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Bis am 15. des Monats bei der Redaktion eingehende Kurze Mitteilungen werden in der Regel am 15. des folgenden Monats
veréffentlicht. Es werden auch Manuskripte aus dem Ausland angenommen

Composés d’addition des halogénures de niobium(V) et de tantale(V)*:
1l. Stabilité relative des composés des chlorures
avec quelques éthers, sulfures et nitriles™*

Summary

New NMR methods for the determination of relative stability
constants are developed. These methods are used for the study
of niobium (V) and tantalum (V) chlorides adducts with series
of ethers, sulfides, and nitriles. The relative stabilities of
nitriles adducts are controlled by electronic factors; however
for the ethers and sulfides adducts the steric factors are more
important. The sulfides adducts with NbCl; and TaCl; are more
stable than the ethers adducts. NbCl; is a weaker LEwIs acid
than TaCl; towards ethers and nitriles; it has also a softer
behaviour.

Les chlorures de niobium (V) et de tantale (V) existent

a l’état de dimére en solution diluée dans des solvants

inertes. En présence de bases de LEwis ils réagissent

pour former des composés d’addition de stcechiométrie
1:11,

% M,Cl,, + L = MCl; - L. (1)

Quantitativement I’étude de la stabilité en solution de
tels composés peut étre envisagée, soit par la mesure de
leur énergie de formation AH, soit par la détermination
de la constante K de I’équilibre (1). Si 4H a I’avantage
d’étre en relation directe avec la force de la liaison, il ne
tient pas compte des effets entropiques. Par conséquent,
si 'on est intéressé par la force de I’acide et de la base de
LEWwIs en présence, c’est-a-dire par la position de 1’équi-
libre (1), il est plus judicieux de déterminer la constante
d’équilibre K. Jusqu’a présent, les principales techniques
utilisées a cet effet sont la cryoscopie, I'infrarouge et
surtout la spectroscopie UV-visible,

* Premiére communication de cette série : A. MERBACH, J.-C. BUNzL1
et F.GNAcl, Inorg. Nucl. Chem. Letters 5 (1969) 285.

** Communication préliminaire présentée ala «saT» lors de la séance
d’été de la Société Suisse de Chimie, le 8 mai 1971 4 Lausanne. Des
communications détaillées paraitront dans Helv. Chim. Acta.

1 D.L.KErErRT et R.S.NyBOLM, J. Chem. Soc. 1965, 2871.

Détermination de constantes d’équilibre par RMN

Depuis peu la résonance magnétique nucléaire? s’affir-
me comme un moyen important pour I’établissement des
constantes absolues de formation de composés peu sta-
bles et labiles (par exemple: complexes organiques a
transfert de charge). Les composés d’addition MCI; - L
sont trés stables et I’équilibre (1) est entiérement déplacé
vers la droite ; les constantes absolues de formation de
ces composés sont grandes et par conséquent impossibles
a mesurer par la méthode développée par FosTeR2.

Nous avons donc été amenés a considérer ’équilibre
compétitif de deux bases de LEwis pour un halogénure
métallique,

MCL - L, + L, = MCl; - L, + L,. @)

Il est possible d’introduire une constante relative de
stabilité K , définie par la loi d’action de masse :

K, , — MO LML 3)
’ [L,] [MCl5 - L]

Deux situations sont a envisager suivant que les compo-
sés d’addition sont labiles ou non du point de vue de la
RMN :

a) Echange rapide: un seul signal de RMN est observé
parligand; son déplacement chimique est une moyen-
ne pondérée des déplacements du liganc coordonné
et du ligand libre; la pondération s’effectue par
rapport aux concentrations relatives du ligand
examiné dans les deux sites. Les valeurs les déplace-
ments chimiques des ligands L, et L, permettent
donc de déterminer les deux rapports [MCl;- L_]/[L,]
et [MCl; - L,]/[L,], et de calculer K, ,.

2 R.FosTER et C.A,FYFE, Progr. NMR Spectroscopy ¢ (1969) 1-89.
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a, 1 soit constant pendant la titration. D’un autre cdté,
si ce paramétre varie, la courbe obtenue n’est plus liné-
aire et on a ainsi une information qualitative concernant
une éventuelle complexation de A.

Un raisonnement analogue laisserait supposer qu’une
variation de E; ou de y, pendant la titration conduit
également a une courbe non linéaire. En fait la Fig.4
montre que des déviations n’apparaissent que pour des
trés fortes variations de forces ioniques entre la solution
étalon et la solution étudiée. Lorsque cette différence
est faible, comme c’est le cas généralement, seule la
pente de la droite est modifiée, ce qui peut conduire a
des erreurs importantes sur la détermination de C, ;,
comme on peut le voir sur la Fig.5.

IV. Conclusion

Bien que la méthode d’addition, sous sa forme dé-
crite ici ne présente apparemment pas d’avantages par
rapport au deux autres méthodes en ce qui concerne les
erreurs provoquées par la force ionique du milieu, son
principe semble offrir par contre d’intéressantes possibili-
tés pour I’étude des paramétres liés a la constitution du
milieu, et plus particulitrement le degré de complexa-
tion de la particule étudiée.

Nous avons pu montrer, par exemple, qu’une modi-
fication trés simple de la méthode d’addition permet de
supprimer totalement les erreurs dues a des variations
de force ionique. Elle consiste a utiliser, comme solution
étalon, la solution étudiée elle-méme, dans laquelle on
ajoute une concentration C, , connue. L’équation (8)
devient alors:

227

(V4 Vo) - exp (E[k) = 221 - exp [(Ey— E,e+ Ej) K]

A1

X [(Cpx+C)) - Vo 4 (Cpp+Cuy) - V1,

d’oti, par extrapolation :

| 4 V,
C,,=—0C,," e o _,
Al A,2 V0+ Vx 3 V0+ Vx

Ce procédé présente I’avantage de ne modifier la force
ionique en aucune fagon et de ne provoquer que de tres
faibles variations dea, ; si I'on prend soin d’utiliser une
concentration C, , aussi faible que possible ce qui est
réalisable si les paramétres Vyet V.. (Fig.3) sont choi-
sis de maniére convenable. L’application de cette
technique au dosage du F~ et du Ca (II) dans le plasma
sanguin est actuellement en cours.
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Neuartige Addukte aus Maleinimiden und Schiff-Basen durch

«dipolare Spiro-Bisaddition»

Summary

ScHIFF bases prepared from an aromatic or heterocyclic
aldehyde and an amine add 2 molecules of maleimides in a
novel dipolar addition giving 1: 2-adducts which comprise
newly formed tricyclic five-membered spiro structures ITI. Their
stereochemistry (III A, IITA’ and III B) is discussed based on
NMR-data. An azomethine ylid transition state (V) has been
proposed and verified by reaction with a second dipolarphile
yielding again a novel spiro ring. This new type of a 1,3-dipolar
addition also plays arole in the formation of a 1:3-adduct from
4-vinylpyridine and N-butyl-maleimide.

In Fortfiilhrung langjihriger Interessen an der Addi-
tion von Dienophileh an Azinel2, die auch die 1,3-2,4-
(«eriss-cross»)-Addition von 2 Molekeln Butylmalein-
imid an Benzaldazin unter Bildung von zwei neuen fiinf-
gliedrigen Ringen umfaBtel® (Abb. 1), untersuchten wir

* Vorgetragen auf der Frithjahrsversammlung der Schweizerischen
Chemischen Gesellschaft in Lausanne, 8.Mai 1971.
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Abb. 1

die Reaktion eines « halben» Benzaldazins, wie es etwa das
Benzylidenmethylamin darstellt, mit Maleinsiureimiden.

Ausgehend vonden IminenI (Tabelle1)lie man?R—N-
substituierte Maleinimide (IIa R=H; IIb R=n-CH,;
IT¢ R=CgH,)in Eisessig, Xylol oder Butanol bei Tempera-

1 a) TH. WAGNER-JAUREGG, Ber. dtsch. chem. Ges. 63 (1930) 3219;
M. HARING und TH. WAGNER-JAUREGG, Helv. Chim. Acta 40 (1957)
852. — b) TH.WAGNER-JAUREGG und L.ZIrNGIBL, Chimia 19
(1965) 393; Ta. WAGNER-JAUREGG, L. ZIRNGIBL, A.DEMOLIS,
H.GUNTHER und S. W.TaM, Helv. Chim. Acta 52 (1969) 1672.

2 a) Schweizer Patentanmeldung der Siegfried AG, Zofingen, vom
25.Mirz 1970; Erfinder: TH. WAGNER-JAUREGG und L.ZIRNGIBL;
b) L.ZirnciBL, TH. WAGNER-JAUREGG, E. PrETscH, D.J.STAGE,
N.J.HaLEs und C,W,Paris, Tetrahedron 27 (1971) im Druck.
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tenausbeute von 0,55. Bei Sauerstoffsittigung wird die
Quantenausbeute praktisch nicht verindert ( & = 0,53),
wodurch wiederum ein Ablauf ohne voriibergehende
Multiplizititsinderung gesichert sein diirfte.

Obwohl die kinetischen Daten und die Fluoreszenz-
parameter®® in diesem bimolekularen Fall wegen des
Auftretens eines fluoreszierenden Anthracenexcimeren?
als Zwischenprodukt keine eindeutige Entscheidung
zwischen einer gleichzeitig oder nacheinander stattfin-
denden Bildung bzw. Losung der 9-9’- und 10-10’-0-
Bindungen zulit, ist ein weiteres Zwischenprodukt vom
Typ 27 wahrscheinlich, welches wihrend der Dauer
einer begrenzten Zahl von Schwingungsrelaxationen ent-
weder dissoziiert oder die zweite ¢g-Bindung zu 28
schliet. Hierfiir sprechen die betrichtlichen geometri-
schen Verinderungen bei diesen Prozessen (vgl.loc. cit.1?)
die geringe Dauer molekularer Schwingungsvorginge
(10-23 bis 10~4 sec?2) sowie die Analogie zu den niedri-
geren cyclovinylogen Fillen.

Zusitzliche Informationen erwarten wir von intra-
molekularen Modellen, wie etwa Tetrabenzo [2,2] para-
cyclophan?3,

Beschreibung der neuen Substanzen und der
Bestrahlungsbedingungen

1,2-Dimethoxycarbonyl-4,5-dimethylbenzol 12:

a) 224 mg (1 mMol) 98 [Smp. 76°; nmr (CDCl,): 6,25 (s, 6);
7,1 (br. s,4); 8,35 (s, 6)] werdenin 50 ccm Acetonitril bei 20°
10 Stunden mit dem Licht des Quecksilberniederdruck-
brenners (Hanau TNK 6/20, etwa 4-102! Quanten/Stunde)
unter Reinststickstoff bestrahlt. Nach Chromatographie
(Si0,/CH,Cl,) erhilt man 67 mg (30%) 12.

b) 800 mg (3,6 mMol) 9 in 50 cem 1-molarer methanol. Na-
triummethylatlosung werden mit 4 ccm 2-Chlor-2-nitro-
propan eine Stunde riickflieBend erhitzt (IN,). Nach An-
siuern mit HCl, Zerstorung des S#ureiiberschusses mit
Diazomethan und Ausithern erhilt man 760 mg (95%)
12. Smp. 56° (CH,0H).

NMR (CDCl,): 7 2,5 (s, 2); 6,1 (s, 6); 2,3 (s, 6).
C,.H,,0,4(222,2): ber. C 64,85, H 6,33; gef. C 64,58, H6,09%.

1,2-Dimethoxycarbonyl-4,5-diphenylcyclohexadien-(1,4) 10:

2,1 g (10 mMol) 2,3-Diphenylbutadien2* werden mit 2,85 g
(20 mMol) Acetylendicarbonsiiuredimethylester versetzt und
12 Stunden auf 75° erhitzt. Danach wird iiberschiissiges Rea-
gens im Vakuum abdestilliert und der Riickstand umkristalli-
siert. Ausbeute 90% , Smp. 135° (CH,0H).

UV (CHgCN): Apax [nm(e)] 222(18000), 277 sh (3000);

310 sh (300).
NMR (CDCly): = 2,7-3,15 (m, 10); 6,2 (s, 6); 6,5 (s, 4).
C,y,H,,0, (348,4): ber. C 75,83, H 5,79; gef. C 75,63, H5,77%.

Durch Bestrahlung geht 10 mit 62%3 durch 2-Chlor-2-nitropro-
pan-Oxidation mit 98% in 1324 [nmM & (CDCl,): 2,2 (s, 2) 2,7-2,85

21 Ubersicht: J.B.Birks, Photophysics of Aromatic Molecules,
Interscience, New York 1970.

22 Vgl.z.B.H.A.S1aAB, Einfithrung in die theoretische organische
Chemie, Verlag Chemie, Weinheim 1966, S. 239 ff.

23 J.H.GOLDEN, J. Chem. Soc. 1961, 3741.

2 K.AvDER und J. HAYDN, Liebigs Ann. Chem. 570 (1950) 201.
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(m, 10); 6,05 (s, 6); Fluoreszenz (Cyclohexan) 4 o, 380 nm]
iiber.

1,2,4,5-Tetramethoxycarbonylcyclohexadien-(1,4) 11:

11ist entsprechend 10 aus 2,3-Dimethoxycarbonylbutadien?
und Acetylendicarbonsiuredimethylester in 94% Ausbeute er-
hiltlich. Smp. 132° (CH,0H).

NMR (CDCl,): 6,2 (s, 12); 6,65 (s, 4).

C14H,4 05 (312,3): ber. C53,84, H 5,16 ; gef. C 53,58, H 4,95%.

Durch achtstiindige Belichtung wie bei 9 erhilt man 30%,
durch 2-Chlor-2-nitropropan-QOxidation 100% 1426 - [NMR
(CDCl,): 2,0 (s, 2); 6,05 (s, 12)].

3,4-Dimethoxycarbonyl-bicyclo[4,2,0] octadien-(1[6],3) 15:

400 mg (5 mMol) 1,2-Dimethylencyclobutan?’ und 1,4 g
(10 mMol) Acetylendicarbonsiuredimethylester werden fiinf
Stunden unter N, riickflieend erhitzt und wie 10 aufgearbeitet.
(Ausbeute etwa 80%.) Smp. 75-80° (Heptan).

(Die Substanz enthielt etwa 3% 19).

NMR (CDCl,): 6,2 (s, 6)3 7,0-7,15 (m, 4); 7,35-7,5 (m, 4).

3,4-Dimethoxycarbonyl-bicyclo[4,2,0] octatrien-(1[{6],2,4) 19:

Durch sechzehnstiindige Bestrahlung von 15 (entsprechend 9)
werden 35%, durch 2-Chlor-2-nitropropan-Oxidation 97% 19
erhalten. Smp. 70° (CH,0H).

uv (CH,CN): 208 (34500); 237 (7400); 274sh (1000);
285sh (630).

Fluoreszenz (CH,CN ): 326, 342 sh.

NMR (CDCly): 2,65 (s, 2); 6,1 (s, 6); 6,75 (s, 4).

C,,H,,0,(220,2): ber. C 65,45, H 5,49; gef. C65,33, H5,52%.

4,5-Dimethoxycarbonyl-tricyclo[6,2,1,0%7 ] undecatrien-
(2[7],3,5) 20:

Durch zehnstiindige Belichtung von 162 [NmMr(CDCI;):
6,2 (s,6); 6,95 (AB, v,—v; = 1,5 Hz, 4); 7,2-7,35 (m, 2);
8,1-9.1 (m, 6)] bzw. 2-Chlor-2-nitropropan-Oxidation entspre-
chend 9 werden 20 bzw. 100% 20 als farbloses Ol erhalten, wel-
ches durch Kurzwegdestillation (Badtemperatur 100°, 5-10-%
Torr) vom Losungsmittel befreit wird.

NMR (CDCly): 2,5 (s, 2); 6,1 (s, 6); 6,5-6,65 (m, 2); 7,8-9,1
(m, 6).

C,5H,40,(260,3): ber. C 69,21, H 6,20; gef. C 69,41, H 6,31%.

4-Methoxycarbonyl-5-phenyl-tricyclo[ 6,2,1,0%7 | undecadien-
(2[7]4) 17:

1,8 g (15 mMol) 2,3-Dimethylenbicyclo [2,2,1] heptan?® und
2,25 g (15 mMol) Phenylpropiolsiuremethylester werden unter
N, 100 Stunden auf 102° erhitzt. Die nicht véllig umgesetzten
Reagenzien werden durch fraktionierte Kurzwegdestillation
(Badtemperatur bis 180°, 10 -3 Torr) von 3,35 g (80%) eines
farblosen Ols (Gehalt an 21: 1-2%) abgetrennt.

NMRr (CDCl,): 2,55-3,0 (m, 5); 6,6 (s, 3); 6,8-7,05 (m, 4);
7,15-1,35 (m, 2); 8,0-9,3 (m, 6).

4-Methoxycarbonyl-5-phenyl-tricyclo[ 6,2,1,0% 7 ] undecatrien-
(2[7],3,5) 21:

Durch Belichtung einer 4-10-2-molaren Acetonitrillésung
(Quecksilberhochdruckbrenner Hanau Q-81, Pyrexfilter) von17

% A.L.BARNEY und H.B. SteveEnsoN, U.S.Pat. 2870196 (1959);
Chem. Abstr. 53 (1959) P 11237 f.

2 F.FEIST, Ber. disch. chem. Ges. 44 (1911) 135.

2 A.T.BromQuist und J.A.VERDOL, J. Amer. Chem. Soc. 78 (1956)
109.

%8 K.ALDER und A.GRELL, Chem. Ber. 89 (1956) 2198; dort weitere
Hinweise.
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(N,,20°) erhélt man 88% , durch 2-Chlor-2-nitropropan-Oxida-
tion 100% farblose Kristalle.

Smp. 84° (CH3OH und Vakuumsublimation).

uv (CH,CN): 209 (33500), 223sh (26500). 251sh (10500),
288sh (2200).

Fluoreszenz: 371 nm in CH,CN; 358 nm in Cyclohexan
(Fluoreszenzausbeute: 0,003).

NMR (CDCl,): 2,35 (s, 1); 2,65 (br.s, 5); 2,8 (s, 1); 6,4 (s, 3);
6,5-6,7 (m, 2); 7,85-9,1 (m, 6).

CyoH 150, (278,4): ber. C 81,99, H 6,52; gef. C 81,85, H 6,50%.

2,3-Dimethoxycarbonyl-1,4,5,8-tetrahydronaphthalin 18:

2,1 g (20 mMol) 4,5-Dimethylencyclohexen-(1)% in 20 ccm
CCl, werden unter N, mit 3,6 g (25 mMol) Acetylendicarbon-
sduredimethylester versetzt. Nach Abklingen der exothermen
Reaktion lifit man iiber Nacht stehen, dampft das Losungs-
mittel im Vakuum ab und bringt das farblose Ol in n-Heptan
zur Kristallisation (Ausbeute quantitativ). Smp. 86°.

~NMr (CCl,): 4,3-4,35 (m,2); 6,1 (s,6); 7,1-7,25 (m, 4);
7,4-1,55 (m, 4).

C,,H,0, (248,3): ber. C 67,73, H 6,50; gef. C 67,63, H 6,44%.

18 liefert bei der fiinfstiindigen Belichtung entsprechend 9
25%, bei der 2-Chlor-2-nitropropan-Oxidation 95% 2,3-Dime-
thoxycarbonylnaphthalin 223 [NMR (CDClg): 1,8 (s,2);
1,95-2,5 (AA’BB’, 4); 6,05 (s, 6)].

29 'W.J.BAILEY und J. ROSENBERG, J. Amer. Chem. Soc. 77 (1955) 73.
30 D.N.BurDGE und N. L. ALLPHIN, J. Chem. Eng. Data 8 (1963) 457.
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Anthracenphotoadditionen:

2:1078 molare Lésungen von Anthracen in Benzol werden bei
20-25° unter Durchleiten von N, in Gegenwart der Dienophile
(2:107% molar) mit dem gefilterten Licht [1 c¢m 0,8 molare
Cu(NO,),-Losung; A > 330 nm] eines Hanovia-450-Watt-
Quecksilberhochdruckbrenners wihrend einer Stunde belichtet.
[Unter diesen Bedingungen ist keine Isomerisierung von Fumar-
séduredimethylester zu Maleinsiuredimethylester nachweisbar
(nwMR).] Man dampft zur Trockne, sublimiert oder destilliert
iiberschiissiges Olefin im Vakuum ab, extrahiert den Riick-
stand mit Methylenchlorid und sublimiert 26a (140°,5-10-¢
Torr) bzw. chromatographiert 25b (SiO,, CH,Cl,). Der Ex-
traktionsriickstand besteht aus reinem 28.

Zur priparativen Gewinnung der Addukte (z.B. 26a) ist die
weniger selektive Arbeitsweise bei Pyrexfilterung mit etwas
verminderter Ausbheute bequemer:

3,6 g (20 mMol) Anthracen und 20 g Maleinsiureanhydrid
in 500 ccm Benzol werden mit der Hanovia-Lampe durch
einen wassergekiihlten Pyrexstutzen 12 Stunden belichtet.
Man filtriert 4 g farbloses Festprodukt ab, arbeitet die Mutter-
lauge wie oben auf und erhilt nach Sublimation 3,1 g (55%)
26a (Smp. 259°).

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft danke ich fiir die

Unterstiitzung dieser Arbeit durch eine Sachbeihilfe.

GerDp Kaurp

Chemisches Laboratorium der Universitit
D-78 Freiburg i. Br., Albertstrafle 21

Etude d’un amplificateur moléculaire monotherme

a charbon et oxyde d’étain*

Summary

The properties of a molecular amplifier based on the system
C + SnO, have been studied in a single oven followed by a
column for separating CO and CO, by vec. Amplification fac-
tor are 1,78 per amplifier element at 970°C instead of the theo-
retical value 2, and 2,83 instead of 4 with two elements. The
importance of temperature, grain diameter, mean life time and
of the regeneration processes is discussed.

1. Introduction

Bien que le principe des amplificateurs moléculaires
soit connu depuis longtemps?, leur réalisation pratique
se heurte a de sérieuses difficultés. Le montage de
MARTIN et al.?, en particulier, se base sur les réactions (1)
et (2), ot le métal M utilisé est Cu.

CO + MO — CO, + M )
€O, +C —2CO @)

11 se réalise a ’aide de deux fours, I'un 4 980°C pour la
réaction (2), et I’autre a 670°C pour la réaction (1). Le
facteur d’amplification en CO obtenu par MARTIN et al.?

* Présenté a I'assemblée de printemps de la Société Suisse de Chimie,
le 8 mai 1971 a Lausanne.

t 'W.ScHONINGER, Microchem. J. 11 (1966) 469.

2 A.J.P.MarTIN, R.P.W.ScorT et T. WILKINS, Chromatographia 2
(1969) 85.

est de ’ordre de 1,9 + 0,1, mais le montage adopté pré-
sente les inconvénients que les pics ont un trainage con-
sidérable, que CO, résiduel n’est pas dosé mais absorbé
dans NaOH, et que le tube de réaction choisi, en acier
inox, n’est pas a I’abri d’une réaction avec le gaz a 980°C.

Le présent mémoire est consacré a ’étude d’un amplifi-
cateur a un seul four, suivi d’une colonne chromatogra-
phique qui permette de séparer CO de CO,, afin de les
doser indépendamment. Comme les réactions (1) et (2)
devront s’effectuer 4 la méme température (T > 900°C),
il faut renoncer & CuO comme agent oxydant de (1).
L’oxyde MO a utiliser doit avoir une enthalpie libre de
formation aussi négative que possible (pour que la pres-
sion de dissociation de O, soit minimum) mais néan-
moins pas aussi négative que la variation d’enthalpie
libre de la réaction (1). Les seuls oxydes non fusibles
entrant en considération sont Cu,0, MnO, CoO, et Sn0,.
SnO, seul a été retenu car il n’attaque pas la silice et il
est facile & régénérer aprés réduction.

2. Partie expérimentale

Le four est un tube de sillimanite de 47 cm de long et 4 cm
de diamétre entouré d’un corps de chauffe de nichrome consom-
mant 600 W pour se maintenir 4 900°C. Le four chauffe de un a
quatre tubes de silice de 8 mm de diamétre destinés a contenir
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Table 1. Physical properties in solution of the Boc-protected compounds of the series Boc-lle -OMe with n between 1 and 6 in-

clusively, and of the corresponding trifluoroacetic acid salts

n Concentration Boc-Ile,-OMe (in TFE) TFA - H-Ile,—OMe
g/100 ml ¢ (in TFA)
uv ¢p [m] 456° (m)ass®
Amax» nm Eres band positions, nm ? 25°C 55°C 25°C 55°C
1 d <188 e e — 355 — 55.8 +152 +123
2 d <188 e 223 (—); 211(c-0); 199 (+) —149 —158 +112 + 80
3 d 188 6150 219(—); 198(—) —226 —235 — 265 — 439
4 d 189 6350 218(—); 198(—) —261 — 268 —112 —125
5 d 190 6330 213-218 (—) sh; 198(—) —259 — 264 —173 —185
2.97x 102 1908 63208 212-218(—) sh; 199.5 (—) —260 —270 — 208" —220h
6 439 x10-2f e ¢ e —220 —2m e °
5.95x 102 195 7330 218.5(—); 207.5(c-0); 202.5(4) —149 —262 —208¢ —220%

@ The concentrations given for the solutions of the trifluoroacetic salts are based on the weight of the Boc-protected compound used for their

preparation,
b Abbreviations used: c-o crossover point; sh, shoulder.
¢ Largest uncertainty in the reported values: + 5%.
d Between 2.5 X 10-2g/100ml and 20 x 10~2g/100ml.
¢ Not determined.
f Unless otherwise indicated. At 25°C.
& Concentration at 25°C, 3.08 X 10-2g/100ml.
h Concentration at 25°C, 3.12 X 1072g/100ml.
¢ Concentration at 25°C, 6.43 X 10-2g/100ml.

near 200 nm is characteristic of the CD spectrum of
randomly coiled polypeptide chains. The CD spectrum
of the dipeptide was rather different, but here the end-
groups may play a predominant role.

The residue molar rotation of the hexapeptide in TFE
solution at 25°C was found to be concentration-depend-
ent, becoming less negative as the concentration increas-
ed (Table 1). The CD and the UV absorption spectrum
of this oligomer in TFE at 25°C were also found to be
dependent on concentration. At a concentration of
0.030 g/100 ml the CD curve (a, Fig. 1) resembled that
of the pentapeptide; when run at a concentration of
0.059 g/100 ml the CD spectrum (b, Fig. 1) had instead
different features with a negative extremum at 218.5 nm,
a crossover point at 207.5 nm, and a positive extremum
at 202.5 nm. Correspondingly, when the concentration
was changed from 0.030 g/100 ml to 0.059 g/100 ml, the
maximum in the UV absorption spectrum shifted from
190 nm—the position observed also for the pentapeptide
—to 195 nm, and the residue molar absorptivity at the
maximum wavelength rose from 6320 to 7330 (Table 1).

The CD and UV data obtained at the highest concen-
tration are highly suggestive of a f-structure, and this
structure, in consideration of the observed concentra-
tion-dependence, should be of the intermolecular type.
It seems therefore that, whereas at sufficiently low con-
centrations the hexapeptide, like the lower oligomers,
is present in TF E solution in an unordered conformation,
in relatively concentrated solutions it exists in form of
[-structured aggregates. It isrelevant to mention that an
indication of a §-structure was found for the hexapeptide
also in the solid state. In fact, the amide I and II bands
in the IR spectrum of the hexapeptide (KBr pellets)
were at the position—approximately 1630 cm™! and
1530 cm™! respectively—expected for this structure. An

additional small band was present at 1688 cm™! suggest-
ing this structure being antiparallel.

By raising the temperature of TFE solutions of con-
centration higher than 0.030 g/100 ml, the residue molar
rotation of the hexapeptide was found to become grad-
ually more negative, reaching at 45 to 55°C the value
observed for solutions of lower concentration, and for
the tetra- and pentapeptide (Table 1). The most likely
explanation of this behaviour is that the increase of
temperature causes the dissociation of the aggregates
and that the dissociated hexapeptide molecules assume
an unordered conformation. It is worth noting that by
cooling the solutions from 55 °C to 25 °C the optical activi-
ty did not change noticeably, only slow variations being
observed by long standing at room temperature$,

Conclusions

This investigation has shown that Boc-Ileg-OMe
behaves in TFE solution differently from the Boc-pro-
tected oligopeptides with five or less L-isoleucine residues.
In fact, the results obtained indicate that whereas the
latter are present in TFE solution, in the investigated
range of concentrations and temperatures, in an unorder-
ed conformation, the Boc-protected hexapeptide can
exist in the same solvent, at sufficiently high concen-
trations, in an associated f-structured form. It seems
quite likely that a f[-structure would be assumed
also by longer r-isoleucine chains if they could be dissolv-
ed in a suitable non random coil enforcing solvent.
However, the possibility of other ordered conformations
should not be ruled out. In order to investigate further

8 Investigations are in progress to clarify the reasons of this beha-
viour.
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the conformation in solution of oligomers of L-isoleucine,
we are at the present try ng to render these compounds
more soluble in both polar and nonpolar solvents by
attaching to them, on both ends, suitable hydrophylic
and respectively hydrophobic blocks. An analogous
approach has been advantageously used by ScHERAGA
and coworkers? 89 for their investigations on nonpolar
polyamino acids in water.

We thank Professor P. PiNo for his suggestions and his help-
ful criticism.
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Hofmann-1,6-Eliminierung in der 2,5-Lutidinreihe*

Summary

The Hofmann-1,6-elimination reaction of 5-methyl-picoli-
nyl (2)-trimethylammonium hydroxide led to unexpected pro-
ducts. By the low-temperature decomposition 2-methyl-5-hy-
droximethyl-pyridine and as main product di-(2-methyl-5-
picolinyl)-ether are formed. Two of the four possible isomers of
the cyclic dimer are separated by gas chromatography. In the
NMR spectra of [2.2](2,5)pyridinophanes pseudo-geminal
downfield shifts are observed.

Das erstmals im Jahre 1949 von BRowN und FArTH-
ING! durch Pyrolyse von p-Xylol erhaltene Paracyclo-
phan kann heute? bequem iiber eine 1,6-Eliminierung
aus p-Methylbenzyl-trimethylammonium-hydroxid dar-
gestellt werden. Hauptprodukt der Pyrolyse und Elimi-
nierungsreaktion sind aber lineare Polymere des p-Xyly-
lens, welche in organischen Lésungsmitteln praktisch
unléslich sind.

CoursoN et al.? und PULLMANN et al.* haben fiir das
bei diesen Reaktionen als Zwischenprodukt auftretende
p-Xylylen die Energie, Bindungsordnungen und freie
Valenz im Chinodimethan- und Diradikalzustand nach
der m0- und vB-Methode berechnet. Aus diesen Berech-
nungen geht hervor, dafl der Anteil an Diradikalstruktur
verschwindend klein sein muf3, die Endkohlenstoffatome
aber eine auBlerordentlich grofle freie Valenz (also eine
hohe Reaktivitit) besitzen sollten. Die theoretischen Vor-
aussagen haben sich spiter, nach der gelungenen Isolie-
rung des Pseudodiradikals in Lésung?®, vollauf bestitigt.

Von groflem Interesse wire die Kenntnis der Eigen-
schaften der Aza-isologe des p-Xylylens. Nachfolgend
soll iiber vorliufige Ergebnisse unserer Untersuchung
des reaktiven Verhaltens von 2,5-Di-methylen-2,5-di-
hydro-pyridin berichtet werden.

* Azaanaloga der Paracyclophane, 1. Mitteilung. Eingegangen am

15. Juni 1971.
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Die Pyrolyse von 2,5-Lutidin bei etwa 800°C wurde
schon vor rund zwanzig Jahren beschrieben und disku-
tiert5 6, Eine genauere Untersuchung der Reaktionspro-
dukte blieb aber aus. Aus den Arbeiten von SzwaRrc kann
immerhin geschlossen werden, daB sich aus dem bei der
Hochtemperaturpyrolyse entstehenden, reaktiven Mono-
meren als Hauptprodukt «niedermolekulare Polymere»
in Form eines harzigen Oles bilden5 62, In einem Patent
der Firma Du Pont? wird die Hofmann-1,6-Eliminierung
in der 2,5-Lutidinreihe erwihnt. Aber auch diese Arbeit
enthilt nur den Hinweis, dafl bei der Reaktion «Poly-
2,5-methylen-pyridin als weiler Kérper» entsteht.

Formelschema 1 zeigt unseren Syntheseweg zu dem
Ammoniumhydroxid VI, mit welchem wir die Eliminie-
rungsreaktionen durchfiihrten. Die Strukturen der Ver-
bindungen I bis V sind durch Elementaranalysen und
spektroskopische Daten sichergestellt. Bei der Eliminie-
rungsreaktion, welche vorerst nach der Methode von
WINBERG et al.? 8 durchgefiihrt wurde, entsteht ein Roh-
produkt, welches zu etwa 95% in der Toluolphase geldst
ist. Toluolunlésliche, hochmolekulare Verbindungen bil-
den sich nur in sehr geringer Menge. Das Eliminierungs-
produkt VII scheint sich also wesentlich anders zu ver-
halten als das bekannte p-Xylylen. Im Gaschromato-
graph, welcher mit einem Massenspektrometer gekoppelt
war, gelingt eine recht gute Auftrennung des toluol-
l6slichen Anteils in die Einzelkomponenten. Wie aus
Tabelle 1 hervorgeht, bildet sich bei der Eliminierungs-
reaktion als Hauptprodukt eine Verbindung der Masse
228, fiir welche die Struktur des 3-Athers XI abgeleitet
werden konnte. Die in sehr kleiner Menge entstehende
Verbindung der Masse 123 erwies sich als 2-Methyl-5-
hydroximethyl-pyridin (IX).

Das primir entstehende, sehr reaktive Eliminierungs-
produkt scheint also mit Nukleophilen sehr leicht am

8 a) M.Szwarc, US.P.2692243 (1954), b) Petrocarbon Ltd. (Lon-
don), E.P. 740886 (1955), Du Pont, US.P.2756 239 (1956).

7 E.P.807196 (publ. 7.1.1959). -

8 H.E.WINBERG, F.S.FAwcerr, W.E.MocHEL und C.W.THEo-
BALD, J. Amer. Chem. Soc. 82 (1960) 1428.






240

tren wichtige Informationen erhalten wurden. Alle
untersuchten 2,5-Lutidine ergeben im aromatischen
Bereich ein gut aufgeléstes ABc-Spektrum mit den er-

Tabelle 2. Chemische Verschiebung der Protonen in der 2,5-
Lutidinreihe. Spektren aufgenommen in CDCly mit T™Ms als
internem Standard (100 MHz, é in ppm)

A B H, H, H Hy H, Ju Ji
(Hz)
H H 7,00 7,35 8,30 2,26 2,48 8,0 2,0
H OH 7,20 7,49 8,33 2,31 4,72 8,0 2,0
H OCOCH, 7,38 7,67 8,55 2,38 530 8,0 2,0
H OCH,/ 17,42 7,63 8,553 2,37 4,64 8,0 2,0
OH H 7,14 17,62 8,40 4,67 2,53 8,0 2,0
0COCH,8 H 7,19 7,63 853 541 2,58 8,0 2,0
OCH, H 7,27 1,73 8,57 4,52 2,59 8,0 2,1
OCH,PyCH, H 7,14 1,58 845 4,53 2,55 8,0 2,1
X, (?) 6,57 7,13 1,67  3,20¢ 7.8 2,0
Diff. § Lut.? -~ 0,43—0,22—0,63
Xy (?) 6,76 6,92 17,63 3,33k 31! 7,8 2,0
Diff. § Lut. b —0,24—0,43—0,67

/ Dargestellt durch Umsetzung von IV mit NaOCH, in CH,OH
(Sdp. 9: 80-80,5°, Pikrat: Smp. 102-104°).

& Dargestellt durch Umsetzung von XI mit HBr/CH,COOH und
Einwirkung von AgOCOCHjg auf das entstandene Brommethyl-
derivat.

h Abweichung vom Wert der chemischen Verschiebung des entspre-

. chenden Protons im unsubstituierten 2,5-Lutidin.

' Schwerpunkt des Multipletts.

k Singulett.

! Schwerpunkt zweier Multiplette.
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warteten Kopplungskonstanten. In Tabelle 2 sind die
Werte fiir die Reaktionsprodukte und einige Modellver-
bindungen aufgefiihrt. Die beiden zyklischen Dimere
zeigen im aromatischen Bereich eine merkliche diama-
gnetische Verschiebung der Absorptionen, ein Phino-
men, welches bekanntlich auch beim Ubergang von
offenkettigen p-Xylolen zu [2.2] Paracyclophan beob-
achtet wird. Diese verstirkte Abschirmung wirkt sich
nun aber auf die drei aromatischen Protonen H_, H,
und H, sehr unterschiedlich aus. Sie ist (vgl. Tabelle 2)
beim ersten Ringsystem fiir das H,-Proton, beim zweiten
Ringsystem fiir das H,-Proton am kleinsten. Wir glau-
ben, dafl diese starke Verminderung der Abschirmung
mit der pseudo-geminalen? Stellung dieser Protonen zu
dem N-Atom des gegeniiberliegenden Pyridinringes zu-
sammenhingt. Wenn diese Zuordnung richtig ist, miiite
das erste Isomere die Struktur X, und das zweite Isomere
die Struktur X, besitzen. Ein weiterer Hinweis auf die
Struktur X, ergibt sich aus der Tatsache, dafl das NMR-
Spektrum dieser Verbindung im aliphatischen Bereich
ein 4-Protonen-Singulett aufweist.
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* Anfragen sind zu richten an W.J., CIBA-GEIGY AG, 4002 Basel.
® Vgl. « Pseudo-gem Shifts», in J. Amer. Chem. Soc. 91 (1969) 3538
von H. J.Rerca und D. J.Cram.





