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Thiophosphorsdure- und Phosphorsdureester werden etwa seit 1945 in groffer Zahl syn-
thetisiert und, vor allem fiir den Pflanzenschutz, in steigenden Mengen produziert. Eine
wichtige Eigenschaft von Alkylphosphaten und -thiophosphaten ist ihr Alkylierungsvermdo-
gen, das sich mit dem der Dialkylsulfate und Alkyltosylate vergleichen lift. Die Chemie
der Thiophosphate wird wesentlich durch deren alkylierende Eigenschaften bestimmt, da
der Schwefel sowohl im Thiophosphorsdureester als auch in dem bei der Entalkylierung
entstehenden Thiophosphat-Anion Angriffspunkt fiir eine Selbstalkylierung sein kann.

1. Einleitung

Die auBerordentliche Bedeutung, die organische Thio-
phosphate in den letzten beiden Jahrzehnten in der
Schidlingsbekdampfung erlangt haben [1], hat auch das
Interesse an der Chemie dieser Korperklasse nachhaltig
gefordert. Nach der Entdeckung der Thiophosphor-
sdureester durch Cloez [2] und Carius [3] um die Mitte
des vergangenen Jahrhunderts und den grundlegenden
Arbeiten von Pistschimuka um 1910 [4] war das chemi-
sche Verhalten dieser Verbindungen kaum weiter unter-
sucht worden.

Eine wesentliche Eigenschaft tertidrer Thiophosphor-
sdureester mit mindestens einer Alkoxygruppe am Phos-
phoratom, ihr Alkylierungsvermdgen, hatte bereits
Carius erkannt und priparativ zur Synthese unsym-
metrischer Sulfide gemdl Gleichung (a) ausgenutzt [3].

CoHsS CaHlsS 8
:,\S + RS® —» b \_.'e + RSC.H;s (a)
C2H50 OCsz CZHSO O

R = CHj;, CsHy

Kekulé, der mit Carius befreundet war und selbst beinahe
die Dithiophosphorsidureester entdeckt hétte [5], nahm
diese Reaktion in sein beriihmt gewordenes Lehrbuch
auf [6]. Die Kenntnis der alkylierenden Eigenschaften
von Thiophosphaten geriet dann jedoch fiir ein Jahr-
hundert in Vergessenheit.

1954 wurde im Laboratorium von Todd die Ubertrag-
barkeit der an Trialkylphosphaten entwickelten Me-

[11 Vgl. die Zusammenfassungen: R. D. O’Brien: Toxic Phos-
phorus Esters. Academic Press, New York-London 1960; D. F.
Heath: Organophosphorus Poisons, Anticholinesterases and
Related Compounds. Pergamon Press, London-New York 1961;
G. Schrader: Die Entwicklung neuer insektizider Phosphor-
sdureester. 3. Aufl., Verlag Chemie, Weinheim/Bergstr., 1963.
[2] Cloez, C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 24, 388 (1847).

[3]1 L. Carius, Ann. Chem. Pharm. 772, 190 (1859).

[4] P. Pistschimuka, Ber. dtsch. chem. Ges. 41, 3854 (1908);
J. prakt. Chem. [2] 84, 746 (1911); J. russ. physik.-chem. Ges. 44,
1406 (1912).

{51 A. Kekulé, Ann. Chem, Pharm. 90, 309 (1854).

[6] A. Kekulé: Lehrbuch der Organischen Chemie. F. Enke, Er-
langen 1861, Bd. 1, S. 423,
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thode der ,,anionischen Entalkylierung*‘ auf Thiophos-
phate festgestellt [7]. Wenig spéter erkannten Hilgetag
und Mitarbeiter die entscheidende Beteiligung von Al-
kylierungsreaktionen bei den thermischen Umlagerungs-
prozessen der Thionphosphate [8,9] und demonstrierten
die alkylierenden Figenschaften von Thion- und Thiol-
phosphaten [10—14]. In Kenntnis dieser Arbeiten wur-
den von Melnikow analoge Untersuchungen begonnen
[15]. Ebenfalls seit Mitte der fiinfziger Jahre wurden die
Isomerieerscheinungen verschiedener Thionphosphor-
siureester-Typen durch mehrere Arbeitskreise studiert
[8,9,16—22]. Heute verstehen wir die Isomerisierungs-
tendenz der Thionphosphate als Folge ihres Alkylie-
rungsvermogens und wissen, dal die Fahigkeit zur
Alkylspaltung das chemische Verhalten der Thiophos-
phorsédureester viel entscheidender bestimmt, als dies bei
den vergleichbaren Phosphorsdureestern der Fall ist.

171 J. Lecocq u. A. R. Todd, 3. chem. Soc. (London) 1954,
2381.

[8) G. Hilgetag, G. Schramm u. H. Teichmann, Angew. Chem. 69,
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Sonderh. Katalyse, 1959, 205.

[10] G. Hilgetag u. H. Teichmann, J. prakt. Chem. [4] &, 90
(1959).

[11] G. Hilgetag u. H. Teichmann, J. prakt. Chem. [4] 8, 97
(1959).

[12] G. Hilgetag u. H. Teichmann, J. prakt. Chem. [4] 8, 104
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II. Phosphorsidure- und Thiophosphorsidure-
alkylester als Alkylierungsmittel

1. Allgemeines

Schwefelfreie Phosphorsduretriester sind bereits ofter
als Alkylierungsmittel eingesetzt worden, und zwar zur
Veritherung von Hydroxygruppen an Aromaten und
Heterocyclen [23,24] sowie Alkohol [25,26], zur N-Al-
kylierung primédrer aromatischer Amine [27-32], zur
Darstellung von Isothiuroniumsalzen [33,34], Alkyl-
halogeniden [35] und Estern der Essig- [36,37] und Iso-
cyansiure [38]. Auch Chlorophosphorsiurediester wur-
den zur Alkylierung von Aminen [39,40] und zur Dar-
stellung von Isothiuroniumsalzen fiir die Mercaptan-
gewinnung [34] angewendet.

DaB auch die alkylierenden Eigenschaften von Thio-
phosphaten von allgemeinem Interesse sind, belegt Ta-
belle 1 am Beispiel der selektiven Monoalkylierung
primédrer Amine [vgl. GL (b)] [41]. Die grofite Bedeutung

Tabelle 1. Zur Alkylierung primirer Amine nach Gleichung (b) mit
(RO);PO(SC,H5).

R R Losungs- | Zeit Temp. | RR'"NH
mittel [Std.] | £°C} Ausb. [%]

C,Hs C,Hs C;Hs;NH, | 24 115 42

C,H; c-CeHjy1 - 1,5 140 79,7

C;Hjs CsHs — 5 150 84,3

C4Hp CyH;s C;HsNH, | 24 100 45

C4Hy c-CsHyy — 1 150 80,8

C4Hy CsHs — 3,5 160 51

(RO);PO(SC2H5) + 2R'NH;
— RR'NH + [R’'NH3]®[(RO)(C;HsS)PO21®  (b)

[23]) C. R. Noller u. G. R. Dutton,J. Amer. chem. Soc. 55, 424
(1933).

[24] G. Zemplen et al., Magyar Chem. Folyéirat [Ung. Z. Chem.]
58, 161 (1952); Chem. Zbl. 1954, 11410.

{25} A. D. F. Toy, J. Amer. chem. Soc. 66, 499 (1944).

[26] W. H. C. Rueggeberg u. J. Chernack, J. Amer. chem. Soc.
70, 1802 (1948).

{271 J. H. Billman, A. Radike u. B. W. Mundy, J. Amer. chem.
Soc. 64, 2977 (1942).

[28] D. G. Thomas, J. H. Billman u. C. E. Davis, J. Amer. chem.
Soc. 68, 895 (1946).

[29] A. Barker u. C. C. Barker, J. chem. Soc. (London) 1953,
2034,

[30] 7. L. Fletcher, M. E. Taylor u. A. W. Dahl, J. org. Chemistry
20, 1021 (1955).

[31] Hsi-lung Pan u. T. L. Fletcher, J. org. Chemistry 27, 3639
(1962).

[32] R. Huisgen u. L. Zirngibl, Chem. Ber. 91, 2375 (1958).

1331 J. B. Parker u. T. D. Smith, J. chem. Soc. (London) 1961,
442,

[34] H. Teichmann u. G. Hilgetag, J. prakt. Chem. [4] 16, 45
(1962). i

{35] DAS 1144250 (14. Jan. 1961); Erf.: E. Ruf, Th. Gold-
schmidt A.-G.; Chem. Zbl. 1964, 13-2150.

[36] G. A. Ropp, J. Amer. chem. Soc. 72, 2299 (1950).

[37] A. Rieker, K. Scheffler u. E. Miiller, Liebigs Ann. Chem. 670,
23 (1963).

[38] Th. 1. Bieber, J. Amer. chem. Soc. 74, 4700 (1952).

[39] B. P. Lugowkin u. B. A. Arbusow, 1. allg. Chem. (russ.) 22,
2041 (1952).

[401 W. Gerrard u. G. J. Jeacocke, Chem. and Ind. 1954, 1538.
[41} G. Hilgetag, M. Kriiger u. H. Teichmann, unveroffentlicht.
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besiczt die Alkylspaltung der Phosphor- und Thiophos-
phorsdureester jedoch in der Phosphat-Chemie selbst
fir die Gewinnung einbasiger Diesterphosphate und
-thiophosphate durch Entalkylierung der Triester. Von
der Beobachtung ausgehend, daf tertiire Amine, welche
die gebildete Salzsdure binden sollen, bei der Phos-
phorylierung von Alkoholen mit Chlorophosphor-
sdure-dialkylestern nach Gleichung (c¢) konkurrierend
quaterniert werden [42—44], wurde die Methode der

+ [CsHsCH,0PO;]

CeH;CH,O P —\

CHag—
ROH
+ CHN, 0 = { {/N

\
CgHsCH,0 Cl CeHsCH,

,,Monoentalkylierung im Toddschen Arbeitskreis an
Trialkylphosphaten und Tetraalkylpyrophosphaten ur-
spriinglich als Hilfsmethode fiir die Nucteotid-Chemie
entwickelt [44—52]. Inzwischen wird diese Monoent-
alkylierung allgemein angewendet, zumal man durch
Einfiihrung eines neuen Alkylrestes gemischte Triester
aufbauen kann. Von besonderer Bedeutung ist die stu-
fenweise Entalkylierung und Alkylierung bei Thiophos-
phaten, da die Alkylierung eines ambidenten Thiophos-
phat-Anions wie (), wenn nicht spezielle, einen Sy1-
Mechanismus besonders begiinstigende Bedingungen
gewiihlt werden [52a,52b], praktisch ausschlieSlich am
Schwefelatom erfolgt [10,53—55]. Damit ist eine wich-
tige Methode zur Darstellung von Thiolphosphorsédure-
estern (2) gegeben. Eine Ubersicht iiber die zur Alkyl-

RO S @ RO S RQ SR!
\P/ R )Pl’ ° +R'® \P/
V2R N /N

RO OR RO O RO O
(la) (1) (2)

spaltung von Phosphor- und Thiophosphorsiuretri-
estern, Pyrophosphorsduretetraestern, Chloro-thio-
phosphorsiure- und Phosphonsidurediestern eingesetz-
ten nucleophilen Reagentien gibt Tabelle 2.

[42] A. R. Todd, Angew. Chem. 60 4, 69 (1948).

[43] F. R. Atherton, H. T. Howard u. 4. R. Todd, J. chem. Soc.
(London) 1948, 1106.

[44] J. Baddiley, V. M. Clark, J. J. Michalski u. 4. R. Todd,
J. chem. Soc. (London) 7949, 815.

145] V. M. Clarku. A. R. Todd, J. chem. Soc. (London) 1950, 2023.

[46] V. M. Clark u. A. R. Todd, J. chem. Soc. (London) 1950,
2030.

[47] J. Baddiley, A. M. Michelson u. A. R. Todd, J. chem. Soc.
(London) 71949, 582.

[48] R. Anand, V. M. Clark, R. H. Hall u. A. R. Todd, J. chem.
Soc. (London) 1952, 3665.

[49] Brit. Pat. 675779 (8. Dez. 1949), Erf.: 4. L. Morrison u.
F. R. Atherton, Roche Products Ltd.; Chem. Zbl. 1956, 1973.

{501 S. M. H. Christie, G. W. Kenner u. A. R. Todd, J. chem. Soc.
(London) 1954, 46.

{511 G. W. Kenner, A. R. Todd, R. F. Webb u. F. J. Weymouth,
J. chem. Soc. (London) 1954, 2288.

[52] V. M. Clark, G. W. Kirby u. A. R, Todd, J. chem. Soc. (Lon-
don) 1957, 1497,

[52a] T. A. Mastriukowa et al., Ber. Akad. Wiss. UdSSR 158,
1373 (1964); Chem. Abstr. 62, 2700 (1965).

[52b} G. Kuhlow, H. Teichmann u. G. Hilgetag, Z. Chem. 5, 179
(1965.)
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Tabelle 2. Literaturiibersicht (iber Entalkylierungsreaktionen an Estern des fiinfwertigen Phosphors.

Hhalog;no- I_::]oiem_)- Pyrophos- | Phosphon-
Nucleophil Phosphorsiuretriester Thiophosphorsiuretriester p” osphor thiop "os phorsdure- | sdure-
sdure- phorsdure- .
X . tetraester diester
diester diester
ArOH [23,24,85] [50,51]
ROH; RO~ [25,26,64,79,86] f4,11,12,41,101, 120] [64,80]
NRR’'R” [44,45,56—60] [10,12—15,41,58,59,102— 107} [43,83,84) [61—63,83] [44,47}
NRR'H [26,45] [41,105,108, 109] [391 [100]
NRH; [27—32,45,116,119] [41,104,105,109,110] [39,40,117] [31,96—-99]
NH; [65] [4,65]
NH,- [66]
CH;CO,~ [36,37,46,57) [82] [82]
CI- {7,35,45.46,50,67,68,72] [7,111] [48]
Br- [35,71,72] [69—~71)
J- [35,73—~76] [11,77] [82] {953 [71,78]
OCN- [38]
SCN- [41,49,87] [41] [52,81]
RS- [88,89]) [3,88—92] (88,89,93]
ArS- [55] [55,94]
R,NCS;~ {49,118]
(RO),PSO- [9,111—-115)
R—S—R’ [8,9,13]
(H;N);CS [10,33,34] [10,13,41] {34, 83] 83]
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ces Acad. Sci. 255, 2451 (1962).

[58] P. Chabrier et al., C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 257, 2846
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2. Mechanismen von
Alkylierung und Phosphorylierung

Zwischen der Esterspaltung durch Alkoholat-lonen
einerseits und die iibrigen in Tabelle 2 aufgezdhlten
nucleophilen Systeme andererseits besteht ein wesent-
licher mechanistischer Unterschied: 1lm allgemeinen
16sen nucleophile Reagentien B eine Sy2-Reaktion am
a-Kohlenstoff-Atom des Esterrestes aus, so daB3 nach
Gleichung (d) das phosphorhaltige Anion austritt [55a].

RQ_X RQ_;
/P\'\ — R'CH,B® + .2 (d)
RO O:CH,R' RO O
B
X=0,8

Alkoxyd-lonen greifen dagegen vorzugsweise am Phos-
phor an; aus dem Ubergangszustand (3) mit fiinfbindi-
gem Phosphor geht dabei zunichst ein neutrales Mole-
kiil hervor (4), das mit der austretenden Gruppe ent-
weder erneut in gleicher Weise, also im Sinn einer Um-
esterung, oder aber konkurrierend nach Gl. (d) reagieren
kann. Gegeniiber Alkoholat-lonen wirken solche Ester

]
ROLX R'Q X .
3 K = K +RO (e)
Rg(OR RO OR
‘_ H
OR (4)
X=0,8

also sowohl alkylierend als auch phosphorylierend. Da-
her kann man zwar Trialkylphosphate und -thionphos-
phate durch Einsatz eines Alkoholats mit gleichem
Alkylrest in hohen Ausbeuten entalkylieren [41,120]

RO X RO X o RO X

Pome e e
RO OR rd OR S Tolk'e)
X=0,8

[siehe GI1. (f)], bei Phosphorsdureestern, die eine leich-
ter austretende Gruppe als die Alkoxygruppe enthalten,
fiihrt die gleiche Reaktion aber zu einer unerwiinschten
Modifizierung des Estermolekiils. So spalten Alkyl-aryl-
phosphate mit Alkoholat Phenol ab [86],Thiolphosphate
werden gemiB Gleichung (g) weitgehend entschwefelt
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Chemistry 26, 2281 (1961).
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Chem. 5, 118 (1965).
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1957, 2409.

[118] T. D. Smith, J. chem. Soc. (London) /961, 3164.

[119] F. L. Scott, R. Riordan u. P. D. Morion, J. org. Chemistry
27, 4255 (1962).

[120} T. W. Mastin, G. R. Norman u. E.A. Weilmuenster,
J. Amer. chem. Soc. 67, 1662 (1945).

[121] J. R. Cox u. O. B. Ramsay, Chem. Rev. 64, 317 (1964).
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[11,101]. Die Anwendung von Alkoholat-Ionen zur Ent-
alkylierung phosphorhaltiger Ester ist daher sehr be-
schrinkt. In gleicher Weise wie Alkoholat-Ionen reagie-
ren Hydroxyd-Ionen iiber einen Ubergangszustand mit
fiinfbindigem Phosphor [121].

Ebenfalls nach Schema (e), unter Phosphorylierung des
Nucleophils, kénnen Phosphate und Thiophosphate (5),

B (5;X=0,8
r" OR

t
N\
e

die eine geeignete austretende Gruppe R’ oder R’ be-
sitzen, mit Phosphat-Ionen reagieren. Derartige Phos-
phorylierungsmittel zur Herstellung von Pyrophosphat-
und Polyphosphat-Bindungen sind Chlorophosphate
(R’ = Cl), Amidophosphate (R’ = NH3) und Pyrophos-
phate (R’ = OP(O)(OR),) (weitere Beispiele siche [122]).
Auch Thiolphosphate (R’ = SR) konnen in gleicher
Weise phosphorylierend wirken. So erhilt man aus O.S-
Dimethyl-O-phenyl-thiolphosphat und Xalium-methyl-
phenylphosphat nach Gleichung (h) in hohen Ausbeuten
das Dikaliumsalz der sym. Diphenylpyrophosphor-
sdure (7), das aus dem Dimethyl-diphenylpyrophosphat
(6) durch Entmethylierung durch das Mercaptid- und
Phosphat-Ion hervorgeht [123].

CeHsQ_O
Fo
CH G O

7 %
CH30‘ §'O“ -
CeHs0

Cell;Q O
* 4 e
CH30/ SCHj3 CH,S CeHy
(6)

(@]
©0-P-0-P-0°
CgHzO CeHs

(7)

+ CH,8° + (CH;0)(CgH s0) PO,©
- (CH;3),S -(CH;0),(C.Hs0)PO

Das unterschiedliche Verhalten von Alkoholat- {Gl. (e)]
und Mercaptid-Ionen [Gl. (d); B = RS®] gegeniiber
Phosphor- und Thiophosphorsidureestern deutet bereits
an, daB fiir Phosphorylierungen, d.h., Substitutionen
am Phosphor, eine andere Nucleophilititsskala [*] gilt
als fiir Alkylierungen, d.h. Sy2-Reaktionen am tetra-
edrischen Kohlenstoffatom [124,125]. Wihrend schwefel-

[*] Die Reaktivitit gegeniiber tetraedrischem Kohlenstoff nimmt
in folgender Reihe ab:

S,032~ > SH™ > J- ~ (CH30),POS~ > OH™ > Br~ >
CgHsO~ > Cl~ > F~; gegeniiber tetraedrischem Phosphor aber
gift die Reihe:

F~> OH™ > CgHsO™ > CyHsS™ > Cl—, Br—, J—, 5,032~ [124,
126].

Verschieden definierte, aber gut korrespondierende Nucleophili-
tatskonstanten haben Swain und Scott [126] sowie Edwards [124,
126] fiir SN2-Reaktionen am gesittigten Kohlenstoffatom empi-
risch ermittelt bzw. errechnet; die angegebene Reihenfolge der
Reaktivitit am Phosphoratom folgt aus Geschwindigkeitskon-
stanten vergleichbarer Reaktionen [124].

[122] V. M. Clark et al., Angew. Chem. 76, 704 (1964); Angew.
Chem. internat. Edit. 3, 678 (1964).

[123] G. Hilgerag, M. Kriiger u. H. Teichmann, Z.. Chem. 5, 180
(1965).

[124] J. O. Edwards u. R. G. Pearson, J. Amer. chem. Soc. §4, 16
(1962); R. F. Hudson, Chimia 16, 173 (1962).

[125] B. Miller, J. Amer. chem. Soc. 84, 403 (1962).
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haltige Anionen bei Substitutionen am Kohlenstoff-
atom besonders hohe Nucleophilititskonstanten auf-
weisen [126], zeigen sie sich bei Substitutionen am Phos-
phor den sauerstoffhaltigen Anionen unterlegen, so daf3
hier eine weitgehendere Parallele zwischen Nucleophili-
tdt und Basizitit beobachtet wird [125]. Diese unter-
schiedlichen Nucleophilitdtsskalen in der Kohlenstoff-
und Phosphor-Chemie erkldren auch, warum die Reak-
tion des Thiophosphat-Anions (1) mit Alkylierungs-
mitteln zu Thiolphosphaten (8), mit Phosphorylierungs-
mitteln aber zu Thionpyrophosphaten (9) [127,138]
fiihrt.

RQ_ $ RQ SCHR'
R + CICHR' —=> R
RO O % rd ©
(1) (8
RQ § OR RO S O, OR
PO+ — \
6o cf or °° rd 0 br
(1) (9)

3. Konstitution und Alkylierungseigenschaft

Bei den in Tabelle 2 registrierten Alkylierungen handelt
es sich ausschlieBlich um die Ubertragung niederer Al-
kylreste (C; bis C4) sowie von Benzyl- und Allylresten.
Ahnlich wie bei anderen Alkylierungsmitteln verliuft die
Heterolyse von Benzyl-, Allyl- und Methylester-Bin-
dungen erheblich leichter als die von Athyl- und héheren
Alkyl-Sauerstoff-Bindungen.

Die gegeniiber Schwefel groBere Elektronegativitit des
Sauerstoffs 143t in den Phosphaten eine stirkere Positi-
vierung des Phosphors und damit eine groBere Locke-
rung der Kohlenstoff-Sauerstoff-Bindung erwarten als
in den Thionphosphaten. Entsprechend sind Phosphor-
sdureester hiufig etwas stirkere Alkylierungsmittel als
die isologen Thionphosphorsidureester, vor allem bei
Abwesenheit von Lésungsmitteln und in Fillen, in denen
offenbar Wasserstoffbriicken zwischen Substrat und
Sauerstoff der P=0-Gruppe eine Rolle spielen [33,34].
Der umgekehrte Fall ist bei der Alkylierung tertidrer
Amine in aprotonischen Losungsmitteln beobachtet
worden [59]. Viel entscheidender als die Natur von X ist
in einem Molekiil des Typs (5) jedoch der induktive
Effekt der Substituenten R’ und R” fiir die Heterolyse
der Kohlenstoff-Sauerstoff-Bindung. Ein zunehmender
Elektronenzug durch R’ und R” verringert namlich auch
die Polaritdt der P=O-Gruppe [128] entsprechend. Das
Methylierungsvermégen der Methylester (10)

F‘\P; (10)

H OCH,

[126] Vgl. z.B. C. G. Swain u. C. B. Scotr, ). Amer. chem. Soc,
75, 141 (1953); J. O. Edwards, ibid. 76, 1540 (1954); 78, 1819
(1956).

[1271 G. Schrader, W. Loreaz u. R. Miiftlmann, Angew. Chem. 70,
690 (1958).

[128]1 J. V. Bell, J. Hewsler, H. Tunnenbaum u. J. Goldenson,
J. Amer. chem. Soc. 76, 5185 (1954); L. L. Burger, J. phys. Chem.
62, 590 (1958).
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nimmt in der Reihenfolge

R’ p-NO2-CsH4O  CgHs0 . CeHsO CHj3S
R” p-NO;-CgH4O C¢HsO CH30 CH;0

CH3;0
CH30 7 CH3

ebenso wie bei den isologen Phosphorylverbindungen
deutlich ab.

Am Beispiel der Reaktion p-substituierter Diphenyl-
methylphosphate mit Pyridin wurde neuerdings gezeigt
[129a], daB der Substituenteneinflul auf die Geschwin-
digkeit der Methylierung erwartungsgemilBl ebenso
streng der Hammett-Beziehung gehorcht, wie dies z. B.
fiir den FinfluB auf die Dissoziationskonstanten disub-
stituierter Phosphor- und Thiophosphorsiduren schon
langer bekannt ist [129], Die Fihigkeit der Ester (5) zur
Alkylspaltung geht also den Sdurestirken der zugrunde-
liegenden Sduren R'R”"P(X)OH parallel. Da disubstitu-
ierte Phosphor- und Thiophosphorsiduren u. U. wesent-
lich stdrkere Sduren sind als Phosphorsiure, kénnen
Alkylester (5) mit geeigneten Substituenten R’ und R”
den als Alkylierungsmitteln viel gebriuchlicheren Sul-
fonsdure-alkylestern und Dialkylsulfaten durchaus iiber-
legen sein.

Wie Dialkylsulfate geben die Trialkyl(thio)phosphate
zundchst nur ein Alkyl-Kation ab, da das im Anion
zuriickbleibende Elektronenpaar die restlichen Kohlen-
stoff-Sauerstoff-Bindungen verstiarkt. Nach Protonierung
eines Dialkylphosphat-Anions kann die entstehende
freie Dialkylphosphorsdure dagegen wieder einen Alkyl-
rest abgeben [72]. Die Gegenwart freier Dialkylphos-
phorsduren und Monoalkylphosphorsduren im Gleich-
gewicht mit ihren Salzen schwacher Basen diirfte auch
die Ursache dafiir sein, daB bei Alkylierungen aromati-
scher Amine mit Trialkylphosphaten unter relativ drasti-
schen Bedingungen (200 °C und dariiber) gelegentlich
alle drei Alkylreste nutzbar sind [27-30,119].

In Trialkylphosphaten und -thiophosphaten mit nur miBigen
Alkylierungseigenschaften kann man teilweise ,,von auBlen**
durch Adduktbildung mit Lewis-Sduren eine stirkere Polari-
sierung der Alkylester-Bindungen erreichen. Derart aktivierte
Ester gehoren zu den stiarksten Alkylierungsmitteln. Mit Tri-
dthylthionphosphat und Antimon(V)-chlorid beispielsweise

wird Ather quantitativ zum Tristhyloxonium-hexachloro-
antimonat (71) alkyliert [130].

{RO)3PS—SbCls + R20—-SbCls

@
—> [R301SbCl¢® + (RO);PSOSHCly
(11)

Die Reaktion von Thionphosphorsiauretriestern mit Silber-
nitrat, -nitrit oder -acetat, die nach Gleichung (i) liber isolier-
bare Addukte [131] in hohen Ausbeuten zu Silbersalzen di-
substituierter Thionphosphorsiuren fithrt [4,12,13,131], ist
dagegen méoglicherweise keine eigentliche Entalkylierung.

(C2Hs0)3PS + AgNO3; —> (CoHs0)3PS-AgNO;3
—> |(C2H50),POS]Ag + C;HsONO, (i)

[129]1 M. I. Kabatschnik, T. A. Mastrjukowa et al., Tetrahcdron
9, 10 (1960); M. I. Kabatschnik, Z. Chem. I, 289 (1961).

[129a] D. W. Osborne, J. org. Chemistry 29, 3570 (1964).
[130] G. Hilgetag u. H. Teichmann, Chem. Ber. 96, 1446 (1963).

[131] G. Hilgetag, K.-H. Schwarz, H. Teichmann u. G. Lehmann,
Chem. Ber. 93, 2687 (1960).
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— [(RO),POS]Ag + RONO,

Die ebenfalls ungewdhnlich leicht verlaufende Uberfiihrung
von Triarylestern in Silber-diarylthionphosphate LiBt viel-
mehr vermuten, dafl hiet Uber eine Zwischenstufe (/2) mit
fiinfbindigem Phosphor eine P—O-Spaltung eintritt.

III. Thiophosphorsiurealkylester
als besondere Alkylierungsmittel

Das Verhalten der Thiophosphorsdureester als Alky-
lierungsmittel wird durch das Schwefelatom in zwei-
facher Hinsicht kompliziert: Erstens kann das durch Ent-
alkylierung eines Thion-phosphorsdureesters entstehen-
de ambidente Thiophosphat-Anion (1) als starkes Nu-
cleophil wieder eine Sy2-Reaktion etwa am Kohlen-
stoffatom eines Reaktionsprodukts auslosen, d.h. es
kann wieder alkyliert werden; nach Abschnitt I11.1 ent-
steht dabei ein Thiolphosphorsidureester. Zweitens er-
folgt die Alkylspaltung in Thiolphosphorsiureestern
nur zwischen Kohlenstoff-Sauerstoff-, nicht aber zwi-
schen Kohlenstoff-Schwefel-Bindungen ; die CS-Bindung
148¢ sich viel schwieriger heterolytisch 16sen als die CO-
Bindung, da Schwefel und Kohlenstoff etwa die gleiche
Paulingsche Elektronegativitit haben. Die Kombination
dieser beiden Umstinde hat zur Folge, daf Thionphos-
phorsiureester wihrend einer Alkylierung hiufig iso-
merisieren. Solche mit Alkylspaltungen gekoppelte Iso-
merisierungen konnen nach zwei Mechanismen vor sich
gehen.

1. Riickalkylierung

Entsteht bei der Ubernahme eines Alkylrestes durch das

Nucleophil B ein neues Alkylierungsmittel g—R, SO
kann dieses ,,riickalkylierend* auf das Thionphosphat-
Anion (1) wirken [8,10—14,77,132,133]. Der dabei an-
fallende Thiolester (13) ist ein stirkeres Alkylierungs-
mittel als der eingesetzte Thionphosphorsiureester (/a)
und wird von B sofort wieder entalkyliert. In der Brutto-
reaktion istalso nach Gleichung (k) aus einem Thion-
phosphorsidure-0.0.0-trialkylester { /a) ein O.S-Dialkyl-
thiophosphat-Anion (74) entstanden; dies ist z.B. der
Fall fiir B = (CH3),S oder J©, Man kann die Riickalkylie-

Q
B +mB L RYg 2 n
4 Y+ B-R
RO OR RO OR
la 1
(1a) (1) *)
Q SR QSR
F B ——»9,\;19/ + B-r
\ LN\
RO OR 3 or
(13) (14)

[132] J. I. G. Cadogan u. L. C. Thomas, J. chem. Soc. (London)
1960, 2248.

[133Y J. I. G. Cadogan, J. chem. Soc. (London) /962, 18.
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rung nachweisen, wenn man z.B. Trimethylsulfonium-
0.0-dimethylthiophosphat in Lésung erwirmt; dabei
isomerisiert das Anion in kurzer Zeit vollstindig. Das
Trimethyl-phenylammonijum-Salz  isomerisiert unter
gleichen Bedingungen langsamer, das Tetramethylam-
monjum-Salz nur sehr wenig, das Na-Salz gar nicht [12].
Trimethylsulfonium-O.0-diarylthiophosphate  liefern
beim Erwidrmen Dimethylsulfid und S-Methyl-O.0-
diarylthiophosphate [13]; die Riickalkylierung macht
hier auf Stufe II in Gleichung (k) halt, da der entstehende
Thiolester kein Alkylierungsmittel ist.

2. Wechselwirkung zwischen Triester
und Diester-Anionen

LBt man Trimethylthionphosphat bei Raumtemperatur
mit einem starken Nucleophil reagieren, das den aufge-
nommenen Methylrest geniigend fest bindet (z.B. Tri-
methylamin), so kann keine Riickalkylierung erfolgen
und man erhélt gemiB Gl. (k,1) das O.O-Dimethylthio-
phosphat (1) [12). Die gleiche Reaktion, bei 80 °C aus-
gefiihrt, liefert aber ausschlieBlich das isomere O.S-Di-
methylthiophosphat (74) [10). Da die Isomerisierung
des reinen Tetramethylammonium-O.0-dimethylthio-
phosphats bei 80 °C kaum ins Gewicht fillt, eine Riick-
alkylierung also ausgeschlossen ist, muf} offenbar eine
Reaktion (1) zwischen dem O.0.O-Trimethylthiophos-
phat (/a) und dem O,O-Dialkylthiophosphat-Anion (1)
stattgefunden haben. Das O.O-Dialkylthiophosphat-

—

)
Rop A L Q| A
¥ P + R

N\
RO OR RJ OR RO 'OR RO OR
(1a*¥) (1 (1%) (13)
(1)
<SR Q, SR
w Loy
RO OR Y OR
(13%) (14)

Anion (1) wird dabei zunachst unter Selbstreproduktion
durch (la) zum Thiolester (13) alkyliert und dieser dann
vom gleichen Anion, unter Reproduktion des Thiol-
esters {13*), zum O.S-Dialkylthiophosphat-Anion (14)
entalkyliert [9,112]. Gleichung (1) gibt zusammen mit
Gl. (kx,I) und (k,TII) wieder die Bruttogleichung (k).
Bei Dithiophosphaten kann die Wechselwirkung zwi-
schen einem Triester (15) und einem O.O-Dialkyldithio-
phosphat-Anion (16) sogar zu zwei weiteren isomeren
Anionen (17) und (19) fiihren [114,115] (Gl. m).

Q
RO RO Q%S RO
P + \P% - \,15\/ + ,\F(S =
RS SR RJ S RO SR RO SR
E S
(15%) (16) (17%) (15) (m)
Q. 5R O3 QSR Q SR
SR QP'\/ 1, @;F( + \:P:
RO SR RO SR J SR RO SR
(18%) (17) (19%) (18)
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Die diinnschichtchromatographische Kontrolle des
Reaktionsverlaufs nach Gl. (m) (R = CHj3) bestitigt die
Bildung sdmtlicher Isomerer. Reaktion (m, II) lduft nicht
vollstindig ab, da der O.S.S-Trimethylester (18) als
stiirkeres Alkylierungsmittel die Methylierung des An-
ions (I7) allein iibernimmt, nachdem der O.0.S-Tri-
ester (15) etwa zur Halfte verbraucht ist [115].

IV. Die Selbstalkylierung
von Thiophosphorsiurealkylestern

Das Alkylierungsvermégen tertidrer Thionphosphor-
sdureester kann sich bei Abwesenheit eines nucleophilen
Agens gegen das Estermolekiil selbst richten. Nucleo-
philes Zentrum ist dann im Normalfall der Thion-Schwe-
fel, so daB3 eine Isomerisierung (20) — (21) resultiert.
Bei Ersatz von Alkylgruppen gegen Dialkylamino-alkyl-
oder Alkylthio-alkyl-Gruppen in (20) konnen dariiber

R'O $ R'Q SR
20 B -~ B (20
RIIO OR Rl!d \0

hinaus noch Transalkylierungen zu ionischen Produkten
eintreten.

1. Isomerisierung als spezielle Transalkylierung

Die Interpretation der Isomerisierung von Thionphos-
phorsidureestern als Selbstalkylierung erklart folgende
Beobachtungen:

1. Aroxygruppen am Phosphoratom beteiligen sich
nicht an Isomerisierungen.

2. Die Isomerisierung wird durch die gleichen indukti-
ven Einfliisse erleichtert wie andere Alkylierungsreak-
tionen. Fiir einen Ester RP(S)(OCHj3), nimmt die Iso-
merisierungsgeschwindigkeit in der Substituenten-
Reihenfolge

R = p-NO,-CsH40 > CcHsO >CH30 > CH;,

deutlich ab [14,134].

3. Alkylester isomerisieren auBerordentlich langsam;
der noch am leichtesten isomerisierbare Trimethylester
muB bis zum vollstindigen Verschwinden des Thion-
Schwefels 28 Std. auf 130 °C erhitzt werden [8]. Allyl-
ester reagieren wesentlich schneller [135].

Im allgemeinen erfordert die Isomerisierung von Thion-
phosphorsiuretriestern, die kein nucleophiles Zentrum
enthalten, Temperaturen von 120 bis 180 °C. Diese Iso-

RO_S ROg,SR' RQ SR’
\ +RIX hS o _ A
/P< A ¥ “RX A (n)
RO OR RO OR RO
R'=R; X = Cl, Br, J

[134) G. Hilgetag u. G. Schramm, unverdffentlicht.

[135]1 A. N. Pudowik u. . M. Aladschewa, J. allg. Chem. (russ.)
30, 2617 (1960).
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merisierung ist als Spezialfall der Pistschimuka-Reaktion
(n) [4] aufzufassen, die unter vergleichbaren Bedingun-
gen abliduft und ebenso wie die thermische Isomeri-
sierung [18] durch polare Losungsmittel beschleunigt
wird [77,136]. Erhitzt man ein Gemisch aus Trimethyl-
und Tridthylthionphosphat, so entstehen neben den
beiden isomeren Trialkylthiolphosphaten auch O.O-
Dimethyl-S-dthyl- (23) und O.0-Diédthyl-S-methylthio-
phosphat (22) [137]. Alkylierungsmittel fiir den Thion-
Schwefel sind dabei nicht nur die Thionester selbst,
sondern vor allem die entstehenden Thiolester.

R'q}f RQ )f ':R'O\@,SR}
+ — P

4

' \ f A\ ' /N
r'd OR' RO OR R'C OR
R'Q SR RO_SR'
— P, + P\ R = CHjy; R'= C2H5
ROL RJO
(22) (23)

Da beispielsweise Athyljodid ein stirkeres Alkylierungs-
mittel als Tridthylthionphosphat ist, kann die Pistschi-
muka-Reaktion (n) bei Verwendung von Alkyljodiden
mit gleichem Alkylrest (R' = R) u. U. zur ,,Katalyse*
der thermischen Isomerisierung ausgenutzt werden [4,
1381; den gleichen Effekt bewirken die Thiolphosphate.
Auch nucleophile Reagentien wie Dimethylsulfid oder
Thioharnstoff konnen die thermische Isomerisierung
beschleunigen, da sie durch Alkylspaltung Thiophos-
phat-Ionen erzeugen, die dann Mechanismen etwa
gemil Gleichung (1) auslosen [8,9,14]. Ganz allgemein
isomerjsieren unreine Thionphosphate Ileichter als
gereinigte.

Fine nicht-katalytische Beschleunigung der Isomeri-
sierung erlauben Lewis-Sduren wie FeCls, AICl3, oder
SnCly, die bereits bei Raumtemperatur oder darunter
quantitativ zu Thiolphosphat-Addukten, z. B. (24) re-
agieren [139,140].

RQ O
2 (RO)sPS + SnCly — | F | SnCl
RO SRJ,

(24)

Im Gegensatz zu der thermischen Isomerisierung kann
man hier die intermediar auftretenden 0.0.0.S-Tetra-
alkyl-thiophosphatacidium-Ionen abfangen: Mit SbCls
14Bt sich das Hexachloroantimonat (25) quantitativ iso-
lieren [141]; mit nucleophilen Reagentien unterliegt das
Kation von (25) sofortiger Alkylspaltung zum Tri-
methylthiolphosphat [141,142].

[136] A.J. Burn,J. I. G. Cadoganu. A. B. Foster, Chem. and Ind.
1691, 591.

[137] H. Teichmann, unveroffentlicht.

[138) R. A. Mclvor, G. D. McCarthy u. G. A. Grant, Canad.
J. Chem. 34, 1819 (1956).

[139]) H. Teichmann v. G. Hilgetag, Chem. Ber. 98, 856 (1965).

[140) G. Hilgerag, H. Teichmann u. M. Kriiger, Chem. Ber. 95,
864 (1965).

[141]1 H. Teichmann u. G. Hilgetag, Chem. Ber. 96, 1454 (1963).
[142] G. Hilgetag w. H. Teichmann, Chem. Ber. 96, 1465 (1963).

[143) A. Calderbank u. R. Ghosh, J. chem. Soc. (L.ondon) 1960,
637.
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2QCHs

2 (CH30)3PS—SbCly — CH30-113-SCH3:| SbClse
OCH;yg
(25)

+ (CH30),PSOSbC1,

Wesentlich leichter als unsubstituierte Alkyl- oder Alkyl-
arylthionphosphate isomerisieren Dialkyl-£-alkylthio-
dthyl- (26a) [17,18] und Dialkyl-3-dialkylaminoéthyl-
thionphosphate (266) [21,22,62,143]. Hier wandert
nicht der kleinste Alkylrest an das Schwefelatom, son-
dern auf Grund eines Nachbargruppen-Effekts der
nuc’eophilsubstituierte Alkylrest,z.B. gemi B Schema (o).

C.HsQ S CHsQ 5 [HC
¥ — ‘Bo [\

@
A A x| 27
CoH:O OCH,CH,-X CoH:0 0/ [Hy
(o)
(26a), X = SC,Hs, CzHﬁO\P/SCHZCHZ‘X
(26b), X = N(CoHs)s

—

)
C,Hs0 O

Der Primérschritt ist dabei eine intramolekulare Selbst-
alkylierung zu einem cyclischen Sulfonium- [17] oder
Immonium - 0.0 - dialkylthiophosphat (27) {21,22,62,
143}, das dann im zweiten Schritt eine Riickalkylierung
analog Reaktion (k,II) zum Thiolphosphat erfihrt.
Gelegentlich sind Tetradthylpiperazinium-Salze (28)
isoliert worden [62,132], die in einer Nebenreaktion aus
dem Cycloimmonium-Kation (27bh) hervorgehen. Bietet

CHyCoH C.H CoH
2@Cats eHsg —\gC2Hs
2| N~ NN
CHj CgHs CoH, M CHs
(27b) (28)

man einem Ester vom Typ (26) ein stdrkeres Nucleophil
an als es das Stickstoff- oder Schwefelatom im eigenen
Molekiil ist, so wird die Selbstalkylierung vermieden,
und es wird wieder ausschlieBlich der kleinste Alkylrest
abgelost [103]; Gleichung (p) liefert dafiir ein Beispiel.

CHO S

N

N + N(CHg)g
CH;0 OCH,CH,SC,H;

Qg
— %(CH;,)., [ \pﬁ

A (p)
CH3O OCHZCHSCyHg,

2. Transalkylierungen

Ester vom Typ (26) und vor allem ihre Thiol-Isomeren
neigen zur Umwandlung in salzartige Produkte. Athyl-
B-didthylaminoédthyl-methylthiophosphat beispielsweise
wandelt sich bereits bei Raumtemperatur nach einigem
Stehen in eine dtherunldsliche Substanz um [62]. Bei den
Verbindungen (29a) (Isosystox®) und (296) (Isometa-
systox®) ist diese Zersetzung niher untersucht worden
[144]. Temperaturerh6hung oder polare Losungsmittel
beschleunigen die Reaktion erheblich. Eine Oxydation
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der Thiodther-Gruppe zum Sulfon fithrt zu stabilen
Thiolphosphaten. Nach Heath [144] hat man im wesent-
lichen mit einer Transalkylierung zu (30) zu rechnen.

RO O

2 ¥ (29a), R = C4Hs
RO SCH,CH,SCoHs  (296), R = CHy
[RQ P . Qo0
\ ]
RO’ SCH,CHzSC3Hs RO SCH,CH;SC,H;
(30)

Die Bildung von Tridthylamin beim Erhitzen des Insek-
tizids Amiton® (37) ist analog zu erkliren [133].

CzHsQ O

2 N(CaHs)s + [SCH2CH2]n/n +

\
C5Hs0 SCHCHyN(CoHs),
(31) T

|

catQ p agp
] \
CaHsS SCH,CH,EN(CHy)s | |CoHsO SCHCHZN(CzHs)
(3la)

Etwa oberhalb 130 °C kann auch der Thiolester-Schwe-
fel einfacher Alkyl- und Alkyl-arylthiolphosphate Alkyl-
Akzeptor fiir Transalkylierungen werden. So werden aus
Trimethylthiolphosphat [8] oder O-Aryl-O.S-dimethyl-
thiolphosphaten [134], wahrscheinlich gemiB Glei-
chung (q), betrdchtliche Mengen Dimethylsulfid frei-
gesetzt. 0O.0-Dialkyl-S-arylthiophosphate (32) liefern

RQ P Qep
\ - \ - RZS + [ROPO2]n/n (q)
RO SR RO ng

bei 170 °C hohe bis quantitative Ausbeuten an Alkyl-
arylsulfid [145]. Analog sind 1.2-Diarylthiodthane (34)

RQ O

(32) /r{ — ArSR + [ROPOyl,,
RO SAr

aus Arylthiolphosphorsdureester-amiden des Typs (33)

bequem zuginglich [146].

ArSCHzCHzO\ /O
—» ArSCHoCH,SAr + [RzNPOz]n/n

\
(33)  ArS NRj 134)

3. Storungen bei Synthesen

Thiophosphate als Alkylierungsmittel sind nicht nur
priparativ interessant; bei ihrer Herstellung und An-
wendung spielen die Alkylierungseigenschaften eine
ebenso wichtige Rolle.

[144] D. F. Heath, Nature (London) 779, 377 (1957); J. chem.
Soc. (London) 7958, 1643; D. F. Heath u. M. Vandekar, Biochem.
J. 67, 187 (1957).

[145] K. Pilgram u. F. Korte, Tetrahedron 21, 203 (1965).

[146] K. Pilgram, D. D. Phillipp v. F. Korte, J. org. Chemistry 29,
1848 (1964).
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Die Ausbeuten an Thiophosphorsdureestern werden be-
trachtlich gemindert, wenn bei der Synthese z.B. Jodid-
[11] oder Mercaptid-Ionen [89—91] auftreten, wodurch
die Ester nach Schema (r) bzw. (s) wieder entalkyliert
werden.

CHsQ 8 CH30_ SCH3
:P._e + CHzJ — A + J°
CH30 O CHO O
(r)
CH3Q SCHjs
— E + CH3J
23
(oc10]
RO, RO SR'
/\pio + R'SSR' — :Ef\ + R'S®
RO RO O
(s)
RQ SR
- P + R'SR
2N
geo

Bei Umsetzungen von Chlorophosphaten mit Mercap-
tiden oder Thiophenolaten kann das ,,Veresterungsrea-
gens*‘ selbst konkurrierend den entstandenen Triester
wieder spalten. So gibt Chlorothionphosphorséure-di-
dthylester (35) nach GI. (t) [94] mit Na-Thiophenolat
nur 32% 0.0-Didthyl-S-phenyldithiophosphat (36),

CoHsQ +CgH;89 CoHsQ 3
Y -C1© VY
C,H0 C1 c C.H:O SCeHs
(35) (36) (t)
+CeH,S@ Qg
—_—
- C,H,SCH;

/\
CoHs0 SCgHg

mit dem schwicheren Nucleophil Phenolat unter glei-
chen Bedingungen dagegen 80 9 Diithyl-phenylthion-
phosphat. Die Entalkylierung durch tertiire Amine bei
der Veresterung von Alkoholen mit Chloro-phosphor-
sdureestern ist schon in Gleichung (¢) erwidhnt worden;
Chlorothionphosphorsiureester verhalten sich analog
[62,63].

Eine weitere Komplikation wird durch die Wechsel-
wirkung zwischen eingesetztem Thiophosphat-Anion
und entstandenem Triester gemidll Gleichung (1) hervor-
gerufen. Beispielsweise erhilt man bei der Reaktion von

RO\,S RQ SCHzCH,Cl
RO/F,\OG + ClCHchzcl Tle-P /P\\
RO O
(1), R = C3Hs (37)
RQ SR RO\ /SCHZCH2C1

+ (1)

+
Ny N\
RO O deo
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0.0-Diithylthiophosphat (/) mit Athylendichlorid statt
des erwarteten S-f3-Chlorithylesters (37) nur dessen
Gemisch mit Tridthylthiolphosphat [147]. Das bei der
Synthese des Insektizids Rogor® (38) nach Gl. (u) durch
Entalkylierung entstehende Anion (39) [111,113-115]
kann durch erneute Alkylierung in ein Isomeres des In-
sektizids mit héherer Warmbliitertoxizitit iibergehen.

RQ 8 RQ 5

)ﬁ,@ + CICH,CO-NHR ——=»  ®

) -cP i\

RO § RO SCH,CO-NHR

(16), R = CHj {38)

(u)

+(16) BQ P Qop
BELLS + B (39)

Rd SR  RC SCH,CO-NHR

Manchmal ist es moglich, derartige meist unerwiinschte
Reaktionen préparativ zu nutzen. So beschreibt z. B. ein
Patent [114] die Herstellung von O.S-Dimethyl-O-(p-
nitrophenyl)-thiolphosphat (41) in hoher Ausbeute
durch Umsetzung des isomeren Methyl-Parathions (40)
mit seinem Entalkylierungsprodukit,

Qes RO SR Qes
\p/ + \j —_— (%/Pi 4 \/#\
RO 0Ar RO OAr RO ‘oar RO OAr
(40) (41)
R = CHg;
Ar = p-NO,-CeH Q SR Q SR
P e — eif\ + \:pis (41)
o OAr RO OAr

Thiophosphorsédureester konnen sich auch bei unsachgemii-
Ber Lagerung, Konfektionierung und Anwendung verdndern,
was sich auf die pharmakologischen und insektiziden Eigen-
schaften auswirkt.

Die bei lingerer Lagerung bereits bei Normaltemperatusr
merkliche Isomerisierung der Thionphosphate vom Typ (26)
ist im allgemeinen mit einem Toxizititsanstieg verbunden.
Besonders hochwirksame Cholinesterase-Inhibitoren sind die
Transalkylierungsprodukte (30) und (3/a), deren strukturelle
Verwandtschaft zum Acetylcholin augenfallig ist. Polare L6-
sungsmittel wie Wasser beschleunigen derartige Transalky-
lierungen auBerordentlich [144].

Fiir die Toxizitdit von Phosphat- und Thiophosphat-Insek-
tiziden hat man bisher im wesentlichen ihre Cholinesterase-
Hemmwirkung verantwortlich gemacht. Heute scheint sicher,
daB diese Eigenschaft zur Erkldrung nicht ausreicht. In die-
sem Zusammenhang diirfte es von Interesse und mehr als ein
bloBer Zufall sein, daB simtliche toxischen Phosphor- und
Thiophosphorsdure-Insektizide ausgeprigte Alkylierungs-
mittel sind [148].

Eingegangen am 18. Januar 1965 [A 458]

[147]1 T. A. Masirjukowa, T. B. Sacharowa u. M. I. Kabatschnik,

J. allg. Chem. (russ.) 34, 94 (1964).
[148] Vgl. z.B. G. Schrader, Z. Naturforsch. 186, 965 (1963).
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