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108. A. Hsntzsoh und Heinrich Sohiffer: Zur Constitution 
des Chlorsoetessigaithers. 

(Eingegangen am 25. Februar.) 

Nach den Untersochungen von A. H a n t z s c h  ') und M. S t e u d e q  
iiber den Eintritt der Halogene in das Molekil des Acetessigilthers 
schien diese vielfach discntirte Frage erledigt zu sein: Danach wirken, 
gemass der alteren, bereits von M. Conrad vertretenen Auffassung 
die beiden Halogen verschieden; bei directer Chlorirung entsteht 
a-Chloracetessigatber, C H3 . C 0 . C H CI . C 0 0 Ce H5 , bei directer 
Bromirung y-Bromacetessigather, C €32 Br . C 0 . C HZ C 0 0 Ca H,; das 
Chlor tritt also in dasMethylen, das Brom in das Methyl substituirend ein. 

Nach Hantzsch  und Steude  wird dies durch eine Thiaeol- 
synthese bewiesen: gewshnlicher Chloracetessiglither condensirt sich 
niit Thiobarnstoff zu Amidomethylthiazolcarbonaaureiitber, gewiihn- 
licher Bromaceteseigilther unter gleichen Urnatanden zu dem isorrieren 
Amidothiazylessigilther - Vorgange, welche sich nur mit den obigen 
Formeln fiir die beiden Halogenacetessigiither vereiubaren lassen : 

C 0 0 CsHs - C H C1 C 0 0 CzHs-C-S 
l 4  II I 

CHn-CO CH3-C C-NHq; \* 2 
Amidomethylthioazolcarbonsiiure~ther. 

C HZ Br CH--S 
I + II I 

C O O C ~ H E , .  CHa . CO COOCaH5. CH2. C C-NH1 , 
\\ N/ /  

Amidothiazylessigather. 

Zu anderen Resultaten betr. des Chloracetessigathers sind indessen 
bekanntlich die Herren A. H a l l e r  und Helda)  duroh ihre sehr 
sorgfaltigen und umfassenden Untersuchungen iiber die Einwirkung 
von Chloracetessigilther auf Cyankalium gelangt. Hierbei entsteht 
unter allen Urnstanden ein Gemisch von a- und y-Cyanacetessigiither, 
CHs . C 0. CH(CN) . CO 0 Cs H5 und CHa(CN). CO. CHa . CO 0 CaH5- 
Verbindungen, an deren Formeln auf Grund der Vereuche der ge- 
nannten Herren ebenfalls nicht gezweifelt werden kann. Sie schlossen 
daraus , daes der gewiihnliche Chloracetessigiither nicht daa reine 
a-Derivat, sonderu vielmehr ein Gemisch von a- und y-Derivat darstelle. 

1) Diese Berichte XXUI, 2399. 
l) Ann. Chem. Pharm. 261, 29. 
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Diese merkwiirdige Eracheinung hat uns veranlasst , die Ein- 
wirkung des Chlors auf Acetessiggther unter den verachiedensten 
Bedingongen und die Condensation der so erhaltenen Monochlorderi- 
vate mit Thioharnatoff nochmals auch quantitativ genau zu studiren. 
Die betr. Versuchaergebnisse aind bereits vor mehr ale Jahresfriet 
erhalten, aber deshalb erst jetzt veriiffentlicht worden, weil sie den 
HHm. H a l l e r  und H e l d  mitgetheilt und inzwischen rruch von h e n ,  
nur in vie1 groseerem Maassstabe, wiederholt worden sind. Die 
betr. Resultate werden etwa gleichzeitig im ,Bulletin de la soci4t.6 
chimiquec bekannt gegeben werden; wir theilen deshalb unsere 
Versuche nur in knapper Form mit, um so mehr, als sie hetr. des 
Chloracetessigiithers von H a l l e r  und H e l d  viillig bestiitigt worden eind. 

Wenn der Chloracetessigiither sich also gegen Thioharnstoff wie 
ein Gemisch oerhielte, so hgtte er hierbei neben Amidomethyl- 
thiazolcarbonaiiurellther anch Amidothiazylessiglither liefern sollen. 
Vorvereuche lehrten euniichst, dass sich diese beiden Snbstanzen, weon 
gleichzeitig vorhanden , leicht neben eioander nachweisen lassen. 
Aus der aaleaauren Liisung wird der erstere durch Ammoniak sofort 
und so gut wie viillig ausgefillt, w&hrend der letztere nnter gleichen 
Bedingongen selbst in concentrirter Liisung kaum gefiiilt w i d ;  dem 
eotsprecheod lassen sich auch beide isomere Thiaeolderivate, BUS 

eiuem Gemisch ron gewiihnlichem Chloracetessigjither und gewiihn- 
lichem Bromecetmsiglither erzeugt, bequem durch ihre verschiedene 
Wasserliislichkeit von einander trennen. 

Chloracetessigiither, nach H a l l e r  und He ld  durch Chlorirung 
erhalten, ergab aber fiir aich alleh, mit der erforderlichen Menge 
Thioharnsto5 condensirt , nach mehreren quantitativ durchgefiihrten 
Versuchen durch Fiillung des direct gebildeten salzsauren Salzes mit 
Ammoniak iiber 95 pCt. der theoretisch geforderten Menge an Amido- 
methylthiazolcarbonsiiuresther ; derselbe echmolz, ohne vorherige 
Umkrystallisation, bereits scharf bei 175O, ebeoso wie nach dem 
Umkrystallisiren, war also anch nicht spurenweise durch den isomeren 
Amidothiazylessigjiter verunreinigt. Eine minimale Menge von 
Condensationsproduct konnte der ammoniakalischen Liiaung noch 
durch Aether entzogen werden, aber dieeelbe beatand ebenfalle nur 
aus dem ersteren Amidoester. Auch die hiiher siedenden Fractionen 
des Chloracetessigiithem lieferten einzig Amidomethylthiazolcarbon- 
siiureiither, wobei die Ansbeute nur durch die Anwesenheit hiiher 
chlorirter, gegeniiber Thioharnstoff reactionsloser Producte in eu- 
nehmendem Maasee beeintrtichtigt wird. Reispielsweise ergab die 
von 195-198O siedende Fraction immer noch fast 80 pct. des Esters 
vom directen Schmp. 175', und im Riickstande nur eine bestimmte 
Yenge nicht condensirbaren Oeles , also wohl DichloracetessigHther 

Rerichto 6 D. chem. Gesellschaft. Jahrg. XXV. 47 



7 30 

Aber auch bei der Chlorirung des Acetessigiithers unter den 
versehiedensten Bedingungen , z. B. in der Hitze , theils direct durcb 
Chlor, theils durch Sulfurylchlorid, entstand immer nur ein und der- 
selbe Chloracetessigi i ther ,  welcher  mi t  Thioharns tof f  so 
g u t  wie q u a n t i t a t i v  in  Amidomethylthiazolcarbonsiiure- 
f f t h e r  i ibergeht ,  a l s o  hiernach unzweifelhaf t  d a s  a -Der iva t  
dars te l l t .  Nachweisbare Menge von 7-Chloracetesaigather sind nie 
erhalten worden. 

Zufolge der Thiazolsynthese tritt also das Chlor ausschliesslich 
in die Methylengruppe des Acetessigiithers ein. 

Bei dieser Gelegenheit wurde auf demselben Wege auch nach- 
gewiesen, dasa das Chlor erst dann y-Chlorderivate erzeugt, wenn 
die Methylenwasseretoffatome durch Alkyle vertreten sind, niimlich 
durch das Verhalten dee Dimethylacetesaigathers. 

Dimethylacetessigiither wird durch Sulfurylchlorid schon bei ge- 
wijhnlicher Temperatur i n  ein von 210-2150 unter echwacher Zer- 
setzong siedendes Monochlorderivat iibergefiihrt. Dieses ist nun 

y -  C h l o r - D i m e t h y l a c e t e s s i g i i t h e r ,  
CHsCl. CO . C(CH&. C O O C .  H,; 

denn beim Erwsrmen mit Thioharnstoff in wiissrig- alkoholischer 
Losong condensirt es sich zu einem Thiazolderivat : 

A m i  d o t  h i a z y l i s  o b u t t e r  siiu r e i i t h  e c: 

C H - S  
II I 

COOCaHS. C(CHs)a. C C-NHs . 
\N/ 

Dieser Ester wurde aus der salzsauren, durch Filtriren von 
etwas nicht condensirtem Chlorirungsproduct befreiten Losung durch 
Ammoniak gefiillt und aus heissem Wasser in feinen weissen Nadeln 
vom Schmp. 137O erhalten, die sich in den iiblichen Mitteln leicht 
aufl6sen. 

Ber. far C ~ H I ~ N ~ S O ~  Gefunden 
N 13.08 13.13 pCt. 
S 14.95 15.12 s 

Aus der Bildung dieees Eeters ergiebt sich, dass das Chlor in 
dem cblorirten Dimethylaceteesigiither die y-Stelle inne hat; denn dae 
isomere Chlorderivat von der Farmel 

CHs. CO. C < E z c ' .  COOCaH5, 

hiitte aller Analogie nach gar kein Condensationsproduct mit Thio- 
harnetoff liefern konnen. In diesem Falle wirkt nun natiirlich das 
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Brom genau wie das Chlor; denn das durch Bromirung von Dime- 
thylacetessigiither durch Brom in Schwefelkohlenstoffliieung erhaltene 
gelbe, zu Thrjinen reizende Oel ergab als y-Bromderivat mit Thio- 
barnstoff denselben Amidothiazylisobuttershreather, wie das Chlor- 
derivat. 

Um schliesslich auf den Chloracetessigather nochmals zuriickzu- 
kommen, so ist durch unsere Versuche nach unserer Meinung unzweifel- 
haft bestiitigt worden, dass er ausschlienslich das a-Chlorderivat dar- 
stellt. Damit scheint freilich der Widerspruch zwischen seinem Ver- 
halten gegen Thioharnstoff und gegen Cyankalium bestehen zu bleiben. 
Unter diesen Umstiinden darf man aber wohl bezweifeln, ob die 
Cyankalium-Reaction zur Entscheidung der Frage nach der Stellung 
des Chlors mit gleichem Rechte herangezogen werden darf, wie die 
Thiazolcondensation. 

In diesem Sinne ist zuniichet zii betonen, dass die Condensation 
mit Thioharnstoff sehon bei gewohnlicher Temperatur, vor Allem aber, 
soweit man dies iiberhaupt von organischen Processen sagen darf, 
quantitativ verlauft. Von der Reaction mit Cyankalium liisst sich 
dies, gerade auch nach den iiberaus exacten Vereuchen der HHrn. 
H a l l e r  und He ld ,  nicht behaupten. Zufolge ihrer uns freondlichst 
gemachten Privatmittheilungen liefert Chloracetesaigiither nnter den 
giinstigsten Bedingungen 20-30 pCt. a- and ebenso 20-30 pCt. 
PCyanacetessigHther, - also ausserdem noch fast 50 pCt. Neben- 
prodocte. Danacb verliiuft die Cyankaliumreaction doch ziemlich 
complicirt. Zu ihrer Erkliirung diirfte man die Annahme schwerlicb 
umgehen kiinnen, dass das Cyankalium nur zum Theil substituirend 
wirke, dass es vielmehr auch z. Tbeil, Bhnlich wie alkoholisches Kali 
oder Alkalien iiberhaupt , Halagenwasserstoff abspalte: danach wiirde 
aus a-Chloracetessigiither zuerst der Rest, CH, . C 0. CH. C 0 0 Cs H5, 

gebildet werden, den man sich vielleicbt lieber a l e  Trimethylenderivat 
denken kiinnte ; die entstandene Salzsiiure wiirde eine entsprechende 
Menge Blausiiure freimachen und diese durch Anlagerung a n  das 
Zwischenproduct ebenso wohl 7- wie -a- Cyanacetessigiither erzeugen 
k6nnen. 

Das Gezwungene dieser Anscbauung wird iibrigene sehr erheblich 
gemildert, wenn man sich erinnert, dass auch sonst Cyankalium 
und alkalische Substanzeu bisweilen abnorm reagiren: so z. R. 
bei der bekannten Umwandlung des Chlorale in Dichloressigsanre, 
und dass der Uebergang yoon Bromacetessigather in Succinylobern- 
steiniither und von rnethylirtem Bromacetesaigfither in Tetrinsiiure 
ebenfalls auf einer - theils direct, theils durch Alkali oder gerade 
auch durch Cyankalium veranlassten - Abspaltung von Halogen- 

I I 
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waeeeretoff beruht. Selbstverstiindlich sol1 mit derartigen Betrachtungen 
nur unter Vorbehalt angedeutet werden , auf welchem Wege man 
vielleicht daa abnorme Verhalten des Chloraceteesigiithere gegen 
Cyankalium erkliiren ktinnte. Sicher eracheint uns allerdings, - 
und daa ist daa Wesentlichste, dass die Einwirkung von Cyankalium 
auf Chloracetessigiither ziemlich verwickelt und jedenfalle nicht in 
einem eineigen Sinne verliiuft, dass diese Reaction somit zur Ent- 
scheidung der Frage nach der Constitution dee Chloracetessigiithere 
nicht geeignet ist , besonders wenn ihre Resultate nicht vereinbar 
sind mit einer v6llig quantitativ sich vollziehenden Reaction, wie sie 
in der Umwandlung des Chloracetessigiithers eu Amidomethylthiazol- 
carboneiiureiithere vorliegt. 

Uebrigens betonen such die Herren H a l l e r  und H e l d  in ihrer 
neueeten Abhandlung nur, dass eich der Chloracetessigiither gegen 
Cyankalium so verhiilt, ale ob er aus einem Gemisch ron a- and y-De- 
rivat bestiinde; eie schliessen nicht mehr, dass er dieses Gemisoh 
wirklich darstelle. 

Bei dieser Qelegenheit sei auch von dem Einen von uns vor- 
greifend bemerkt , daes f i r  den durch directe Bromirnng erhaltenen 
g e w 6 h n l i c  h en  Br o mace t es s i gii t h e r  eein quantitativ 
genau nntersuchtes Verhalten gegen Thioharnstoff (ausschlieaelichen 
Uebergang in Amidothiazylessigiither, ohne Spuren von Amidomethyl- 
thiruolcarboneiiureiither) die F o r m e l  des  y - D e r i v a t e s  ebeneo  
s i c h e r  i m  S i n n e  m e i n e r  urapri ingl ichen Auffaseung best i i t igt  
w o r d e n  is t  - im Oegeneatee EU den Ansichten und Versuchen von 
J. U. Nef I), welcher diesen Bromaceteeeigiither, ohne die Ergebnisee 
der S teude’schen Arbeit zu beriicksichtigen, fiir ein Gemisch von a- 
und y-Derivat erkliirt. Da indess gleichEeitig die Frage nach der Zu- 
sammeneetzung dee nach Soh iin b r o d  t aus Knpferacetessigiither nnd 
Brom entstehenden Esters endgiiltig erledigt werden 8011, so wird 
auch die experimentelle Widerlegung der Behauptung von Nef,  bee. 
die Interpretation seiner Versuche, erst spiiter erfolgen. 

durch 

Ziirich,  im Pebruar 1892. 

1) Ann. Cham. Phsrm. 266, 77 ff. 




