
sonst die Verseifung der Carbodiimide zum Harnstoff ein- 
tr i t t .  Die Zugabe von Alkali eriibrigt sich naturlich bei der  
Darstellung saureunempfindlicher Carbodiimide, wie des 
N.N’-Di-(p-anisy1)-carbodiimids. Dieses uberraschend ein- 
fache Verfahreii liefert Carbodiimid mit hohen Ausbeuten 
und bietet experimentell keine Schwierigkeiten. 

3. Umsefzung rnit Alkoholaf;  Harnsfoffaceiale iind Dialkyl- 
carhaminsiiureorthoesfer 

Analog den Alnidchloriden geben die Carbamidchloride 
mit  Alkohol die entsprechenden Harnstoffacetale ( X I  ). Bei 
dieser Unlsetzung darf kein freier Alkohol anwesend sein, 
d a  die primar gebildeten Harnstoffacetale leicht zu disub- 
st i tuierten Carbaminsaureorthoestern gespalten werden : 

Carbodiimid 1 Ausb.[961 

Diisopropyl- . . . . . . . . . .  
Phenyl-cyclohexyl- . . . .  

74 
78,5 

2. Reaktionen rnit SH-Verbindungen; Thioharnstoffe 
Die geringere Reaktionsfahigkeit der Carbamidchloride 

zeigt sich auch beim Verhalten gegenuber Schwefelwasser- 
stoff. Der Austausch von Chlor gegen Schwefel rnit H,S 
geht  sehr langsam; er gefingt jedoch glatt  niit dem s ta rker  
basischen Hydrogensulfid-Ion. Tragt  man  Carbamidchlo- 
ride in eine NaHS-Losung ein, so fallen die entsprechenden 
Thioharnstoffe aus :  

R’\ 7 ,R” R’\ ,R” 
C l e  + S H e  + OHO + /N-C-N, + 2 C I e  f H,O 

R /N-:-N\R,,, R ‘R”’ 

Tetramethyl- .................... 
N.N’-Di-(pentamethylen)- . . . . . . . .  
N.N.N’-Trimethyl-N‘-phenyl-. . . . . .  
N.N-Dimethyl-N’-pentamethylen- . . 

Thioharnstoff 1 K p  bzw. Fp 1 Ausb. [ %]  

Fp = 78’C 78 
Fp = 51 OC 86 
Fp = 79‘C 82 
Kpl = 99  O C  7 0  

/R’  

R’ , ,OR“ , R’ 
,N-C-OR” + HN‘ 

R ‘0 R“ R 

R, O R ”  

CI@ + 2 NaOR” + )N - C N + 2 NaCl 
\ 

R X I  d R f ,  R 

X I  + R ” O H  + 
‘< 

Die Konstitution des Orthoesters wurde durch Abbau 
mi t  FeCI, zu Dimethylcarbaminsaure-athylester und Di- 
a thyla ther  bewiesen. 

,C2H5 
T o\ k0 

H ,C 
H3C >N-C\OCgH, p H 5  --3 FeCI, 

H 3c OC,H, H DC \OC,H, C,H, 

Auch das Yernresonanzspektrum bestatigt die angenom- 
mene S t ruk tu r ;  es zeigt eindeutig 3-Athoxylgruppen und 
eine Dimethylaniinogruppe. 

4. Reaktionen rnit Aminen; Guanidine 
Tetrasubsti tuierte Carbarnidchloride kondeiisieren ana- 

log den Amidchloriden glatt  rnit primaren Aminen. Man 
erhalt  pentasubsti tuierte Guanidine 

Eine grobe Zahl pentasubsti tuierter Guanidine ist da- 
durch bequem zuganglich geworden. 
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Untersuchung uber EinschluBdiastereomerie 
und Bestimmung der absoluten Konfiguration 

d es h exago na le n Ha rns toff g i tte rs 
Von  Dr. W I L H E L M  S C H L E N K  j r .  

Ammoniaklaboratorium der Badischen Ani l in-  & Soda-Fabrik AG, Ludwigshafen am Rhein 

W a h r e n d  es fu r  d a s  klassische Posteursche Prinzip d e r  Ant ipodent rennung noch nicht moglich ist, zu 
begrunden bzw. vorauszusagen ,  welches d e r  beiden en ts tehenden  Dias te reomeren  d a s  bildungsbe- 
guns t ig te  (energ iearmere)  sein muO, ist es fur einen Fall von EinschluBdiastereomerie gelungen, diese 
Zuordnung  aufzuklaren. Gleichzeitig konnte  d ie  absolu te  Konfiguration des  hexagonalen  Harn-  
stoff;EinschluRgitters e rmi t te l t  werden .  Als Hilfsmittel f u r  d ie  Losung beider Probleme d ien te  ein 
Kohlenwasserstoff mit  zwei gleichwertigen asymmetrischen C-Atomen i n  d e r  Molekel. Es e r g a b  sich, 
daO n u r  fur  Kohlenwasserstoffe d a s  Prinzip d e r  op t imalen  Raumerfullung bzw. d i e  Summe d e r  van der 
Woolsschen Kraf te  als allein ausschlaggebender  Faktor  fu r  den  relativen Energieinhalt  zweier  

D ias t e reomere r  angenommen  werden  darf.  

Grundlagen 
Das klassische Pasteursche Prinzip der Antipodentren- 

nung ist zwar therrnodynamisch verstandlich, d. h. es ist 
einzusehen, da13 die Addukte aus  einer optisch aktiven Base 
und der (+)- bzw. (-)-Form einer Saure nicht die gleiche 
Loslichkeit zeigen. Es ist aber bisher in keinem Fall nioglich 
gewesen, vorauszusagen u n d  zu begrunden, w e l c h e m  der 
beiden Diastereomeren die grofiere Stabil i tat  zukommt. 

Am Beispiel der neutralen Salze von L(+)-Leucinmethyl- 
ester mit  rechtsdrehender und linksdrehender Dihydroxy- 
dinaphthyldicarbonsaure wurde von Werner Kuhn und 

K .  Vogfer l )  gezeigt, d a 8  beim schwerer loslichen Diastereo- 
meren Energieinhalt und freie Energie kleiner sind als beim 
leichter Ioslichen, und  d a 8  das  schwerer Iosliche Diastereo- 
mere hohere Dichte aufweist. Daraus konnte der SchluS 
gezogen werden, dab  die P a c k u n g s d i c h t e ,  die beim Zu- 
sammenbau der beiden asymmetrischen Komponenten im 
Kristall auf t r i t t ,  ein wichtiger Faktor  f u r  den Energieinhalt 
der  Diasteromeren ist. Die Frage jedoch, warum bei dem 
einen Diastereomeren, dem (+)-Aminosaureester-(-)-Di- 
carbonsauresalz, die Packungsdichte grol3er ist als bei dem 

I)  W. Kuhn u. K.  Vogler ,  Z. Naturforsch. 6b ,  232 [1951]. 
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anderen, wurde hier nicht gestellt. Zur Beantwortung ware 
auI3er der Kenntnis der absoluten Konfiguration der Amino- 
saure und der Dicarbonsaure eine vollkommene Struktur-  
analyse beider Diastereoinerer notwendig gewesen. SchlieB- 
lich hat te  eine wahrscheinlich sehr unsichere, wenn uber- 
haupt mogliche, vergleichende Abschatzung der verschie- 
denartigen Krafte, die den spezifischen Aufbau der beiden 
diastereonieren Gitter aus den asymmetrischen Bausteinen 
ermoglichen bzw. erzwingen, erfolgen mussen. Die Schwie- 
rigkeiten, die hier auftreten,  gelten ganz allgemein fu r  den 
Versuch, bei klassischen Pasteiirschen Diastereomeren- 
paaren die Frage zu beantworten, warum das Diastereo- 
mere A energetisch begiiiistigt bzw. schwerer loslich ist als 
das Diastereomere B, und nicht umgekehrt. 

Bei den1 vor einigen Jahren gefundenen ,,EinschluBprin- 
zip der Antipodentrennung niittels Harnstoff"2) sind die 
Voraussetzungen fur  eine solche Untersuchung vie1 gun- 
stiger. Die entscheidende Vereinfachung der Verhaltnisse 
besteht darin, dab  hier das Gitter in den beiden zu verglei- 
chenden diastereomeren Yristallen geometrisch identisch, 
nur spiegelbildlich angeordnet ist, wahrend die Gitter 
P asfeurscher Diastereomerer aucli geometrisch voneinander 
verschieden, also nur  schwer vergleichbar sind. Wichtig war 
wciterhin, da13 als asynimetrische Komponente eines ,,Ein- 
schlu8diastereoineren" ein Y o  h l e n  w a s s e r s  t of f gewahlt 
werden konnte. 

Im folgenden wird bcriehtet, wie es gelang, die bisher noch un- 
beliannte absolute KonC1:uration des den ,,optisch nktiven Hilfs- 
stoff" Pasleurs vertretendrn asymrnetrischen Ei~ischlullqilters und 
die Struktur  eines Diasbeieoinrrenpaares zu ermitteln und anzu-  
geben, welches der beiden Diastereomeren das energetisch beguu- 
stigte sein niul3. Die drei Probleme waren im GanE der Untersu- 
chung eng niiteinander vcrkniipft. Wie man sehen wird, bildete 
das dritte, die vergleichcnde Betrnchtung der energetischen Ver- 
haltnisse in  den Diastereomeren, den Ausgangspunkt der u b e r -  
legung. 

Absolute Konfigurotion des (+)-3.22-Dimethyltetra- 
kosan-Harnstoff-EinschluOgitters 

Die beiden spiegelbildlichen Formen des hexagonalen 
Harnstoff-Einschlufigitters (Raumgruppe D2und Di) unter- 
scheiden sich voneinander durch die Drehungslagen der 
Harnstoffmolekeln, bezogen auf die Achse des von ihnen 
umschlosseuen Kanals. In der Abbildung 1 ist diese Orien- 
tierung der Molekeln durch Pfeile versinnbildlicht, wobei 
die Kreise die Sauerstoffatonie der Harnstoffmolekeln vor- 
stellen, die in den y a n t e n  der die Gastmolekeln einschlie- 
Renden Hohlprismen liegen. Die Richtung der Pfeile zeigt 
auf die Verbindungslinie zwischen den NH,-Gruppen der 
betreffenden Harnstoffmolekel. Man erkennt,  dafl adaquat  
orientierte Harnstoffmolekeln auf Schraubenlinien liegen, 
die sich uni  die Achse des Kanals winden. 

Abb. I .  Die Spiegelbildformen des hexagonalen Harnstoff- 
EinschluBgitters 

~ 

3, W .  Schlenkjr. ,  Experientia [Basel] 8, 337 [1952] 

In  der Abb. 1 sind diejenigen Molekeln schwarz gezeichnet, 
deren NH,-Gruppen aul3erhalb des Prismas in den Wanden 
der Nachbarpl-ismen liegen. Vom Relief der Wandung der 
Kanale, in derien die Gastmolekeln liegen, kann man durch 
Einsetzen der bekannten Werte fur  die Wirkungsspharen 
der Atome ein genaues Bild gewinnen. Einen Eindruck von 
der Kanalwandung rnit ihren Mulden und Buckeln gibt die 
Abb. 2, in der zwei maI3getreue Modelle eines Kanalab- 
schnittes, Iangs der Achse in der Mitte auseinandergeschnit- 
ten, zu sehen sind. Das links stehende Modell gibt  das Links- 
schraubengitter, das rechts stehende das Rechtsschrauben- 
git ter wieder. 

Abb. 2. Die Wirkungsspharen der Harnstoffmolekeln im 
EinschluBgitter. a )  Links-Gitter, b) Rechts-Gitter 

Die Trennung der  Antipoden e k e s  zum Einschlufi geeig- 
neten Racemiites beruht  darauf,  da8  auf irgendeine - hier 
nicht weiter interessierende - Weise die ausschlie8liche 
(oder uberwiegende) Ausbildung nur  e i n e r  der beiden spie- 
gelbildlichen Formen des Gitters erzwungen wird. Beim 
EinschluS der Molekeln des racemischen Gemisches konnen 
sich zwei Addukte bilden, (+)-Antipode und Gitter A sowie 
(-)-Antipode und Gitter A, die zueinander im Verhaltnis 
von Diastereomeren stehen und daher verschiedene Los- 
lichkeit zeigen. So uberwiegt bei partieller Kristallisation 
das schwerer losliche Addukt.  Weder zum Verstandnis die- 
ses Effektes noch zur Verknupfung der sterischen Reihen 
der Zucker, Aminosauren und Terpene niiteinander 3, be- 
durfte es der Kenntnis der absoluten Yonfiguration der 
spiegelbildliclien Gitterformen. Fur  den energetischen Ver- 
gleich diastereomerer Addukte mu8te man jedoch ermit-  
teln, welche der beiden Schraubenformen des Gitters im 
einen und weiche im anderen Diastereomeren vorliegt. 

Absolute Konfigurationen von asymmetrischen Gittern 
mit  nicht asymmetrischen Bausteinen, wie im Fall des 
hexagonalen Harnstoffgitters, sind u. W. bisher nur in zwei 
Fallen ermitlelt  worden: fur  u-Quarz4) und fu r  Natrium- 
chlorat5). Fur den Fall des Harnstoffgitters ist  die Anwen- 
dung der fur  Quarz und Natriumchlorat benutzten ront- 
genographischen Methode der  Konfigurationsbestirnmung 
nicht moglich. Hier wurde ein anderer Weg eingeschlagen. 
E r  bestand, hildlich ausgedruckt, darin, den Drehungssinn 
der Schraubenachse durch ,,Abtasten" des Gitters rnit 
einem asymrnetrischen Werkzeug, dessen absolute Kon- 
figuration be!<annt ist, zu ermitteln. 

3, W. Schlenk j r . ,  Svensk kern. Tidskr. 67, 435 119551; eine ausfuhr- 
liche Mitteilung uber diese Resultate steht noch aus. 

4, A. de Vries Nature [London] 7958, 1193. 
5 ,  G. N. Rarnlishandran u. K. S. Chandrasekaran, Acta crystallogr. 

[Copenhagen] 70, 671 [1957]. 
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Wenn man einen reinen Antipoden, z.B. ein (+)-3-Me- 
thylalkan, mit Harnstoff als EinschluBverbindung aus- 
kristallisieren laBt, so entsteht nur eine der beiden Git- 
terformen; der entgegengesetzte, links-drehende Antipode 
wurde die entgegengesetzte Gitterform hervorrufen. Uber 
die Struktur des erhaltenen Adduktes kann man einstwei- 
len nur aussagen, dab die ,,sperrige" seitliche Methylgruppe 
nicht an einer beliebigen Stelle des Kanals liegen wird, son- 
dern ausschlieBlich oder bevorzugt in einer Mulde, die ge- 
nugend Platz fu r  ihre Unterbringung bietet, so daB Uber- 
schneidung der Wirkungsspharen der Wand einerseits und 
der Gastmolekel andererseits bzw. eine Deformation der 
Gastmolekel vermieden wird. DaB wirklich solche bevor- 
zugte Lagen fur verzweigte Molekeln im Kana1 existieren, 
wird u.a. durch die Ergebnisse von dielektrischen Untersu- 
chungen 6 ,  und kernmagnetkchen Resonanzuntersuchun- 
gen') erhartet. Platzbietende Mulden der geforderten Art 
sind diejenigen periodisch wiederkehrenden Stellen in den 
Kanten der Kanale, die von den Sauerstoffatomen der Harn- 
stoffmolekeln besetzt sind, deren C-Atome und NH,-Grup- 
pen nicht in den Wanden des betrachteten Kanals liegen, 
sondern von ihm weggerichtet sind. In der Abb. 1 sind diese 
Stellen des Gitters durch schwarze Kreise hervorgehoben. 

Tragt ein solches (+)-3-Methylalkan an einer anderen 
Stelle noch eine zweite seitliche Methylgruppe, so wird 
auch diese ,,bestrebt sein", sich in eine Mulde der gleichen 
Art zu schmiegen. Fur die weitere Betrachtung sei nun der 
Fall ins Auge gefaDt, daB die zweite Verzweigungsstelle 
der Yette in einem gleichartigen asymmetrischen Koh- 
lenstoffatom besteht wie das in 3-Stellung befindliche; 
das heifit, von dern anderen Ende der Kette gezahlt, sol1 
die seitliche Methylgruppe ebenfalls in 3-Stellung stehen. 
Optisch aktive Kohlenwasserstoffe dieser Art lassen sich 
verhaltnismaBig leicht herstellen: man geht von L-(-)- 
2-Methylbutanol-1 (Garungsamylalkohol) aus, uberfuhrt 
in ~-(+)-2-Methyl-l-jodbutan und setzt zwei Mole des 
Alkyljodids rnit einem Mol a.w-Dijodalkan nach Wnrlz 
zum Kohlenwasserstoff um. Die absolute Yonfiguration die- 
ser Kohlenwasserstoffe steht fest, da die des Ausgangs- 
stoffes bekannt ist und wahrend der Synthese kein asym- 
nietrisches Kohlenstoffatom beriihrt wird. Denkt man sich 
nun diese Molekeln zur Zickzackkette gestreckt, wie sie im 
Kana1 des EinschluBgitters Platz nehmen mussen, so er- 
kennt man, daB fur die Lage der Methylgruppen relativ zur 
Mittelachse der Yette nur die zwei Positionen mbglieh sind, 
die in der Abb. 3 wiedergegeben sind. Abb. 3 a  zeigt, in 

Abb. 3 
GrundriD von 3.3'-Di- 'B'. 1 ,  \' \ ,  , \  methylalkan-Molekeln 
bei gestreckter Yette; 
a)  bei gerader, b)  bei 

\ \ ungerader Anzahl von 
C-Atomen zwischen 
den Verzweigungs- 

stellen 

- 
0 1  Z 3 1 5 X  

Richtung der Kette von Stellung 3 zu Stellung 3' gesehen, 
den GrundriB aller jener (+)-3.3'-Dimethylalkane, die zwi- 
schen den Verzweigungsstellen eine g e r a d e  Anzahl von 
Kohlenstoffatomen enthalten, Abb. 3 b gibt die analogen 
Kohlenwasserstoffe rnit einer u n g e r a d e n  Anzahl von C- 
Atomen zwischen 3 und 3' wieder. 

Bei der erstgenannten Gruppe liegt die untere Methyl- 
gruppe links von der oberen, bei der zweiten rechts. Befin- 
det sich eine solche Molekel im Hohlprisma des EinschluB- 
gitters, wobei die Achse der Zickzackkette zur Einhaltung 

3.16-Dimethyloktadekan . . . 
3.17-Dimethylnonadekan . . . 
3.18-Dimethyleikosan . . . , . . 

bei 3.19-Dimethylheneikosan . . 
gestreckter Kette 3.20-Dimethyldokosan _ . . . .  

Hohenabstand der seitli- 
i n  

6 )  R. J .  Meakins, Trans. Faraday Soc. 1955, 953. 
7 )  D. F .  R. Gilson u. C .  A. McDowell, Natnre [London]  753, 1184 

[ 19591. 

' 16,5 
17.8 
19,O 
20.3 
21.6 

des Gleichgewichtes der van dcr Waalsschen Krafte in der 
Mitte des Prismas liegen soll, so ergibt sich, daR, wenn sich 
die obere der beiden Methylgruppen vor einer Kante be- 
findet, die untere ebenfalls annahernd vor einer Kante liegt, 
und zwar vor der linken bzw. rechten Nachbarkante. 

Nun geht es nur noch um die Frage, ob sich in der ge- 
forderten Hohe eine Mulde befindet. Abb. 4gibt ,  von innen 
gesehen, das Bild einer Kanalwandung, wobei das Prisma 
langs einer Kante aufgeschnitten und der AufriB in der Ebene 
abgerollt ist. Abb. 4a entspricht dem Linksgitter (L-Gitter), 
Abb. 4b dern Rechtsgitter (D-Gitter). Die ,,Midden-Sauer- 
stoffatome" werden durch die auf den senkrechten Geraden 
(Kanten des Prismas) liegenden Kreise reprasentiert. 

-4.8 x- 
61 

Abb. 4. AufriB der Kanalwandung von innen gesehen, in der Ebene 
abgerollt. a) Linksgltter, b) Rechtsgitter 

Wie sich aus der Abbildung erkennen I a B t ,  liegt die nach- 
ste Mulde in der einen Nachbarkante um 1/6, die in der an- 
deren um 5 / 6  der Identitatsperiode c des Gitters niedriger 
als die Bezugsmulde. Da c = 1 1 , l  a ist, sind die Hohendif- 
ferenzen also 1,85 A bzw. 9,25 A. Weitere Mulden kehren 
jeweils nach einem Abstand von 11 , l  A (Identitatsperiode) 
wieder (s. Tabelle 1 ) .  
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Man sieht, dal3 nur  bei zwrien dieser Kohlenwasserstoffe 
die seitlichen Methylgruppen einen Hohenabstand vonein- 
ander haben, der mit  einem der in Betracht kominenden 
Muldenabstande (Tab. I )  ubereinstimmt: 3.19-Dimethyl- 
heneikosan und 3.22-Dimethyltetrakosan. Fur  das  entschei- 
dende Experiment wurde der ztiletzt genannte Kohlenwas- 
sers toff gewa hl t . 

Abb. 4 a  und b zeigen, d a b  von den Zahlenwerten der 
Tab. 1 die linke Spalte fu r  die linke Nachbarkante Ziner (be- 
liebigen) Bezugskante, die rechteSpalte fu r  die rechte Nach- 
barkante gilt, wenn die L i n k s f o r m  des E i n s c h l u B g i t -  
t e r s  vorliegt. Fur  das R e c h t s g i t t e r  gilt die entgegenge- 
setzte Zuordnung, hier gilt also die linke Spalte der Tab .  1 
fur  die rechte Kante und vice versa. Dies ist der entschei- 
dende Punk t ,  der die ~onf igu ra t ionsbes t immung  des Git- 
ters ermoglicht. 

Zur Herstellung einer Einschlubverbindung wurde 
(+)(3S:22S)-3.22-Dimethyltetrakosan verwendet. Die ab- 
solute Konfiguration (S: S) des Kohlenwasserstoffs kennt 
man zufolge der Synthese aus  L(-)-2-MethylbutanoI-( 1 ). 
Abb. 5 zeigt die Konfiguration in der Zickzackformel, wo- 
bei die beiden Methylgruppen h i n t e r  del- Zickzackebene 

*\ 
,*-• 13) 

*\ 
*=’ 
*=’ 
0.’ \ 

*=’ 
/* *\ 

*He \ Abb.  5 .  
*<* Formelbild von (+) (3S:ZZS)- 

3.22-Dimethyltetrakosan f u r  
*=’ die gestreckte Molekel 

(AufriR u n d  GriindriR) (221 *-*, /* 
/* 

(Papierebene) liegen, die obere liegt r e c h t s ,  die untere 
l i n k s .  Liegt n u n  die obere Methylgruppe in der Mulde in 
Hohe 0 auf der Bezugskante A, so fordert  die zweite 
Methylgruppe eine um 24,l A tiefer liegende Mulde in der 
Nachbarkante,  die l i n k s  von der Bezugskante liegt. Diese 

--LBd- 
PEZ! a /  bl  

Abb. 6 .  Projektion der  Methylgruppen von (+)-3.22-Dimethq 
kosan;  a )  auf d a s  Linksgitter,  b) auf das  Rechtsg i t te r  

rltetra- 

Bedingungen crfiillt die L i n  ks-Schraubenform des Ein- 
schluBgitters. Das R e c  h t s g i t t e r  weist an  der geforderten 
stelle k e i n e  Mulde auf. 

Abb. f ia und I ’  niachen das rleutlicli: die heiden Mcthylgriippen 
sind auf den Aufri6 des Linksgitters ( 6 a )  und auf den Aufril; des 
Rechtsgitters (Gb) yrojiziert. Man erkennt  in Abb. f ia  dir itleale 
Paljforrn des Linksgitters, in  dem die untere iv1ethylgrupl~e vor  
ciner Mulde gen;iii der gleichen Art liegt, wie sic der oberen  z u r  Ver- 
fiigung stelit,. Irn Rechtsgit,ter dagegen (.4bb. 6 b )  wdrde  die u n -  
t r re  Methylgruppe in die Wirkunyasphire eiricr Hariistolfmolelcrl 
qeraten, d c r e n  h H,-Grnppen den Rauni blockieren. 

Rechts -  Gifter . inks - Git ter  
n A 

n 0 

A A 

Abb. 7. Schni t te  durch  das Links-EinschluRgitter und  d a s  Rechts- 
EinschluRgitter in den  Ebenen  (0 )  u n d  (-24,l A )  m i t  eingezeichneten 

Kohlenwasserstoffmolekeln 

Abb. 7 zeigt links Schnitte durch das Linksgitter, rechts 
Schnitte durch das  Rechtsgitter, oben in der Hiihe 0, un- 
ten in der Hohe -24,l A, Diejenige seitliche Methylgruppe 
der eingeschlossenen Kohlenwasserstoffmolekel, die sich 
in der jeweils betrachteten Hohe befindet, ist schraffiert. Die 
o b e r e  Meth1,lgruppe ist in beiden Fallen an  die gleiche, 
raumlich gunstige Stelle einer Mulde gelegt (obere Bilder, 
links und r e c l ~ t s ) ~ ) .  Dann befindet sich die u n t e r e  Merhyl- 
gruppe im L i n  ksg i t te r ,  nu r  wenig seitlichverschoben, vor 
einer raumlit h identischen, giinstigen Stelle (linkes Bild 
unten)  wie die obere (linkes Bild oben). lni  R e c h t s g i t t e r  
dagegen gerat  die untere Methylgruppe an  einen Platz,  wo 
sie die Wirkungssphare einer Harnstoffmolekel iiberschnei- 
de t  (rechtes I N d  unten).  

Es ma? einpwenrlet werden, der  Uberschncitluny der  WirkuiiKs- 
sphiiren k o n n t e  die hfethglqroppr j a  durch eine sritliche Vcrdrc- 
hung der l ~ o l r l e n w a s s e r ~ t o f f n i o ~ e k ~ l  ausweichen. Das ist richtig. 
Wir kennnn i n  cler T a t  Mittel, u m  den Kohlenwasserstoff in d a s  e n t -  
qeqenyesct,zte I;itter zu zwingen. Abnr der Einwand t,rifit niclit das 
Wesen der Sache. Es geht  nirht  u m  die Fr;i:e, ob  die Pasrun. tier 
(+ J - K o h l e ~ i w a ~ ~ s e r s t o f m n l e l c e l  niit dern Renhts-(;ittcr unrnnglich 
ware,  sondern  es qeht, urn die IJnterscheidun: dcr enerqetiscli glin- 
stiseren Konst i.llation G i t t e r ~ E i n s e h l i ~ ~ t n c I ~ k e l  von d p r  rvenirrer 
gunstiqeren. l ~ a s  P r in7 . i~  der ~naxi!rialei~ Strrcltun: drr rinze- 
schlossenen Miblckeln, dns natiirlich energet.isch hrdinqt ist, sowie 
das Prinzip dc r optimalen, (1.11. moglichst plcich!riaGigen Rauni- 
ausfiillung, d a i  qleiehfal l~ r in  Ausdrnck Iiir tlas in eineni System 
rnozliche Miniinurn des  E u e r ~ i c i n h a l t ~ s  ist,  also die Liislichlcrit [IPS 
betrachteten Kristalls gering inacht, ist fu r  dic I’aarunq des 
(+)(S:S) Kohlenwasserstoffs mit d e m  L-Gitter unzwcifelhaft hrs- 
ser erfiillt als fu r  die Paarung m i t  dern D-Gitter. 

Somit ist also den Kristallen, die sich bei spontaner Bil- 
dung der Einschlubverbindung von (+)-3.22-Dimethyl- 
tetr‘akosan hilden, die L-Fol-ni des Harnstoffgitters ZLI- 

zuerkennen. 

Hier wie i i i  den ubrigen Bildern sind die Wasserstoffatome der 
NH,-Gruplien des Harns tof fs  u n d  der  Methylgruppen nicht ein- 
gezeichnet, d a  ihre genaue Lage im Gi t te r  nicht bekannt  ist. 
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Gitterkonfiguration anderer Harnstoff-EinschluB- 

Mit der an dieser einen EinschluRverbindung gelungenen 
Konfigurationsbestimmung des Gitters ist nun  unmittelbar 
die Gitter-Konfiguration fur jede iiberhaupt darstellbare 
hexagonale Harnstoff-EinschluRverbindungvon asymnietri- 
schen Verbindungen festgelegt bzw. festzustellen. Durch 
die Methode de r  Uberimpfung3) 1a6t sich namlich die Git- 
terform einer vorgegebenen EinschluRverbindung rnit Si- 
cherheit reproduzieren und damit uber eine Bezugssub- 
stanz mit der jedes anderen EinschluBkristalls vergleichen. 
Um z. B. zu erfahren, ob ein EinschluBkristall von (+)- 
3.1 I-Dimethyltridekan die gleiche Schraubenform des 
Gitters aufweist, wie die des (+)-3.22-Dimethyltetrakosan- 
Adduktes, oder die entgegengesetzte, impft man in zwei 
parallelen Testversuchen beim Auskristallisieren der Ein- 
schluherbindung eines beliebigen asymmetrischen Stoffes, 
z. B. von Butanol-2-caprinsaureester, einmal rnit dem Di- 
methyltridekan-Addukt, zurn anderen mit dern Dimethyl- 
tetrakosan-Addukt. Es entsteht, rnit Sicherheit reprodu- 

verbindungen 

schluBprodukt des (+)-Butanol-2- Di Ather j Gitter Alkan I Gitter 

(-)-Butanol-2-caprinats. Da das (+)l.7-Bis-(2-methyl-butoxy-(l))-heptan 

zierbar, im ersten Fall das Ein- 

caprinatsj im zweiten Fall das des (+)1.6-Bis-(2-methyl-butoxy-(l))-hexan i D (+)-3.14-Dimethylhexadekan 

f+)-Addukt und das I-)-Addukt (+) 1.8-Bis-(2-methyl-butoxy-( I ))-octan 

der von C zu 0 (1,44 A) fast gleicn grorj ist und ebenso die 
Bindungswinkel C-C-C (109' 28') und C-0-C (- I 1  1 ") 
praktisch ubereinstiminen. So kann man, ausgehend von 
~-(-)-2-MethylbutanoI-( I )  (der gleichen Verbindung, die 
zur Synthese der besprochenen (S:S)-Dimethylalkane be- 
nutzt  wurde), durch Umsetzung der Natriumverbindung 
mit cx.ol-Dijodalkanen zu einer Serie von Diathern kommen, 
die sich g e s t a l t l i c h ,  insbesondere in bezug auf die kon- 
figurative Position der beiden seitlichen Methylgruppen, 
rnit den (S: S)-Dimethylalkanen decken. Nun wurde ge- 
pruft, ob beim EinschluB dieser Ather in das hexagonale 
Harnstoffgitter jeweils das gleiche EinschluR-Diastereo- 
mere energetisch begunstigt (schwerer loslich) ist wie im 
Falle des gestaltgleichen Kohlenwasserstoffs, rnit ande- 
ren Worten, ob auch hier fur die Zuordnung der Gastmo- 
lekel zum Rechts- oder zum Links-EinschluRgitter nur die 
relative Lage der beiden Methylgruppen mafigeblich ist. 
Wie Tabelle 4 zeigt, ist das n i c h t  der Fall. Es wird viel- 
mehr in der ganzen homologen Reihe die gleiche Gitterzir- 
ordnung durchgehalten. 

~, - \ ,  

derselben Verbindung entgegenge- 
setzte Gitterform haben, ist  hiermit 
erwiesen, daR das Addukt des ge- 
pruften Kohlenwasserstoffs nicht 
dieselbe Gitterform ( L )  aufweist, wie 

(+)l.9-Bis-(2-methyl-butoxy-(l ))-nonan 1 D .  1 (+j-3.17-Dimeth;lnonadekan D 

(+)l.lO-Bis-(2-methyI-butoxy-(l))-dekan 1 D \ 

( t ) l . l  I-Bis-(2-methyl-butoxy-(I)-iindekan I D 1 I 
Tabelle 4. Zuordnung der spiegelbildlichen Formen des EinschluRgitters fur 

(+)-Bis-(2-methyl-butoxy)-alkane und analog gebaute (+)-3.3'-Dimethylalkane 

das des (+)-3.22-Dimethyltetrakosans, sondern die ent-  
gegengesetzte (D). In der gleichen Weise wurde fur einige 
weitere (+)-Kohlenwasserstoffe der in Tabelle 2 aufge- 
fuhrten homologen Reihe untersucht, welche Gitterform 
bei spontaner Kristallisation des Harnstoffadduktes je- 
weils entsteht. (Die absolute Konfiguration der Kohlen- 
wasserstoffe ist in allen Fallen die gleiche (S:S)). Die Er- 
gebnisse sind in Tabelle 3 zusammengestellt. 

Verbindung 
1 Konfiguration des 1 zugeordneten 

EinschluRgitters 
~~~~~~ ~~ ~ ~ 

(+)-3.lO-Dimethyldodekan . . . . I D 

(+)-3.12-Dimethyltetradekan . . I D 

(t)-3.13-Dimethylpentadekan . . 1 
(+)-3.14-Dimethylhexadekan . . 
(+)-3.15-Dimethylheptadekan . . 
(+)-3.16-Dimethyloktadekan . . . 1 
(+)-3.17-Dimethylnonadekan . . I D 
(+)-3.22-Dimethyltetrakosan . . 1 L 

asymmetrischer Kohlenwasserstoffe 

1 :  
Tabelle 3. Konfiguration des EinschluRgitters einiger 

Wie man sieht, ist den versehiedenen. untereinander konfigu- 
rativ gleichen Iiohlenwasserstoffen dieser homologen Reihe Iteines- 
wegs die gleiche Konfiguration des Eiaschlullpitters zugeordnet , 
sondern die Zuordnung wechselt,. Das ifit nioht uberraschend. Die 
L a p  der Methylgruppen i m  Raum,  relativ zueinander, is t  j a  fur 
jedeu der betrachteten Kohlenwasserstoffe anders, so dall die Me- 
thglgruppen jeweils auf andersartige Platze i m  Einschluflgitter 
treffen und fur  ein Homologes die eine, fiir ein andcres Homologes 
die audere dcr beiden miiglicheu Gitterformen L und D hcsser !)ant,, 
d. h. bevorzugt entsteht,. Prinzipiell lielle eine genaue Rauma.na- 
lyse in jedem dcr aufgefiihrten F&lle die anqetroflene Gi t te rzuord-  
nung verstehen bzw. voraussamn,  nur ware die Interpretation hier 
etwas sehwieriqer als in1 oben hehandeltcn Fall dra 3.22-Dimsthyl- 
tetrakosans. 

Uberraschender war das Ergebnis der folgenden Untersu- 
chung: Denkt man sich in einer aliphatischen Kohlenwasser- 
stoffmolekel eine Methylengruppe der Kette durch ein Sau- 
erstoffatom ersetzt, so kommt man z u  einem Ather, der ge- 
staltlich dem Kohlenwasserstoff nahezu vollkommen 
gleicht, da der Bindungsabstand von C zu C (1,54 A) und 

I n  der rechten Spalte sind neben den Athern jeweils die 
gestaltlich entsprechenden Kohlenwasserstoffe und ihre 
Gitterzuordnungen aufgefiihrt. Der Grund fur  die Kon- 
stanz der Gitterzuordnung von Glied zu Glied kann nur in 
einem konstellativen Element gesucht werden, das eben- 
falls von Glied zu Glied konstant ist: hier ist es die Kon- 
stellation zwischen der seitlichen Methylgruppe und dem 
ihr nahen Ather-Sauerstoffatom. 

Hier bestimmen also nicht mehr die Gestalt der Molekel 
bzw. die Summe der van der Waalsschen Krafte den Ener- 
gieinhalt (die Loslichkeit) der beiden Diastereomeren, son- 
dern durch Anwesenheit einer Atherbrucke, bei gleicher 
Gestalt der Molekel, kann das entgegengesetzte, rein 
raumlich betrachtet ,,ungiinstige", Diastereomere zurn 
energiebegunstigten werden. Fur beide Falle, Konstanz der 
Gitterzuordnung und Alternieren der Zuordnung, wurden 
zahlreiche weitere Beispiele gefunden. 

Vor 66 Jahren hat Emi/ Fischer die stereochemische Spe- 
zifitat von Enzymen gegeniiber Glucosiden rnit dem Zusam- 
menpassen von Schliissel und Schlorj verglichen. Dieses 
Bild von ,,Schlussel und SchloS" ist seither fur vielerlei 
Korrelationen benutzt worden, ohne daB dabei das Zusam- 
menpassen der Systeme geometrisch genau beschrieben 
werden konnte. Auch die stereospezifische Einlagerung 
einer asymmetrischen Verbindung in das asymmetrische 
hexagonale Gitter des Harnstoffs mu6 man wohl im Sinne 
Emil Fischers als Ergebnis einer ,,Schlussel-Schlorj-Bezie- 
hung" auffassen. Hier ist es nun ,  wie gezeigt, gelungen, zu- 
nachst wenigstens fur ei  n e n  Fall die raumliche Korrelation 
exakt wiederzugeben und zu deuten, warum der asymme- 
trische Schliissel (+)(3S:22S)-3.22-Dimethyltetrakosan 
Zuni asymmetrischen SchloB Harnstoff-L-Gitter DZ pal3t 
und nicht zu dessen Spiegelbild. 

Eingegangen am 15. August 1960 [A711 

1 0 )  Von diesem Ather konnte'bisher keine EinschluRverbindung er- 
halten werden. 
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