohprodukte wurden NMR-spektroskopisch 

bzw. gaschromatographisch direkt untersucht. 

Wahrend die enantiomeren Aralkylamine im NMR identische Spektren ergeben, 

zeigen die entsprechenden diastereomeren Campher-IO-sulfonamide zum grijSten 

Teil klare Unterschiede, wie sich aus der Tabelle ergibt. Es k6nnen folgende 

Verallgemeinerungen abgeleitet werden: 
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1. Bei den Verbindungen 2-12 sind in der S-Reihe die Camphermethylgruppensig- 

nale jeweils diamagnetisch verschoben. Bei 21 und II tritt dieser Effekt kaum 

noch auf. Die Differenz der beiden Methylgruppen AaCH3 betrggt in der R-Reihe 

O,ll-0,15 ppm, wiibrend in der S-Reihe dieser Wert bei 0,32-0,38 ppm liegt. 

Bei 12 und 1-2 sind die A6CH3-Werte fiir die S- und R-Form nahezu gleich und 

entsprechen denen der R-Reihe bei den Verbindungen 2-10. _ == 

2. Die CH2S02-Gruppe erscheint in der Regel als AB-Quartett. Bei 3&2P sind 

die chemischen Verschiebungen der beiden Protonen jedoch gleich, so da13 ein 

Singlett resultiert. Bei den Verbindungen z-'ll sind in der S-Reihe die Signal- 

lagen jeweils diamagnetisch verschoben, wobei das Proton A, das der Carbonyl- 

gruppe benachbart ist, besonders stark beeinfluBt wird. Die Differenz der bei- 

den Protonen A6AB betrtigt in der R-Reihe 0,44-0,53 ppm und in der S-Reihe 

O-O,37 ppm. Bei 22 und 12 treten diese Unterschiede kaum noch auf. Die Werte 

%neln wieder denen der Verbindungen z-10 aus der R-Reihe. - == 

3. Die NH-Frotonen sind bei den Verbindungen s-10 in der S-Reihe um ca. 0,5 - == 

ppm paramagnetisch verschoben und weisen etwas grijRere Kopplungskonstanten 

auf. zi und 12 zeigen diese Effekte nicht. 

4. Die CH-X-hrotonen zeigen nur wenig charakteristische Unterschiede in bei- 

den Reihen. 

5. Die Verbindungen der R-Reihe sind spektral der freien Campher-lO-sulfon- 

s6ure ('11) bzw. dem entsprechenden Benzylamid 'l2 sehr Zhnlich. 

Diese Befunde lassen sich durch die besonderen Konformationen der Sulfon- 

amide erklliren. Sie ergeben sich durch Beriicksichtigung sterischer Effekte, 

von Dipol-Dipol-Wechselwirkungen, von Wasserstoffbriickenbindungen und der NH- 

Kopplungen. In der Konformation fiir die S-Form (I) schirmt der Phenylring die 

Rrotonen des Campherteils mit abnehmender Starke HA>CH3(C)>CH3(D);SHB ab. In 

der Konformation fiir die R-Form (22) dagegen ist die Beeinflussung des Cam- 

pherteils durch die Anisotropie des Phenylrings gering, so da13 sich die Ahn- 

lichkeit mit der freien Camphersulfonsaure ('ll) zwanglos ergibt. Bei I'll und --- 

J2b verhindern die dazwischen geschalteten Methylengruppen eine entsprechende --- 

Abschirmung, wie es Konformation I fordert, so daR R- und S-Form sich unter- = 



No. 11 987 

y(A) CH3(C) 

Tabelle: NMR- und GC-Daten von Y-CHX-(CH2),--2-y-- 

ee 
H(B) CH$D) 

-- 

Ed F Q R 
0 

I,06 5,81d(7) 3,35 2,81=) 0,54 I,00 0,85 0,15 

g; OCH3 CH3 
0 

S 0,93 6,22d(9) 2995 2,7@ 0,24 0,90 0,58 0,32 

t&C 

sz t) 

R 1382 5,79d(7) 3,35 2,82’) 0,53 I,00 0,86 0,14 

o 

CH 

0CH3 3 O S I,62 6,21d(9) 2,89 2,68’) 0,21 0,88 0,56 0,32 
\ 

0 1-95 8 R I,60 5,93d(7) 3,32 2,86” o,46 o,9o o,79 o,ll 
CH 0 

I!@ 0 3 S 1750 6,53d(9) 2,83 2,46’) 0,37 0,62 0,24 0,38 -_- 

1% 

o- 

R o,78 5,0(X(6) 3,27 2,78’) o,49 o,97 0,82 o,15 
--- 0 CH 1 
21,; 3 S 0,78 4,97t(6) 3,29 2,79’) 0,50 0,97 0,82 0,15 

222 
o- 0 CH2 

B 0,62 - 3,18 2,72c) 0,46 0,99 0,82 O,‘l7 

0 
22; CH3 S 0,62 5,09d(7) 3,13 261’) 0,52 0,99 0,76 0,23 

6 in ppm gegen TMS in CDC13; J in Hz; s=Singlett; d=Dublett; t=Triplett. 
Die Zuordnung der Signale im Campherteil erfolgte nach Hinckley 5) . 
a) 2 m 0,l % EGS auf glass bead GLC 100,60/80 mesh, 200°C, I,5 atii He. 

b) d(+) -(lR,LcR)-Camphersulfons;iure, in DMSO. 

c) AB-System mit J = 15 Hz. 



988 no. 11 

H 

einander tihneln und den Verbindungen Za-IOa entsprechen. E =1x 

Bei der gascbromatographischen Untersuchung wandern.bei den Verbindungen 

2-2-2 die Vertreter der S-Reihe durchweg schneller, was lurch den kompakteren 

Bau der Konformation 2 erkllrt werden kann. Bei den Verbindungen 'lz und 'l? 

trifft das nicht zu. R- und S-Verbindung besitzen hier identische relative 

Retentionszeiten. 

Mit Hilfe der NMR-Spektroskopie oder Gaschromatographie kann also bei ensn- 

tiomeren Aralkylaminen iiber die diastereomeren N-AralQlcsmpher-IO-sulfonami- 

de die optische Reinheit und die absolute Konfiguration bstimmt werden. Das 

letztere ist nicht nur mb;glich, wenn ein Vertreter mit bekannter Konfigura- 

tion innerhalb der Reihe vorhanden ist, sondern kann such unabhtigig davon 

iiber die Konformationen 2 und ff und ibre spektralen Konsequenzen erfolgen. 
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