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232. Heinz Dannenberg und Az iz -ur  Rahman: Die Umsetzung 
von Benzilstiure mit Thioharnstoff 

[Aus dem Max-Planok-InBtitut f iir Biochemie, Tiibingen] 
(Eingegangen am 9. April 1956) 

Beim Erhitzen eines aquimolaren Cemisches ron Benzilsiiure 
und Thioharnstoff auf Tcmperaturen von 185-220" entstehcn fol- 
gende Verbindungen : Dibenzhydryl-thioharnstoff (XIV), Dibenz- 
hydryl-sulfid (XIII), Dibenzhydryl-disulfid (XII)  und N2-Benz- 
hydryl-5.5-diphenyl-pudothiohydantoin (I), deren Mengenvcrhiilt- 
nis zueinander von der Reaktionstomperatur abhangig ist. 

I m  Gegensatz zur analogen Reaktion rnit Harnstoff, bei welcher 
sich (neben anderen Verbindungen) 5.5-Diphenyl-hydantin bildet, 
konnte 5.5-Diphenyl-thiohydantoin nicht isoliert wenlen. Die Bemil- 
siiure fungiert boi der Urnsetzung mit Thioharnstoff hauptsitchlich 
als Donator von Benzhydrylgruppen. 

Wird Benzil in Gegenwart von alkoholischer Kalilauge mit Harnstoff um- 
gesetzt, YO entsteht 5.5-Diphenyl-hydantoin*), mit Thioharnstoff entsteht ent- 
sprechend 5.5-Diphenyl-thiohydant~in~). Wenn Benzilsaure, daa durch Alkali 
entstehende Umlagerungsprodukt des Henzils, mit Harnstoff trocken erhitzt 
wird, bildet sich auch 5.5-Diphenyl-hydantoin3y 4, (neben NJ"'Dibenzhydry1- 
harnstoff, N-Benzhydryl-benzophenon-imin und s ymm.-Tetraphenyliithan6) ), 
in der analogen Reaktion mit Thioharnstoff scheint dagegen das entsprechende 
Thiohydantoin nicht zu entstehene). Es interessierte daher, die Produkte 
dieser Reaktion naher zu untersuchen. 

Beim Erhitzen eines iiquimolaren Gemisches von Benz ilsiiure (VII )  
und Thioharns tof f  (VIII)  auf Temperaturen von 185-220" entstehen fol- 
gende 4 Verbindungen : D i b e n z h y d r  y 1 - t h i o h a r  n s t off (XlV, Schmp. 210 
bis 211'), Dibenzhydryl -su l f id  (XIII. Schmp. 66-67'), Dibenzhydry l -  
disulf id  (XIT: Schmp. 150-151") und das bisher unbekannte N2-Benz-  
hydry l  - 5.5 - d i p h e n y l -  pseudoth iohydanto in  (I, Schmp. 327-328", 
Zers.) ; 5.5-Diphenyl-thiohydantoin oder das entsprechonde Pseudothiohydan- 
toin korinte dagegen aus dem Reaktionsgemisch nicht isoliert werden'). Das 
Mengenverhaltnis der 4 isolierten Verbindungen zueinander ist abhangig von 
der Reaktionstemperatur (vergl. Versuchsteil Tafel 1 und 2) ; die Gesamt- 
uusbeutc an reinen Verbindungen betrug nie inehr als 43-46%, so daB das 

1) H. Bi l tz ,  &r. dtsch. chem. G s .  41, 1379 [1908]. 
2 )  H. Bi l tz ,  Ber. dtsch. chem. Ges. 42,1792 [19091. 
3, H. Bi l tz ,  liebigs Ann. Chern. 368,225 [1909]. 
*) J. S i k d a r  u. T. N. Ghosh,  J. Indian chem. Soc.25.112 [1948]. 
5, A. R a h m a n  u. M. 0. Farooq, Liebigs Ann. Chem. 585,200 [1954]. 
6 )  A. R a h m a n  u. &I. 0. Farooq, Current Sci. 20, 80 [1953]. 
') R a h m a n  und Farooq (8. FuBnote6)) beschrieben in einer vorlitufigen Mitteilung 

die Bildung der Verbindungen von den Schmpp. 210-211' und 327-328', ohne aber die 
Konstitution dieser Stoffe anzugeben. Sie beschreiben als weiteres Ileaktionsprodukt 
eine Verbindung rnit dem Schmp. 197-199", die bei der thermischen Zersetzung eine 
blaue Fliissigkeit lieferte. Letztere Verbindung envies sich jetzt als ein Gemisch der Ver- 
bindungen von den Schmpp. 210-21 1" und 150-151". 
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Vorhandensein weiterer Verbindungen im Reaktionsgemisch nicht a.usgeschlos- 
sen werden kann, doch hatte 5.6-Diphenyl-thiohydantoin infolge seiner Los- 
lichkeit in Alkali und seiner gut.en Kristallisationseigenschaften bei der Auf- 
arbeitung gefunden werden mussen. Die Trennung der 4 isolierten Verbin- 
dungen erfolgte auf Grund von Lijslichkeitsunterschieden, durch Chromato- 
graphie an Aluminiumoxyd und durch fraktionierte Kristallisation. 

Ident i f iz ie rung  der Reak t ionsp roduk te  
1. N , N  - D i  b en  z h y dr y 1 - t h i o h a r  n s  t of fa) (XIV) wurde mittels verd. 

Salpetersaure2) in N,N'- Di b en  z h y dry1 - h ar n s t of f59 9) iibergefiihrt ; ferner 
konnte nach dem Erhitzen mit Acetanhydrid N - Ace t y 1 - b en  z h y dr y lam i n 
als ein Spaltprodukt isoliert werdedO). 

2. D ibenzhydry l - su l f id l l )  (XIII) wurde durch seine Farbreaktion rnit 
konz. Schwefelshure (griingelbe Farbe)l') und durch die Bildung des blauen 
Thiobenzophenons beim Erhitzen auf 270-280" 12) charakterisiert. Beim Er- 
hitzen rnit Wasserstoffperoxyd nach der Methode von A. Pomeran tz  und 
R. Connorls) laI3t es sich glatt in das bisher unbekannte Dibenzhydryl -  
s u 1 f o n uberfiihren. 

3. Dibenzhydryl-disulfid14) (XI) wurde charakterisiert durch die 
Bildung des blauen Thiobenzophenons bei deer thermischen Zersetzung (die 
Reaktion setzt bei tieferen Temperaturen ein als beim Dibenzhydryl-sulfid, 
vergl. 1. c.12)); zum Vergleich wurde ferner noch ein F'raparat &us Benzo- 
phenonchlorid und Natriumhydrosulfid14) hergestellt. Bei der Behandlung 
rnit Raney-Ni~kel'~) entsteht aus Dibenzhydryl-disulfid syrnrn. -Te t r aphen  yl- 
a than .  

4. N 2  - Benzhydry l -  5 . 5  - d i p h e n y l -  p seudo th iohydan to in  (I): Die 
Struktur dieser Verbindung wurde durch Synthese und durch Abbau ge- 
sichert. 

a) Sie entsteht, in allerdings nur schlechter Ausbeute, bei der Konden- 
sation von N-Benzhydryl-thioharnstoff5) mit Diphenyl-chloressigsaure in h a -  
logie zur Bildung von N2-Phenyl-5.5-diphenyl-pseudothiohydantoin &us 
AT-Phenyl-thioharnstoff und Diphenyl-chloressigsiiure16). 

J. v o n  R r a u n  u. H. D e u t s c h ,  Ber. dtsch. chem. Ges. 46,2188 [1912]. 
9, A. R a h m a n  u. M. 0. Farooq,  Recueil Trav. chim. Pays-Bas 73,423 [1954]. 

lo) J. H. LeConte  u. L. H. Chance (J. Amer. chem. SOC. 71, 2240 [1949]) haben 
beim Erhitzen verschiedener N,N'-disubstituierter Thioharnstoffe rnit Acetanhydrid von 
den beiden Spaltprodukten, Senfol und Amin, das erstere durch Wasserdampfdestillation 
abgetrennt und isoliert. I n  unserem Ansatz lieD sich die Senfolkomponente (Benzhydryl- 
aenfol) aus dem Waaserdampfdestillat nicht isolieren. 

11) A. Schonberg ,  0. S c h u t z  u. S. Nickel ,  Rer. dtsch. chem. Ges. 61,2175 [1928]. 
12) A. Schonberg ,  0. Schutz ,  V. B r u c k n e r  u. J. P e t e r ,  Ber. dtsch.chem. Ges.69, 

14) H. S t a u d i n g e r  u. H. Freudbnberger ,  Ber. dtsch. chem. Ges. 61,1576 [1928]. 
15) R. Mozingo, D. E. Wolf ,  S. A. H a r r i s  u. K. Folkers  (J. Amer. chem. SOC. 66, 

1013 [1943]) beschreiben die Hydrogenolyse des Di-p-tolyl-disulfids und des Dibenzyl- 
sulfide mittels Raney-Nickels. In  beiden Fiillen entstand Toluol in guten Ausbeuten 
(aber kein p,p'-Dimethyl-diphenyl bzw. Dibenzyl). 

2.560 [1929]. 18) J. Amer. cheni. SOC. 61, 3386 [1939]. 

l6) P. J. Meyer, Beridtsch. chem. Ges. 10, 1965 [1877]. 
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b) Zur Sicherung der Pseudothiohydantoin-Struktur wurde 5.5-Diphenyl- 
pseudo t hio h y d a n  t oi n (11) aus Diphenyl-chloressigsaure und Thioharnstoff 
hergestellt (entsprechend der Bildung von Pseudothiohydantoin aus Chlor- 
essigsaure und Thioharnstoff 17-a2) ). Bei der Behandlung mit alkoholischer 
Salzsaure im Bombenrohr ergeben sowohl N2-Benzhydryl-5.5-diphenyl-pseudo- 
thiohydantoin als auch 5.5-Diphenyl-pseudothiohydant~in~~) in lihnlicher Aus- 
beute ein identisches Spaltprodukt : 2.4 - Dio xo - 5.5  -d ip  hen  y l -  t hiaz 01 i - 
d i n  (111), im ersteren Falle entsteht ferner noch Benzhydry l smin  (IV), 

+ HzX-CH(COH& 

IV 

das als Acetat charakterisiert wurde, im zweiten Falle Ammoniak, das als 
Ammoniumchlorid gcfaI3t wurde. 2.4-Dioxo-5.5-diphenyl-thiazolidin, in des- 
sen IR-Spektrum wie bei den Hydantoinenz4) im Bereich der CO-Valenz- 
schwingungen 2 Banden um 5.7 und 5 . 9 ~  auftreten, geht bei der Behand- 
lung mit Raney-Nickel in Diphenyl -ess igsaureamid  (VI) uber, wobei die 
N-Formyl-Verbindung (V) das Zwischenprodukt darstellen diirfte. 

Uber d e n  Reakt ionsmechanismus  
Die Kennzeichen der Reaktion von Benzilsaure mit Thioharnstoff sind im 

Vergleich zur entsprechenden Reaktion mit Harnstoff6) : 

17) P. Claesson, Ber. dtsch. chem. Ges. 10,1346 [1877]. 
l a )  J. Volhard, J. prakt. Chem.9,6 [1874]. 
19) M. Xencki, Ber. dtsch. chem. Ges. 8,598 [1873]. 
2 0 )  E. Mulder, Ber. dtsch. chem. Gee. 8,1281 [1876]. 
zl) A. Lange, Ber. dtsch. chem. Gee. 12,596 [1879]. 

") 5.6-Diphenyl-pseudothiohydantoin und sein Nz-Benzhydryl-Derivat sind bei mehr- 
stundigem Kochen mit wliI3riger Kalilauge oder Bariumhydroxyd-Lasung vollig bestiindig, 
wiihrend Pseudothiohydantoin aelbst unter diesen Bedingungen hydrolysiert wird (vergl. 
R. Andreasch: Ber. dtsch. chem. Ges. 12,1385 [1879]). 

24) L. J. Bellamy, ,,Ultrarot-Spektrum und chemische Komtitution", tfberaetzung 
W. Briigel, Verlag D. Steinkopff, Darmstedt 1955. 

C. Liebermenn u. A. Lange, Liebigs Ann. Chem. 207,121 [lSSl]. 
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1. daB das dem 5.5-Diphenyl-hydantoin analoge Thiohydantoin, aber auch 
5.5-Diphenyl-pseudothiohydantoin, nicht gebildet werden, 

2. daR die Benzilsiiure hauptsachlich als Donator von Benzhydrylgruppen 
fungiert und ihre Carboxylgruppe nur in einer Verbindung (N2-Benzhydryl- 
5.5-diphenyl-pseudothiohydantoin (I) ) in Form einer Amidgruppe erhalten 
geblieben ist, wahrend bei der Harn~toffreaktion~) Benzhydryl-verbindun- 
gen nur a h  Nebenproduktc entstehen, 

3. daR die Benahydrylgruppcn in den Reaktionsprodukten an beiden Hetero- 
atomen (sowohl am Stickstoff als auch am Schwefel) gebunden gefunden 
werden (bei der Reaktion niit Harnstoff erfolgt die Bindung nur an das 
Stickatoffatom). 
Die Entstehung der 4 isolierten Verbindungen 1aBt sich erklarcn, wenn 

man als primare Reaktionsprodukte, die als solche aber nicht gefal3t werden 
konnten, S - B e n z h y d rp 1 - 
pscudoth ioharns tof f  ( X )  annimmt25): 

N - B c n z h y d r y 1 - t h i o h ar n s t off (IX) und 

HZX -C-NHC H H  

- co, 
I1 - 4 (CeHJ&-X-C-KHP Ix Q S - H,O 

H 
(CeH&F--OH + rl 

CO,H 
HS-C-NH, -+ (C,HJ$-S-C-NH, X: 

II - HZO I' 
RTH -LO, NH 

17 11 VIII 

Aus Benzhydryl-pseudothioharnstoff kann sich durch Hydrolyse, in Ana- 
logie zur Spaltung von Pseiidothiuroniumsalzen unter der Einwirkung von 
Alkali zu Mercapta,nen26), Benzhydry l -mercap tan  (XI) bilden, welches 
dann entweder durch Luftsauerstoff schnell zu Dibenzhydryl -d isu l f id  
(XII) oxydiert oder durch ein weiteres Molekiil Benzilsaure, in Analogie zur 
Alkylierung mit Halogeniden, zum Di  b en  z h y dr y 1 - s u 1 f i d (XIII) alkyliert 
wcrden kann. 

Als Beweis fiir diese Bildung von XI1 und XI11 kann angesehen werden: 
1. daB Dibenzhydryl-disulfid (XII) beim Erhitzen von feuchtem Benzhydryl- 
pseudothioharnstoff (X) auf 180-190" in ca. 50-proz. Ausbeute entsteht, und 

") Diese Reaktion entspricht ciner Alkylierung des Thioharnstoffs, unterschcidet Eich 
abcr von der Einwirkung von Alkyl- oder Aralkylhalogeniden auf Thioharnstoff dadurch, 
daU bei der letzteren Reaktion ausschlieBlich S-substituierte Pseildothioharnstoff-Derivate 
entstehen. Bei der Umeetzung mit Acylhalogeniden entstehen S-Derivate, die sich in 
N-Acyl-Derivate urnlagern konncn. Zusammenfassung s. D. C. Schroeder, Chem. Re- 
views 66, 181 [1955]. *6) Vergl. R. Wizinger, J. prakt. Chem. [2] 154, 1 [1939]. 
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2. daB das Mengenverhiiltnis von XI1 zu XI11 abhaiigig ist von der Reak- 
tionstemperatur (vergl. Tafel 1 ,  Reaktionstemp. bei 18.5' und bei 220"). Durch 
Erhohung der Iteaktionstcmperatur, wodurch die Decarboxylierung der Benzil- 
saure und damit der alkylierende Effekt vergroBert wird, steigt die Ausbeute 
an Dibenzhydryl-sulfid (XIII), wahrend gleichzeitig die Ausbeute an dcm 
DisulfidXII abnimmt. Bei der Bildung von XI1 und XI11 handelt es sich 
also um Konkurrenzreaktionen. 

N-Benzhydryl-thioharnstoff (IX) kann entweder durch cin weiteres Mole- 
kiil Benzilsaure (VII) alkyliert werden zum N,N'-Dibenzhydryl-thioharn- 
s t  off (XIV) (entsprechend der Bildung von N,N-Dibenzhydryl-harnstoff bei 
der Umsetzung von Harnstoff mit Benzilsiiure), oder es kann in seiner Pseudo- 
form mit einem intakten Molekiil Benzilsiiure unter Bildung von N2-Benz- 
h y d r  y l  - 5.5 -d ip  h e n  y 1 -pseudo t h i o h y d a n  t o i n (I) reagieren. Auch diese 
beiden Reaktionen sind Konkurrenzreaktionen (vergl. 'Tafel 1 und 2). 

H H  H H  H H  
VII + HJV-C-N-C(CCHJ2 -yH,d (C,H,),C-N-C:--h-C(C,H,), 

I1 ; -COs s 
XIV 

Steigerung der Reaktionstemperatur begiinstigt den alkylierenden Effekt 
der Benzilsliure und damit eine vermehrte Bildung von XIV, wahrend gleich- 
zeitig die Menge an I abnimmt; daB die Gesamtausbeute an I und XIV 
bei der Temperaturanderung erhalten bleibt und sich nur das Mengenver- 
haltnis der beiden Komponenten zueinander andert, spricht fiir die Entste- 
stehung der beiden Verbindungen aus der gleichen Vorstufe. 

FaBt man die Ergebnisse zusammen, so ergibt sich, dab bei der Reaktion 
zwischen Benzilsaure und Thioharnstoff die Benzilshure gegeniiber Thioharn- 
stoff selbst ausschKeBlich unter Decarboxylierung als Donator von Beni- 
hydrylgruppen fungiert. Der alkylierende Effekt ist so dominant, da13 die 
Reaktion der Carboxylgruppe der Benzilsiiure mit dem Thioharmtoff oder 
seiner Pseudoform vollkommen unterdriickt wird und weder 5.5-Diphenyl- 
thiohydantoin noch 5.5-Diphenyl-pseudothiohydantoin entstehen. Sobald der 
Thioharnstoff aber an einer NH,-Gruppe alkyliert ist, konnen Alkylierung 
und Reaktion mit der Carboxylgruppe der Benailsiiure nebcneinander statt- 
finden, wie die Entstehung von N,N-Dibenzhydryl-harnstoff und N2-Benz- 
hydryl-5.5-diphenyl-pseudothiohydantoin zeigt. 

Hrn. Professor Dr. A. Butenandt danken wir herzlich fur die Unteretutzung und 
Fiirderung der vorliegenden Arbeit. Frl. G. Schild mochten wir fur die Aufnahme der 
UV-Spcktren, Frl. I. Kohler fiir die Aufnahmc der IR-Spektren unseren Dank sagen. 
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Beschreibung der Versuche 
Die W-Spektren wurden aufgenommen rnit den Spektrophotometern Beckman 

ModellDU oder ZeiB Nodell Q4. Die Aufnahme der IR-Spektren erfolgte mit dem 
selbstregistrierenden IR-Spektrophotometer P e r k i n -  E l m e r  Model1 21. Die Mikroanaly- 
mn wurden von Dr. A. Schoel ler ,  Kronach (Oberfranken), und von A. B e r n h a r d t ,  
Mulheim, ausgefuhrt. Siimtliche Schnielzpunkte unkorrigiert. 

Umsetzung v o n  Benzilsiiure m i t  Thioharns tof f :  Eine innige Mischung von 
27.3 g Benzilsiiure (VII) (0.12 Mol) und 9.1 g T h i o h a r n s t o f f  (VIII) (0.12 Mol) wurde 
in einem Rundkolben mit Steigrohr im Olbad erhitzt. Bei einer 6lbadtemperatur. von 
130-140" .wurde die Mmse flussig. Beim langsamen Weitererhitzen bildeten sich im 
Steigrohr Spuren von M'asserdampf, bei 175" Stde. nach Versuchsbeginn) im oberen 
Teil des Steigrohrs ein weider Rescblag, gleichzeitig crfolgte ein heftiges Aufschiiumen 
der Reaktionsmasse. Zwischen 180 und 190" bildete sich im Steigrohr ein rot-gelber Be- 
schlag. Nach langsamer Steigerung wurde die Temperatur 1*/2 Stdn. zwischen 210 und 
220' gehalten. Dabei wurdo die fliissige Masse zBh, und es bildete sich ein kristallines 
Produkt. 

])as erkalteteRcaktionsgemisch lieferte bei der Extraktion mit heil3emAceton (300 ccm) 
als Ruckstand 1.5 11'2- Bc n z h y d r  y 1 - 5.5 - d i p  h e n  y 1 - p sc u d o t h i o h y d a n  t oin (I), wei- 
tere 0.1 g dieser Verbindung schicden sich aus der Aceton-Losung beim Stehenlassen ab. 

I)er Ruckstand des Aceton-Bxtraktes, ein ziihes 01, wurde 2mal mit Petrolither 
(jeweils 125 ccm, Sdp. 40-60') ausgekocht. Die in Petrolather loslichen (1)  und unlos- 
lichen (2) Anteile wurden getrennt weittrverarbeitet : 

1. Aus der Petrolather-&sung kristallisierten nach dem Einengen zuerst 0.1 g D i -  
benzhydryl -d isu l f id  (XII), aus der Mutterlauge nach weiterer Konzentrierung 0.7 g 
Dibenzhydryl -su l f id  (XIII). Der Ruckstand dieser Mutterlauge (1.77 g)  wurde in 
Benzin-Liisung an Aluminiumoxyd chromatographiert. Das Benzin-Eluat lieferte (nach 
nochmaliger Chromatographie) weitere 0.97 g Dibenzhydryl -su l f id ,  die Benzin- 
Renzol-Eluate weitere 0.06 g D i  benz h y d r  y 1- d i su l  fi d. 

2. Die in Pctroliither unloslichen Anteile ergaben nach Behandeln mit hither (300 ccm) 
und 3mal mit hithanol (je 100 ccm) als Ruckstand 3.2 g fast reinen N,N'-Dibenzhydryl-  
t h i o h a r n s t off (XIV). 

Die Itiickstiinde der iitherischen und der vereinigten iithanolischen Losungen waren 
Ole (8.3 g bzw. 8.5 g), die in 2-g-Portionen in Benzin-&sung an Aluminiumoxyd chromato- 
graphiert wurden, wobei anschlieSend rnit Benxin, Bcnzin-Benzol-Gemischen, Benzol und 
Benzol-Essigester-Gemischen eluiert wurde. Dabei wurde erhalten : aus den Benzin- 
Fraktioncn 2.54 g 1) ibenzhydryl-sulf id  aus dem Ruckstand der iitheriachen Lcsung, 
aus verschiedenen Henzin-Benzol-Fraktionen Dibenzhydryl -d isu l f id  (0.7 g am Ruck- 
stand der atherischen und 0.36 g aus Ruckstand der athanolischen &sung) und aus den 
Benzol-Easigester-Fraktionen N,N'- D i  benz h y d r  y 1 - t h io  h a r  n s  tof f  (0.3 g aus Ruck- 
stand der iitherischen und 0.2 g aus Ruckstand der iithanolischen Losung). Andere Frak- 
tionen der Chromatographie ergaben nur Ole, die nicht kristallisierten. 

Die an den einzelnen Reaktionsprodukten enielten Ausbeuten diems Anaatzes sind 
in Tafel 1 mit denjenigen verglichen, die bei einem Anaatz mit einer Reaktionstemperatur 
von 185" erreicht wurden. 

Tafel 1. Ausbcuten  (oh d. 'l'h.) a l l e r  R e a k t i o n s p r o d u k t e  be i  
1- e r s chi  e d e n e n R e  a k t i on s t e m p e r  a t  u r e n 

Temperatur Re;;T2gen Zeit (Sun. )  1 % A  lo*8\-;2;lri.8 "/o "/o C 1 % ll.$ 1) 1 "r- ausbellte 

220" 2l1, 15.4 19.5 4.8 6.2 45.9 
A: N,N'-Dibenzhydryl-thioharnstoff (XIV) 
C: Dibenzhydryl-disulfid (XII)  D : N2-Benzhydryl-5.5-diphenyl-pseudothiohydantoin (I) 

B: Dibenzhydryl-sulfid (XIII)  
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Weitere Anstitze wurden vor allem bei verschiedenen Reaktionstemperaturen durch- 
gefiihrt, um die optimalen Bedingungen fur die Bildunp dcs Nz-Benzhydry1-6.6-diphenyl- 
pseudothiohydantoins festzulegen: 8. Tafel2. Mit steigender Temperatur nimmt die Aus- 
beute an dieser Verbindung ab. Unterhalb von 175' findet keine Reaktion statt. 

Tafel2. A u s b c u t e n a n  X2- Be nz h y d r  y 1 - 5.5 - d i p  hen  y 1 - p s e u d o t  h io  h y d e n  t oin (I) 
bei  verschiedenen  R e a k t i o n s t e m p e r a t u r e n  

Gebildetes N'-Benzhydryl- Reaktionsbedingungen Ebgesetzte Benzilsiiurea) 5.5-diphenyl-pudothio- 
Temperatur I Zcit (Stdn.) hydantoin 

22.8 g (0.1 Nole) . . . . . 185' 2 2.55 g (1 1.7%) 
19.1 g (0.04 Mole) . . . . . 1 90' 2 0.9 g (9.3% 
13.6 g (0.08 Mole) . . . . . 190-200" 2 1.0 g (8.3%) 
27.3 g (0.12 Mole) . . . . . 200-220" 2=/, 1.6g (6.2%) 

a )  Die Umsetzung erfolgte stets mit der iiquimolaren Menge Thiohamstoff. 

Charakter i s ie rung  d e r  e inze lnen  S tof fe  
A. IV,N'- Di ben z h y dr y 1 - t b io h a r n  s t off (XIV) : Sehr schwer loslich in Ather, schwer 

loslich in Athano1 und Methanol, lange prismatischc Nadeln (aus Methanol), Schmp. 210 
bis 211'. 

C,,J&,N,S (408.5) Ber. C79.35 H5.92 N6.86 Gef. C79.22 H6.25 N7.33 
I R - S p e k t r u m :  (fest in KBr) VNH 3.12p, VN-C-S 6.57 p2'); (in Chloroform) VNH 

2.97 p, VN-C-S 6.57 p").  
E n  t s c hwe fel un  92) : 0.4 g fein gepulverter N,N'- D i benz h y d r  y 1 - t h io  h a m s  t off 

wurde mit 20 ccm 5-proz. Sa lpe t ,e rsaure  3 Stdn. unter RuckfluB gekocht. Nach dcm 
Erkalten wurde das Fkaktionsprodukt abfiltriert, rnit Wasser gewaschen, getrocknet 
(0.27 g = 70% d. Th.) und aus Methanol umkristallisiert: N , N ' D i b e n z h y d r y l - h a r n -  
stoff5*0), farblose Nadeln vom Schmp. 27d-273' (Misch-Schmp. und IR-Spektrum6) ). 

S p a l t u n g  m i t t c l s  Acetanhydr ids :  Ein Gemisch von 0.4g N,N'-Dibenzhydryl- 
t h i o h a r n s t o f f  und 2 ccrn A c e t a n h y d r i d  wurde 10 Min. unter RucMuB zum Sieden 
erhitzt. Dann wurde die Fkaktionsmischung in Wasser gegosaen und rnit Wasserdampf 
destilliert. AUE dem Riickstand kristallisierten beim Erkalten 0.1 g f - A c e t y l - b s n z -  
h y d r y l a m i n  in Nadeln vom Schmp. 146-147' (nach Umlosen aus Athanol); (Misch- 
probe m d  IR-Spektruma)). 

C,,H,,ON (225.3) Ber. pu'6.22 Gef. N 6.29 
B. Dibenzhydryl -su l f id  (XIII): Das reine Produkt kristallisiert aus Benzin (Sdp. 

60-80") in farblosen Prismen vom Schmp. 86-67". Die Substanz ist leicht loslich in 
Alkohol und Aceton, in konz. Schwefelsaure lost sie sich mit gelber etwes griinstichiger 
Farbe. Beim Erhitzen uber 270' zersetzt sie sich zu einer blauen Flussigkeit (Bildung 
von Thiobenzophenon'*) ). Unreine Produkte lessen sich durch Chromatographie ihrer 
Benzin-Losung an Aluminiumoxyd (Woelm, Aktiv. 1) leicht reinigen. 

C,,H,S (366.6) Ber. C 86.20 H 6.05 S 8.75 Gef. C 84.61 H6.18 S 8.76 
Q x y d a t i o n  v o n  Dibenzhydryl -su l f id  zu Dibenzhydryl -su l fon:  Bach dcr 

Methode von P o m e r a n t z  und ConnorI3) wurden 0.1 g reines Dibenzhydryl -su l f id  
in 1 ccm eines Gemisches gleicher Teile Ess igsaure  und A c e t a n h y d r i d  gelost. Zur 
in  Eis gekiihlten Liisung wurden 0.2 ccm Wassers tof fperoxyd (30-proz.) tropfenweise 
hinzugefugt. Nach etwa 1 Stde. setzte sich ein farbloses 61 eb, welchea nach einigen 
Stdn. krishllisierte. Daa bereits verhiiltnismaBig reine Rohprodukt (Schmp. 184-186") 
lieferte nach Umlosen aus Athano1 Dibenzhpdryl -su l fon  in farbloaen Badeln vom 
Schmp. 185-186'; Ausb. 96 mg (87% d. Th.). 

C,,H,,O,S (398.5) Ber. C 78.36 H5.66 S 8.05 Get C78.24 H5.58 S 8.31 

m) Zur Absorption der N-C=S-Gruppe 8. FuDnoteU). 
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I R - S p e k t r u m :  (fest in KRr) v s q  asymm. 7.62p, vgo, symm. 8 . 5 5 ~ ~ ) .  
Die Oxydation des Dibenzhydryl-sulfids mit Kaliumpcrmanganat oder rnit Chrom- 

siiure ergab weniger reine Produkto in schlechter Ausbeute. 
(1. Dibenzhydryl -d isu l f id  (XII): Es kristallisiert aus Alkohol in gliinxenden farb- 

losen Nadeln vom Schmp. 150-151"; scine [dentitiit wurde durch Vergleich rnit einem 
Yriiparat, das aus Benzophenonchlorid und Natriumhydrosulfid dargestellt worden warll). 
gesichert (Misch-Schmp. und 1R-Spektrum). 

C2(rH22S, (398.6) Rer. C 78.35 H 5.56 S 16.09 Cef. C 78.36 H 5.84 S 15.32 
Beim Erhitzen auf 185' wurde die Schmelze schwach blau, bei 200" entstand eine 

blaue Fliissigkeit, welche sich bei 220-225" dunkelblau fiirbte. 
Hydrogenolyse  d e s  Dibenzhydryl -d isu l f ids  (XII): Eine Lijsung von 400 mg 

Dibenzhydryl -d isu l f id  in 60 ccm 7o-proz. Athanol wurde mit ca. 6 g Raney-Pu'ickel 
6 Stdn. unter RiickfiuB zum Sieden crhitzt. Aus der filtrierten Reaktionslosung kristal- 
lisierkn nach dem Einengen 190 mg symm.-Tetraphenyl i i than vom Schmp. 210 bis 
211" (nach Umlosen auie Athanol). Das IR-Spektrum erwies sich als identifich rnit dem 
eines friiher auf anderem Wege erhaltenen Priiparate~~). 

C!,,H,, (334.4) Rer. C93.37 H 6.63 Gef. C 93.61 H6.28 
D. W -  Ben z h y d r y 1 - 5.5 - d i p 110 n yl ~ pse u d o t  h io  h y d a n  t o in  (I) : Die Verbindung 

ist in allen iiblichen organischen Losungsmitteln mit Ausnahme von Xitrobenzol, auie 
welcheni sie in farblosen gliinzenden Sadeln vom Schmp. 327--328" (Zers.) kristallisiert, 
unloielich. Sie ist auch unloslich in Alkali und konz. Salzsiiure, lost sich aber in konz. 
Schwefelsiiure mit gelber Farbe. 

C,,H,,OK,S (434.5) Rer. C 77.39 H 5.10 X 6.45 S 7.38 0 3.68 
Cef. C77.51 H5.43 K6.29 S7.25 04.06 

OV-Spekt rum:  Amax (E) in Athanol 241 mp (30200); in n/,,, %OH 250 mp (22000). 
I R - S p c k t r u m :  (fest in KBr) VNII 3 . 2 0 ~  ( ' J ~ H  assoziiert und VCH aromat. 3.37y), 

Hydrolyse :  700 mg I wurden mit einer Mischung von 5 ccm konz. Salzsiiure und 
5 ccm A t h a n o l  im Bombenrohr 15 Stdn. auf 150" erhitzt. Xach der Reaktion hatte 
sich ein tiefrotes c)I in der farblosen wanrigen Losung abgesetzt. Das Reaktionsgemisch 
wurde mit Ather ausgeschiittclt. WaBrige Phase und atherimhe Lasung wurden gemn- 
dert aufgearbeitet. 

Der Riickstand der getrockneten a t h e r i s c h e n  Losung (300mg) wurdc in vcrd. 
Pu'atronlauge gelost (nur schwer loslich in Natriumcarbonat-Liisung). Der aus dieser Lo- 
sung durch Ansiiuern erhaltene Niederschlag ergab nach Umlosen aus vcrd. Methanol 
2.4 - I)io x o ~ 5.5 - d i p  hen  y 1 - t hi azol  idi  n (111) in prismatischen Nadeln vom Schmp. 149 
bis 150" (8.  u.). 

Die wiiRrige P h a s e  wurde alkalisch gemacht und ausgeathcrt. Beim Einleiten von 
trockenem Chlorwasserstoff in die getrocknete atherische Lasung wurden ale Nicderschlag 
150 mg Renzhydrylamin-hydrochlorid (vergl. IV) erhalten, das durch Ausfallen 
mit Ather aus der Losung in absol. Athanol gercinigt wurde, Schmp. 293-294" (Zers.). 

Aceta t :  Eine Liisung von 85 mg des Hydrochlor ids  in 10 ccm P y r i d i n  wurde 
mit 5 ccm Acetanhydr id  54 Min. unter RiickAuB zum Sieden erhitzt. Nach dem Kin- 
gicl3en der Reaktionslosung in Wasser wurden 70 mg (86% d. Th.) N - A c e t y l - b e n z -  
h y d r y l a m i n  vom Schmp. 146-147" (nach Umlosen auie Athanol) erhalten (Misch- 
Schmp. und IR-Spektrum #)  ). 

VCO 5.97 p. 

Dars te l lung  v o n  2.4-Dioxo-5.5-diphenyl-thiazolidin (111) 
a) 5.5-Diphenyl-pseudothiohydantoin (11): Eine Losung von 4.92 g (0.02 Mol) 

Diphenyl-chloressigslure und 1.52 g (0.02 Mol) Thioharns tof f  in 40-50 ccm 
A t h a n o l  wurde 30 Min. auf dem Wasserbad zum Sieden erhitzt, dann wurde der Alkohol 
abdestilliert. Beim Verseifen des ziihfliissigen Riickstandes mit verd. Ammoniak fie1 eine 

28) Zur Absorption der SO,-Gruppe in Sulfonen a. I(. C. Schre iber ,  Analytic. Chcm. 21, 
1168 [1949]. 
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farblose Substanz aus. Nach Abdampfen dcs uberschussigen Ammoniaks wurde das 
Produkt abliltriert und mit Ather gewaachen (1.8 g = 33% d. Th.); es ergab nech Um- 
losen aus Athanol5.5 - D i p  hen  y l -  pse u d o t hi o h y d a n  t oin (11) in prisniatischen Xadeln 
vom Schmp. 274-276" (Zers. und Braunfarbung ab 270"). 

C,,Hl,0N2S (268.3) 
UV- S p e k t r u m :  Amax (E)  in Athano1 223 und 255 mp (25000 bzw. 6700), in nll0 KaOH 

I R - S p c k t r u m :  (fest in KBr) VNII 3.13 p, vco 5.98 p, VC-N 6.17 p. 
4us dern Filtrat konnten 1.7 g Benzi l saure  (VII) isoliert werden. 
b) H y d r o l y s e  xum 2.4-Dioxo-5.5-diphenyl-thiazolidin (111): 500 mg I1 wur- 

den mit 5 ccm konx. Salzsiiure und 5 ccm A t h a n o l  im Bombenrohr 15 Stdn. auf 150" 
erhitzt , Die Aufarbeitung erfolgte a i e  bei dcr Hydrolyse des N2-Benzhydryl-Derivates 
beschrieben. Die wiil3rige Phase ergab, nachdem sie zur Trockone gebracht worden war, 
70 mg Ammoniumchlor id ,  die atherische Liisung nach der weitcren Behandlung 
3.4 - Dio x o - 5.5 - d i p  h e n  y 1 - t hiaz o lid i n  (111) vom Schmp. 149-150" (Misch- Schmp. 
und IR-Spektrum). 

Ber. C 67.14 H 4.51 N 10.44 G f .  C 66.72 H 4.78 Pi 10.25 

238 mp (12900). 

Cl,H,,02NS (269.3) 
W - S p e k t r u m :  in Athano1 ansteigende Absorption bis 215mp (E = 14800) ohne 

dwtliches Maximum, in nllo NaOH tritt  eine deutliche lnflexion um 245 mp (E = 5100) auf. 
I R - S p e k t r u m :  (gepreOt in  KBr) VNH breite Bande bei 3 . 3 5 ~  mit Schultern im 

kiirzer- und langenvelligen Uereich (VCH aromat.), vco 5.72 und 5.93 p; (in Chloroform) 
vNtI 2.99 p, zusatzlich tritt in konzentrierter Losung eine intensive Bande bei 3.15 p a d ,  
die beim Verdunnen der Losung absinkt und in sehr verdunnter Losung ganz vemchwindet 
(wir mochten diese Bande daher auf intermolekulare N-H... O-AsBoziation zuruck- 
fiibren), vco 5.68 iind 5.85 jL. 

H p d r og e n o 1 y se d e s 2.4 - D io  x o - 5.5 - d i p  hen  y 1 - t h ia  z 01 id i n s (111) : Kine Lo- 
sung von 1.7g TIC in 200ccm 70-proz.ilthanol wurde mit ca.20g Raney-Xicke l  
6 Stdn. unter RuckfluB gekocht. Das aus der filtrierten und eingeengten Reaktions- 
losung erhaltene Kristalliaat liefcrte nach Umlosen auskhanol900 mg D i p h e n y l - a c e t -  
a m i d  (VI) vom Schmp. 169-170' (keine Depression im Misch-Schmp. mit eineni authen- 
tischen Priiparat). 

Bcr. C 66.89 H 4.12 N 5.20 Gef. C 67.37 H 3.80 N 5.15 

D a r s t e l l u n g  d e s  P-Benzhydryl-5.5-diphenyl-pseudothiohydantoins (I) 
a) Benzhpdryl-senfol") :  Dieses wurde aus D i p h e n y l - b r o m m e t h a n  und K a -  

l i u m r h o d a n i d  in Alkohol als Losungsmittcl dargestellt. Das reine Produkt destilliertc 
bei 170-174'/5 Torr als ein dickes 61, das teilweise lcicht blaulich gefirbt war. Es kri- 
stallisierte beim Abkuhlen und ergab, nach Umlosen aus Alkohol, farblose Nadeln voni 
Schmp. 59-60" (von B r a u n  und Deutschs) :  Schmp. 58"; H. L. Wheeler"): Schmp. 
61", Sdp.,,-,, 222-225'). 

I R - S p e k t r u m :  (fest in KBr) Senfolbande bei 4 .80~.  
b)  N-Benzhydryl-thioharnstoff  (IX)"): Dioser wurde durch Einwirkung von 

Ammoniak  auf Benzhydryl -senfo l  in Alkohol als Losungsmittel dargestellt. Beim 
Umlosen aus verd. Alkohol wurde er in langen farblosen Nadeln vom Schmp. 183-184" 
(Wheeler"): 189") erhalten. 

I R - S p e k t r u m :  (fest in KBr) VNH und v ~ ~ ~ 2 . 9 9 ~  und Doppelbande 3.11 und 
3.16 p, VN-C-S ( 9 )  6.45 pZ7); (in Chloroform) VNH und VNH, 2.88 'und 2.98 p, VN-C=S ( 9 )  
6.72 pg7). 

c )  N2-Benzhydryl-5.3-diphcnyl-pseudothiohydantoin (I): 246 mg Diphe-  
nyl-chloressigsi iure  und 242 mg N-Benzhydryl-thioharnstoff wurden ebenso, 
wie oben bei der Darstellung des 5.5-Diphenyl-pseudothiohydantoins beschrie- 
ben, behandelt, wobei 70 mg I vom Schmp. 327-328' (nach Umlosen aus Nitrobenzol) 

lS) H. L. W h e e l e r ,  Aier .  chem. J.26,345 [1901]. 
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erhalten wurden. Diesea Produkt erwies sich als identisch mit demjenigen, daa bei der 
Umsetzung von Benzilsiiure und Thioharnstoff entstanden war (Miech-Schmp., IR- und 
UV-Spoktrum). 

Ben z h y d r  y 1 - 
pseudo t hi u r on i u m b r o mid") wurde aus D i p h e n  y 1 - b r o m m e t h a n  und T h io  h a r  n - 
st.off in Alkohol als Losungsmittel dargcstellt. Das Rohprodukt schmolz bei 180-182°; 
nach Urnlosen aus verd. Alkohol hexagonale Prismen vom Schmp. 185-186" (Lit.so): 180 
bis 182"). 

1.Og S-Benzhydryl-thiuroniumbromid (Rohprodukt) wurde mit witl3riger Na- 
triumacetat-lijsung und verd. Ammoniak gut gewaschen, bis das Filtrat keinen Nachweis 
mehr auf Bromid ergab. Die zuruckbleibende Substanz schmolz bei 107-109" (Ausb. 
0.7 g). Nach Urnlosen aus Cyclohexan wurde X in farblosen Nadeln vom Schmp. 112 
bis 113" erhalten. 

D ar s t e 11 u n g d e s 8- Ben z h y d r y 1 -pseudo t h i  o h a r n s t o f f s (X) : 

C,,H,,N,S (242.3) Ber. C 69.39 H 5.82 Gef. C 69.28 H 5.76 
U m wan d l  a n  g de  s Re n z h y d r  y 1 - pse u d o t hi o h a r  n s t off s i n  D i  b en z h y d r  y I - di  - 

sulf id:  0.5 g Benzhydryl-pseudothioharnstoff (X) (Rohprodukt) wurde im noch 
feuchten Zustand bei 170- 180" Stde. erhitzt, bis die Schmelze sich hlau fiirbtej, dabei 
entwickelte sich Ammoniak. Das Reaktionsprodukt lieferte nach Urnlosen aun Athanol 
0.2 g Dibenzhydryl -d isu l f id  (XII )  in farblosen Xadeln vom Schnip. 149-150" (49% 
d. Th.) (Misch-Schmp., IR-Spektrum). 

233. Marry Venner : Molekulverbindungen einiger Sterine und Sterin- 
ester mit Xitroaromaten 

[Aus dem Institut fur Mikrobiologie und experimentelle Therapie, Jena] 
(Eingegangen am 10. April 1956) 

Auf Grund von Absorptionsmessungen sowie der Bisergosta- 
dienolbildung wird gezeigt,, daU die 3.5-Dinitro-benzoenaureester des 
Ergosterins, Lumisterins und Vitamins D, intramolekulare Molekul- 
verbindungen darstcllen, bei denen die Verknupfung znischcn C7 des 
Sterins und einer der beiden Nitrogruppcn dcr Siiure erfolgt. Lumi- 
sterin kann dabei noch eine extramolekulare Molekiilverbindung bil- 
den, die aul3erdem Pyridin enthiilt. 

Die bereits seit langem bekanntcn Ester der 3.5-Dinitro-benzoesaure des 
Ergosterins, Lumisterins und Vitamins D,1) zeichnen sich durch leuchtend 
gelb bis orange Farbe aus, wahrend dagegen deren Acetate und Benzoate 
farblos sind, was auch fiir die meisten ubrigen Sterinester der 3.5-Dinitro- 
benzoesaure zutrifft. 

Es liegt die Vermutung nahe, daB es sich bei den zuerst erwahnten Sterin- 
estern um Molekulverbindungen handelt , bei denen eine dcr Nitrogruppen 
der 3.5-Dinitro-benzoesaure mit einer Doppelbindung des jeweiligen Sterins 
in Wechselwirkung steht213'4). In  diesem Fall miil3ten Losungen des Ergo- 

30) M. Borovicka  u. M. Vondracek ,  Chem. Listy43,261 [1949], nach C. A. 45,577 

1) A. Windai is  u. Mitarbb., Liebigs Ann. Chem. 482,234 [1932]; F. A. Askew u. 

2) P. Pfeiffer ,  Organische Molekiilverbindungen, Verlag Ferdinand Enke, Stuttgart 

s, H. Venner ,  J. prakt. Chem. [3]276, 13 [1956]. 
4 )  L. J. Andrews,  Chem. Reviews 64,716 [1954]. 

[1951]. 
' 

Mitarbb., Nature [London] 128. 758 [1931]. 

1922; F. Hein ,  Chemische Koardinationslehre, Verlag Hirzel, Leipzig 1950. 


