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Phthalmonopersaure ( 1  Mol.) in 100 ccm Ather gegeben und das Reaktionsgemisch Uber 
Nacht im Kuhlschrank aufbewahrt. Einen Teil der sich bei der Reaktion bildenden Phthal- 
siiure filtriert man ab und dampft die ather. Lbsung i. Vak. zur Trockne ein. In der Auf- 
schltimmung des gepulverten RUckstandes in 250 ccm Chloroform lbst sich das Sulfoxyd, 
wahrend der Rest der Phthalsaure ungelbst zuruckbleibt. Nach Entfernen des Chloroforms 
hinterbleibt ein weiDes Kristallpulver, das man aus Ather-Aceton umkristallisiert. Schmp. 
165". Ausb. 4.2 g (etwa 95 % d. Th.). hmax = 223 mp, log L = 3.86; 'Schulter bei 273 mp, 
log L = 2.97. 

___.___ 

CsHnO3S (160.1) Ber. C45.00 H 5.04 S 19.98 Gef. C45.34 H 4.97 S 19.95 

Oxulsaure-bis-diisopropylumid: Zu dem nach I zunachst hergestellten Diisopropylamin- 
magnesiumbromid IaDt man 58 g 6-Thiuvulerolucfon (0.5 Mol) und 117 g Oxulsuure-diuthyf- 
esfer (0.8 Mol) in 150ccm absol. Ather zutropfen. Nach Riihren Uber Nacht bei ca. 35" 
erfolgt die weitere Aufarbeitung analog 1. Bei der Destillation geht beim Sdp.o.4 96-100" 
eine Substanz iiber. die grbDtenteils in der Vorlage erstarrt. Nach Umkristallisieren aus 
Aceton Schmp. 105". FeCI3-Reaktion negativ. Ausb. 35 g (54 % d. Th., bezogen auf Mg). 

C14H2802Nz (256.4) Ber. C 65.58 H 11.01 Gef. C 65.71 H 11.00 Mol.-Gew. 263 

Alle UV-Spektren sind in Methanol aufgenommen. 

1. TAN~SESCU, I. DENES und GH. Rusu 

Thiazolochinoline, 111) 

IM THIAZOLKERN SUBSTITUIERTE THIAZOLO[5.4-b]CHINOLINE 

Aus dem Chemischen lnstitut der Akademie der Rumlnischen Volksrepublik, Cluj 
(Eingegangen am 11. Marz 1957) 

Die Synthese des 2-Mercapto-3-amino-chinolins wird beschrieben. Von dieser 
Verbindung ausgehend, wird eine Reihe von Thiazolo[5.4-b]chinolinderivaten 

dargestell t . 

In der I. Mitteilungl), die die Auffindung neuer physiologisch wirksamer Ver- 
bindungen zum Ziele hatte, wurde uber die Synthese sowie iiber das chemische Ver- 
halten einer Reihe von Thiazolo[4.5-b]chinolinderivaten (I) berichtet. Im folgenden 
werden unsere Untersuchungen auf das Thiazolo[5.4-b]chinolin (11) ausgedehnt. 

11: R = H  as)-. &J>C-. VIII: VI: R = N H z  R = CH3 
X: R =  SH 
XI: R = O H  

N N  

XII: R =  SO3H I 

1 )  I. Mitteil.: I. T X N ~ S C U  und 1. D~NES, Chem. Ber. 90, 495 [1957]. 
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Behandelt man 2-Chlor-3-amino-chinolin (111)*) rnit Thioharnstoff, so entstehen je 
nach den Versuchsbedingungen verschiedene Substanzen, z. B. beim Kochen mit 
Thioharnstoff in Alkohol 2-Amino-thiazolo[5.4-b]chinolin (VI). Letztcres bildet sich 
auch bei Einwirkung von Rhodankalium oder -ammonium auf das Hydrochlorid 
von I l l .  

LiiRt man hingegen Thioharnstoff auf das Hydrochlorid von 111 einwirken (oder 
fuhrt man die Reaktion in Gegenwart von Salzsaure durch), so erhalt man dns 
Hydrochlorid des S-[3-Amino-cliin~~lyl-(2)]-thioharnstoffs (VII), aus dem durch vor- 
sichtiges Neutralisieren die relativ bestandige Vcrbindung V11 in Freiheit gesetzt wird. 

Durch Behandlung des Acetylderivates von I 1 1  mit Na2S2 oder rnit Thioharnstoff 
erhielten wir das 2-Mercapto-3-acetylarnino-chinolin (IV). dessen Hydrolyae mit 
Rariumhydroxyd zu 2-Mercapto-3-amino-chinolin (V) fiihrte. 

111 

Von V ausgehend. gel 

IV: R = COCH3 VII 
V : R = H  

IX: R = CHO 

j uns, den Thiazolkern zu schlieRen und so die in 
2-Stellung substituierten Thiazolo[5.4-t]chinoline zu erhalten. So entsteht unter Ein- 
wirkung von Acetanhydrid auf V 2-Methyl-thiazolo[S.4-b]chinolin (VIII). Mit 
100-proz. Ameisensaure geht die Verbindung V in Thiazolo[5.4-b]chinolin (11) uber. 
Bei Verwendung von 80-proz. Ameisensiiure bleibt die Reaktion auf der Stufe des 
2-Mercapto-3-formylamino-chinolins (IX) stehen. 

Bei Einwirkung von Schwefelkohlenstoff auf V bildet sich 2-Mercapto-thiazolo- 
[5.4-b]chinolin (X). 

AnschlieRend versuchten wir die Verbindung X zu oxydieren, urn die entsprechende 
Sulfonsaure zu erhalten. Wie auch bei 2-Mercapto-thiazolo[4.5-b]chinolin~) gelang 
es uns nicht, durch Oxydation rnit Kaliumpermanganat oder Wasserstoffperoxyd in 
warmer alkalischer Losung die erwartete Sulfonsaure abzuscheiden, sondern es fie1 
2-Hydroxy-thiazolo[5.4-b]chinolin (XI) aus. Die Verbindung XI entstand auch 
durch Einwirkung von Phosgen auf 2-Mercapto-3-amino-chinolin (V). 

Durch Oxydation von X mit Kaliumpermanganat in schwach alkaliacher Losung 
in der Kiilte gelang es uns jedoch. Thiazolo[5.4-b]chinolyl-(2)-sulfonsaure (XII) 
abzuscheiden. 

Wie auch im Falle der Thiazolo[4.5-b]chinolyl-(2)-sulfonsPure~~ ist die Sulfogruppe 
der Saure XI1 sehr labil und laRt sich leicht durch andere Gruppen ersetzen. So geht 
die Verbindung XI1 durch kurzes Kochen rnit Wasser in 2-Hydroxy-thiazolo[5.4-b]- 
chinolin (XI) uber, wahrend man durch Erwiirmen rnit einer wiinrigen Ammoniak- 
losung 2-Amino-thiazolo[5.4-b]chinolin (VI) erhalt. 

2 )  W. H .  MILLS und W. H. WATSON, J .  chem. SOC. [London] 97, 741 [1910]. 
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B E S C H R E I B U N G  D E R  V E R S U C H E  

2- Mercap~o-3-acetyl~rmino-cliirioli1i ( I  V )  : 

a) I g 2-Clilor-3-acetylamino-chiriulin, das man durch Erwarmen des 2-Chlor-3-amino- 
chinolins ( I l l )  mit Acetanhydrid erhalt, wird mit 0.4g Thioharnstof in 25ccm Alkohol auf 
dem Wasserbad erwarmt. Nach 10-15 Min. ladgem Kochen bilden sich gelbe, glanzende 
Kristalle. Das Kochen wird noch 10 Min. fortgesetzt und nach dem Erkalten filtriert. Ausb. 
82% d.Th., Schmp. 288' (Zers.) (aus Athanol). 

C ~ ~ H I O O N ~ S  (218.2) Ber. N 12.84 S 14.69 Gef. N 12.83 S 14.61 

b) Aquivalente Mengen von 2-Clilor-3-ucetylumino-cliiriolin und Natriumdisulfd (das man 
aus kristallisiertern Natriumsulfid und fein pulverisiertern Schwefel erhalt) werden in Athanol 
auf dem Wasserbad erwarmt. Nach 15 Min. bilden sich gelbe, glanzende Kristalle. Schmp. 
288" (Zers.), Ausb. 80% d.Th. 

C I I H I O O N ~ S  (218.2) Ber. N 12.84 Gef. N 12.78 

2-Merrapto-3-amino-chinolin ( V): 0.7g IV werden 2 Stdn. mit 40ccm gesatt. Bariumhydr- 
oxydlosung am RuckfluRkuhler gekocht. Nach dem Erkalten sauert man mit Essigslure oder 
mit verd. Salzsaure an, wobei sich ein gelber Niederschlag ausscheidet. Schmp. 216 -217" 
(Zers.) (aus Toluol). Ausb. fast quantitativ. 

C ~ H B N ~ S  (176.2) Ber. N 15.90 S 18.19 Gef. N 15.90 S 18.21 

S-.'J-Amino-chinolyl- (211-thioharnstoff ( V I I )  ; Hydrochlorid: 0.51 g 2-Chlor-3-amino-chinolin 
( I I I )  und 0.25 g Thioharristof werden in IOccm Athanol auf dem Wasserbad erwarmt. Nach 
erfolgter Auflosung Wgt man 0.3ccm konz. Salzsaure hinzu und kocht 15 Min.. wobei sich 
gelbe glanzende Kristalle abzuscheiden beginnen. Man kristallisiert aus Wasser (Tierkohle) 
um. Bis zu 320" schmilzt die Substanz nicht. Ausb. 72% d.Th. 

C I O H ~ O N ~ S . H C I  (254.7) Ber. N 22.00 S 12.59 Gef. N 21.99 S 12.56 

Diejreie Base: Das Hydrochlorid wird in vie1 Wasser unter leichtem Erwarmen gelost, fil- 
triert und nach dem Erkalten vorsichtig mit 10-proz. Natronlauge neutralisiert. Es scheidet 
sich ein weiBer Niederschlag ab, der filtriert, gut mit Wasser und anschlieBend mit Athanol aus- 
gewaschen und getrocknet wird. Die rohe Substanz schmilzt bei 226- 227" (Zers.). Sie ist in 
organischen Losungsmitteln schwer loslich. 

C ~ O H I O N ~ S  (218.2) Ber. N 25.68 S 14.69 Gef. N 25.74 S 14.77 

2-A1ni1io-tliiazoloi5.4-b]chinoliti ( V I )  : 

a) 0.9 g 2-Chlor-.l-amino-chinoliri ( I l l )  und 0.4g Thioharnstoj werden in lOccm Athanol 
8 Stdn. gekocht. Nach dem Erkalten verdiinnt man mit Wasser. WeiBe Nadeln, Schmp. 
240-242" (Zers.) (aus waBr. Alkohol mit Tierkohle). Ausb. 60% d.Th. 

C I O H ~ N ~ S  (201.2) Ber. N 20.89 S 15.93 Gef. N 20.96 S 15.90 

2-Amino-thiazolo[S.4-b]chinolin ( VI) wird acetyliert. indem man es einige Minuten mit 
Acetanhydrid kocht. Schmp. 270-271 ' (Zers.) (aus Athanol mit Tierkohle). 

ClzH90NsS (243.2) Ber. N 17.27 S 13.18 Gef. N 17.04 S 12.99 

2-Aniino-thiazoloi5.4-bJchinoliri ( V I )  gibt mit Salzsaure in alkohol. Losung ein Hydro- 
clilorid. Schmp. 322 - 324" (Zers.) (aus Eisessig). 

b) 0.9g 2-Chlor-3-umino-chinolin (111) werden mit 30ccm Athanol und 0.5ccm konz. Salz- 
slure so lange auf dem Wasserbad erwarmt, bis sich alles gelost hat. Sodann fugt man 0.6g 
Rhodunkalirrm (oder die entsprechende Menge Rhodanammonium) hinzu und kocht 30 Min. 
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lang. Nach kurzer Zeit beginnen sich Kristalle abzuscheiden. Nach dem Erkalten wird filtriert 
und mit IOccm Athanol ausgewaschen. Schmp. 322" (Zers.) (aus Eisessig); Ausb. 53% d.Th. 
Hydrorhlorid des 2-Amino-rhiazolo[5.4-b]ehinolins I Vt). 

CloH7N3S.HCI (237.7) Ber. N 17.75 Gef. N 17.70 

Das Hydrochlorid geht rnit Wasser in 2-Amino-thiazolo[5.4-b]chinolin ( V I )  uber. Feine, 
weiile Nadeln vom Schmp. 240-242" (Zcrs.) (aus wailr. Alkohol mit Tierkohle). 

C,oH7N3S (201.2) Ber. N 20.89 Gef. N 20.91 
Das Acetylderivat schmilzt bei 270" (Zers.). 

c) Thiazolo15.4-b]chinolyl- (2)-sulfonsiiure ( X N )  wird mit einer wailrigen Ammoniak- 
Iosung (d = 0.915) leicht erwarmt und sofort filtriert. Aus dem Filtrat beginnen sich nach 
kurzer Zeit feine, weine Nadeln abzuscheiden, Schmp. 241 -242" (2krs.). 

CloH7N3S (201.2) Ber. N 20.89 Gef. N 21.02 

2-Mercapto-thia;olo~S.I-bJchinolin (XI : 0.75 g 2-Mercapto-3-amino-chinolin I V )  werden 
unter Erwlrmen in IOccm 0.5n NaOH gelost. Danach werden durch den Kiihler 3ccm 
Schwefelkohlenstoff hinzugefiigt und das Erwarmen fortgesetzt. Nach einiger &it fallt ein 
gelbcr Niederschlag aus (0.3 9). der sich als das anfangliche 2-Mercapto-3-amino-chinolin (V) 
erwies. Nach 4 Stdn. wird abfiltriert und das Filtrat mit verd. Salzsaure angesauert. Es fallt 
eine gelbe Substanz vom Schmp. 280" ('Zers.) aus (aus Athanol oder Essigsaure). Ausb. 5 3  72 
d. Th. 

C I O H ~ N Z S ~  (218.3) Ber. N 12.95 S 29.65 Gef. N 13.27 S 29.70 

2-Mercapto-3-formylamino-ehinolin ( I X )  : 2-Mereapto-3-amino-chinolin ( V )  wird mit 
80-proz. Ameisensaure einige Min. gekocht. Nach dem Erkalten setzen sich Kristalle vom 
Schmp. 256-257" (Zers.) ab. 

Ber. N 13.72 S 15.70 Gef. N 13.74 S 15.99 CloHgONzS (204.2) 

Thiazolo[5.4-b]rhinolin ( I I )  : 0.5 g 2-Mercapto-3-amino-chinolin ( V )  werden rnit IOccm 
100-pro:. Ameisensiiure 45 Min. am RiickfluDkiihler gekocht. Die warme Losung wird in 
200ccm 10-proz. Natriumhydroxyd gegossen. Es scheidet sich ein weiiler Niederschlag ab. 
Ausb. 53% d.Th., Schmp. 158" (aus.wailr. Alkohol mit Tierkohle). 

CloHaN2S (186.2) Ber. N 15.04 S 17.22 Gef. N 15.09 S 17.16 

2-Methyl-thiarolo[5.4-b]chinoliti ( V I I I )  : I .  1 g 2-Mercapto-3-amino-chinolin ( V )  werden rnit 
15ccm Acetanhydrid 2 Stdn. am Riickfluilkiihler gekocht. Dann gieSt man die warme Losung 
in 200ccm mit Salzsaure angesauertes Wasser, schiittelt um und macht stark alkalisch. Es 
scheidet sich ein we ik r  krist. Niederschlag aus. Ausb. 50% d.Th., Schmp. 109- 110" (aus 
waBr. Alkohol mit Tierkohle). 

CllHgN2S (200.2) Ber. N 13.99 S 16.01 Gef. N 14.05 S 15.94 

Thiazolo[5.4-b Jchinolyl- (2)  -suUonsaure f X I I )  : 0.5 g 2-Mercapto-thiarolo[5.4-blehinolirr (XI 
werden in 5ccm n NaOH gelost und unter Umriihren mit 25ccm 4-prOZ. Kaliumpermanganat 
versetzt; man filtriert vom ausgeschiedenen Mangandioxyd a b  und wascht mit Wasser aus. 
Das iiberschussige Kaliumpermanganat wird mit Oxalsaure zerstbrt. Danach versetzt man 
mit 25-proz. Bariumchloridlosung, wobei das Bariumsalz der Thiazolo [5.4-b] chinolyl-(2)- 
sulfonsaure (XII) und eventuell etwas Bariumoxalat ausfiiillt. Man filtriert, suspendiert den 
Niederschlag in wenig Wasser, sauert rnit Salzsaure an und filtriert wiederum. Die schwach 
gelben Kristalle lost man in wenig Wasser und fallt zum zweiten Ma1 rnit Bariumchloridlosung 
das Bariumsalz der Soure XII. Man saugt ab, wascht mit Wasser gut aus und trocknet. 

C I ~ H S O ~ N Z S Z B ~ I / Z  (334.4) Ber. N 8.37 Gef. N 8.32 
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Das nach obigen Angaben gereinigte Bariumsalz wird in wenig Wasser suspendiert und mit 
Salzsaure angesauert. Die in Form von schwach gelben Kristallen ausfallende Thiazolo/5.4-b]- 
chinolvl- (2)-su[fonsaure ( X I I )  wird abfiltriert und getro:knet. Schmp. 336- 338" (Zers.). 

Ber. N 10.52 S 24.08 C I O H ~ O ~ N Z S ~  (266.2) 

2-Hydroxy-rhiazolo[S.4-blchinolin (XI) : 
a) Thiarolo[5.4-hlchinolyl-(2/-sulfonsaure ( X I I )  wird einige Minuten mit Wasser gekocht. 

Wahrend des Kochens scheidet sich 2-Hydroxy-thiazolo[S.4-b]chinolin (XI) in Form von 
weiBen Kristallen ab. Schmp. 278 -280" (Zers.) (aus waBr. Alkohol mit Tierkohle). 

Gef. N 10.90 S 23.77 

CloH60N2S (202.2) Ber. N 13.85 S 15.85 Gef. N 14.04 S 15.88 

b) 2-Hydroxy-~hiarolo[5.4-b]chinolin (XI) IaBt sich durch Oxydation des 2-Mercapro- 
~hiarolo[S.4-blchinolins (XI rnit Wasserstoffperoxyd oder Kaliumpermanganat unter den in 
der 1. Mitteil.1) angegebenen Bedingungen darstellen. Die so erhaltene Substanz schmilzt bei 
276-278" (Zers.). 

c) 0.5 g 2-Mercapto-3-amino-chinolin ( Y) werden in 4ccm Toluol suspendiert, rnit 4ccm 
einer 12.5 % Phosgen enthaltenden ToluollBsung versetzt und auf dem Wasserbad erwarmt. 
Ab und zu wird umgeschiittelt. Die Substanz beginnt sich zu entfarben und wird nach 15  -20 
Min. schmutzig-weiB. Man filtriert, wascht mit Toluol und trocknet. Rohausb. 0.55g. Die 
Reinigung erfolgt durch L6sen in verd. Natronlauge und Ausfallen mit verd. Essigsaure; man 
saugt ab, trocknet und kristdllisiert aus waI3r. Alkohol (Tierkohle) um. Schmp. 280" (Zers.). 

CloH60N2S (202.2) Ber. N 13.85 Gef. N 13.95 

Durch kurzes Kochen von XI mit Acetanhydrid erhalt man ein Acetylderivar vom Schmp. 
186 - 187" (Zers.) (aus Alkohol). 

C12HsOzNzS (244.2) Ber. N 11.47 Gef. N 11.71 

EUGEN MULLER und WOLFGANG RUNDEL 

Untersuchungen an  Diazomethanen, VII1) 

ZUR KENNTNIS D E R  UMSETZUNG VON DIAZOMETHAN MIT 
METHY LLITHIUM2) 

Aus dem Institut fur Angewandte Chemie der Universitat Tubingen 
(Eingegangen am 21. Marz 1957) 

Bei der Umsetzung von Diazomethan rnit Methyllithium entsteht neben 
dem Hauptprodukt, dem Diammethyllithium, die Lithiurnverbindung des 

Formaldehyd-methylhydrazons. 

Bei der Herstellung des Diazomethyllithiums aus Diazomethan und Methyl- 
lithium in absol. k h e r  erhalt man nur etwa 70% der gesuchten lithiumorganischen 
Verbindung, bezogen auf das eingesetzte Methyllithium. Die restliche lithiumhaltige 
Substanz lindet sich als noch nicht sicher bekannte organische Verbindung in der 

I )  VI. Mitteil.: E. MULLER und W. RUNDEL, Chem. Ber. 89, 1065 [1956]. 
2)rVgl. dazu E. MULLER und D. LUDSTECK, Chem. Ber. 87, 1887 (19541. 




