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Nitramine, 19. Mitt.?

Zur Stabilitat von Dialkylnitraminen

Bernard Unterhalt* und Rolf Mohr

Institut fiir Pharmazeutische Chemie der Universitidt Miinster, Hittorfstr. 5862, D-4400 Miinster
Eingegangen am 18. April 1985

Dialkylnitramine werden durch Basen unter Abgabe von Nitritionen zu Aldehyden und primiren
Aminen gespalten. Es gelang uns, bei der Reaktion der N-Benzyl-N-methylnitramine 1-3 mit
Lithium-diisopropylamid die Aldimine 4-6 zu isolieren. N-Benzyl-N-cyanmethylnitramin (7) ergab
Cyanmethylimino-benzaldehyd (9), N-Benzyl-N-ethoxycarbonylmethylnitramin (8) mit Natrium-
hydrid Ethoxycarbonylmethylimino-benzaldehyd (10).

Nitroamines, XIX: The Stability of Dialkylnitroamines

Dialkylnitroamines are sensitive to bases and give aldehydes, primary amines and nitrite ions. After
treating the N-benzyl-N-methylnitroamines 1-3 with lithium diisopropylamide we succeeded in
isolating the aldimines 4-6. From N-benzyl-N-(cyanomethyl)nitroamine (7) (cyanomethylimi-
no)benzaldehyde (9) was obtained, and N-benzyl-N-(ethoxycarbonylmethyl)nitroamine (8) reacted
with sodium hydride to yield [(ethoxycarbonylmethyl)imino]benzaldehyde (10).

Monoalkylnitramine RNHNO, zerfallen in saurer Losung unter Abgabe von Distickstoffmonoxid.
Dialkylnitramine R,NNO, sind wesentlich stabiler und unterlicgen erst bei lingerem Erhitzen mit
95proz. Schwefelsdure einer Spaltung, bei der Aldehyd, Amin-Salz und salpetrige Saure entstehen?.
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In 10 bis 20proz. Alkalihydroxid-Losung bilden Monoalkylnitramine héufig auch beim Erhitzen auf
100° die erwarteten Salze?” — Ausnahmen sind primire Nitramine mit elektronenziehenden Resten
an der Methylengruppe —, wihrend Dialkylnitramine bereits in verdiinnter Alkalihydroxid-Ldsung
wie bei der Behandlung mit 95proz. Schwefelsdure gespalten werden. Fiir diese Reaktion diskutiert
man aufgrund der nachgewiesenen Produkte den folgenden Mechanismus, ohne daB die Imin-
Zwischenstufe bisher isoliert wurde®:

R—N—CH,~R’ *OH R—N—CH—R' R—N=CH—R' | 2% R—NH, + R'—CHO
—_N-— — — —_N— bt — N = —_— —_— + -_

I 7 -HQ (G -NoP ?

NO; NO,

Fiir eine nihere Untersuchung des Reaktionsgeschehens schienen uns die friiher
dargestellten N-Benzyl-N-methylnitramine 1-3 besonders geeignet®, da diese iiber eine
aktive Methylengruppe verfiigen und unter schonenden Bedingungen abtrennbare
Aldimine liefern sollten.

Wir behandelten 1-3 unter FeuchtigkeitsausschluB in THF bei -78° mit Lithium-
diisopropylamid und isolierten nach dem Aufarbeiten die Imine 4-6, die mit authenti-
schen Proben iibereinstimmten®®. Nitrit-Ionen waren iiber die Diazotierung von
4-Aminobenzolsulfonsiure und Kupplung zum Azofarbstoff nachzuweisen.

5]
_ + IN[CH(CHa)y) -
R-@—CH,—N—(H; — R—@—CH=N—CH3 + NO®
i - HN[CH‘CHg)zlz .
NO,
9:R=H; 2:R=(Hy; &:R=H;5: R=CHy;
3: R=N0O, 6: R=NO,

Entsprechend substituierte Nitrosamine sind im Gegensatz zu 1-3 mit Lithium-
diisopropylamid zu stabilen Carbanionen zu metalliecren und als Nucleophile zur
Kniipfung neuer C-C-Bindungen einzusetzen®.

Wie verhalten sich nun Dialkylnitramine, die iiber zwei konkurrierende Methylengrup-
pen verfiigen? Wir gingen dieser Frage nach und behandelten beispielsweise N-
Benzyl-N-cyanmethyl-nitramin (7), ein schwach gelb gefirbtes, nicht destillierbares Ol,
sowie N-Benzyl-N-ethoxycarbonylmethyl-nitramin (8), das zu destillieren ist, wie fiir 1-3
beschrieben. Mit 7 bekamen wir in praktisch quantitativer Ausbeute Cyanmethylimino-
benzaldehyd (9)'?; beim Ester 8 enthielt das anfallende Produktgemisch laut 'H-
NMR-Spektrum nur geringe Anteile des Ethoxycarbonylmethylimino-benzaldehyds (10),
das andere moégliche Imin war jedoch nicht sicher nachzuweisen. Wir setzten daher
weitere Basen ein und konnten mit Natriumhydrid Verbindung 10 isolieren.

Wie die Ergebnisse zeigen, wird also unter den o.a. Bedingungen die Benzylgruppe
deprotoniert, und es entstehen unter Austritt von Nitritionen die Imine 9 und 10.
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CH,—N—CH; —R Qca N—CH—R
O e (~HNO,] 2
N0

7:R=CN 9:R=(N
8 : R =(00(;Hg 10 :.R = (OOC,Hs

Dem Fonds der Chemie dahken wir fiir die finanzielle Untersﬁitzung unserer Arbeit.

Experimenteller Teil
!H-NMR-Spektren: Varian T 60 (TMS int. Stand., 40°); CHN: Autoanalyser Hewlett-Packard.

N-Benzyl-N-cyanmethyl-nitramin (T) und N-Benzyl-N-ethoxycarbonylmethyl-nitramin (8)

Zu einer Suspension von 2,4 g des Ammoniumsalzes von N-Cyanmethylnitramin bzw. 3,3 g des
Ammoniumsalzes von N-Ethoxycarbonylmethylnitramin in 30 ml DMSO tropft man bei Raumtemp.
unter Rithren 3,4 g Benzylbromid, gel6st in 20 ml DMSO. Das Reaktionsgemisch erwirmt sich. Nach
2stdg. Riihren wird in 200 ml Wasser gegossen und dreimal mit je 25 ml Diethylether extrahiert. Die
vereinigten Etherausziige werden mit Wasser gewaschen, {iber Natriumsulfat getrocknet und i. Vak.
eingeengt. Das nicht destillierbare 7 wird duch SC (@ 5 ¢m, Fiillh6he 30 em, Kieselgel 60, 0.063-0,200
mm, Diethylether/Petrolether 1 : 1), gereinigt, 8 i. Feinvak. destilliert.

7: Ausb.: 3,0g (79 % d. Th.); 'H-NMR (CDCly): & (ppm) = 4,48 (s, 2H, ~CH,~CN); 5,00 (s, CH,);
7,38 (s, SH). CoHgN;0, (191,2), Ber.: C 56,5 H 4,74 N 22,0 Gef.: C 56,1 H 4,76 N 21,6.

8:Sdp.y,: 136°, Ausb.:3,9g(82 % d. Th.); 'H.NMR (CDCL;): 8 (ppm) = 1,20 (t, J = 7 Hz, 3H); 4,18

(q,J = 7Hz,2H); 4,26 (s, 2H, >N—CH2-(“3—); 4,98 (s, CHyp); 7,22 (s, SH). C;;H;4N,0, (238,2), Ber.:
(0]

C55,5H 5,92 N 11,8 Gef.: C 55,2 H 6,04 N11,4.

Spaltung der N-Benzyl-N-methyl-nitramine 1-3 sowie von 7

Allgemeine Vorschrift: Zu einer Losung von 1,4 ml Diisopropylamin in 25 ml frisch itber LiAIH,
destilliertem THF tropft man bei~78° unter Rithren und N, 6,2 ml n-Butyllithium (15proz. Lésung in
n-Hexan). Man 148t auf 0° erwéirmen, kiihlt wieder auf -78° ab und tropft 0,01 mol 1-3 bzw. 7, geldst
in 10 m! THF, hinzu. Nach dem Entfernen der Kiihlung wird bis zum Erreichen der Raumtemp.
weitergeriihrt. Man engt ein, versetzt den 6ligen Riickstand mit 20 ml Wasser und schiittelt dreimal
mit je 10 ml Diethylether aus. Nach dem Trocknen iiber Natriumsulfat wird die Losung i. Vak.
eingeengt und der Riickstand mit den nach Lit.*®'? synthetisierten Proben verglichen.

4: 'TH-NMR (CCly): & (ppm) = 3,40 (d, J = 2Hz, 3H); 7,1-7,4 (m, 3H); 7,5-7,8 (m, 2H); 8,10 (q, § =
2Hz, 1H).

5: Sdp. 5 83°7; 'H-NMR (CDCly): & (ppm) = 2,33 (s, 3H); 3,40 (d, J = 2Hz, 3H); 7,10 (d, J = 8Hz,
2H); 7,53 (d, J = 8Hz, 2H); 8,10 (g, J = 2Hz, 1H). ‘
6: Schmp.: 106°”; 'H-NMR (CD,CL,): 5 (ppm) = 3,53 (d, J = 2Hz, 3H); 7,83 (d, J = 9Hz, 2H); 8,23
(d, T = 9Hz, 2H); 8,30 (q, J = 2Hz, 1H).

9: Sdp.g;: 92-93"%; TH-NMR (CDCly): 8 (ppm) = 4,53 (d, J = 2Hz, 2H); 7,2-7,6 (m, 3H); 7,6-8,0
(m, 2H); 8,40 (q, J = 2Hz, 1H).



430 Unterhalt und Mohr Arch. Pharm.

Spaltung von N-Benzyl-N-ethoxycarbonylmethyl-nitramin (8)

Man tropft bei Raumtemp. unter Rithren und N, zu einer Suspension von 0,24 g Natriumhydrid in 20
m! frisch tiber LiAIH, destilliertem THF 2,4 g 8, gelist in 10 ml THF, hinzu. Nach Beendigung der
Wasserstoff-Entwicklung versetzt man mit je 20 ml Wasser und Diethylether, schiittelt aus, trocknet
die organische Phase iiber Natriumsulfat und engt ein. Das erhaltene Imin entspricht dem nach Lit.'"
dargestellten 10.

10: 'H-NMR (CDCl,): 8 (ppm) = 1,30 (t, J = 7Hz, 3H); 4,23 (q, J = 7THz, 2H); 4,37 (d, ] = 2Hz, 2H);
7,2-7,5 (m, 3H); 7,6-7,9 (m, 2H); 8,26 (q, J = 2Hz, 1H).
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