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140. O. Hinsberg:
Synthetische Versuche mit Thiodiglykolsiureester.

(Eingegangen am 14. Mirz 1910.)

In den Thiodiglykolsiureestern — ich nehme als Beispiel den
Kthylester, C,H;0.0C.CH,;.S.CH,;.C0.0C, Hy — befindet sich jede
der beiden Methylengruppen zwischen zwei negativen Gruppen, der
Carboxithylgruppe und dem zweiwertigen Schwefelatom. Von diesen
beiden Gruppen {ibt bekanntlich die erstgenaunte einen acidifizierenden
und activierenden EinfluB auf die Wasserstoffatome eines benachbarten
Methylens aus; ob ein solcher auch von dem Schwefelatom ausgeiibt
wird, war bisher unbekanot, da Versuche in dieser Richtung noch
nicht vorliegen?).

Derartige Versuche sind nun in der vorliegenden Abhandlung
beschrieben, sie zeigen, daBl die beiden CHs-Gruppen des Thiodiglykol-
siureesters stark negativ und damit sehr reaktionsfahig sind.

Dieser Effekt kann nicht von der nur relativ schwach aktivierend
wirkenden, in @-Stellung befindlichen Carboxithylgruppe allein aus-
gehen; folglich muB auch das in der zweiten a-Stellung befindliche
Schwefelatom daran beteiligt sein. Letzteres gehort also, wie die
Carbonylgruppe, die Carboxalkylgruppe, die Cyangruppe u. a. zu den
aktivierenden Atomgruppen resp. Atomen.

Erwarmt man eine Benzollosung von Thiodiglykolsdureester mit
Natrium auf dem Wasserbade, so wird er unter Wasserstoffent-
wicklung rasch in das gelbe Natriumsalz einer neuen Verbindung
verwandelt, welche durch Siure als gelbrotes Ol abgeschieden wird,
die Reaktion ist noch nicht naber untersucht.

Eingehender gepriift ist dagegen die Reaktion, welche zwischen
Thiodiglykolsidureestern und a-Dicarbonylverbindungen unter
dem Einflu von Natriumalkoholat verlduft; es entstehen dabei stets
Derivate des Thiophens:

CO0CaHs
_CH;.000GHy _ GO.X_  C=0.X
~CH;.C00C:H:, ¥ 00.¥ ™ ~c=0.y T 20

COOCs Hs

1) Eine Erfahrung in dieser Richtung liegt allerdings vor, worauf mich die
Redaktion dieser Zeitschrift nach AbschluB der Abhandlung aufmerksam ge-
macht hat. Die CHy-Gruppe der Rhodaninsiure verdankt ihre Reaktionsfihig-
keit (Bildung von Benzal-rhodaninsiure usw., vergl. L. Kaluza, Mounatshefte
f. Chemie 30, 701) offenbar dem Umstand, daf sie sich zwischen S und CO
befindet. ’
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Bisher sind ¢-Diketone, o-Chinone, a-Ketonsiureester und Oxal-
sdureester )) — meist In je einem Vertreter — auf ihre Fahigkeit in
Thiophenderivate iiberzugehen gepriift; stets mit positivem Erfolg.

Die bei der Reaktion entstehenden Dicarbonséureester lassen
sich fast immer leicht zu den entsprechenden Dicarbonsiuren ver-
seifen, welche ihrerseits beim Erhitzen leicht in Kohlensiure und
die carboxylfreien Tiophenderivate iibergehen, man erhdlt dabei stets
3.4-Substitutionsprodukte des Thiophens.

34-Diphenyl-thiophen-2.5-dicarbounsiure.

3 g Thiodiglykolsiureithylester werden zusammen mit dem
gleichen Gewicht Benzil in wenig Methylalkohol gelést und sodano
mit einer Aufldsung von 2 g Natrium in 30-—40 ccm Methylalkohol
(98—100°/,) iibergossen. Nach mehrtigigem Stehen bei Zimmer-
temperatur wird die Reaktionsmasse in viel Wasser gegossen. Man
dunstet nun auf dem Wasserbade ein, bis der Alkohol nahezu ver-
schwunden ist, filtriert von Ungeléstem ab und iibersattigt das Filtrat
mit Salzsiure. Hierbei fallt die durch Verseifung ihres Esters ent-
standene Dicarbonsiure des Diphenylthiophens als weiles Krystall-
pulver aus. Zur Reinigung wird zweimal aus verdiinntem Alkohot
umkrystallisiert. Man erhiilt so farblose glinzende Nadeln, welche
kaum l6slich in Wasser, m#Big léslich in Alkohol sind. Sie haben
keinen Schmelzpunkt, sondern zersetzen sich iiber 300° unter Kohlen-
siureentwicklung und Bildung von 3.4-Diphenylthiophen, welches
noch nicht niiher untersucht ist.

C]aHnO4S. Ber. C 66.66, H 3-71.
Gef. » 66.61, » 3.96.

7N
‘ ‘ COOH
) . ~~ .
Phenanthroisothiophen- \S
dicarbonsiure, _/
N .
i COOH
~~

Je 10 g Phenaunthrenchinon und Thioglykolsiuredthylester werden
in moglichst wenig heiBem Benzol aufgelost. Man kiihlt auf ca. 40°
ab und fiigt unter Umschwenken eine kalte Auflésung von 4 g Natrium
in 60—80 ccm reinem Methylalkohol hinzu, die griingefirbte Reaktions-

1) Wahrscheinlich werden auch «-Ketoaldehyde, Glyoxylsiureester und
Glyoxal in derselben Weise reagieren. Hierauf bezigliche Versuche sollen
noch angestelit werden.



masse wird nach fiinftigigem Stehen in das mehrfache Volumen
‘Wasser gegossen. Man vertreibt hieraulf das auf der alkalischen
Flissigkeit schwimmende Benzol durch Erwirmen und engt jeme auf
dem Wasserbad bis auf ein kleines Volumen ein; schlieBlich wird
filtriert und mit Salzsiure libersttigt.

Die hierbei ausfallende, durch Verseifung des primir gebildeten
Esters entstandene Phenanthroisothiophen-dicarbonsiure 1aBt sich
durch mehrfaches Umkrystallisieren aus Alkokol in reiner Form er-
Lalten. Phenanthroisothiophen-dicarbonsiure krystallisiert in feinen
gelben Nadeln; sie ist kaum loslich in Wasser, miaBig loslich in Al-
kohol und zersetzt sich bei 270°!) unter Kohlensidure-Entwicklung.
Mit Alkalilauge gibt sie farblose Salzlosungen. Zur Analyse wurde
bei 100° getrocknet.

CisH1080;. Ber. S 9.94. Gef. S 9.88.

Phenanthroisothiophen.

Die eben beschriebene Dicarbonsiure wird in kleinen Portionen
im Reagensrohr vorsichtig tber freier Flamme bis zum Schmelzen
und Aufhéren der Kobhlensdure-Entwicklung. erbitzt. Die zuriick-
bleibende braune Fliissigkeit, welche beim Erkalten erstarrt, besteht
aus nahezu reinem Phenanthroisothiophen. Durch zweimaliges Um-
krystallisieren aus reinem Gemisch von Alkohol und Chloroform er-
hilt man die Verbindung rein und zwar in Form von hellgelben, zu-
weilen einen Stich ins Briunliche zeigenden, gestreckten Blittchen.
Der Schmelzpunkt liegt bei 163°. Ziemlich schwer 16slich in Alkohol,
leichtidslich in Benzo! und Chloroform. Mit konzentrierter Schwefel-
sdure entsteht beim schwachen Erwirmen eine intensiv gelbrot ge-
farbte Losung. ’

CisHi6S. Ber. S 18.67. Gef. S 12.91.

COOCH,

3.4-Dioxy-thiophen- S/—.OH
dicarbonsiuremethylester, \__|.OH"
COOCH;

10 g Thiodiglykolsiuremethylester werden mit 8 g Oxalsiure-
iithylester gemischt und mit einer Auflésung von 4 g Natrium in
80—100 ccm Methylalkohol unter Umschwenken iibergossen. Hierbei
entsteht sofort ein gelber Niederschlag, der aus dem Natriumsalz des
Dioxythiophen-dicarbonsaureesters besteht. Diesen erbalt man in

) Der Zersetzungspunkt ist sehr von der Art des Erhitzens und dem
Reinheitsgrad der Substanz abhingig.
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freiem Zustand, wenn man die Reaktionsmasse nach mehrtigigem
Steben in Wasser gieBt uud mit Salzsiure unter Kihlung ansiuert.
Der, ausfallende Ester ist nach einmaliger Krystallisation aus Alkobol
rein. Farblose Nadeln von Schmp. 178% miBig l8slich in Alkohol,
schwer loslich in Wasser. Die Alkalisalze des Esters sind hellgelb
gefarbt; das Natriumsalz ist schwer ldslich in Alkohol und iiber-
schitssiger Lauge. Anscheinend wirkt hier der Schwefel neben der
Carboxymethylgruppe schwach chromophor. Der Dioxythiopben-di-
carbonsiureester wird beim Kochen mit iberschiissigem Alkali
bedeutend schwieriger verseift, als die bisher beschriebenen Ester,
offenbar, weil die beiden Hydroxylgruppen einen schiitzenden Ein-
flub auf die benachbarten Carboxymethylgruppen ausiiben. Gegen
Eiseuchlorid verbilt sich der Ester dhnlich wie Brenzcatechin; seine
alkobolische Losung farbt sich mit dem Reagens Llau, auf Zusatz von
Soda entsteht dann eine rote Fiarbung. Ammoniakalische Silbernitrat-
16sung wird in der Wirme reduziert.

Zur Analyse wurde die Verbindung bei 100° getrocknet.

CuHsSO(;. Ber. C 41.38, H 3.45, S 13.80.
Gef. » 4142, » 3.56, » 13.94.

Athylester.

Verwendet man in der eben gegebenen Vorschrift an Stelle des Thiodi-
glykolsturemethylesters den Athylester und an Stelle von Methylalkohol
Athylalkohol, so erhilt man den Dioxythiophendicarbonsiureithylester: Farb-
lose Nadeln vom Schmp. 134°. Er stimmt in seinem chemischen Verhalten
vollkommen mit der homologen Verbindung iberein. Kondensiert man den
Athylester der Thiodiglykolsiure mit Oxalsiureester unter dem EinfluB von
Natriummethylat, so-entsteht ein bei ca. 167° schmelzendes Gemisch von viel
Dioxythiophen-dicarbonsturemetliylester mit wenig Athylester; die beiden Athyle
der Carboxithylgruppen sind in diesem Falle unter dem Einflull des Natrium-
methylats fast volistindig dureh Methyl verdringt worden.

2-Carboxithyl-3-0xy-4-metbyl-thiophen-5-carbonsiure,
COOC, H;

T

\——lcH,

Ein Gemisch von 10 g Thiodiglykolsaureathylester und 6 g Brenz-
traubensiureithylester wird unter Umschiitteln mit einer Auflésung
von 4 g Natrium in 100 ccm Methylalkohol versetzt. Es scheidet sich
dabei ein gelber Niederschlag aus. Man laBt einige Tage bei Zimmer-
temperatur stehen, figt einige Kubikzentimeter Wasser hinzu und 136t
abermals 3—4 Tage ruben. Hierauf gieBt manin das mebrfache Vo-
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lumen Wasser, siuert mit Salzsiure an uud filtriert den entstandenen
Niederschlag ab. Derselbe krystallisiert aus verdiinntem Alkohol in
farblosen Nadeln, welche bei 283° schmelzen. Die- neue Verbindung
ist schwer 18slich in Wasser, ziemlich leicht loslich in Alkohol; von
Sodalosung wird sie leicht aufgenommen, enthilt also mindestens eine
Carboxylgruppe. Nach" den Resultaten der Analyse liegt in der Tat
nicht der primidr bei der Reaktion entstehende Dicarbonsiureester,
sondern die halbverseifte Verbindung vor, und zwar steht die nicht
verseifte Carboxithylgruppe offenbar in Orthostellung zur Phenolhy-
droxylgruppe, da letztere, wie soeben bei den #hnlich konstituierten
Dioxythiophen-dicarbonsiureester gezeigt wurde, schiitzend auf benach-
barte Carboxalkylgruppen wirkt.
Coll10S0;5. Ber. C 46.96, H 4.35.
Gef. » 47.60, » 4.48.

3-Oxy-4-methyl-thiophen-5-carbonsidure.

Kocht man die eben angefiihrte Verbindung eine halbe Stunde
lang mit miBig verdiinnter Natronlauge, so wird nicht nur die Carb-
oxidthylgruppe verseift, es wird auch eine Carboxylgruppe abgespalten
und zwar gerade die durch die Verseifung entstandene, offenbar weil
sie zwischen zwei negativen Gruppen S und OH steht. Dafl dem so
ist, geht aus dem Verhalten der neu entstandenen Monocarbonsiure
gegen Eisenchlorid hervor; ihre Losung wird von diesem Reagens nur
ganz schwach rétlich — nicht intensiv blau oder violett — gefarbt,
sie ist also eine Meta-oxycarbonsiure.

Zur Isolierung der neuen Verbindupg iibersattigt man nach der
Verseifung unter Eiskiihlung mit Salzsiure und krystallisiert den aus-
fallenden Niederschlag zweimal aus Wasser um. Man erhalt so haar-
feine, Jange Nadeln vom Schop. 184°, welche leicht loshch in heiflem
‘Wasser und in Alkohol sind.

CsHsS0;s. Ber. C 45.57, H 3.80.
Gef. » 45.67, » 4.28.

Tetrahydro-dioxy-acenaphthoisothiophen-dicarbonsiure,

;"\ % u_coon
\_ / \S
/

\__> “of B COOH

5 g Thiodiglykolsaureester wurden zusammen mit 1.3 Mol.-Gew.
sehr fein zerriebenem Acenaphthenchinon in einem Kolbchen unter
heftigem Umschwenken mit einer Auflésung von 2 g Natrium in
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40 ccm Methylalkohol versetzt. Man 148t 6—8 Tage lang unter zeit-
weiligem Umscbiitteln stehen, gieBt die Reaktionsmasse dann in viel
Wasser und dampft ein, bis der Alkohol nahezu verschwunden ist.
Die noch warme Fliissigkeit wird vom Ungel6sten durch Filtration
getrennt und mit Salzsiure iibersittigt. Ein kleiner, weniger reiner
Teil des Reaktionsproduktes wird hierhei ausgefallt und auf dem Filter
gesammelt. Im Filtrat krystallisiert dann nach lingerem Stehen die
Hauptmenge des Reaktionsproduktes in nahezu farblosen Krystallen
aus. Die Krystalle sind, wie schon ihre Darstellung ergibt, in heiflem
Wasser ziemlich leicht 13slich, sie werden aber beim Trocknen oder
mehrfachen Umkrystallisieren aus Alkohol schwer loslich in Wasser.
Worauf diese Anderung beruht, konnte bisher nicht festgestellt werden.

Dieses schwerlésliche Produkt — farblose, kleine Nadeln — zer-
setzt sich bei 250° unter Entwicklung von Kohlensiure und Wasser
und Hinterlassung einer braunen Substanz. Nach der Analyse komint
ihm npicht die nach den bisherigen Erfahrungen vorauszusehende
Formel eines tertidiren Thiophenderivates, sondern die um zwei Wasser-
molekiile reichere CisHiaSOs zu. Letztere sind nicht in Form von
Krystallwasser vorhanden, denn sie entweichen erst beim Zersetzungs-
punkt der Verbindung, also bei 250°.

Es ist also — sehr wahrscheinlich wenigstens — in diesem Falle
nicht zur Bildung eines tertiiren Thiophenringes gekommen, sondern
die Reaktion ist bei dem tetrahydrierten Thiopbenring stehen geblieben,
wie die oben angefiihrte Formel zeigt. Das Resultat ist nicht ohne
theoretisches Interesse, da es auf Spannungen im tertiiren Thiophen-
ring infolge seiner eigenartigen Verkniipfung mit dem Naphthalinrest
hindeutet.

Zur Analyse wurde die Substanz bei 110° getrocknet.

CisH280s. Ber. C 57.83, H 3.62, S 9.64.
Gel. » 57176, » 4.16, » 9.92.

Die hier geschilderte allgemeine Reaktion soll unter Verwendung
von Acetonylsulfid und dhnlichen Ketonsulfiden, sowie von Diglykol-
siureester und Diglykolamidsiureester (an Stelle von Thiodiglykol-
siureester) weiter ausgebaut werden.

Hr. Dr. G. Schéler hat mich bei diesen Versuchen mit Eifer
und Geschick unterstiitzt.

Freiburg i/B.



