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AMIDINE II. IHRE EIGENSCHAFTEN UND REAKTIONEN

JIRI SEVCIK
(Eingelangt am 31. Mai 1971)

Basizitit der Amidine

Einzelne Amidinentypen weisen eine verschiedenartige Basizitit auf. Als

‘ stirkste Basen haben sich nichtsubstituierte Amidine erweisen. Bei den sub-

stituierten Amidinen kommt es zur Schwankung ihrer Basizitit in Abhéngigkeit
von der Lage und Charakter des Substituenten.

So hat man z. B. frither festgestellt?), dass das asymmetrische Diphenylbenzamidin
eine starke Base vorstellt, indem das sy rische Diphenylb idin in einer
Alkohollosung eine neutrale Lakmusreaktion aufweist. Praktisch wurden
samtliche iiber Amidinenbasizitit gefundenen Erkenntnisse bei den Amidinen-
synthesen erworben. So wurde z. B. gefunden, dass das N, N'-Diphenylbenzami-
din eine schwichere Base ist, mit Amoniak verglichen, indem das N-Diphenyl-
benzamidin eine stirkere Base als Ammoniak vorstellt. Ahnlich ist es auch be-
kannt, dass das Acetamidin gleichwie Benzamidin weit stirkere Basen gegeniiber
Ammoniak vorstellen?), da sie Hydrochloride direkt von dem Losung darbieten,
die das iiberschiissige Ammoniak besitzen.

Im Verlauf d=r Studien iiber Basizitit von Sidureamidinen, Siureiminodthern
sowie Sidureamiden wurde gefunden?®), dass von dicsen drei Typen von Verbin-
dungen bloss Amidine und Iminoithern einen basischen Charakter besitzen,
d. h. dicjenigen Verbindungen, die iibsr den Iminostickstoff verfiigen. Die
Amidinenbasizitit bazeugt auch ihre Fahigkeit den Chlorwasserstoff in einer
Alkohol — eventuell — wass ofters vorkommt — in einer Atherlosung — zu
addieren:

NH /NH
R—CZ - HCl - R C/\ .HCI. 1)
“NH, NH,

- Freie Basen — dhnlich wie es bei den Amiden der Fall ist, kann man unter

Alkaliencinwirkung auf Hydrochloride zuriickgewinnen.

Im Wege der Silbernitritreaktion mit wissriger Hydrochloridlosung der
Amidine wurden Amidinennitrite zubereitet):

Z

/NH y
RfC-/\N JHCI | AgNO, > R—C_

s NH,

JHNO, + AgCl.  (2)
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In der kontemporiren Literatur gibt es aber Mangel an systematischer
Bearbeitung qualitativer Angaben betreffs relativer Basizitit einzelner Amidi-
nentypen. _

Aus den neueren von Sevéik vorgelegten Mitteilungen®™), in denen der
pK-Wert verschiedenartig substitutierter N-mono, N, N'-di sowie N, N'-tri-
substitutierter Benzamidine bestimmt wurde, geht eine merkliche Abhangigkeit
des pK-Wertes von der Lage sowie von dem Charakter eines Substituenten
hervor. In diesen Arbeiten wurden insgesamt 28 Derivate untersucht. Abhiingig
von der Lage sowic vom Charakter eines Substituenten wurden pK-Werte fiir
N-monosubstituerte Amidine im Bereich von 6,84 bis 8,06 fiir N, N’-disubstituierte
im Bereich von 6,46 bis 7.18 und fiir N, N’-trisubstituierte im pK-Bereich von
5,37 bis 7,86 gefunden. Von den vermessenen Werten kann man schliessen, dass
dic Amidinencingliederung je nach der sinkenden Basizitit in der Reihenfolge
N-mono, N, N’-di und N, N’-trisubstituierte keine allgemeine Geltung besitzt.

Man hat gleichfalls versucht die Struktur eines Amidiniumkationen zu
formulieren. Nach den von Sidwick durchgefiihrten Beobachtungen trigt die
Ladung einen Iminostickstoffatom®):

NH, NH,
R-C < = R-C( .
NH, MNH,

Im Verlauf des Studiums eines pK-Wertes hat man gefunden®”), dass die
fiir N-mono, N, N’-di, sowie N, N’-trisubstituierte Benzamidine gefundenen
Werte der Hammettschen Gleichung nachkommen. Auf Grund der durchge-
fihrten Korrelationen von pK-KWerten mit sigma Konstanten wurden unter
Benutzung der Methode kleinster Quadrate Richtungskoeffizienten ein-
zelner Amidinentypen berechnet. Aus diesen, so gefundenen Werten kann die
am Iminostickstofl stattfindende Protonenlokalisierung bloss im Falle der
N, N’-trisubstituierten Benzamidine nachgewiessen werden’).

Mit Riicksicht auf mogliche Amidinentautomerie ist es moglich die Salzbildung
bloss an Hand eines allgemeinen Schema zu formulieren:

(3

N--R' | JNH-R' '
R-C’ ~H > |R-CZ 1
NH--R | “NH—R" f
I ‘ O
NH-R' | NH-R'
R C{ i H" = | R—C(
“N--R” i \NH—R" _
1

Beide Formen der Amidiniumkationen (I) und (II) sind praktisch identisch
da das wirkliche Ion als ihr Resonanzhybrid hervorgeht. Auf Grund der Studien
der Amidinentautometrie kann geschlossen werden?), dass dic Resonanz eines
symmetrisch disubstituierten Amidiniumionen der Resonanz cines nicbt sub-
stituierten Amidiniumkationen ahnlich ist und sic kann daher einem am Sticks-
toffatom sich befindlichen Substituenten zugeschrieben werden. Zur particlicn
Stabilisierung ciner Resonanzform kann man bloss dann kommen®), wenn beide
Stickstoffatome mit extrem verschiedenartigen Substituenten substituiert sind.
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Chemische Amidineneigenschaften im Vergleich mit Chemischen
Eigenschaften der Karbonsiuren

‘In der dltesten Literatur!®-'!,) wurden Amidine, als ,,Karbazylsiuren* bezeich-
net. Diese Bezeichnung ging von der Tatsache aus, dass das in den Amidinen

vorkommene Stickstoffsystem einem in Karbonsauren sich befindlichen Sauer-
stoffsystem analog ist:

NH .0
R-C7 R C”
“NH, OH
Amidine Karbonsiure

In Wasserlosungen treten sauere Amidineneigenschaften in weit kleinerem
Mass hervor im Vergleich mit den Sauercigenschaften analoger Karbonsauren.
Erst im fliissigen Ammoniak werden Saureigenschaften der Amidine merklich.
Unter diesen Umsténden setzen sich Amidine ganz analog den Karbonsauren

um. Mit alkalischen Metallen eventuell mit deren Amiden'™') bilden sie
Metallsalze aus:

! -NH
2R-C7 2K ML 2R-CC i\ H, 5)
\NH, NHK
_NH ‘ NH
R-C7 | KNH, 2 . R.C/ { NH," 6)
AN fliissig
NH, “NHK

Es ist erwiahnungswert, dass in einer Amidingruppe bloss cin cinziges Wassers-
toffatom mit alkalischem Metall substituiert werden kann. Dic iibrigen Metall-
salze konnen aus den Na- oder Kalisalzen unter Umsetzung!®) erworben werden.
Ganz analog setzen sich auch N-mono und N, N'-disbstituierte Amidine um.

Im Falle, dass Stickstoffatome mit verschiedenen R’, R”’, Radikalen substi-
tuiert sind, kann man mit Riicksicht auf Amidinentautomeric erwarten, dass es
mit Protonenverlust zur Amidiniumanionenbildung kommen wird:

N--R’

R-CZ ¢ KNH, e |R-C{
\NH--R" ! “N-R" |
, | CIRY 4+ NH,. (D)
_NH-R N-R |
R-C{ + KNH, > R-C !
NN R” ‘ ‘N R”

Ebenso auch einige zur Amidinenzubereitung dicnenden Reaktionen analoge,
zu Karbonséduren fithrenden Reaktionen erwihnen.

Unter Amidinensalzpyrolyse kommt es zu analogen Vorgéngen, welche unter
Karbonsiurepyrolyse durchlaufen:

_NH
R--C7 |- NaNH, -» R -H | Na,NCN + NH,. (8)
“NHNa
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Es ist gut bekannt, dass die Karbonsduren wie auch ihre Derivate mit den
eine aktive Methylengruppe enthaltenden Verbindungen reagieren:

0} X\ Y ) OH
r-ol o+ en/ wr-c x 2r-c x.  ©
No-H C<H '\c<
Y Y
Eine analoge Reaktion bieten auch sy isch disubstituierte For idine'3-2%)
dar:
/N—R N NH—R
SCOE cu” - H- c< /Y +R-NH,, (10)

N-=Alkyl oder Aryl, X, Y = Radikale, die die Methylengruppe aktivisieren.

Diese Reaktion kann auch mit den eine aktive Methylengruppe enthaltenden
zyklischen Verbindungen durchgefiihrt werden. Das sind z. B. bekannte mit
Formamidinen 2) durchlaufenden Reaktionen 1, 3-disubstituierter Pyrazole. Das
Schema (11) stellt eine mit substituiertem Formamidin verlaufende 7-Phenyl-1,
3-Methyl-5-Pyrazolon-reaktion vor:

CH;—C--—CH,
| l / —R
N C=0+H- - R—NH, +
N \N-R
N
|
CeH;
CH;—C--—-C=CH—NH—-R (11)
U |
+ N  C=0
|
CeH,
Ebenso kommt es auch bei den Isooxazolinen und Thiomidazol erwar-
tunggsgemiss zur Umsetzung (12) und (13):
H—C—-NH—R
Il
R’ -C —-~CH, N-R R'—C -—C=CH—NH—-R
Il | > R—NH, + Il |
N C=0 N C=0 (12)
o/ o~
H—C—NH—-R
R'—N--C=0 I R'—N- —C=0
| | N—R | |
§=C CH, — - —————-> R=NH, + $=C  CH-NH—R.(3)
N N
| |
R’ R’

346



Ganz erwartungsgemiss reagieren auch mit den substituierten For jdi
siamtliche 4-Thiazolidonderivate:

CH;—N-—-C=0

Lo N-R
GHN=C  CH, + H-C{ - R—NH,
\S/ NH—R
CH;—N-— C=0 (14

L
+ CH;—N-=C C=CH—NH-R.
N

Weitere Thiazolonentypen beiten mit den N, N’-disubstituierten Formamidi-
nen in gleicher Weise die zu erwartenden Reaktionen dar. Bei allen diesen
Typen bildet die Methylengruppe ein Skelettenteil aus:

—C—CH,—S—
I .
0
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SOUHRN CESKEHO TEXTU

AMIDINY II. VLASTNOSTI A REAKCE AMIDINU

JIRI SEVCIK

V této prici je podan literarni piehled o basicit¢ amidind a je zde pro-
vedeno srovnani vlastnosti amidini a karbonovych kyselin.

V ¢asti pojednévajici o basicité amidind je provedena konfrontace dfivéjsich
poznatki a nazorti s nejvnovE;Simi vysledky.

V &asti, kde jsou srovnévany vlastnosti a nékteré charakteristické reakce amidi-
nu s vlastnostmi a reakcemi karbonovych kyselin je podan stru¢ny pfehled vlast-
nosti a analogickych reakci obou typu latek.

PE3IOME

AMMJIHITLE [, RAYECTBA M PEARDMH AMMIMHOB

HPRH HNIEBYWK

Hpcn.’lor;wr('n JaTeparypHblii ()Grmp OCHOBHOCTH aMHJIHIIOB ¥ HOJAETCs
cpasHene NxX Kayecers ¢ l(ﬂpﬁﬂll()libﬂ\”l Kucaroramu. B OTJCJIe rOBOpALIEM
00 OCHOBHOCTH aMHJIHHOB JIACTCA cpapnenie NnpemHux 3HaHuii ¢ HoBCii-
UIMIT pe3ylinLTaTamil. B OT/ieJIe CPaBIIBAIONICM KAYeCTBA W HEKOTOPbIE
XapPaRTCPHCTHYECKIC PeaKIUIH aMuIIIIoB ¢ KauecTBAMH M PeaKuusMs
KapOONOBLIX KHCTOT JacTes KpatTkuii 0030p KavecTB M AHATOTHUCCKUX
peaxiii 06enx rpyn Bemecrn.

ZUSAMMENTASSUNG

AMIDINE II. IHRE EIGENSCHAFTEN UND REAKTIONEN

JIRf SEVCIK

In der vorliegenden Mitteilung ist ine litcrarische Ubersicht iiber Amidinen-
basizitdt gegeben und ecin Vergleich der Amidinen und Karbonsiureeigen-
schaften vergenommen.

In dem iiber Amidinenbasizitit berichtenden Kapitel sind friihere Erkenntnis-
se und Anschauungen mit den neusten Resultaten konfrontiert.

Im Abschnitt, wo dic Eigeschaften sowie fiir Amidine charakteristische
Reaktionen mit denen bei den Karbonsiuren zum Ausdruck kommenden vergli-
chen sind, ist cine kurze Ubersicht der Eigenschaften und analoger Reaktionen
beider Stoffgruppen wiedergegeben.
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