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Die Reaktion von Amidomethyl-Kationen mit den 1,l-Dichlorolefinen 1 in Schwefelsaure 
fuhrt uber eine cyclische Zwischcnstufe zu den p-Amidocarbonsaurcn 3. Entsprechend 
werden heim Ersatz von 1 durch Vinylchlorid @a), 1,2-Dichlorathylen (8b) oder Acetylen die 
N-Acyl-P-aminopropionaldehyde 9 gebildet. In Chlorkohlenwasserstoffcn als Losungsmittel 
konnen die aus Phthalimidomethyl-hexachloroantimonat und cis- bzw. trans-1,Z-Dichlor- 
iithylen resultierenden Cycloaddukte 10a und b mit grol3er sterischer Reinheit isoliert werden. 

Tscherniac-Einhorn Syntheses with Chloroolefins and Acetylene 1) 

Amidomethyl cations react with the 1,l-dichloroolefins 1 in sulphuric acid via a cyclic inter- 
mediate to afford thc @-amidocarboxylic acids 3. The analogous amidomethylation of vinyl 
chloridc (Sa), 1,2-dichloroethylene (8 b), or acetylene results in the production of N-acyl-P- 
aminopropanals 9. Starting from phthalimidomethyl hexachloroantimonate and the two 
isomers of 1,2-dichloroethylene in chloroalkanes as solvents it was possible to isolate the 
corresponding cycloadducts 10a and b in high stcric purity. 

Seit ihrer Entdeckung vor mehr als 70 Jahren ist die nach Tscherniac und Einhorn 
benannte Einfuhrung des Amidomethylrestes in einen aromatischen Ring21 oder in 
eine aktivierte Methylengruppe3) dem klassischen Substitutionsprinzip treu geblieben. 
Da diese Synthesen normalerweise in starker Schwefelsaure als Reaktionsmedium 
ablaufen, war zu erwarten, daD die Umsetzung geeigneter Amidomethyl-Kationen 
mit den 1,l-Dichlorolefinen 1 unter den genannten Bedingungen die N-acylierten 
P-Aminocarbonsauren 3 liefern wurde. Nach unseren Untersuchungen4S) ist namlich 
mit der Anlagerung von Carbokationen an 1,l-Dichlorathylen oder Trichlorathylen 
in Schwefelsiiure eine Solvolyse zu alkylsubstituierten Essigsauren bzw. Chloressig- 
sauren verbunden. Auch fur die analoge Amidomethylierung der 1-Chlorolefine 8 
und des Acetylens zu den P-Phthalimido-propionaldehyden 9 durfte als Modellreak- 
tion die bereits bekannte Herstellung von 1-Adamantylacetaldehyden aus Adamantan- 
olen und Acetylen oder 1,2-Dichlorathylen (8b) zugrunde gelegt werden6.7). 

Sowohl die Chlorolefine 1 und 8 als auch das Acetylen benotigen wegen ihrer 
geringen Basizitat besonders elektronenarme Amidomethyl-Kationen als Reaktions- 

1) Die unter 1. c. 7)s 9) und '0) zitierten Arbeiten gelten als vorlaufige Mitteilungen. 
2)  Ubersichtsreferat: H .  E. Zuugg wid W .  B.  Martin, Org. Reactions 14, 52 (1965). 
3)  H. Hellmann, G. Aichinger und H. P .  Wiedemann, Liebigs Ann. Chem. 626, 35 (1959). 
4) K .  Bott mid H. Hellmunn, Angew. Chem. 78, 932 (1966); Angew. Chem., Int. Ed. Engl. 5, 

5 )  K. Boft ,  Chem. Ber. 103, 3850 (1970). 
6)  K .  Bott, Liebigs Ann. Chem. 766, 51 (1972). 
7) K. Bott, Tetrahedron Lett. 1970, 4301. 

870 (1966). 
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partner. Bei der Wahl des Amidomethylierungsmittels 2 haben sich deshalb auf der 
Seite des Saureamidbausteins die Phthalimido-, die Maleinimido-, die Trichloracetami- 
do- und die Trifluoracetamido-Gruppe als vorteilhaft erwiesen, wahrend fur X auBer 
den ublichen anionischen Resten wie Chlor oder Hydroxyl auch die Saureamidkom- 
ponenten RIR2N - infrage kommen. Eine weitere Moglichkeit zur Erzeugung der 
erforderlichen Amidomethyl-Kationen besteht darin, da8 man das betreffende 
Carbomaureamid und Fornialdehyd vor Zugabe des Alkens 1 oder 8 in Schwefelsaure 
lost. 

Die einzelnen Chlorolefine zeigen gegenuber dem elektrophilen Agenz 2 eine deutiich 
abgestufte Reaktionsfahigkeit, die in den unterschiedlichen Reaktionstemperaturen 
zum Ausdruck kommt. Diese betragen fur Vinylchlorids) 0 bis 5"C, fur 1,l-Dichlor- 
athylen und dessen Alkylderivate 5 bis 1 5 T ,  fiir 1,2-Dichlorathylen 30 bis 3 5 T ,  fur 
Trichlorathylen 40 bis 50-C und schliefllich fur 2-Brom-l , 1 -dichlorathylen 50 bis 60°C. 

~-Amrdocurbonsauren9-~~) 

Die Tscherniuc-Einhnm-Synthesen mit den 1,l-Dichlorolefinen 1 werden in 95 proz. 
Schwefelsaure ausgefiihrt und verlaufen bei Verwendung von N-( Hydroxymethy1)- 
phthalimid (2a) oder seiner Tetrachlorverbindung 2 b besonders ergiebig. Wie ein 
Vergleich in der Tabelle zeigt, hat der Einbau einer Trichlor- oder einer Trifluor- 
acetaniidomethylgruppe immer einen betrachtlichen Abfall der P-A midocarbonsaure- 
Ausbeute im Gefolge. 

-1 

1 2 
/ 

CHzK, 
R2 

3 

4 5 6 

l<-SchlussPl siehp Tab. 

In Abwesenheit von 2 erleiden die Olefine 1 durch die Schwefelsaure eine Umwand- 
lung in die Carbonsauren 6. Diese Solvolyse, bei der die Carbokationen 4 und 5 
als kurzlebige Zwischenstufen anzunehmen sind, inuB in jedem Fall mit kleinerer 
Geschwindigkeit einhergehen als die Bildung der Aminosauren 3. 

Fur die Gewinnung von N-acylierten P-Alaninen 3, in denen R eine aliphatische 
Seitenkette mit einem Arylrest reprasentiert, muB dieser durch einen stark elektronen- 
anziehenden Kernsubstituenten vor der Amidomethylierung geschutzt werden. Aus 

8) Eingesetzt als Gas untcr Normaldruck. 
9) K. Butt, Chcm. Commun. 1969, 1304. 

10) K. Bott, Tetrahedron Lett. 1970, 4185. 
11) Chemische WerkeHii/sAG(Erf. K. Botl), D.B.P. 1933502(1969) [C. A. 74,88298 q (1971)l. 
12) Chernische Werke Huls AG (Erf. K .  Botf), D.B.P. 2019016 (1970) [C. A. 76, 59253 g 

(1  972)]. 
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P-Amidocarbonsauren 3a-p aus 1,l-Dichlorolefinen 1 und Amidomethylverbindungen 2 

R-TH-COzH 
R-CH"CC12 + I t 'R*N-CHrX --7, CH~-N itlIiz Phthaloyl= 

1 2 3 CO' 

p-Amidocarbonsaure 3 Amidomethylie- Ausb. a n  3 
R R1 RZ rungskoniponente 2 (in 7;)") 

3a CI 

3b CI 

3c CI 

3 d  C1 

3 e  C1 

3f Br 
3 g  Br 
3 h  Br 

3 i p-N02C6H4CH2 
3j p-N02C6H4CH2 

Ph thaloyl X - O H  94 
N- (Hy d r oxynie thyl) - 
phthalimid (2a) 

3,4,5,6-Tetrachlor-N- 
(hydroxymethy1)- 
phthalimid (2b) 

C14-Phthaloyl X - O H  92 

6 0 

H CC13CO 

H CF3CO 

Phthaloyl 
C14-Phthaloyl 
H C'C13<'0 

H cc13co 
Phthaloyl 

Phthaloyl 
Phthaloyl 
Phthaloyl 

X = O H  73 
N- (H ydrox y methyl) - 
maleinimid (2c) 

X = CC13CONH 
N,h"-Methyleiibis- 
(triChlOrdCetdmld) (2d) 
Trioxan 1 Tri- 
chloracetamid 
X = OH 
fv-(Hydroxyinctli y1)- 
trifluoracctamid (2e) 
2a 
2b 
Tiioxan + Tri- 
chloracetamid 
2a 
X OH 
N-(Hydroxymethy1)- 
trichloracelamid (2f) 
2a 
2a 
2a 

X8 

74 

64 

91 
90 
60 

94 
35 

93 
95 
91  

2c 98 

30 f-$N-,cII*,3- Phthaloyl 2a 95 

3n p-NO2C6H4SO2-[CH2]3- 

0 

3 P  P-NOZC6H4 Phthaloyl 2a 92 

Die Ausbeuten beziehen sich a d  die irn UnterschuD eingesetzte Reaktionskomponente 

dem gleichen Grunde empfiehlt es sich, bei der Herstellung der 2-(Phthalimidomethyl)- 
5-(p-tolylsulfonyl)valeriansiiure (31) einen U berschuJ3 an N-(Hydroxymethy1)phthal- 
imid (2a) zu vermeiden. LaRt man in dem genannten Beispiel das l,l-Dichlor-5-(p- 
tolylsulfony1)-1-penten [l, R = 3-(p-Tolylsulfonyl)propyI] zuniichst nur niit Schwefel- 
same reagieren und fiigt nach Beendigung der ,,Acidolyse" die Komponente 2a 
hinzu, so resultiert als Endprodukt die mit 31 isomere Carbonsaure 7. Die Konstitution 

161 Chemische Berichte Jahrg. 106 
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der 2-(Phthalimidomethyl)-5-(p-tolylsulfonyl~valeria~~aure (3 1) geht eindeutig aus dem 
NMR-Spektrum hervor, welches die aromatischen und aliphatischen Protonen der 
p-Tolylsulfonyl-Gruppe im erwarteten Verhaltnis wiedergibt. 

S O ~ [ C H ~ ] ~ - C B = C C ~ Z  +ZB a - 
E13C H3C 

0 
31 t tI,SO, 

Die als letztes Synthesebeispiel in der Tabelle angegebene 2-(pNitrophenyl)-3- 
phthalimidopropionsaure (3p) ist deshalb interessant, weil zu ihrer Entstehung das 
Phthalimidomethyl-Kation mit seinem ,,positiv geladenen Ende" nicht in der p- 
Stellung, sondern ain cc-C-Atom des Styrolsystems angreifen muB. 

P-AmidoaZdehyde7.9) 

Die Unisetzung von Vinylchlorid (8a) und cis- oder fruns-l,2-Dichlorathylen (8h) 
mit N-(Hydroxyniethy1)phthaliniid (2a) ijffnet einen einfachen Weg zu den 3-Phthal- 
imidopropionaldehyden 9a und b. 

2a S a ,  b 9a, b 

Anstelle von Sa lalit sich mit gleichem Erfolg auch Acetylen verwenden. Diese schon 
bei 5 bis 10°C und unter Normaldruck ablaufende Reaktion ist in wenigen Minuten 
abgeschlossen. Ihr Ende kann leicht am Stillstand der Acctylenaufnahme abgelesen 
werden. 

Der in gleicher Weise aus N-(Hydroxymethyl)maleinimid (2c) und Acetylen synthetisierte 
3-Malelnimidopropionaldehyd war wegen seiner groRen Polymerisationsfreudigkeit nicht als 
reine Substan7 isolierbar. Die im Rohprodukt mit einer Hydroxylammoniumchlorid-Losung 
titrimetrisch bestimmte Aldehydausbeute betrug 80 %. 
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Erlauterungen zum Reaktionsablauf 
Die durch Schwefelsiiurc bewirkte Verseifung der 3,l-Dichlorolefine 1 zu den 

Carbonsauren 6 ist stets mit einer Entbindung von Chlonvasserstoff gekoppelt. Im 
Gegensatz dazu wird bei der Synthese der 2-A1kyl-3-phthalimidopropionsauren 
(2. B. 3i) keine HCI-Freisetzung beobachtet, wenn man die Reaktionslemperatur 
nicht uber 5°C ansteigen Ia13t. Auffallend ist weiterhin, daD sich die eingangs genannte 
Anlagerung ,,echter" Carbenium-lonen an Trichlorathylen erst in einem Temperatur- 
bereich zwischen 80 und 100°C vollzieht, wahrend die Amidomethylierung desselben 
Olefins unter vie1 milderen Bedingungen eintritt. 

Beide Befunde legen die synchrone Bildung eines cyclischen Zwischenprodukts 
nahe, das fur die Addition des Phthalimidomethyl-Kations sowohl an cis- als auch an 
frans-1,2-Dichlorathylen unten angegeben ist. Durch die Einwirkung eines aquimola- 
ren Gemisches von Antimonpcntachlorid und N-(Ch1ormethyl)phthalimid auf die 
reinen Isonieren des Olefins 8b gelang es, die erwarteten Cycloaddukte 10a und b als 
kristallisierte Hexachloroantimonate zu fassen. 

Aus den Kernresonanzspektren der zwei lXhydrooxa7inium-hexachloroantimonate 
geht hervor, daB die sterische Reinheit von 10a und b mindestens go"/, betragen muW. 
Beim Versetzen mit Wasser wandeln sich die isolierten Salze rasch in den 2-Chlor-3- 
phthalimidopropionaldehyd (9b) urn. 

8 

+ cix - 8b 
r--+ SbC1$ 

10b 

Der vorgeschlagene Synchronmechanismus fur die Erzeugung der Synthese- 
Zwischenstufe aus 1 oder 8 und dem betreffenden Amidomethyl-Kation IaBt  auch nach 
der von Woodward und Hoflmann aufgestellten Regell-') auf einen Ubergangszustand 
mit niedrigem Energieinhalt schlieBen. Als zusatzliche Stutze fur den einstufigen Auf- 
bau des Dihydrooxazinrings bieten sich stereochemische Arbeiten an, die Schrnidt14) 
im Rahmen der Amidomethylierung starker basischer Olefine als 1 und 8 ausgefuhrt 
hat. 

Herrii Prof. Dr. H .  Hellwmnn bin ich fur  das entgegeiigebrachte Interesse, den Herren Dr. 
F. Salzer, Dr. R.  Wickbold, Dr. P . 4  Frenzel, G .  Peitscher und G .  Zurhuusrn fur die Aus- 
fuhrung dcr Analysen zu Dank verpflichtet. 

11) R. B. Woodward und R .  Hoffnzunn, Angew. Chem. 81, 797 (1969); Angew. Chem., Int. 
Ed. Engl. 8, 781 (1969). 

14) R .  R. Schmidt, Synthesis 1972, 333 
16L* 
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Experimenteller Ted 

P-Amidomrbonsauren 

Hersfellung der Ausgatigssubstanzen 

3,4,5,6-Tetrachlor-N-(hydroxymethyl)phtha~iirnid (2b) : 20.0 g 3,4,5,6-Tetrachlorphthalimid 
werden mit 4.2 g Paraformaldehyd und 0.60 g Kaliumcarbonat in 150 ml Dioxan 2 h unter 
RiickfluB erhitzt. Nach Abkuhlen auf 20°C filtriert man und versetzt das Filtrat mit 200 ml 
IOproz. Formalin-Msung. Die ausgefallenen Kristalle werden nach 12stdg. Stehenlassen bei 
20°C abfiltriert; Ausb. 16.9 g. Die Substanz spaltet beim Erhitzen Formaldehyd ab. 

C9H3C14N03 (315.0) Ber. C 34.32 H 0.96 N 4.45 G d .  C 34.47 H 1.01 N 4.51 

1,1-Dichlor-3-(p-nitrophenyl)-l-propen (1, K = p-Nitrobcnzyl): Eine Mischung aus 15.0 g 
p-Nitrobenzylchlorid, 30 g 1,l-Dichlorathylen, 30 ml Nitrobenzol und 4.0 g Eisentrichlorid 
wird 6 h unter KiickfluR erhitzt. Nach der Hydrolyse mit Eis nimmt man in Methylenchlorid 
auf und fraktioniert durch Vak.-nestillation. Es fallen 12.1 g vom Sdp. 110-1 13”C/0.1 Torr, 
nZ,” 3.5846, an. 

C ~ H ~ C I ~ N O Z  (232.1) Ber. C 46.57 H 3.04 C1 30.55 N 6.03 
Gef. C 46.74 H 3.01 C1 30.28 N 5.76 

I,I-Dichlor-5-(p-fol~lsulfonyl)-l-penten [l, K : 3-(p-Tolylsulfonyl)propyl] : Eine aus 7.2 g 
Kalium und 28.7 g p-Toluolsulfinsaure in 150 ml n-Butanol bereitete Losung wird mit 30.8 g 
1,1,5-Trichlor-l-penten 10 hunter Ruckflu6 geruhrt. Man arbeitet mit Wasser und Ather auf, 
destilliert die organische Phase i. Vak. und kristallisiert die bei 180- 19OCC/0.5 Torr sicdende 
Fraktion (33.4 g) aus Methanol (-70°C) um. Das reine Produkt schmilzt bei 34°C. 

C12H14Cl202S (293.2) Ber. C 49.15 H 4.81 CI 24.19 0 10.91 
Gef. C48.90 H4.82 C124.12 0 11.10 

I,l-Dichlor-5-(p-nitrophen~~lsulfoi~~l)-l-penfen [l, K = 3-(p-Nitroplicnylsulfonyl)propyl] : 
18.5 g p-Nitrothiophenol wcrden in 140 ml 80proz. Athanol init 7.0 g Kaliumhydroxid 
neutralisiert. Nach Zugabe von 20.0 g 1,1,5-Trichlor-l-penten crhitzte man 4 h unter Riick- 
fluI3. Das gebildete (5,5-Dichlor-4-pentcnyl)(p-iiitropheiiyl)sulfid wird durch Abdampfcn des 
Athanols uiid Behandeln des Kiickstands mit Mcthylenchloridj’Wasscr isoliert. Von dem 
rohen Thioathcr (33.8 g) oxidiert man 12.4 g in 60 ml Essigsiiure durch Eintropfen von 17.5 g 
43proz. Peressigsiiure (in Eisessig) bei 20°C und 1a6t 5 h nachreagieren. Das durch Zugabe von 
100 ml W a w x  ausgefiillte 1,1-Dichlor-5-(p-nitrophenylsulfonyl)-1-penten (13.2 g) wurde aus 
Methanol (0°C) umkristallisiert, Schmp. 85-86°C. 

C11H1IC12N04S (324.2) Ber. C 40.75 H 3.42 N 4.32 S 9.89 
Gef. C 40.64, H 3.35 N 4.34 S 9.92 

I,l-Dichlor-j-phthaZimidu-l-penfe/z (1, K = 3-Phthalimidopropyl): 7.15 g Kalium-phthal- 
imid wcrden init 6.7 g 1,1,5-Trichlor-l-pcnten in 50 ml Uimcthylforniamid 1 h auf 110°C 
erhitzt. Nach Abdestillieren des Losungsmittels i. Vak. und Waschen des Kiickstands mit 
Wasser verbleiben 10.4 g mit den1 Schmp. 106‘C (aus Methanol, 0°C). 

C13HllC12N02 (284.1) Ber. C 54.96 H 3.90 C1 24.96 N 4.93 0 11.26 
Gef. C 54.69 H 3.84 C124.82 N 4.94 0 11.54 

Allger?ieine Arbeitsvorschrift fur die Amiiiosaures~vnthese: Man lost das Amidomcthylie- 
rungsmittel 2 bei Raumtemp. in 95proz. Schwefelsiiure und ruhrt anschlieBend 1.5-6 h mit 
der ungesittigten Komponente 1 bei der jeweils erforderlichen Reaktionstemperatur. Durch 
Hydrolyse mit Eis wird die N-acylierte P-Aniinocarbonsaure 3 abgeschieden. 
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2-C.'hlor-3-phthaliniidopropionsaure (3a) : Man laOt eine Losung von 15.0 g N-(Hydroxy- 
methy1)phthalimid (2a) in 150 ml Schwefelslure 3 h bei 48°C rnit 30 g Trichloriithylen reagie- 
ren. Nach der Hydrolyse werden durch Filtration 19.6 g und durch Ausschiitteln des Filtrats 
mit Methylenchlorid 0.72 g 3a, Schmp. 168-169°C (aus Xylol bei 20"C), gewonnen (Gesamt- 
ausb. 94%). 

C I I H ~ C I N O ~  (253.6) Ber. C 52.09 H 3.18 C1 13.98 N 5.52 0 25.24 
Gef. C 51.97 H 3.06 Cl 13.75 N 5.54 0 25.22 

2-Chlor-3- (3,4,5,6-trtrcachlorpAthalit,1irlo)propionsuure (3 b) : 1 1.1 g 3,4,5,6-Tetrachlor-N- 
(hydroxymethy1)phthalimid (2b) in 100 nil Schwefelsaure werden mit 20 g Triclilorathylen 
durch Sstdg. Erhitzen auf 55°C zur Umsetzung gebracht. Man reinigt das nach der Hydrolyse 
abgesaugte Produkt durcli Extraktion im Soxhlet (Losungsmittel: 500 1111 Toluol). Bei 0'C 
werdcn 12.7 g (92%) 3b, Schmp. 232"C, abtiltriert. 

C ~ T H ~ C I ~ N O ~  (391.5) Ber. C 33.75 H 1.03 N 3.58 0 16.35 
Gef. C 33.81 13 t.06 N 3.48 0 16.49 

2-C/zlor-3-m~leinimidup~opiunsuiirr (3c) : Man ruhrt 45 g Trichlorathylen rnit einer Losting 
von 15.0 g N-(fIq'droxymethy1)maleinimid (2c)  in 200 ml SchwefelsiiLu-e 6 h hei 48°C. ALIS 
den1 ,,Hydrolysat" wird die rohe Amidocarbonsaure durch 1 Sstdg. Perforation mit Metliylen- 
chlorid gewonnen. Man destilliert den Eindampfruckstand der Methylenchlorid-Losung nach 
Zugahc voii 100 nig 4-tert-Butylbreilzcatechin und kristallisiert das Destillat (19.2 g, Sdp. 
175--190"C/0.2Toi-r) aus 4001111 Toluol (0°C) um. Ausb. 17.5 g (73%), Schmp. 142 his 
143'C. 

CTH6ClN04 (203.6) Ber. C 41.29 H 2.97 C1 17.42 N 6.88 0 31.43 
Gef. C 41.58 H 2.98 CI 17.74 N 6.79 0 31.1 1 

2-Chlor-3-(trichloraretamido)propionsaure (3 d) 

a) Nach 4stdg. Einwirkung von 30 g Trichloriithylen auf 15.0 g N,N'-Methylenbia(trich1or- 
acetamid) (2d) in 150 ml Schwefelsaure hei 45°C hydrolysiert man und schiittelt 12mal rnit 
Methyleiichlorid aus. Die N-geschutzte Aniinosaure wird mit eiskalter Soda-Losung aus der 
orgdnischen Phase extrahiert und durch Ansauern der wallrigen Salz-Losuiig freigesetzt. Man 
gewinnt durch Ahfiltrieren 6.60 g und durch Ausschutteln des Filtrats rnit Methyleiichlorid 
3.91 g 3d,  Schmp. 96 97°C (aus Toluol, O T ) ,  Gesanitausbeute 88%. 

CSH~CI.+NO, (268.9) Ber. C 22.33 H 1.87 N 5.21 0 17.85 
Gef. C 22.74 H 1.91 N 5.14 0 17.67 

b) Man riihrt zunichst eine Losung von 10.0 g Trichloracetamid in 150 ml Schwefelsaure 
niit 4.50 g Trioxan 1 h hei 20°C und IaBt anschlicknd niit 40 g Trichlorathylen wie oben 
reagieren. Nach der Hydrolyse wird das Produkt rnit Methyleiichlorid ausgeschuttelt, das 
I-osungsmittel abgedampft und der Ruckstand aus 100 ml Toluol (0'C) unikristallisiert. Es 
fallen 11.8 g 3 d  an. Durch Behandeln der Mutterlauge rnit kalter Soda-Losung und Ansiuern 
der waiRr. Phase lassen sich weitere 0.50 g der Substanz in reiner Form isolieren (Gesamlausb. 
74 73. 

2-Chlor-3-itrif7noraeeta~nidoIpropio~~suure (3e) : Man setzt 4.56 g N-(Hydroxymethy1)tri- 
fluoracetamid (2e) rnit 16 g Trichlorathylen in 55 ml Schwefelsaure (2 h bei 45°C) urn und 
perforiert nach der Hydrolyse 6 h init Ather. Bei der Destillation des Eindampfriickstands der 
Athcrlosung resultieren 4.51 g (64%) 3e, Sdp. 126--13lCC/0.1 Torr, Schmp. 92°C (aus 
Toluol, 20°C). 

C S H ~ C I F ~ N O ~  (219.6) Ber. C 27.35 H 2.29 N 6.38 CI 16.15 
Gef. C 27.51 H 2.30 N 6.48 C1 16.31 
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2-Brom-3-phthnIimidopropionsiiure (3f): Aus der 5 stdg. Einwirkung von 77 g 2-Brom-1,l- 
dichlorlthylen (1, R = Br) auf 39.0 g 2a  in 125 ml Schwefelsaure bei 58 ~60°C gewinnt man 
durch Abfiltrieren und Waschen der nach der Hydrolyse abgeschiedenen Kristalle mit Pentan 
59.8 g (91 %,) 3f, Schmp. 172--173°C (aus Toluol, Lit.15) 169-170°C). 

2-Bron1-3-13,4,5,6-~et~achlorphthalimido)propiunsuure (3g) : Eine Losung von 12.6 g 2 b  
in 100 ml Schwefelsiiure wird mit 30 g 2-Brom-l,l-dichlorathylen (1, R = Br) 5 h bei 55°C 
geriihrt. Aus dem ,,Hydrolysat" werden 15.7 g (90%) 3g, Schmp. 255-256°C (aus Toluol, 
OT),  abfiltriert. 

Cl1H4BrCl4NO4 (435.9) Ber. C 30.31 H 0.92 Br 18.33 N 3.21 0 14.68 
Gef. C 30.41 H 0.89 Br 18.02 N 3.25 0 14.71 

2-Brorn-3-(trichlorucetamido)propionsiiu~e (3h) : Man lLDt 10.0 g Trichloracetamid in 
100 ml Schwefelsiiure zunachst mit 4.0 g Trioxan 1 h bei 20°C und dann mit 40 g 2-Brom-1,l- 
dichloriithylen 6 h bei 47°C rcagiercn. Nach der Hydrolyse isoliert man das Produkt durch 
7stdg. Perforation mit Ather und kristallisiert den Eindampfriickstand der Atherlosung aus 
Toluol (0°C) um. Ausb. 11.5 g (60%), Schmp. 121- 122OC. 

C5H5BrCl3N03 (313.4) Ber. C 19.16 H 1.61 N 4.47 0 15.32 
Gef. C 19.44 H 1.62 N 4.46 0 15.36 

2-(p-Nitrobenzyl)-3-phthulirnidopropion.~aure (3i): Eine auf 5°C gekiihltc Losung von 3.00 g 
2a in 35 ml Schwefelsaurewird bei dieser Temperatur nach Zugabe von 2.00 g I,l-Dichlor-3- 
(p-nitropheny1)-I-propen (1, R L p-Nitrohenzyl) 2 h geriihrt. Die nach dcr Hydrolysc abge- 
schiedcne Amidocarbonsaure behandelt man zur Entfernung von iiberschiissigem 2a 2 h bei 
50nC mit 300 ml Wasser und filtriert sie bei 20°C: ab. Es werden 2.88 g (94%) vom Schmp. 
213-214°C (aus Arhanol, 0°C) erhalten. 

C18H,4N206 (354.3) Ber. C 61.01 H 3.98 N 7.91 0 27.09 
Gef. C 61.06 H 3.96 N 7.55 0 27.10 

2-(p-  Nitrobenzyl)-3-(trichlorncetumido)propionsa~re (3j) : Man tragt iiacheinander N-rHy- 
droxymethy1)trichloracetamid (2f), das durch Verschmelzen von 5.60 g Trichloracetamid mit 
1.20 g Paraformaldehyd bei 100°C (Katalysator : Kaliumcarbonat) hergestellt wird, und 
4.00 g l,l-Dichlor-3-(p-nitrophenyl)-l-propen in 40 ml gekiihlte SchweEelsHure ein. Nach 
4stdg. Reaktion bei 10°C wird hydrolysiert und die ausgefallene PropionsHure 3j aus Toiuol 
(0°C) umkristallisiert, Schmp. 115--116"C, 2.23 g (35%). 

C12HllC13N205 (369.6) Ber. C 38.99 H 3.00 CI 28.78 N 7.58 0 21.64 
Gcf. C 39.27 H 3.00 C128.67 N 7.34 0 21.61 

5-ChIo~-2-[pkthalimidurnethyl) valeriansaure (3k): Das aus der Urnsetzung von 15.0 g 2a 
mit 10.0 g 1,1,5-Trichlor-l-penten (1, R = 3-Chlorpropyl) in 100 ml Schwcfclsaure bei 5°C 
(Reakt.-Zeil 4 h) resulticrende Produkt wird mit Methylenchlorid ausgeschiittclt und durch 
Riihren in Pentan zur Kristallisation gebracht. Die weitere Reinigung der abtiltrierten Kri- 
stalle erfolgt durch 2maliges Aufschlammen in jeweils 1.2 Liter Wasser (20°C). Ausb. 15.8 g 
(93 %), Schmp. I 1  1 - 112°C (aus BenzollCyclohexan 1 : 1). 

C14H14ClN04 (295.7) Ber. C 56.86 H 4.77 C1 11.99 N 4.74 0 21.64 
Gef. C 56.56 H 4.76 C1 12.09 N 4.69 0 21.87 

5-Chlur-2- iphthalirnidomethyl) valeriunsiiure-niethJilesfer (3 k-Methylester) : Schmp. 76°C (aus 
Methanol, O'C). 

C I ~ H I & " O ~  (309.7) Ber. C 58.16 H 5.21 C1 11.45 N 4.52 0 20.66 
Gef. C 58.14 H 5.18 CI 11.19 N 4.52 0 20.92 

S. Gabriel, Ber. Deut. Chem. Ges. 40, 2648 (1907). 
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2-(Phthalirnidornethyl~-5-(p-tolylsulfon~l) valeriansaure (31): Nach 4stdg. Reaktion von 3.50g 
2a mit 5.0 g l,l-Dichlor-5-(p-tolylsulfonyl)-1-penten [l, R = 3-(p-Tolylsulfonyl)propyl] in 
50 ml Schwefelsaure bei 10°C werden mit Eis und 20 ml Benzol (zur Kristallisationsforde- 
rung) 6.77 g (95%) 31, Schmp. 135-136°C (aus Toluol), abgeschieden. 

1H-NMR (CD3COCD3, innerer Standard Octamethyltetrasiloxan): P - C H ~ C ~ H ~ S O ~  r = 

2.25 (d, J = 8.3 Hz, 2H), 2.61 (d, J = 8.3 Hz, 2H) und 7.59 (s, 3H). 

C Z ~ H ~ I N O ~ S  (415.4) Ber. C 60.71 H 5.10 N 3.37 0 23.1 I S 7.72 
Gel. C 60.48 H 5.09 N 3.38 0 23.09 S 7.90 

5-[4-Methyl-3- (phfhnlimidomefhy1)phenylsulfbnyl~ valeritinsuure (7) : Abweichend vom vor- 
hergehenden Beispiel werden 1 .00 g des Dichlorolefins [l, R = 3-(p-Tolylsulfonyl)propyll 
zunachst 2 h bei 20°C in 10 ml Schwefelsaure ,,solvolysiert" und nach Zugabe von 0.70 g 
2a bci der gleichen Temp. amidoniethylicrt. Man bchandelt das aus dcni Hydrolysat abfil- 
trierte Produkt 2 h mit 150 ml Wasser von 35°C. Bei 20°C werden 1.12 g rohes 7, Schmp. 
178- 179'C (nach Umkrist. aus Propionsaure/Toluol 1 : l), abgesaugt. 

C Z ~ H Z ~ N O ~ S  (415.4) Ber. C 60.71 H 5.10 N 3.37 0 23.11 S 7.72 
Gef. C 60.46 H 5.15 N 3.30 0 23.16 S 7.62 

5- (p-NitrophenylsuEnylj -2-(phthalirnidonrethyl) valeriansaure (3 m): Man arbeitet die aus 
5.0 g 2a und 5.00 g l,l-Dichlor-5-(p-nitrophenylsulfonyl)-l-penten [I, R = 3-(p-Nitrophenyl- 
suJfonyl)propyl] in 50 ml Schwefelsaiure hei 10- 15°C (,Reakt.-Zcit 3 h) gewonnene P-Amido- 
carbonslure wie iiblich auf und reinigt sie nach Abfiltrieren durch Ruhreii mit 700 ml Wasser 
(2 h, 50'C). Absaugen bei 20°C liefert 6.71 g (97%) 3m, Schmp. 196 -196.5"C (aus Propion- 
saure/Toluol 1 : I). 

CZOH18N208S (446.4) Ber. C 53.80 H 4.06 N 6.28 0 28.67 S 7.18 
Gef. C 53.45 H 4.02 hT 6.51 0 28.85 S 7.24 

2-(Maleinimidoiiiethyl)-5-(p-nitrophenylsii~onyl) valeriansri'ure (3n) : Man setzt 2.90 g N- 
(Hydroxymethy1)maleinimid (2c) in 40 ml Schwefclsaure mit 3.53 g der olefinischen Kompo- 
nente [I, R = 3-@-Nitrophenylsulfonyl)propyl] wahrend 4 h bci 10°C um. Nach der Hydro- 
lyse werden durch Abfiltrieren 4.24 g (98%) 3n, Schmp. 146 -147°C (aus Toluol/Propion- 
saure 2: I) ,  isolicrt. 

C ~ ~ H I ~ N ~ O ~ S  (396.4) Ber. C 48.48 H 4.07 N 7.07 0 32.29 
Gef. C 48.48 H 4.01 N 6.98 0 32.30 

5-P~tha~ i rn i~o-2 - (p~ i ihu l i~ ido ine t~~~)  valerinnsaure (30) : Das aus der Reaktion von 6.0 g 2n 
rnit 5.00 g l,l-Dichlor-5-phthalimido-l-penten (1, R = 3-Phthalimidopropyl) in 50 ml 
Schwefelsaure (3 h bei 10- 15°C) resultierende Produkt wird nach der Hydrolyse durch Zugabe 
von 30 ml Benzol zur Kristallisation gebracht. Nach Ausblasen des Benzols wird die rohe 
Carbonsaure abfiltriert und durch Riihren mit 700 ml Wasser (2 h, 50°C) gereinigt, Ausb. 
6.81 g (95 "/,). Aus Propionsaure (0°C) kristallisiert die Substanzmit 0.5 mol des Losungsmittels, 
Schmp. 1 14 - 1 15 'C. 

C23.5H~1N207 (443.4) Ber. C 63.65 H 4.77 N 6.32 Gcf. C 63.38 H 4.73 N 6.37 

2-(p-Mtrophenyl)-3-phfhalimidopropionsai~re (3p): Man setzt 5.0 g 2a mit 3.00 g p,p- 
Dichlor-p-nitrostyrol (1, R = p-Nitrophenyl) in 30 ml Schwefelsaure hei 50°C 1.5 h um u ~ t d  
reinigt das nach der Hydrolyse abgeschiedene Rohprodukt durch Behandeln mit 600 ml 
Wasser (50°C). Bei Raumtemp. werden 4.32 g (92%) 3p, Schmp. 215-216°C (aus Propion- 
saurc/Toluol I : 1), abfiltriert. 

Ci7H12N206 (340.3) Ber. C 60.00 H 3.55 N 8.23 0 28.21 
Gef. C 59.71 H 3.53 N 8.37 0 28.32 
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P-Phthalimidoaldehy de 
3-Phthulirnidopropionalilehyd (9a) 

a) Eine auf 5°C abgekiihlte Losung von 16.0 g N-(Hydroxymethy1)phthalimid (2a) in 
600 ml 96proz. Schwefelsaure wird 9 min unter einer Acetylen-Atmosphlre krlftig geriihrt 
mid anschlicRend hydrolysiert. Man gewinnt durch Abfiltrieren (unter Stickstoff) und durch 
Ausschiitteln des Filtrats mit Methylenchlorid 17.8 g Rohaldehyd, von dem man (zur Aus- 
beutebestimmmg) 2.00 g in 70 nil Athanol mit einer Mischung aus 4.0 g 2,4-Dinitrophcnyl- 
liydrazin, 40 ml Athanol und 40 g 50proz. Schwefelsaure 12 h bei 0°C reagieren licR. Es 
wurden 3.57 g 3-Phthalimidopropionaldchyd-2,4-dinitropbcnyll~ydrazon (9a-Dinitrophenyl- 
hydrazon), Schmp. 209 --210"C (aus Acetoiiitril, Lit. 16) 207"C), gewonnen (berechnete 
Aldehydausb. 91 %). 

b) Setzt man wie im vorhergehenden Beispiel 10.0 g 2 r  in 300 ml90proz. Schwefelsaure bei 
0 - ~  5°C mit gadormigem Vinylchlorid @a) (Atmospharendruck) um und schiittelt das ndch 
7 min Reaktionszeit hydrolysierte Produkt init Methylcnchlorid aus, so isoliert man als Ein- 
dampfriickstand der CHzCl2-Liisung 11.3 g Rohaldehyd. 2.00 g davon wurden in 60proz. 
wal3r. Methanol (20°C) mit Semicarbazid .HCI und Na-Acetat in 2.15 g 9a-Semicarbazon, 
Schmp. 2 2 4 ~ 2 2 5 ° C  (aus 0-Methylglykol, Lit.16) 229"C), umgewandclt; das entspricht einer 
Aldehydausb. von 83 %. 

2-Chlor-3-plithnlimidopropion~ldehycl(9b): Man riihrt eine Llisung von 20.0 g 2a in 200 1111 

95proz. Schwefelsaure mit 40 g 1,2-Dichloriilhylen (Sb, cislrrcms-Verhaltnis 35: 65) 1 h bei 
30°C wid kristallisiert das iiach der Hydrolyse abfiltrierte Produkt aus Wasser (0°C) um. 
Aus dem schwefelsauren Filtrat wird durch Extraktion mit Methylenchlorid, Destillation des 
Extraktes (Sdp. 151 -170"C/0.2 Torr) und durch Uinkristallisation des Destillats (2.82 g) 

aus Wasser eine weitere Aldehyd-Fraktion gewonncn; Gcsamtausb. 15.25 g (53 %) 2-Chlor-3- 
phthalimidopropionaldehyd-hydrat (9 b-Hydrat), Schmp. 101 - 103 "C. 

C I I H ~ C I N O ~ . H ~ ~  (255.7) Bcr. C: 51.67 H 3.94 N 5.48 0 25.03 
Gef. C 51.48 H 3.99 N 5.41 0 25.22 

9 b-2,4-Dinitrophenylhydrazon, Schmp. 224- 225°C (aus Acetonitril, 20°C). 
Ber. C 48.87 H 2.89 N 16.76 0 22.98 
Gef. C 48.77 11 2.87 N 16.63 0 23.31 

C ~ ~ H I Z C I N ~ O ~  (417.8) 

I,3-Oxuzir1ium-hexuch1Zornni~ri~~ion~re 10a, b: Man laBt jeweils eine Mischung aus 5.00 g 
N-(Ch1ormethyl)phthalimid in 50 ml 1,2-Dichlor%than, 7.65 g Antimonpentachlorid in 
35 ml Tetrachlorkohlenstoff und 20 g cis- bzw. trcms-l,2-Dichloriithylen (cis- bzw. trans-Sb) 
7 d bci 5°C reagieren. Durch Abfiltrieren unter FeuchtigkeitsausschluR werden aus cis-8b 
12.9 g(85%)10a, Schmp. 178"C(Zers.),undaus trcms-8b8.3 g(SS%)lOb, Schmp. 194"C(Zers.), 

[CIIH~C'I&"~]S~CJ~ (591.6) Ber. C1 47.95 Gel. Cl 47.5 48.0 
gewonnen. 

Die NMK-Spcktren (TAC-Analyse) der Salze 10a und h wurden von einer 1 2proz. Liisung 
(Nitrobenzol) mit dem ,,Varian A 60" aufgenommen. Zur Bestimmung der sterischen Rein- 
heit wertete man dic Signale der aliphatischen Protonen ( CHLCHCICHCIL ) bei 7 ~ 5.17 
(von 10a), 4.94 (von lob) und 5.58 (von lob) aus. Eine eindeutige Zuordnung der Protonen- 
signale gelang nicht. 

Hydrolyse  YO^ 10a uncl b :  2.92 g 10a werden mit 55 ml Wasser 4 h bei 20°C geruhrt. Aus der 
in der Siedehitze filtrierteri Losung kristallisierten bei 0°C 0.84 g (67 %) 9 b-Hydrat, Schmp. 
99--101"C, aus. 

Analog lieferte die Hydrolyse von 3.30 g 10b 1.19 g (84%) 9b-Hydrat. 

16) R .  0. Atkinson und F. Poppalsdorf, J. Chem. Soc. 1952, 2448. 11 41/73] 


