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Zeommumentsmang—Dic
in Dioxan untersucht Die

Kioetik der Aminolyse verschiedener Nitrophenylacetate wurde bei 20°C mit &-Butylamin
t thast sich bis zu boben Aminkonzeatrationea (~1 mol dm™%)

Reaktionsgeschwindigked
durch die Gicichuag v = kfEster)fAmim] + kyfEster{AmiaF beschreiben. Das Verhdltnis kyk, ist bei p-Nitro-
phenylacetaten grosser als bei o-Nitrophenylacetaten, wibrend bei 2.4-Dinitropbenyiacetaten kein Term dritter

Ordaung festgestellt werden kann.

Abstract—The kinetics of the aminolysis of different nitrophenylscetates were investigated with a-butylamine in
dioxase a1 20°C. The reaction rate can be described up to high concentrations of amine (~1 mole dm™ % by the
oquation v = kifesteramine) + kyjesterfamine’. The ratio kyk, is larger for p-nitropbeoylacetates than for
o-uitropbenylacetates, while for 2 4-dinitropbenylacetstes a third order term is not observed.

INLATTUNG
Die Hydrolyse, Solvolyse oder Aminolyse von Estern
gchdet zu den am besten untersuchten chemischen
Reaktiooen.' In der letzten Zeit hat sich das Interesse
besonders der Ammolysc von Estern in aprotischen
Lasungsmitteln wie  Acetonitril,™  Dilthylither,™*
Dioxan,”* Benzol” Toluol"™ oder Chlocbcnml‘“ -1
zugewandt, unter anderem auch deshalb, weil die aktiven
Zentren vieler Enzyme (wie z.B. Chymotrypsin'®) eine

hydrophobe Umgebung besitzen.
Allgemein findet man fir dic Aminolyse ¢in Ge-

Wmnm'fammmdm
Ordn 1

v = k{Ester)[Amin] + k[Ester}{Amin}’. 4

leexhnn:banucbk,oderkgdthuﬂscm 0 dass
man eine Reaktion erhilt, die ausschliesslich nach
zweiter Ordoung™*>"'"'? oder dritter Ordnung’“**'*?
veribuft. Zur Erklirung des Terms dritter Ordoung
(= zweiter Ordnung in Bezug auf Amin) wurde als
geschwindigkeitsbestimmender Schritt der basenkataly-
sierte Angriff des Amins auf die Bsmwbonyiauppe
angenommen.'' Auch cyclische
techtcﬂmmgvonzwetMo&ekNenAmnwmdendu«
kutiert, sowohl im Sinne einer Einstufenreaktion,”” als
auch hinsichtlich der mchmndukembumnmcnden
Bildung einer Zwischenverbindung.'"'?

Untersuchungen von Menger und Smith* zur Amino-
lyse unterschiedlich substituierter Phenylbenzoate mit
Pyrrolidin in Acetoaitril (bzw. Chlorbenzol) machen
jedoch den folgenden Mechanismus wahrscheinlich:

[
K
Ester + Amin;:-*lwischenvab.—E“: Produkte

@

Danach bildet sich in einer schoellen Gleichgewichts.
resktion aus Ester und Amin eine Zwischenverbindung,
die im geschwindigkeitsbestimmenden Schritt in die
Reaktionsprodukte zerfilllt. Dieser Schritt kann direkt
(bzw. durch L3sungsmittel katalysiert) erfolgen oder
durch ein weiteres MolekQil Amin katalysiert werden
(allgemeine Basenkatalyse), was den Term zweiter (k; =
K xk;) und dritter Ordnung (ks = K X kn) erklirt. For
diesen Mechanismus spricht vor allem die Abhiingigkeit
der Reaktionsgeschwindigkeit von den Substituenten im
Phenylrest. Hier fand man ungewdhnlich hobe Reak-
tionskonstanten von p =~ 4-6, whhrend fOr Substituenten
im Benzoatrest p=~1-2 gefunden wurde. Auch die
Katalyse durch tertilire Amine, oder aligemein durch
Wasserstoffbricken-Akzeptoren,'> Hisst sich dadurch
erkliren.

Wir interessierten uns flr die Aminolyse von 22-
Hydroxybenzyl)pbenylacetaten, bei der ein katalytischer
Eflekt durch die benachbarte phenolische Hydroxy-
gruppe zu beobachten ist.'® Unter den gleichen Bedin-
gungen haben wir, zum Vergleich und zur Erginzung,
auch die Aminolyse von Nmophcnyhcetalen und von
Nitrophenylscetatgruppen in  Hydroxybenzylphenol-
Derivaten untersucht. Uber diese Ergebnisse wird nach-
folgend berichtet.

ERGERNISSE UND DESKUSSION

Die Aminolyse wurde mit n-Butylamin in Dioxan bei
2°C durchgefihrt. Die Reaktionsgeschwindigkeit 1Rsst
sich f0r alle Verbindungen bis zu hoben Aminkonzen-
trationen (ca % 1 mol d m™*) durch GI. (1) beschreiben.
Abb. 1 zeigt an zwei Beispiclen cine Auftragung von
kilca gegen Ca (k, tGeschwmdlgkatskonsmtc 1. Ord-
nung). Die 30 aus Achsenabschnitt und Steigung ermit-
telten Konstanten k, und k, sind in Tabelle 1 zusam-

Danach lassen sich die untersuchten Verbindungen
deutlich in drei Gruppen einteilen. Bei den Derivaten des
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Abb. 1. Aminolyse der Nitrophenylacetatgruppe in den Verbin-
dungen 2» (@) und 2¢ (O). k, = Geschwindigkeitskonstante erster

Ordoung, c, = Konzentration an a-Butylamin.
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V. BoumEn, K. WoasnOnrm und U. Becam

Dlmtropbeooh(h.h.h).dnemnmundmschnen
sten reagieren, ist k; = 0. Allerdings konnte hier wegen
der grossen Reaktionsgeschwindigkeit auch nur bis zu
Konzentrationen von co~02moldm™ gemessen
werden, so dass ein kieiner Wert fiir k, eventuell nicht zu
erkennen ist. Bei Derivaten des o-Nitrophenols (lc. 1e,
1f, 1k, 2¢, 3¢, 5») ergidt sich ein verhkitnismissig kleiner
Term dnitter Ordnung (ky/k, liegt zwischen 0.3 und 1),
wihrend bei p-Nitrophenolderivaten (1b, 1d, 1g, 20, 24,
3, 4, Sa) der Term dritter Ordnung am grdssten ist (ky/k»
zwischen 1.2 und 3.6). Su und Morawetz™ fanden fiir die
Reaktion verschiedener p-Nitrophenolester mit a-
Butylamin in Dioxan keinen Term dritter Ordnung
Neben der etwas hdberen Reaktionstemperatur mag
hierfGr vor allem die Tatsache asusschiaggebend sein,
dass nur bis zu Aminkonzentrationen von 0.15 mol dm™
gemessen wurde.

Diskutiert man die in Tabelle 1 zusammengestellten
Ergebnisse im Sinne des von Menger und Smith*
vorgeschiagenen Mechanismus, so lassen sich folgende
Aussagen machen:

(n) Der elcktronenanziehende 2.4-Dinitropbenylrest
beglnstigt die Bildung der Zwischenverbindung, was
buemdnmﬂbadenﬂhmenﬂuandeuﬁxhbbhue
Reaktionsgeschwindigkeit der 2.4-Dinitropbenylacetate
erkikrt. Durch die bessere “Abgangsgruppe” (schwach
basisches 2,4-Dinitropbenolation) wird jedoch auch der
Zerfall der Zwischenverbindung erieichtert und ohne
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Nachbargreppenefiekie bei der Aminolyse voa Esters—I

Tabelle 1. Geachwindigkeitskonstantes zweiter (k) und dritter (k,) Ordrung fiir dic Aminolyse von Nitrophenyl-
acetatgruppen mit x-Butylamin in Dioxan bei 20°C. (Bei den Diacetaten 2 und 4 wird in zweiter Stufe auch die

Methylphen

worad hier nicht cingegangen wird.) Die for die Verbinduagen 2 bis §

ylacetatgruppe aminolysiert,
angegebeoen relatives Werte sind suf das dem Nitropbeoolbeustein entsprechende Acetat bezogen, bei dem
anstelie der Methyleabrlicke cine Methyigruppe steht

Yerbife k%10 . kyn 10 ) ky/kp
dung as> mo1”" &~ 2,rel ao® w0172 5" direl  gp3 po1~t
1a &) 1680 1 — - —
2a ¥ 2330 1,4 —— —— ——
3a % 1180 0,7 — —-- —--
1) 24,0 7,0 3,2
1d 5,4 1 19,4 1 3,6
2b 49,8 9,2 58,0 3,0 1,2
3p 17,0 3,2 40,2 2,1 2,4
4 35,5 6,6 56,1 2,9 1,0
sa 23,0 4,6 63,3 3,3 2,7
g 0,05 1 0,12 1 2,4
2d 0,18 3,6 0,21 1,8 1,2
1c 183 180 0,96
i 27 42,7 0,6
s 17,5 6,2 0,35
ab 7,6 1 3,3 1 0,43
2¢ 15,0 2,0 6,2 1,9 0,41
3 11,0 1,5 3,7 1,1 0,33
5b 23,2 3,1 15,6 4,7 0,67

a) bis ¢, % 0,2 mol an™>

katalytische Hilfe mdglich, was gieichzeitig das Fehlen
des ky-Terms verstindlich macht.

() Der Unterschied in den Verhiltnissen ky/k; von o-
und p-Nitropbenolestern Hsst sich durch einen Nach-
bargruppeneffekt der ortho-stindigen  Nitrogruppe
erklfren. Als basisches Zentrum (hohe Elektronendichte
an den Sauerstoffatomen) kann sie, Zhnlich wie ein
Aminmolekill, dic Abspaltung eines Protons erleichtern.
Untersuchungen von Su und Watson'® haben gezeigt,
dass fOr die katalytische Wirksamkeit bei der Aminolyse
in aprotischen L3sungsmitteln in erster Linie die Fihig-
keit des Katalysators zur Ausbildung von Wasser-
stoffbriicken massgebend ist, und nicht seine Basizitht in
wiissriger Lisung. Ein solcher intramolekularer Effekt
erhbht die Werte von k; im Verhkitnis zu k,, das einen
intermolekularen katalytischen Schritt charakterisiert.
{Wie unter) ndber ertitert wird, beglinstigt die (d Nitro-
gruppe aber anch bereits die Bildung der Zwischeaver-
bindung.)

(c) Ein khnlicher Effekt scheint bei der Aminolyse der
Nitropbenylacetatgruppe in den Verbindungen 2, 24
und eventuell 4 durch dic Estergruppe des Nachbar-

®) bis c, 0,4 mol an~>

bausteins ausgeibt zu werden. (Auf die in zweiter Stufe
erfolgende Aminolyse dieser Methylphen:
wird hier nicht eigegangen.) Das Verhkitnis ky/k, ist hier
auf Werte zwischen 1.2 und 1.6 gesunken, whhrend es
bei 1b und 1d mehr als 3 betrigt. Eine Vermi
dieses Verhiltnisses kann allerdings nicht pur durch eine
Erbdahung von k.. Allerdings ist auch eine leichte Erbs-
hung von k; zu beobachtea, (und auch bei 3 bzw. Se ist
und 4 mit 1d bzw. 2d mit 1g, so zeigt sich cine deutliche
ErbShung voa k,. Allerdings ist auch eine leichte Erbdh-
vonk,mbeobochtcn (und such bei 3 bzw Sa ist
dse windigkeit bbher als bei 1d, obwohl
das Verhkitnis ko/k; = 2.4 bzw 2.7 ist) so dass schon die
Bildung der Zwischenverbindung durch den ortho-stin-
digen Benzylrest begiinstigt zu sein scheint. Eine ent-
sprechende ErbShung der Reaktionsgeschwindigkeit
beobachtet man auch bei den o-Nitrophenolderivaten 3¢,
3c und auch b im Vergleich mit Ik, jedoch zeigt dabei
das Verhhitnis k,/k. keine signifikanten
Kmnbtabodno-NmuppebumZufmduZ»
schenverbindung den cotscheidenden Einfluss aus. Ins-
gesamt reagieren die o- bzw. p-Nitrophenylacetatgrup-
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pen in den Hydroxybenzylpbhenolderivaten 2-8 stets
schneller als in  den entsprechenden Einkern-
verbindungen, bei denen anstelle der Methylenbriicke
cine Methylgruppe steht, wihrend aus sterischen Griin-
den das Gegenteil zu erwarten wire. Danach Ober-
raschend reagiert bei den Dinitrophenolderivaten die
Einkernverbindung Ia zwar langsamer als 2a aber
schneller als 3a.

(d) Interssant ist auch die Anderung der Reaktions-
geschwindigkeit, die durch die Einfhrung von Methyl-
gruppen bewirkt wird. Eine para-stiindige Methylgruppe
vermindert bei den o-Nitropbenylacetaten die Reak-
tionsgeschwindigkeit gegenfiber den entsprechenden,
nicht substituierten Verbindungen etwa um den Faktor
2-4, wie ein Vergleich der kr- und ky-Werte von 1c bzw.
i und le bzw. 1h zeigt. Dies muss auf elektronische
Effekte zurGckgefOhrt werden. Bei der Einfihrung einer
Methylgruppe in  ortho-Stellung kommen sterische
Effekte hinzu. Dadurch wir die Reaktionsgeschwindig-
keit um den Faktor 10-30 vermindert, wie ¢in Vergleich
der Verbindungen 1c bzw. Ie mit i bzw. Ik ergibt.
Etwas anders sind die Effekte bei den p-Nitrophenol-
derivaten. Beim von 1b nach 1d ergibt sich
cine Verlangsamung der Reaktion ungefihr um den Fak-
tor 4. Eine Methylgruppe in ortho-Stellung bewirkt hier
also praktisch keine sterische Hinderung, wie ein
Vergleich mit den Werten flir die Einfdhrung einer
Methylgruppe in p-Stellung von o-Nitrophenylacetaten
zeigt. Erst eine zweite ortho-stindige Methylgruppe
(beim Obergang von 1d nach Ig) ruft eine nunmehr
starke Verminderung der Geschwindigkeitskonstanten
um den Faktor 110-160 bervor. (Bei der Verbindung 24
sind die Geschwindigkeitskonstanten sogar ungefkhr
280 mal kleiner als bei 2b.) Nur wenn zwei Substituenten
in ortho-Stellung steben, ist also der Angriff des Amins
bzw. die Ausbildung der tetraedrischen Zwischenver-
bindung entscheidend behindert. Nun ist aber die Nitro-
gruppe in ihrer rdumlichen Anforderung durchaus mit
der Methylgruppe vergleichbar. Wenn also bei den
Verbindungen 1f und 1k (und auch bei 2¢ und 3¢) keine
solch starke Verlangsamung zu beobachten ist wie bei Ig
{und 2d), so deutet dies darauf hin, dass bereits die
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Bildung der Zwischenverbindung durch die benachbarte
Nitrogruppe beglinstigt wird. Dies kdante durch ¢ine intra-
molekulare Wasserstoffbriicke geschehen, die in der
angedeuteten Weise nach Molekfiimodellen mdglich ist,
ohne dass die Nitrogruppe a der Ebene des aromati-
schen Systems heraus gedreht wird. Auch der bei 1c bzw,
Ie im Vergleich mit 1b bzw. 1d grdssere ky-Wert deutet
darsuf hin, dass eine Nitrogruppe in o-Stellung nicht our,
wie unter (a) diskutiert, dea Zerfall, sondern auch die
Bildung der Zwischenverbindung erleichtert. (Der aus
der o-Stellung stirker wirksame induktive Effekt der
Nitrogruppe kann cbenfalls eine Begiinstigung der
Bxldung der Zwischenverbindung erkifiren, nicht aber

eine Anderung von ky/kz.)

V. Bonuer, K. WoesnOerex und U. Bacum

Der beobachtete Einfluss der ortho-stindigen Nitro-
gruppe mag auch mit dazu beitragen, dass die o-Nitro-
pbeno&aw N-getchmzter Ammoﬁmen oft reaktiver
sind, in ihrer Reaktion weniger vom Ldsungs-
mittel abhiingen und deshalb {0r die Peptidsynthese an
festen Trigern vielfuch geeigneter sind als die ent-
spmchenden p-Nitrophenolester. Eine von Bodanszky ef
al” zur Erkikrung angenommene intramoiekulare
Wasserstoffbrilcke mit der a-Amidfunktion, fir die sich
auch kein Anzeichen in den IR-Spektren fand, kann hier
a nickt auftreten.

Von Interesse, und f0r die Untersuchung der Nach-
bargruppeneffekte  bei  24{2-Hydroxybenzyl)-phenyl-
acetaten von Bedeutung, ist der Einfluss von Trikthyl-
amin. Sehr hiufig findet man fir tert. Amine (bzw. all-
gemein fOr Basen und Stoffe, die als Akzeptor von
Wasserstoffbriicken dienen kdanen) einen katalytischen
Einfluss nach folgender, allgemeiner Gleichung™*4™";

v = ko{Ester}{Amin] + ky{Ester Y Amin}
+ ki{Ester}{ AminXKatalysator] &)

Wic Tabelle 2 zeigt, verindert der Zusatz von Trilithyl-
amin die Aminolysegeschwindigkeit von 1d jedoch nicht.
Da dic Verbindung 1d den grdssten Wert {Or das Ver-
hiltnis ky/k; zeigt, kann man schliessen, dass auch die
anderen Verbindungen keinen messbaren ki-Term
zeigen. Dies ist deshalb bemerkenswert, da 2.B. die
Reaktion von Phenyldichloracetat mit a-Butylamin in
Dioxan durch Trikthylamin katalysiert wird.” Anderer-
seits hat Trikthylamin in Dikthylither keinen katalyti-
schen Einfluss auf die Reaktion von p-Nitrophenyiacetat
mit a-Butylamin und anderen Aminen.’ Im vorliegeoden
System (Dioxan, a-Butylamin) wirkt aber offen-
sichtlich tribthylendiamin({Diazabicyclo(2.2,2)octan)kats-
lysierend.**'* Fiir den p-Nitrophenolester der 4-
Phenyl-2-{2- phenymhyl) buttersiure findet man bei
25°C** k, = 26x 10 dm® mol™* s, ks = 8.5 x 107 dm*

mol™? s  und ki = 10.1x IO“dm‘ mol" -,

Zusammenfassend 13sst sich sagen, dm alle un-
tersuchten Nitrophenolester bis zu der ungewShnlich
hoben Aminkonzentration von 1moldm™ das gleiche
Geschwindigkeitsgesetz (G1. (1)) erfilien. Dies ist zum

Tabelie 2. Aminolyse von Id (n-Butylamin, Dioxan, 3°C) mit
und ohne Trikthylamin k, = Geschwindigkeitskonstante erster
Ordoung, ¢, bzw. ¢y = Konzeatration an x-Butylamin byw. Tri-

ithylamin
e, ep k,, 10}
zol da” s
Q,062 ¢ 0,435
0,061 0,464 0,“‘0}
0,197 0 1,89
0,199 0,ubb 1,96
0,579 < 9,21
Q,570 0,404 9,21
0,938 Y 22,4
0;937 O,W& 22’“




Nachbergruppeaefiekie bei der Aminolyse voe Estern—I

Vergleich mit 2 - (2 - Hydroxybenzyl) - phenyiacetaten
von Bedeutung. Der benachbarte Baustein hat bei den
Verbindungen 2-8 nur einen verhiiltnismissig geringen
Einfluss. Vor allem wird das Geschwindigkeitsgesetz
nicht verindert und damit vermutlich auch nicht der

EXPERIMENTELLER TRR.

(a) Verbindungen

Dic Nitrophenylacetate wurden meist durch Umsetzung der
entsprechenen Nitropbenole mit Oberschilssigem Acetanhydnid
unter ROckfluss dargestellt. Io cinigen Flllen (z.B. 1, 1f) erwies
sich aber die Reaktion mit Acetanhydrid in Pyridin bei Raum-
temp. als glnstiger. Die Verbindungen wurden ans den jeweils
angegebeoen Losungsmitteln  umkristallisiert und  dOno-
schichichromatographisch suf Reinbeit geprift. Die angegebenen
Schaaelzpunkie wurden mit demy Apparat Mettier FP1 gemessen
und sind Mittelwerte aus drei Bestimmungen:

2.4 - Dinitro - 6 - methyiphenylacetat (1a), Schmp. 95.5°C aus
Athanol  (Lit-Schmp.” 96.5°C); p-Nitropbeylacetat (18),
Schmp. 78.4°C aus Petrolither (40-720°C) (Lit-Schmp.® -

80°C); o-Nitropheaylacetat (l¢), Schmp. 38.4°C sus Pctmlllha
(40-20°C); (Lit-Schmp. 41°C); 2- KethyH-nmpknny
(1d), Schmp. $7.8°C aus asser (Lit.-Schamp. B‘C}.
4-Methyl-2-nitropbeaylacetat (le), Schinp. 23-24°C aus Petrolit-
her (40-T0°C); 2-Methyl-6-aitropheaylacetat (1f), Schmp. 40.1°C
aus Petrolither (40-70°C) (Lit-Schanp  42°C); 2.6-Dimethyl4
nitrophenylacetat (1g). Schmp. 112.6°C aus Athanot/Wasser: 2.4-
Dimethyl-6-nitropbenylacetst  (1h). Schmp. 606°C  aus
Methanol/Wasser: 2 - (2 - Acetoxy - 5 - methy! - beazyl) - 4,6 -
dinitrophenylacetat (2a), Schmp. 99.3°C aus Athanol/Petrolither
(70-100°C) (Lit.-Schmp.” 98.7°C); 2 - (2 - Acetoxy - § - methy] -
benzyl) - 4 - nitrophenylacetat (29), Schmp. 131.5°C aus Athanol
(Lit.-Schowp. 130.1°C): 2- (2 - Acetoxy - $ - methyl - beazyl) - 4
- methyl - 6 - nitropbeayiacetat (3¢), Schmp. 87.8°C aus Petrol-
ither (70-100°C) (Lit-Schmp.® 86.2°C); 2-(S- Acetoxy-2-
methyl - benzyl) - 4 - nitro - phenylacetat (4), Schmp. 106.9°C aus
Athaool {Lit-Schmp.? 105.6°C).

2-(2- Hydroxy -3 - makyl S nitro - bazyf) - kresol 2 -
Hydroxy - 3 - methyl - § - wrde wie in
ghalichen Fllleo beschneben” mit Gberschlssigem p-Kresol
kondeasiert. Dazu wurden 10.1g (0.05 mol) mit S45 (0.5 mol)
p-Kresol unter NrAtmospblre erwirmt. Die bomogene
Schmelze wurde mit 10 g ZoCl, verstezt. Nach 4 b bei 100°C war
die HCI Entwicklung beeadet. Das Sberschitssige p-Kresol Werde
durch Wasserdamp{destillation entfernt, der Rickstand in verd.
Natronlauge geldst und die filtrierte Ldsung in verd. Salzsbure
getropf{t. Der beige Niederschiag ergab sach mebrfachem Um-
kristaltisieren aus Eisessig/Wasser das amalyscareioe Produkt i
fahigelben Kristallen. Eine im Dénnschichtchromatogramm
erkennbare, geringfOgige Verunreinigung liess sich auf dem Weg
bber das Diacetat entfermen. Schmp. 215.6°C, Ausbeste 893
{65%). C,;H,\NO, (271.3) Ber.: C, 65.93. H, 5.53; N, 5.13; Gef
C,66.08; H, 5.56; N, 4.89%. (Aus den Mutieriaugen kooate durch
fraktionierendes Umbkristallisieren auch die bier nicht inter-
casierende, isomere, meta-substituierte Verbindung® isoliert
werden.)

Diacetat 24: 1.5g 2 - (2 - Hydroxy - 3 - methyl - § - nitro -
beazyl) - p - kresol wurden mit 50 cm® Acetanhydrid 4 b unter
Rockfluss erhitzt, die Lisung danach in Eiswasser gerihrt und
der nach Zersetzen des Acetanhydrids entstandene Niederschlag
noch feucht aus Athanol umkristallisiert. Man erhieit 1.62 g (82%)
weisse Kristalle vom Schmp. 109.4°C. CyyH yNO (357.4) Ber.: C,
63.86; H, $.36; N, 3.92: Gef.: C.63.96; H, $.39. N, 3.95%.

Alle sachfolgend beschricbenen Alkylierungen wurden analog
durchgeflhrt und aufgearbeitet und die Acetate in gleicher Weise

1.

4 -(2- Hydroxy - 3.5 - dinitro - benzyl) - 2.6 - dimethylphenol.
2335 (0.01 mol) 2 - Hydroxy - 3,5 - dinitrobenz idP6l1g
(0.05 mol) 2.6-Dimethyipbenol, 2g ZoCl, 4-5h bei 110-120°C.
Das umgefillte Produkt ergab nach dem Umkristal
lisieren aus Eisessig/Wasser peichtige, orange Nadeln vom

N4t

Schmp. 199.7°C; Ausbeute 2.05 g (64%). C,sH N O, (318.3) Ber.:
C,56.60; H, 443; N, 8.80; Gef.: C, 56.54; H, 4.50: N, 8.29%.

Diacetat Ja: Zweimaliges Umkristallisieren aus Athanol ergab
dinne, weisse Plitiches vom Schmp. 159.1°C, Ausbeute 72%.
CioHlgN;0p (402.4) Ber: C, 56.72; H, 4.51. N, 696 O, 3181
COCH,, 21.46; Gef.. C, $647; H, 468; N, 7.16; O, 31.99
COCH,, 21.50%. Mol.-Gew.: 392 (dampldruckosmometrisch in
Benzol).

4-(2- Hydroxy - S - nitro - benyl) - 2.6 - dimethylphenol
188¢ (0.0l mol) 2 - Hydroxy - S - nitrobenzylchionid, ™ 12.2¢
(0.1 mol) 2.6 - Dimethylphenal, 2 g ZaCl,, 9k bei 100-110°C. Das
umgefilite Produkt lieferte oach zweimaligem Umkristallisieren
aus Eiscssig/Wasser feine, fahigelbe Nidelchen vom Schmp.
178.0°C. Ausbeute 1.17 g (43%). C,,H,;NO, (273.3) Ber.: C, 65.93;
H,5.53. N, 5.13. Gef.: C. 6537, H. 5.51; N, 5.29%.

Discetar 3: Umkristallisicren aus Petrolither (70-100°C) ergad
feine, weisse Nidelchen vom Schmp. 110.4°C, Ausbeute 91%.
CuHsNOg (357.4) Ber.: C, 63.86; H, 5.36: N, 3.92; O, 26.86;
COCH,, 24.09. Gef.: C, 64.04; H, 5.27; N, 1.76. O, 26.85%;
COCH,, 23.96%. Mol.-Gew.: 347 (dampfdruckosmometrisch in
Benzol).

4 -2 - Hydraxy - 5 - metkyl - 3 - nitro - bemzyl) 2.6
dimethylphenol. 2.02g (0.01 mol) 2-Hydroxy-S-methyl-3-nitro-
beazyichlorid.™ 6.1 g (0.05 mol) 2,6-Dimethyipbenol, 2 g ZaCly, 34
bei 90-100°C. Aus dem umgefkiten Produkt erhieit man durch
Umbkristallisieres  aus  Eisessig/Wasser geibe Kristalle vom
Schmp. 144.8°C, Ausbeute 1.59 g (55%). C,H;yNO, (287.3) Ber.:
C,6689; H. 596, N, 488, 0, 227, Gef.: C, 66.71; H, 5.68; N,
$.18; O, 22.00%. )

Digcetat 3¢ Umkristalisieren aus Athanol ergab grosse.
bellgeibe Kristalle vom Schmp. 126.3°C. Ausbeute 62%.
CatiyNO (371.3) Ber.: C, 64.68; H, 5.70; N, 3.77; O, 25.85;
COCH,, 23.18; Gef.: C, 64.72; H, 561; N, 383; 0, B9
COCH,, 3.28%. Mol.-Gew.: 158 (dnmpldruckmmonem in
Benzol).

2-(2 - Methoxy - 5 - nitro - benzyl) - 4 - nitrophemol. 9.4g
(0.05 mol) 2 - Hydroxy - § - nitrobenzylchorid,® 77g (0.5 mol)
p-Nitroanisol, 10 g ZaCl,, 8 b bei 110-120°C. Nach Entfernen des
Oberschilssigen p-Nitroanisols durch Wasserdamp{destillation
und Umfillen des ROckstandes aus Natronlauge/Salzsiure wurde
aus Eisessig/Wasser umkristallisiert. Man erhielt 895 (59%)
geibe Kristalle vom Schenp. 189.9°. C, H;NsOq (304.1) Ber.: C,
55.24; H,3.99: N, 9.21; Gef : C, 55.25; H, 4.24; N. 9.05%.

Aceta! Sa. Umkristallisieren ans Petrolfither ergab grosse,
beige Kristalle vom Schmp. 123.4°C, Ausbeute 70%. C,H N0y
(346.2) Ber.: C,$5.47;: H, 4.09. N.8.10; Gef - C, 5548, H, 4.10; N,
8.25%.

2-(2- Methoxy - 5 - methyl -3 - nitro - benryl) - S - methyl - 3-
nitrophenol. Bei der Methylierung von 2.2 - Methylen - bis - (6 -
nitro - 4 - methylpbenol)” mit Dimethylsuifat nach Kuhn ef o1 ®
entstand ein Gemisch sus Ausgangsverbindung, Mono- und
Dimethytither, die sich auf Grund ihrer unterschiedlichen
Laslichkeit in Natronlauge trennen liessen,™ was man am besten
dlinnschichtchromatographisch  (Kieselgel, CHCl,) verfolgt.
Umkristallisieren aus Methanol/Wasser erpab schliessltich jeuch-
tend gelbe, asdefSrmige Kristalle vom Schmp. 124.1°C.
CisH1N;O¢ (332.3) Ber.: C, 57.82; H, 4.85; N, 8.43; OCH,, 9.33;
Gef.: C, 58.00; H, 493; N, 8.16; OCH,, 9.3%.

Acetal S, Umkristallisicren aus Petrolither (70-100°C) ergad
schwach gelbe Plitichen vom Schmp. 102.4°C, Ausbeute $7%.
CiH i gN/Oy (374.4) Ber: C. 57.75; H, 485; N, 748; Gef.: C,

. $792. H, 493 N, 7.68%.

(L] demmmdudkcwlm

Dioxan reinst (Fa. Merck) wurde mit KOH vorgetrocknet,
destilliert, einige Tage mit Natrium unter ROckfluss erhitnt, bis
duNmehnkbbeb undhbuemeﬂﬂk&patobnne
destilliert. a-Butylamin purissimum (Fa Fluka) wurde cinige
Tage mit frisch gepulvertem CaH, erhitzt, wobei von Zeit 1 Zeit
frisches CaH, zugesetzt wurde, und anschliessend Ober eine
Fullkdrperkoloane destilliert.

(c) Kinetische Messungen
Es standen drei Spektralphotometer der Fa. Zeiss (PMQ 1,
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PM 2 DL, PM 4) mit thermostatisierbaren Kivettenhaltern fOr

1 cm-KOvetten zur VerfOgung Das PMQ I liess sich darOber
hinaus mit einem K@vettenhalter mit RBhrvorrichtung fir 2 cm-
Kivetten susstatten. Zur Verfolgung der Absorption wurde ein
Kompensationslimienschreiber “Servogor” (Fa. Metrawatt AG)
an die Gerte PMQ 11 bzw. PM 2 DL, bzw. ein Drucker (XP 2)
an das Gerilt PM 2 DL angeschlossen.

Zur Herstellung der Aminldsungeo wurde »-Butylamin in
Messkdtbchen (10-50cm’) ecigenwogen, durch abkihlen mit
fidssigem Stickstoff ausgefroren, mit Dioxan versetzt und aach
tsweise wurdea Aminveriuste durch Verdunstung bein Aufftiien
vermieden, jedoch war keine vollstindige Wasserfreiheit garan-
tiert. Aminolyseversuche unter Zusalz geringer Mengen Wasser
zeiglen aber, dass cin merklicher Einfluss (Verringerung der
Reaktionsgeschwindigkeit) erst  bei  wesentlich  Bdberen
Wasserkonzentrationen als deo zu erwartenden beobachtet wird.

Alle Messungen wurden unter pseudomonomolekularen
Bedingungen mit einem Oberschuss an a-Butylamin bei 20°C
durchgefGhrt. Bei schnellen Reaktionen (mit Halbwertszeiten
voo cinigen Sekunden bis zu einigen Minuten) wurden 9 cm’ der
thermostatisierten Aminldsung in 2 cm-KOvetten vorgelegt. Dann
wurde unter ROhren mit einer Glaskolbenpipetie | cm® der ther-
mostatisicrten Esterstammidsung zugespritzt usd die Absorption
mit dem Schreiber registriert. Die Durchmischungszeit betrug 2 s,
30 dass mit dieser Versuchsanordung schnelle Reaktionen nur bis
hinab zu Halbwertszeiten voo 2-3s zu verfolgen waren. Bei
langsameren Reaktionen mit Halbwertszeiten zwischen ecinigen
Minuten und cinigen Stunden wurden die thermostatisicrien
Lasungen in Messkdibchen gemischt und dana in | cm-Kévetten
GberfOhrt. Diese wurden gut verschiossen und whhread der
Resktion in thermostatisierien KQvettenhaltern aufbewsbrt. Bei
noch langsameren Reaktiooen wurden grissere Mengen der
Reaktionsmischung bergestefit, direkt im Thermostaten auf-
bewahrt und zur Absorptionsmessung nach bestimmten Zeiten
jeweils Proben entnommen.

Zur Ermitidung vor k, und k; wurden fir dic ecinzelaen
Verbindungen in der Regel 10-20, mdeslempdochSanc&
bei Aminkonzeatrationen rwischen 0.05 und | mol dm~> durch-
gefOhrt. Nur bei den Verbindungen 1a, 2a. 3a sowic l¢ konnte
nicht bis zu solchen hoben Aminkonzeotratiooen gemessen
werden. Die Wahi der jeweiligen Wellenlinge geschab unter dem
Gesichtspunkt ciner mdglichst grossen Anderung der Absorption
wihrend der Reaktion. Die glinstigste Wellenlinge ist daber nicht
nur von Verbiadung zu Verbindung verschieden, sie indert sich
auch bei ein und derselben Verbindung mit der Aminkonzen-
tration, da dic Absorptionsspektren der Phenole von der Amin-
konzentration abbliingen. Aus den gleiches Griodea wurden die
Versuche such mit unterschiedlichen Esterkoazestrationea
durchgefOhrt. Die folgende Ubersicht kann daber nur als Orien-
tierung dieoen: Verbindungen mit 2.4-Dinitropbeaylacetat-
bepstein A ~30nm, c~(2-5)x10° mol dm™;

ot p-
Nitropbeaytscetatbaustein A =~ 320-345 am, c~(3-
6)x 10 mol dm™’; mit o-Nitrophen A=~370-

440 3 (oder 200 am), ¢ ~ (8- 15) X 10~* mol dm~’.

Wihkrend pormalerweise flir die Aminolyseversuche keine
bestimmte Wellenlhage erfordertich ist (Messungen bei ver-
schiedencn Wellenlingea ergaben sefbstverstindlich unter somst
mhwwwﬂb«emmundew«ufmk.).utdx
Situation bei den Verbindungen 20-d anders. Durch die Amino-
lyse der Nitrophenylacetatgruppe entsteht hier im ersten Schritt
cin Monoacetat, das auf Grund des Nacbbargruppescfickics'
mit vergleichbarer Geschwindigkeit zur Zweikernverbindung
aminolysiert wird. Will man hier nur die Geschwindigkeit des
ersten Schrittes verfolgen, muss man jeweils gessu bei der
Welleolinge des isosbestischen Punktes von Moooacetat und
Zweikernverbindung messen. Das Vesfahren ist im einzeinen
beschricben;™ wie aus Abb. | zu ersehen ist, erhilt man bei dea
Verbiadungen 2b und 2¢ k,-Werte in der Oblichen Geasuigkeit.

V. BOauer, K. WoaspOePer usd U. Bacum

Bei 2a ist dicses Verfahrea niclt notwendig, da hier dic erste
Wwwmmmmmm

Die Geschwindigkeitskonstante erster Ordmung k, wurde
graphisch nach der Gleicbung 1n [(A - AQHA - A)] =k, xt
ermitteit, die bis zu Umsitzen von 90% und mehr erflllt war. Bed
unmittelbarer Wiederbolung einzeiner Messungen ergaben sich
maximale Abweicbungen von + 2-3% ftr k,. Uber einen tingeren
Zeitraum zeigt sich cine etwas grissere Streuung vom maximal
5%, was eventuell durch usterschiedliche Amin- und Dioxan-
fraktionen zu erkliren ist. Ledigtich bei der Verbindung 24 zeigte
sich cine Schwankung von +10%, was wahrscheinlich dadurch
bedingt ist, dass hier bei der Wellenlinge des isosbestischen
Punktes die Anderung der Absorption wihreod der Resktion
verhitnigmissig pering ist.
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schaft for dic Firderung dieser Untersuchungea und Prof. Dr. H.
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