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Umsetzungen N-substituierter Amidine mit Heterokumulenen, IT1D
AuBergewohnliche NH-.-N-Briicken bei Carbamoylamidinen
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Carbamoylamidine der- allgemeinen Formel A mit klcinen Substituenten R2 zeigen starke
intramolekulare Wasserstoffbriicken. Wird die Verschiebung der NH-Valenzschwingungs-
bande im [R-Spektrum mit Werten bis iiber 600 cm~! als MaB fir die relative Starke der
Briicke zugrunde gelegt, dann 1Bt sich abhiingig von den Substituenten R1—RS3 eine Starkung
bzw. Schwichung der Briicke beobachten. Das Fehlen einer Wasserstoffbindung bei Carb-
amoylamidinen mit groBeren Resten R2 wird durch eine Verdrillung der Bindung C2— N3 am
besten erklart.

Reactions of N-Substituted Amidines with Heterocumulenes, TITV
Unusual NH---N Bridges in Carbamoylamidines

Carbamoylamidines (A) with small substituents R2 show strong intramolecular hydrogen
bonds. If the bathochromic frequency shifts up to 600 cn~1 of the NH-stretching band in the
ir. spectrum are used to measure the relative strength of the bridge, then strengthening or
weakening of the hydrogen bond dependent on the substituents R1—RS3 can be observed.
The missing hydrogen bond in carbamoylamidines with larger residues R2 is best explained
by a torsion of the C2—N3-bond.

1. Problematik

Im Laufe unserer Untersuchungen an Carbamoyl- und Thiocarbamoylamidinen?. 2
beobachteten wir, dal im Infrarotspektrum des N N’-Dimethyl-N-(methylcarb-
amoyl)benzamidins (1) eine starke langwellige Verschiebung der vy-Bande auftritt.
Dagegen zeigte das thioanaloge N.N’-Dimethyl-N-(methylthiocarbamoyl)benzamidin
(2) die NH-Valenzschwingungsbande im normalen Bereich bei 3406 cm—1.
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*) Aus der Dissertation Rainer Kolb, Karlsruhe 1971.
1) 11 Mitteil.: G. Schwenker und R. Kolb, Tetrahedron [London] 25, 5437 (1969).
2} G. Schwenker und R. Kolb, Tetrahedron [London] 25, 5549 (1969).
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Da die IR-spektroskopischen Befunde bei den Carbamoylbenzamidinen durch die
Annahme starker intramolekularer Wasserstoffbriicken erkliart wurden, iiberraschte
es, daf} beim Thioanalogen nichts auf eine dhnliche Erscheinung deutet, obwohl man
hier eigentlich noch stirkere Wasserstoffbriicken erwarten miiite?. Eine naheliegende
Erklirung hierfiir ist eine sterische Behinderung der Briickenbildung durch das
gegeniiber dem Sauerstoff wesentlich groBere Schwefelatom. In diesem Falle miiite
jedoch auch die GrolBe der anderen Substituenten R1—R53 auf Bildungsmoglichkeit
und Stirke einer Wasserstoffbriicke Einfluf nehmen.

Die Voraussetzungen fiir eine Wasserstoffbriicke sind am besten, wenn die Atome
X-~H und das freie Elektronenpaar des Protoncnacceptors Y auf einer Geraden
liegen. Fiir eine gewinkelte Briicke (60°), wie sie im idealisierten, ebenen Carbamoyl-
amidin-Molekiil A auftreten sollte, sind noch etwa 809, der Wasserstoffbindungs-
Enthalpie einer linearen Briicke mit gleichem Donor-Acceptor-Abstand zu erwarten® .
Die koplanare Anordnung des Harnstoff- (N3C4N5SH) und Amidin- (N!C2N3)-
Svstems, die betrachtliche NH-Aciditit des Donors und die hohe Basizitit des
Acceptors sollten gute Voraussetzungen fiir eine intramolekulare Wasscrstoffbindung
bilden. Ob eine solche intramolekulare H-Briicke vorliegt, und welchen Einfluf} die
Substituenten auf die Briickenstirke ausiiben, wird in der vorliegenden Arbeit
untersucht.

2. Methodik und Ergebnisse der Untersuchungen

Als MaB fur die relative Stiarke der Briicke wurde die langwellige Verschiebung
der NH-Valenzschwingungsbande im IR-Spektrum aus ihrer gewdhnlichen Lage in
Verbindungen ohne H-Briicke bei etwa 3400 cm~1 in 0,05 —0.005Mm Losungen betrach-
tet. Die Zuordnung der NH-Banden wurde in den meisten Fillen durch Deuterieren
gesichert. Aus den {ibereinandergeschriebenen Spektren der nicht deuterierten und
deuterierten Verbindung wurde im Bereich der NH- und ND-Valenzschwingungs-
banden die Stelle des griBten Abstandes beider Kurven als Bandenschwerpunkt
bestimmt. Auf diese Weise konnte eine Verkleinerung des Verhiltnisses vyu/vnp
von normal 1.36-—1.34 bis auf 1.29 bei den stirksten Verschiebungen beobachtet
werden.

Carbamoylamidine mit festgelegter Struktur

Ein Carbamoylamidin, bei dem eine intramolekulare Wasserstoffbriicke wegen
ciner Athylenbriicke zwischen N! und N3 nicht mdglich ist, liegt im 2-Phenyl-1-
(phenylcarbamoyl)-2-imidazolin (3) vor. Dagegen sind hier zwischenmolekulare
NH : + *N-bzw. NH - - - O-Briicken mdglich und werden bei héheren Konzentrationen
auch beobachtet. Bereits 0.1 M Losungen in Tetrachlorkohlenstoff zeigen jedoch
nur noch die Bande der freien NH-Gruppe bei 3420 cm~1 (ND 2525 ¢cm~1). Danach
ist auch bei den anderen hier untersuchten Verbindungen zu erwarten, daB sie bei
hoherer Verdiinnung nicht assoziiert sind und da ihre NH-Bande im gew8hnlichen
Bereich liegt, sofern keine H-Briicken gebildet werden.

3) J. Mirek und B. Kawalek, Tetrahedron [London] 26, 1261 (1970).
4 W, A. P. Luck, Naturwissenschaften 54, 601 (1967).
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Im 2-(Methylimino)-1-(phenylcarbamoyhpyrrolidin (4) ist demgegeniiber eine
Struktur festgelegt, die eine intramolekulare NH - -N-Briicke begiinstigt. Die
Struktur dieser Verbindung wurde durch Hydrolyse und unabhingige Synthese des
Hydrolyseproduktes 5 sichergestellt. Verbindung 4 weist eine Verschiebung der
NH-Valenzschwingungsbande nach 2940 cm~! (vyp 2245 cor1) auf. Diese lang-
wellige Verschiebung ist bedeutend groBer als jene der analogen Sauerstoffverbindung

6 (vpg 3230 e 1).

Tab. 1. Abhéangigkeit der vyy-Bande von der Variation von R3 in Amidinen vom Typ A
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R2 RS g (em~ 1) Ayyyg (cm~1)*) yyp (cm™1)

7 H CH; 3200 —240 2360

8 H CgHs 3040 —400 2280

9 H 4-Cl1—CgHy 3000 —440 2265
10 H 4-0,N - CgHy 2940 -—500 2245
11 CH3 CHj; 3100 -340 2300
12 CH; CgHs 2860 --580 2200
13 CH, 4-Cl--CsHy 2810 —~—630 2180
14 CH; 4-0:N —CgHy 2775 — 665 2150
15 CHj CsCls 2775 —665 2150
16 CHj —S0,;CsHs 2720 —720 2120
17 i-C3H7 CHj; 3472 +32
18 i-CsH5 4-Cl—CgHy 3440 0
19 t-C4Hy CH;3 3472 -+32
20 t-C4Hg 4-Cl—CHy 3441 +1 2551
21 CesHs CH; 3145 —295 2340
22 CsHs n-CyHg 3140 —300 2320
23 CgHs t-C4Hg 3140 —300 2310
24 CesHs c-CgH1q 3140 —300 2310
25 CsHs CgHs 2880 560 2210
26 CgHs 3-Cl—-CgHy 2830 —610 2190
27 CeHs 4-Cl—-CgHy 2840 —600 2195
28 C¢Hss 4-0;N—CgHy 2790 —650 2165
29 Ce¢Hs CeCls 2780 — 660 2150
30 CgHs 1-Naphthyl 2860 -—580 2210

*) Bezogen auf 18 (vivir = 3440 cm™2).
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Strukturell nicht festgelegte Carbamoylamidine

Durch Variation der Reste R1, R2, R3 und RS der allgemeinen Struktur A 1afit
sich deren EinfluB auf die Wasserstoffbriickenbindung erkennen. Die Verschiebung
der NH-Bande ist um so gréBer, je stirker elektronenabziehend der Rest RS ist.
Wihrend bei den aromatischen Resten (25-—30) eine deutliche Beziechung zu den
Hammett-s-Konstanten besteht und selbst der unterschiedliche EinfluB von 3-Chlor-
und 4-Chlorphenylresten zu erkennen ist, zeigen die aliphatischen Reste (21--24)
ein einheitliches Bild, obwohl der +1-Effekt z. B. beim fers-Butylrest groBer als bei
einer Methylgruppe sein sollte.

Variation der Reste R\ und R}

VergroBerung der Substituenten R! und R3 von Methyl- auf Cyclohexylreste
ergibt eine geringe Stirkung der Wasserstoffbriicke. Ein aromatischer Rest R! hat
eine betriichtlich kleinere Verschiebung zur Folge.

Tab. 2. Abhingigkeit der vyy-Bande von den Resten R! und R3 in Amidinen vom Typ A

wiogy Hag-Cotls
Rz’él‘N/('j§O
RJ
1 2 3 YNH Avng® YND
R R R emD)  {em)  (em 1)
12 CHj3 CHjy CH; 2860 580 2200
31 C,Hs CH; CoHs 2820 620 2180
25 CH; CeHs CHs, 2880 560 2200
32 CeHs CeHs CH, 2980 460 2260
33 -CeH CeHs CH, 2855 585 2205
34 c-CeHypy CsHs c-CsH1q 2845 -~ 595 2200

*) Bezogen auf 18 (vyg = 3440 cro™1).

Variation von R2

Die GrobBe der Reste R2 beeinflulit die Fihigkeit zur Briickenbildung sehr stark.
Waihrend sterisch anspruchslosere Reste grofle Verschiebungen Avyy hervorrufen,
Jassen grolere Substituenten keine Wasserstoffbriicken mehr zu. Verbindung 9 mit
dem kleinen Wasserstoff als R2 zeigt eine auffallend kleine Verschiebung. Die Ein-
fithrung eines aromatischen Restes bringt gegeniiber aliphatischen Resten vergleich-
barer GréBe nur wenig Anderung.

Tab. 3. vy bei Variation von R2 in Amidinen vom Typ A

Hy Oy o CeHyC1-(4)
nol
Rz/ci}"c‘*o
CH,
R2 vyNH (cm™1) Ayng (cm=1) #) vND (em™1)
9 H 3000 - 440 2265
13 CHj; 2810 -~ 630 2180
35 C3:H5 2800 -~-640 2170
18 i-C3Hy 3440 0

20 t-C4Ho 3441 -+ 2551
27 CgHs 2840 - 600 2195

*) Bezogen auf 18 (viyp = 3440 cm™1).
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3. Diskussion der Ergebnisse

Fiar das Vorliegen intramolekularer Wasserstoffbriicken zwischen N! und N5
sprechen fol‘gendc Ergebnisse:

a) Die NH-Valenzschwingungsbanden im IR-Spektrum der Carbamoylamidin-
16sungen sind konzentrationsunabhingig und stark langwellig verschoben.

b) Elektronenzichende Substituenten am Protonendonor N3 bewirken durch
stirkere Polarisierung der NH-Bindung eine zunehmende langwellige Verschiebung
{bei aromatischen Resten R3, z.B. Verbindungen 1216 bzw. 25--29, in deutlicher
Abhéngigkeit von den Hammettschen o-Werten), wihrend ein elektronenziehender
Substituent am Protonenacceptor N1 eine kurzwellige Verschicbung (32) zur Folge
hat, da die Basizitdt von N! erniedrigt wird (N! als Acceptor, N3 als Donor).

¢) Bei den festgelegten Strukturen 3 und 4 tritt eine konzentrationsunabhingige
Verschiebung der NH-Bande nur dort auf, wo ¢ine intramolekulare N5H- - - N1-
Briicke sterisch moglich ist.

Der Einfluf} der Substituenten auf die Stirke der intramolekularen Wasserstofl-
briicken und ihr Fehlen bei bestimmten Carbamoylamidinen 146t sich an einem
Modell diskutieren. Die Annahme eines ¢ingeebneten Systcms crgibt unter Einsetzen
des ans spektroskopischen DatenS abgeschatzten Abstandes NINS von etwa 2.85 A
und der bekannten Kovalenzradien der beteiligten Atome fiir 11 die Anordnung in
der Abbildung. Diese zeigt sehr deutlich, daB eine VergroBerung der Substituenten
unter Beibehaltung der gezeigten Konformation nur sehr beschrinkt mdoglich ist.
VergroBerung von RI ist unkritisch, da dieser Substituent unter Anderung des
Hybridisierungsgrades (sp? — sp) nach oben ausweichen kann. Dabel nimmt das
freie Elektronenpaar mit steigendem p-Charakter sogar eine giinstigere Richtung zum
Briickenproton ein.

Bei einer Vergrollerung von RS ist ein Ausweichen dieses Substituenten nach oben
ohne Anderung der Hybridisierung denkbar, was eine Verstirkung der Briicke
durch Verkleinerung des Winkels HNSC4 zur Folge hiitte.
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Modell fir die ebene Anordnung des Amidins 11
rx == Kovalenzradius

rw = Van-der-Waals-Radius

5 G. C. Pimentel und C. H. Sederholm, I. chem. Physics 24, 639 (1956); R. Schroeder und
E. R. Lippincott, J. physic. Chem. 61, 921 (1957).
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Beides 146t sich experimentell belegen. Fuir R! wird der gegeniiber dem Methylrest
griofBere Cyclohexylrest nicht nur toleriert, sondern fithrt zu einer festeren Briicke
(25, 33), groBere Reste RS (21--24) fihren ebenfalls zu etwas stirkeren Briicken,
obwohl hier der --I-Effekt dicser Reste eine Verringerung der Polarisierung der
NH-Bindung und damit die umgekehrte Wirkung zur Folge haben sollte.

Aus den in Tab. 3 angegebenen Werten geht hervor, dal die VergroBerung des
Restes R2 von H iiber CH3 zu CoHs zu immer stirkeren Verschiebungen Avygy fiihrt.
Dieses Anwachsen der Briickenstirke beruht auf einem Stiitzeffekt® gegeniiber R1
und nur zum geringen Teil auf einer Anderung der Basizitit von N3, wie der Vergleich
von 27 und 9 zeigt. Wihrend der stirker elektronenziehende Phenylrest schlechtere
Voraussetzungen fiur eine Briicke schaffen sollte als ein Wasserstoffatom, ist der
Stiitzeffekt der groBenmiBig mit dem Methylrest vergleichbaren Phenylgruppe viel
stirker ausgeprigt als der des kleinen Wasserstoffatoms. Weitere VergréBerung
von R2 1Bt dann keine intramolekulare Wasserstoffbriickenbildung mehr zu. Ana-
loges gilt auch fir die Substitution des Sauerstoffatoms an C# durch das gréBere
Schwelelatom 2,

Erhéhte sterische Wechselwirkungen zu groBer Substituenten miissen zu so weit-
gehender Verzerrung der Carbamoylamidin-Molekel fihren, daB der durch die
Briickenbindung erzielte Energiegewinn aufgezehrt wird. In diesem Fall wird die
Molekel in eine andere, nicht intramolekular briickengebundene Konformation
ausweichen. Uberpriift man alle 16 moglichen ebenen Anordnungen, die formal
durch Drehung um N1 =C2, C2 -N3, N3—C4 und C4--N3 entstehen, so findet man
keine giinstigere Anordnung bei steigendem Raumbedarf von R2 als jene, die fiir eine
intramolekulare Wasserstoffbriicke Voraussetzung ist. Man mufl daher mit dem
Vorliegen nichtebener Konformationen fiir die Molekeln rechnen, die keine intra-
molekulare Wasserstoff briicke zeigen.

Der Energicbetrag, um den ein ebenes Carbamoylamidin ohne Wasserstoff bindung
stabiler ist als ein nichtebenes, 1dl3t sich aus der Differenz der Resonanzenergien des
ebenen Gesamtsystems und den Resonanzenergien der durch Torsion entstehenden
Teilsysteme abschitzen. Da eine Torsion um N3—C4 dem Rest R2 kaum mehr Raum
verschaffen wiirde, ist eher durch Drehung um C2- - N3 eine Aufteilung in ein Harn-
stoffsystem und eine zu dessen Ebene gewinkelt stehende isolierte Doppelbindung
Zu erwarten.

Aus Verbrennungswirmen und NMR-spektroskopischen Messungen der Koales-
zenztemperaturen wurden folgende Resonanzenergien errechnet:

Amidine i1 kcal/mol?)
Amide 1422 kcal/mol®}
Harnstoffe 22--32 kcal/mol$.10}

6) H. Musso, Chem. Ber. 95, 1722 (1962).

7' H. Rofwag, Dissertation, Univ. (I'H) Karlsruhe 1969; R. C. Neuman jr. und L. B. Young,
J. physic. Chem. 69, 2570 (1965).

8) M. B. Rohin, F. A. Bovey und H. Basch in ,,The Chemistry of Amides* (Herausgeber
J. Zabicky), Interscience Publishers, New York-London-Sydney-Toronto 1970.
9 T. H. Siddall IIT und W. E. Stewart, J. org. Chemistry 32, 3261 (1967).
10) [. Sandstrém, J. physic. Chem. 71, 2318 (1967).
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Die Resonanzenergie des ebenen Carbamoylamidins sctzt sich jedoch nicht additiv
aus den Resonanzenergien von Amidin- und Harnstoffsystem zusammen, da das freie
Elektronenpaar von N3 beiden Teilsystemen jeweils nur teilweise zur Verfligung steht.
Das ebene Gesamisystem ist somit nur um einen geringen Betrag stabiler als dic
Summe der entkoppelten Teilsysteme, wo das freie Elektronenpaar von N3 ganz dem
Harnstoffsystem zur Verfiigung steht. So ist z.B. ein Acylanilid, bei dem das freie
Elektronenpaar des Stickstoffs an der Anilin- und Amidmesomerie teilnimmt, nur
um ca. 2 kcal/mol stabiler als die nichtebene Anordnung, bei der das freie Elektronen-
paar des Stickstoffs nur an der Amidmesomerie teilnimmt!L12, Die diskutierten
energetischen Gesichtspunkte stiitzen daher die Annahme nichtebener Konfor-
mationen. Weitere Hinweise auf nichtebene Konformationen ergeben sich aus der
Reaktionsweise sterisch gehinderter Carbamoylamidine, liber die gesondert berichtet
werden wird.

Interessant in diesem Zusammenhang ist der Einflul des Substituenten R2 auf die
Wasserstoffbriicke. Wie aus Tab. 2 hervorgeht, werden bel der VergroBerung von R3
von einer Methyl- iiber die Athyl- zur Cyclohexylgruppe durchweg starke Ver-
schiebungen der vyg-Bande beobachtet. Die Erkldrung, weshalb ein 1sopropylrest als
R2 (18) eine nichtebene Anordnung erzwingt, ein Cyclohexylrest als R3 (34) ein
ebenes Molekiil mit einer starken intramolekularen Briicke jedoch bestehen IdBt,
ist darin zu suchen, daB ein voluminoser Rest R3 sowohl Harnstoff- wie auch Amidin-
mesomerie beeintrichtigt. Ein Ubergang in eine nichtebene Anordnung bedeutet
daher einen weit groBeren Verlust an Resonanzenergie als bei groen Resten R2,
denn die Teilsysteme wiren dann eine isolierte CN-Doppelbindung und statt des
Harnstoff- ein Amidsystem.

Experimenteller Teil

Allgemeine Hinweise

Die IR-Spektren wurden mit einem Perkin-Elmer-IR-Gitterspektrometer Mod. 257 bzw.
137 G aufgenommen. Die Elementaranalysen wurden vom Mikroanalytischen Laboratorium
I. Beetz in Kronach ansgefiihrt. Die Schmelzpunkte (Kofler-Heizblockmikroskop) sind nicht
korrigiert. Dcuterierung: Die Substanz wurde in Tetrachlorkohlenstoff gelést und mit
etwa dem glcichen Volumen D,O kriiftig geschiittelt. Nach dem Absetzen wurde die organi-
sche Phase abgetrennt und iiber Natriumsulfat getrocknet.

Die Herstellung der Ausgangsamidine erfolgte nach drei Mcthoden:

a) Amidine aliphatischer Carbonsiduren wurden in Anlehnung an das von Bredereck und
Mitarbb.13 angegebene Verfahren dargestellt. Die freien Amidine wurden durch kalte,
wilr. Kalilauge freigesetzt, ausgeithert und nach Abdampfen des Losungsmittels i. Vak.
destilliert.

b) N.N’-Dimethylpivalamidin lieB sich nach Methodc a) nicht herstellen. Hier wurde das
N-Methylpivalamid mit Phosgen nach Ulrich!¥ zum Imidsdurcchlorid umgesetzt und das
Reaktionsprodukt direkt zu einer Losung von Methylamin in Ather getropft. Der entstehende

110 R. Huisgen, 1. Ugi, H. Brade und E. Rauenbusch, Liebigs Ann. Chem. 586, 30 (1954).
12) G. W. Wheland, ,,Resonance in Organic Chemistry*, J, Wiley & Sons, New York 1955,
13? H. Bredereck, F. Effenberger und E. Henseleit, Chem, Ber. 98, 2754, 2887 (1965).

149 4. Ulrich, ,,The Chemistry of Imidoyl Halides*, S. 62, Plenum Press, New York 1968.
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Niederschlag wurde mit Benzol und Ather gewaschen. Das mit kalter 30proz. Natronlauge
freigesetzte Amidin wurde ausgeithert, die abgetrennte organische Phase mit Natriumsulfat
getrocknet und nach Abzichen des Losungsmittels i. Vak. destilliert.

¢) Zur Hersiellung der Benzamidine wurden die aus den entsprechenden Benzamidinen
hergestellten Benzimidchloride!®) mit dem jeweiligen Amin umgesetzt und wie unter b) auf-
gearbeitet. Die bislang noch nicht beschriebenen Amidine wurden als Pikrate charakterisiert

N.N’-Dimethylpropionamidin: Sdp. 75°/10 Torr, Pikrat: Schmp. 136° (Wasser).
CsHi3NoJCsHaN3 O (329.3)  Ber. C40.13 H 4.59 N 21.27
Gef. C40.55 H4.70 N 21.42

N.N’-Dimethylisobutyramidin: Sdp. 68—69°/10 Torr, Pikrat: Schmp. 138° (Wasser).
CeHsN2]CsH2N;04 (343.3)  Ber. C41.98 H 5.00 N 20.40
Gef. C42.13 H 5.02 N20.32

N.N’-Dimethylpivalamidin: Sdp. 64°/11 Torr, Pikrat: Schmp. 127° (Wasser).
C7H17N2]CsHaN3O7 (357.3) Ber. C43.70 H 5.36 N 19.60
Gef. C43.46 H 533 N 19.41

Allgemeine Herstellungsvorschrift fiir Carbamoylamidine: Zu 10 mmol des Amidins in
10 ml absol. Ather 148t man unter Rithren und Kihlung 10 mmol des Isocyanats in 10 ml
absol.. Ather tropfen. Nach 12stdg. Stehenlassen saugt man die abgeschiedenen Kristalie
ab oder fillt durch vorsichtigen Zusatz von Petroldther. Zum Umbkristallisieren bzw. Um-
fillen eignen sich Ather, Chloroform/Ather, Methylenchlorid und Tetrachlorkohlenstoft.
Bei der Destillation, Sublimation und Sdulenchromatographie der Verbindungen entstchen
Zersetzungsprodukte. Die angegebenen Schmclzpunkte sind in den meisten Fillen Zer-
setzungspunkte und variieren etwas mit der Aufhcizgeschwindigkeit. Die Verbindungen
sind Tage bis Monate stabil (Tab. 4).

2-( Methylimino)-1-( phenylecarbamoyl)pyrrolidin (4): 1.96 ¢ (20 mmol) 2-(Methylimino)-
pyrrolidin werden nach der aligemeinen Vorschrift mit 2.55 g (20 mmol) Phenylisocyanat
umgesetzt. Der farblose Niederschlag ergibt aus Ligroin chromatographisch einheitliche
Nadeln. Ausb. 4.38 g (97%), Schmp. 125°.

C1oHsN3O (217.3) Ber. C66.34 H6.96 N 19.34 Gef. C66.44 H 7.08 N 19.32

NMR (CDCl3): 8 1.88 (q); 2.55 (t); 3.03 (s5); 3.79 (t); 7.3 (m); 12.75 (breit) im Verhiltnis
2:2:3:2:5:1.

Hydrolyse von 4: 250 mg 4 werden mit 10 ml Wasser unter Rihren 1 Stde. unter Riickflu
gekocht, wobei die Substanz langsam in Lésung geht. Nach Filtrieren 148t man erkalten,
wobei weille Blittchen auskristallisieren. Durch fiinfmaliges Umkristallisieren 148t sich der
S hmp. auf 180° anheben. Man erhilt 50 mg weille Blidttchen von 5.

C12H17N305 (235.3) Ber. C61.25 H7.28 N 17.86 Gef. C61.75 H 7.26 N 17.46

4-(3-Phenylureido) buttersiure-methylamid (5): 2.2 g (10 mmol) 4-(3-Phenylureido)butter-
siure werden in einer Lésung von 0.4 g (10 mmol) Natriumhydroxid in 10 ml Wasser
gelost. Dann wird gegen Phenolphthalein neutralisiert, i. Vak. zur Trockne eingedampft,
das zuriickbleibende Natriumsalz gut getrocknet, mit 2 g (30 mmol) Methylaminhydro-
chlorid verrieben und 2 Stdn. auf 150° erhitzt. Nach Abkiihlen wird mit Wasser verrieben
und der Riickstand mehrmals aus Wasser umkristallisiert. Schmp. 180°, Ausb. 209;. Die so
gewonnene Substanz stimmt in Schmp., Misch-Schmp. und IR-Spektrum mit dem Hydrolyse-
produkt von 4 tiberein.

15) . Ugi, F. Beck und U. Fetzer, Chem. Ber. 95, 126 (1962).
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2-Phenyl-1-( phenylcarbamoyl)-2-imidazolin (3): 2-Phenylimidazolin'®) wird nach der all-
gemeinen Arbeitsvorschrift mit Phenylisocyanat umgesctzt. Farblose Kristalle. Schmp. 154°

(Accton/Ather).

CigHisN3O (265.3) Ber. C72.43 H 570 N 15.84 Gef, C71.94 H5.80 N 1541

Tab. 4. Schmelzpunkte, Ausbeuten und Analysen der dargesteliten Carbamoylamidine

Ausb.  Summenformel Analyse
Name Schmp. (%) (Mol.-Masse) ¢ H
N-Carbamoylformamidine
7 N.N’-Dimethyl-N- 697 (Ather) 95 CsH N3O Ber. 46.49 8,58 32.54
{methylcarbamoyl)- (129.2) Gef, 4648 8.62 32.40
formamidin
8  N.N’-Dimethyl-N- 49° (Ather/ 95 CipH13N30 Per. 62.80 6.85 21.98
(phenylcarbamoyl)- Petrolither) (191.2) Gef. 63.13 6.84 21.84
formamidin
9  N-@-Chlorphenyl- 88° (Ather/ 95 CypH2CIN;O Ber. 53.22 5.36 18.62
carbamoyl)-N.N'- Petrolither) (225.7) Gef. 53.48 534 17.99
dimethylformamidin
10 ~N.N’-Dimethyl-N- 267° (CCly/CHCT3) 95 CipH12N404 Ber. 50.84 5.12 23.72
(4-nitrophenylcarb- (236.2) Gef. 5091 505 22.9¢6
amoyl}formamidin
N-Carbamaoylacetamidine
11 N.N’-Dimethyl-N- extrem hygroskopisch 62 CgH3N30-2/3 H,0O Ber, 46.44 9,33 -
(methylcarbamoyl)- (Ather) (155.2) Gef. 46.56 942 -
acetamidin
12 N.N'-Dimethyl-N- 947 (Ather) 95 C1(H (N30 Ber. 64.36 7.37 20.47
(phenylcarbamoyl)- (205.2) Gef. 64.54 7,18 20.24
acctamidin
13 N-(4-Chlorphenyl- 119" (Ather) 95 CH14CIN;O Ber. 55.12 5.88 17.53
carbamoyl)-N.N'- (239.7) Gef. 5566 592 17.66
dimethylacetamidin
14 N.N’-Dimethyl-N- 145" (CHCly/Ather) 100 C1H14N4O3 Ber. 52.79 5.64 22.39
{4-nitrophenylcarb- {250.3) Gef. 53.12 5.42 22.12
amoyl)acetamidin
15 N.N’-Dimethyl-N- 140° (CHCI,3/ Ather) 90 C11H1ClsN30 Ber. 3498 266 11.13
{pentachlorpbenyl- {377.5) Gef. 34.82 269 11.23
carbamoyljacetamidin
16 N-(Renrzolsulfonyl- 154° (CH,Cl,) 80 C11HsN3058 Ber. 49.06  5.61 15.60
carbamoyl)-N.N'- Niederschlag mit (269.3) Gef. 49.19 548 1594
dimethylacetamidin absol. Ather Ber. 11.91%,
auswaschen Gef. 11.92%, S
N-Carbamoylisobutyramidine
17 N.N’-Dimethyl-N- 71° (Ather/Petrol- 75 CgH |12NzO Ber. 56.11 10.01 24.54
(methylcarbamoyl)- dther) (171.2) Gef, 55.56 10.01 24.28
isobutyramidin
18  N-(4-Chlorphenyl- a)
carbamoyl)-N.N'-di-
methylisobutyramidin
N-Carbamoylpivalamidine
19 N.N'-Dimethyl-N- 99° (Ather/Petrol- 90 CoH1gN2O Ber. 58.34 10.34 22.68
(methylcarbamoyl)- ather) {185.3) Gef. 58.46 10.29 22.80
pivalamidin
20  N-(4-Chlorphenyl~ 126° (CClyj Ather) 90 C14H2,CIN:O Ber. 59.68 7.15 1491
carbamoyl)-N.N'-di- (281.8) Gel. 59.87 7.25 14.81
methylpivalamidin
N-Carbumaylbenzamidine
21 N.N’-Dimethyl-N- 84° (Ather) 70 Ci1H 5sN30 Ber. 64.34 7.37 20.47
{methyicarbamoyl)- (205.3) Gel. 64.51 7.10 19.97
benzamidin
22 N-(Butylcarbamoyl)- Ol 70 Ci4H 1 N3O Ber. 67.98 8.56 16.99
N.N’-dimethyl-benzamidin (247.3) Gef. 68.09 8.71 16.83
23 N-(tert-Butylcarbamoyl)-  60° (Ather|/Petrol- 70 Ci4H N3O Ber. 6798 8.56 1€.99
N.N’-dimethylbenzamidin &ther) (247.3) Gef. 67.99 8.67 17.01

16) T. Mukaivama, T. Yamaguchi und H. Nohira, Bull. chem. Sac. Japan 38, 2107 (1965).
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Tab. 4 (Fortsetzung)

Ausb.  Summenlormel Analyse

Name Schmp. (%) (Mol.-Masse) c H N

24 N-(Cyclohexylcarb- 103° (Petrolither) 85 Ci6H21N;0 Ber. 70.82 7.80 15.49
amoyl)-N.N'-dimethyl- QM. Gef. 70,40 7.89 15.76
benzamidin

25 N.N’-Dimethyl-N- H18% (CHCl3/Ather) 95 C¢H 3 N30 Ber. 71.88 641 15.72
(phenylcarbamoyl)- (267.3) Gef. 72,32 6.50 1535
benzamidin

26  N-(3-Chlorphenyl- 75° (Ather/Petrol- 80 C16H15CIN3O Ber. 63.69 534 1392
carbamoyl)-N.N’- dther) (301.8) Gef, 6342 508 13.79
dimethylbenzamidin

27 N-(4-Chlorphenyl- 123¢ (Ather/Petrol- 85 C1H16CIN;O Ber. 63.69 534 1392
carbamoyl)-N.N'- dther) (301.8) Gef. 63.80 5.59 13.89
dimethylbenzamidin

28 N.N’-Dimethyl-N- 149" (CHCl3/ Ather) 95 CieH16N403 Ber. 61.53 5.16 17.94
(d-nitrophenylcarb- (312.3) Gef. 61.45 502 1821
amoyl)benzamidin

29  N-(Pentachlorphenyl)- 140° (CHClIs/Ather) 90 Ci6H12CIs N3O Ber. 43.72 252 9.55
N.N’<dimethyl- (439.6) Gef. 4372 2.66 023
benzamidin

30 N.N’-Dimethyl-N- 127° (Ather) 90 CpHigN;O Ber. 75.68 6.03 13.24
(I-naphthylicarbamoyl}- (317.4) Gef. 7555 591 1294
benzamidin

31 N.N'-Diathyl-~- 68" ( Ather) 80 Ci3H1yN;O Ber. 6692 821 18.01
{phenylcarbamoyl)- (233.3) Gef. 66.80 8,10 18.25
acetamidin

32 N-Methyl-N’-phenyl- 125° (Aceton/Ather) 90 Ca1HjyN;O Ber. 76.57 581 12.76
N-(phenylcarbamoyl)- (329.4) Gef. 76.55 5.79 12.30
benzamidin

33 N’-Cyclohexyl-N~- 1277 (Ather) 90 C1Ha5N30 Ber. 75.19 7.51 12.53
methyl-N-(phenylcarb- (335.4) Gef. 75.12 7.44 12.60
amoyl)benzamidin

34 N.N’-Dicyclohexyl-N- 1029 (Petrotither) 75 CrsH3aN,O Ber. 77.38 8.24 1041
{phenylcarbamoyl)- (403.6) Gef. 77.65 8.35 10.17
benzamidin

35  N-(4-Chlorphenylcarb- b 95 C12H4CIN;O Ber. 56.81 635 —
amoyl)-N.N’-dimethyl- (253.7) Gef. 57.12 6.50 -
propionamidin

) 18 ist instabil und setzt sich innerhalb 24 Stdn. zu Folgeprodukten um. Identifizierung aufgrund der [R-Daten:
3440 (NH); 1692 (Amid 1); 1655 (C—N); 1491, 1399 cm™1. Uber diese Umsetzung wird gesondert berichtet.
) 35 ist instabil und 148t sich nicht umkristallisieren. Die Urrsetzung erfolgte in absol. Methylenchlorid.

[252/72]



