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Die carcinogenel) und mutagene Wirkung der Dialkylnitrosamlne ist bekannt. 

Sie ist an die enxymatische Oxidation der Dialkylnitrosaalne in der Leber ge- 

bunden, wobei ind-Stellung eine OH-Gruppe eingefiihrt wird unter Bildung der 

vermutllch lnstabilend-Hydroxy-Dialkylnitrosamine 1. (X - OH)3). Diese oder 

ihre Zerfallsprodukte sind fiir die biologischen Effekte verantwortlich (ulti- 

R1--F-X 
NO 

1x - OH, Cl 

mate carcinogen) 4) . 

CH3-r-CH2X 

NO 

ZX - 0CH3, 0COCH3, 0CR2-C8H5, OC4H9, 0-CO-C8H4-Y, 

NH-C8H5, 0COCF3, 0COCC13, OCOCHC12, 

Durch Addition von NOCl an Imlne bei -30Oc gelingt es d -Chlor-dialkylnitrosa. 
mine xu erhalten 1 (X - 

k&n&n'). - 

Cl),die dann in situ mit Nukleophilen umgesetnt werden 

Unabhgngig davon hatten wir uns bemiiht,durch die Spaltung der leicht 

xugtinglichen d-iither des Dimethylnitrosamins~ (X-OR) 6' zu weiteren funktio- 

nellen Derivaten dieses einfachsten Nitrosamines zu gelangen. 

Die Spaltung von 2 (X - OCH3) nit Acetanhydrid in Gegenwart katalytischer Men- 

genRP3. Atherat liefert nach Chromatographie an Sio2 und Destlllatlon 2 (X - 

OCOCH,) in 15 Xiger Ausbeute 7) : Kpo 5 36OC; nD2" 1.4439 [Mol-Gewicht 132.0535 
fiir C4H8N203, gemessen 132.05341 . bt (CC14): 1775 cm-'; W (H20): h max - 225 
nm mitt- 9800; NMR (CDC13): E-Isomer t- 3.60 (2H,s),t- 6.90 (3H,s),'l;- 7.85 

(3H,s); geringe Mengen des Z-Isomeren lassen sich nachweisen. Die Reaktion mit 

Benxoes~ureanhydrid unter gleichen Bedingungen oder die Spaltungen des Benxyl- 

Ilthers8) z (X - 0CH2C8H5J mit beiden Anhydrlden sind unergiebig. 

Durch Spaltung des idthere z (X - 0-nC4Hg)g) mlt pC13 be1 +lO°C llgt slch das 

synthetisch besonders wertvolle Chlormethyl-mthylnltrosamin gewinnen. Nach 
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Kurzweg-DestillationlO) und Fraktionierung wird es als gelbes is1 in 20 - 25 %i- 

ger Ausbeute erhalten. Kpo 1 24OC LMol-Gewicht 108.0090 far C2H3C1N20, gemessen 

lOS.0088~ IR (CC14): 1500 dm-I; TJV (xther):kmax = 232 nm mitt- 4915; RMR 

(Ccl?): E-Isomer:t- 3.9G (2R,s),t- 7.00 (3H,s); Z-Isomer:~- 4.90 (2H,s),Z= 

6.10 (3H,s), Verhiltnis E/Z 1O:l. Chlormethyl-methylnitrosamin ist im Kiihl- 

schrank bei -15OC mehrere Monate haltbar 11) . 

Durch nukleophile Substitutionen lassen sich eine Reihe von Substituenten ein- 

fiihren. Dabei hat sich der Einsatz der Silbersalxe der entsprechenden Stiuren 

bei der Umsetzung mit 2_ (X = Cl) als zweckm&Sig und problemlos erwiesen. Auf 

diesem Wege wurden das Acetat 2 (X = OCOCH,) und die in der Tabelle aufgefiihr- 

ten Bensoate z (X = 0COC6H4-p-Y) dargestellt. 

Daten der Verbindungen 2 (X - O-COC6H4-p-Y). 

Y Ausb.(%) Fp(OC) Mol-Gewicht 

Y-H 65 44 194.0691 fur . . C9H,oN203 

gem. 194.0695 

RW,R (60 Mhz,t-Werte 
TMS intern, CDC13) 

1.80-2.80 (5H,m), 3.55 

(2H,s), 6.80 (3H,s) 

Y-NO2 70 95 239.0542 fiir c9H9N305 1.75 (5H,s), 3.55 (2&s) 
gem. 239.05411 6.85 (3H,s) 

Y-OCH3 60 56 224.0797 fiir C19Bt2N204 
gem. 224.0794 

Y-OH 35 125 210.0640 fiir C9BxoN204 
gem. 210.0640 

Y-cl 65 60 228.0301 fiir C9H9N203C1 
gem. 228.0303 

1.95 (2H,d), 3.05 (2&d) 
3.g @;,;;, 6.20 (3&s) 

. , 

2.15 (2H,d), 3.15 (2H,d) 
;Dgo)(2H,s), 6.90 (3H,s) 

1.90 (2&d), 2.50 (2H,d) 
3.50 (2B,s), 6.90 (3H,s) 

Durch Unmeteung mit Anilin/Et3N in Ccl4 bei O°C entsteht das sehr saureempfind- 

lithe Amin-Derivat z (X - NIf-C6H5) Fp 78OC Zers; Ausbeute 54% d. Th. rMol-Ge- 

wicht 165.0902 fiir C8B11N30, gemessen 165.09071. Dieses Yononitrosoaminal kann 

ala azaanaloge&Hydroxy-Verbindung betrachtet werden, das unter Abspaltung von 

Phenylimin ebenfalls Methyldiazohydroxid und seine Folgeprodukte liefern kann. 

Zur Synthese des Phosphats 2 (Z - P; Rl - CH3, IL2 - It3 - OH) sollte da8 Bis- 

(p-Nitropheny1)Phosphat.z (Z = P; R1 - CH3, R2 - R3 = 0-C6H4-p-N02) als Zwische* 

stufe dienen. Dieses ist jedoch unter den Bedingungen seiner Synthese instabil 
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formal eine 1,s Verscbiebung der Alkylgruppe erfolgt, aird durch doe Verhalten .n\ 
von 2 (Z = P; Rl * C2H5, R2 - R3 - 0x6H4-p-N02) bewiesex?', das zum entspre- 

und lagert eich in $ (Z - P; Rl - CA3, R2 - R3 - O-C6A4-p-NO21 
12) urn. Da2 dabei 

/ 
R1 OR2 

I!' & 

RI - O, P2 
.HCH2 

0 - N-N 
'CH2-O'\R 

3 
O"\R 

+ 

a 

3 \O 

chenden Athylester 4 umlagert 12). Daa Dibenzylphosphat 2 (Z - P; Rl - CH3, R2 - 

R3 - 0-CH2C6H5) iet durch sorgftiltiges Arbeiten be1 O°C ale i)l zu erhalten, dae 

bei -15OC fest wird. Im Nassenspektrum tritt nur der Peak Me-30 auf[Mol-Gewicht 

320.1052 fiir C16H19N04P, gemessen 320.1056]NNR (CDC13):c- 2.70 (lOH,s),~- 4.10 

(2H,d),c- 5.05 (4H,d),c- 7.10 (3H,e). Be1 Raumtemperatur lagert es slch in ei- 

nigen Tagen in den wthylester der Dibenzylphosphorsgure 2 (Z - P; Rl - CH3, R2 

-R 3 - 0-CH2C6H5) urn 14). Auch beim Versuch,das Toluolsulfonat 3 (Z - 5; Rl = 

a3, R2 - 0, R3 - C6R -p-CH3) zu eynthetlsieren,wird der korrespondlerende He- 

thplester 4 isoliert 1%). Das be1 allen Umlagerungen formal auftretende N-Nitro- 

so-Imin 2 oder seine Zerfallsprodukte konnten nicht nachgeaiesen werden. 

Zum besseren Verstandnla dieser 1.5 Verschiebung wurde veraucht, weitere Ester 

z zu spnthetisleren. Das Trichloracetat 2 (X - OCOCCl,) und das Trifluoracetat 

zm - CCOCF3) kSnnen durch Arbeiten bei<'C in Lijsung erhalten und NNR-spektro- 
16) metrlsch nachgewlesen werden , lagern sich bei Raumtemperatur jedoch rasch in 

die entsprechenden Nethylester 17). urn Das Monochloracetat z (X = OCGCH,Cl> je- 

doch iat stabil und l&St sich durch Kurzweg-Destillatlon (0.1 Thorr, FGhn) rei- 

nigen. NNR (C!DC13):t- 3.75 (2H,s),Z- 5.85 (2H,s),c= 6.90 (3H,s). 

Ala 

ten 

ten 

ten 

bekannte phgsikalische Grzitle zur Erklgrung des Verhaltens dieter Ester bie- 

sich die pK-Werte der entsprechenden SPuren an 18) . Solche SLuren mit pK-Wer- 
urn 1 bilden Ester, die der 1,5 Verschfebung unterliegen, SLLuren mit pK-Wer- 

zwiachen 3 und 4 dagegen bilden stabile Ester. Gb diese Ubertragung der Al- 

kylgruppe bei Gegenwert eines geeigneten Acceptors such intermolekular mZielich 

ist, mul3 noch geklart werden. In diesem Falle ware die Miiglichkeit elner Korre- 
lation zwischen chemischer Reaktivitlt dleser Ester und den biologiechen Wirkun- 

gen der Nitrosamine (Alkylierung der DNSJ geeeben 19) . 

WARNUNG: Mlt diesen toxischen Substanzen sollte nur in gut beliifteten Abziigen 

gearbeitet werden. 
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