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<5. 2 - ( p - Ami n o b en  z o 1 s u l  f o n - m e t h y 1 a m  i d o ) - t h i  a z o 1 (111). 
2,6 g 2-Bromthiazol und 3,6 g p-Acetyl-arninobenzolsulfon- 

methylamid wurden mit 2,2 g Pottasche und 0,15 g Kupferbronze 
in einem Morser innig vermengt und hierauf 40 Minuten auf 200O er- 
hitzt. Nach dem Abkuhlen wurde die Reaktionsniasse pulverisiert 
und mit 50-proz. Essigsaure ausgekocht unter Zusatz von etwas Norit. 
Beim Abkuhlen krystallisierten 1,9 g des Acetyldmivates von 111, 
die roh bei 103-10t50 schmolzen. Durch alkalische Verseifung in ver- 
dunntem Alkohol wurde I11 erhalten. Smp. 108--11O0 nach Um- 
krystallisieren aus Methanol. Misrhschmelzpunkt mit dem in der vor- 
laufigen Mitteilung beschriebenen Praparat gleich. 

Die Analysen wurden unter der Lritung von Herrn Dr. QtIsel in unserer analy- 
tischen Abteilung ausgefuhrt. 

Wissenschaftliche Laboratorien der Gesellsehaft 
fur Chemische Industrie in Basel, 

Pharmazeutische Abteilung. 

YXV. Zur Kenntnis der Umsetzung von Methylol-carbonsaure-amiden 
und deren funktionellen Derivaten mit Hydroxylverbindungen 

von 0. Albrecht, J. Frei und R. Sallmann. 
(30. S. 41.) 

Methylolverbindungen und deren funktionelle Derivate, die 
insbesondere gleichzeitig einerr hochmolekularen aliphatischen Rest 
enthalten, wie z. B. Verbindungen von folgendem Typus 

CH, .(cH,),, .CH, .O .CH, .N/ -\ 1 \=/ 

haben in der jungsten Zeit eine steigende Bedeutung iitr die Veredlung 
von Fasermaterialien erlangt. Sie stellen eine relativ unstabile Ver- 
bindungsklasse dar, die sich von Methylolverbindungen in dem 
Sinne ableiten, dass durch Addition von tertiaren Aminen an deren 
Chloride quaterniire Ammoniumsalze gebildet werden, die wasser- 
loslich sind und die ursprunglich zur Verwendung als Netz- und 
Farbereihilfsmittel vorgeschlagen worden sindl). 

In  der Folge hat sich jedoch die auffallende Eigenschaft der- 
nrtiger Verbindungen gezeigt, dass sie, auf Texilfahrrn aufgebracht 
und einer thermischen Zersetzung unterworfen, dje Fahigkeit be- 

C1 

Deutsche H ydrieruierke A.-U., E.P. 394196 (1933); Gesel’schnft fiir Chemische 
Idus t r i e  in Basel, E.P. 390553 (1933). 
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sitzen, den Alkylrest waschecht auf der Textilfaser zu fixiercnl), 
was die Grundlage zur Schaffung einer Reihe interessanter und w i d  - 
tiger Produkte zur Veredliing von Textilien gebildet hat. 

Der erste Vorschlag, Cellulose mit IIalogenrnethylAthcrn odor 
mit den entsprechenden Additionsprodukten an tertiare Amine in 
der Warme zu behandeln, durfte 1932 erfolgt sein2). Erst 193.3 ist 
jedoch die Redeutung der thermischen Nachbehandlung der mit 
Losungen von solchen hohermolekularen Additionsprodukten ge- 
trankten und getrockneten Naterialien erkannt worden, die auf (Liese 
Weise waschecht wasserabstossend gemacht werden konnten I j  3) .  

In  der Folge sind sodann in zahlreichen P:ttentschriften eine 
Reihe neuer Vorschlage bezuglich der 1 lerstelhxng, Verwendungs - 
massnahmen, Variation der quaternaren Amnioniurngruppe u. a. 
gemacht wordcn, auf die hier nicht weiter eingegangen werden soll. 

Wahrend die bisher genannten Verbindungstypen als D e r i  va t e 
von Oxymethyla t h e r n  aufzufassen sind, gelingt es auch, mit freieri 
Methylolverbindungen, z. B. solehen, die sich von hochmolekularen 
Aminen ableiten, insbesondere jedoch rnit Carbonsiiure-methylol- 
amiden der Formel: 

CK,*(CH,);CO * NH-CH,OH 
den Fettsaurerest durch Nachbeharidlung der damit impragnierten 
Textilien in der Hitze zu fixieren4). 

Es zeigt sich aber auch bei dieser Gruppe, ciass die wertvollen 
Produkte nicht die im allgemeinen in Wasser schm er oder unloslichen 
freien Methylol-amide darstellen, sondern dass die funktionellen 
Derivate derselben, in denen die an der Methylenbriicke haft,ende 
Hydroxylgruppe durch eine quaternart. Ammoniumgruppe oder 
durch eine andere geeignete wasserlosliehnisehende Gruppe ersetzt 
isf, technisclie Bedeutung erlangt hahen. 

Als typisches Beispiel eines solchen quaternaren Acyl-arnino- 
methyl-ammoniumsalzes sei das Einwirkungsprodukt 1 on Pyridin- 
hpdrochlorid auf Stearinssure-methylol-amit1 arigefiihrt, den1 fol- 
gende Formel zukommt : 

/7 
CH, *(CH,),,*CO .NH-CH, * X’ 

(:I 

\\ 
\ /  

- 

l) Vgl. Imperial Chemical Industries L t d .  (in) folgmden nls 1.P.T. beztLirhnet). 

,) Deihtsche Hydrzerwerke A.-G., D.R.Y. 6137:X (19%). 
3, Vgl. Farberei A.-G. worm. Stolte iVac7~f. und J l t s s y ,  F.P. 819945 (1937) 
4, Herstellung und Eigenschaften von Methylol-amiden : A.  Einhorn, . 4 .  343, 

207 u. ff .  (1905); 361, 113 u. ff .  (1908). 
Hydrophobieren mittels Methylolderivitten von liohermolelrularen Verbintlungen. 

die mit Formaldehyd reagieren, wie Amiden und Aminen, vgl. z. R. 1.G. Purbeicti,dzratrw 
A.O., F.P. 806170 (1936) und Zusatz 47692 (1937). 

E.P. 466817 (1937). 
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und das insbesondere zum wascheehten Wasserabstossend- und Weich- 
machen von Textilfasern aus Cellulose verwendet werden kannl). 
Fur iihnliehe Zwecke sind an Stelle dieses einfachen Fettsaureamid- 
derivats analoge Produkto aus Urethanen, Hydraziden, Amidinen usw. 
empfohlen worden. Bezuglich der Anwendungsvexfahren fiir der- 
artige Verbindungen sei auf die ausgedehnte Patmtliteratur hin- 
gewiesen. 

aus- 
gehend von Carbonsaure-amiden ist auf versehiedenen Wegen durch- 
fuhrbar. Ein bequemes Verfahren, das wir ausgearbeitet haben, be- 
steht darin, dass Carbonsaure-amide mit ct, ct’-Dichlor~tlimethylather 2, 

oder mit Chlormethyliithern niedrigmolekularer Alkohole3) in N- 
Halogenmethylderivate ubergefuhrt werden, die durch Addition von 
tertiaren Rasen in quaternare Salze oder durch anderweitige Umsatz- 
reaktionen in wasserlosliche Derivate ubergefuhrt werden konnen. 
Es ist dabei bemerkenswert, dass die primaren Carbonsaure-amide 
bei der Einwirkung von cc, cc’-Dichlordimethylather vorerst die sym- 
metrischen Diacyl-methylendiamine folgender Formel liefern : 

Die Herstellung derartiger quaternarer Ammoniumsalxe 

R-CO-NH 

R*CO.NH 
>CH2 

die dann durch weitere Einwirkung des ct, cc’-Dichlordimethylathers 
in deren N-Chlormethylderivate ubergehen. 

Dass symmetrische Diacyl-methylendiamine in liblicher Weise, 
z. R. durch Einwirkung von Formaldehyd und Chlorwasserstoffsaure, 
in entsprechende Halogenmethylderivate und durcli Addition yon 
tertiaren Aminen in quaternare Salze ubergefuhrt n-erden konnen, 
ist auch yon anderer 8eite gezeigt worden4). 

Ausser der bisher hauptsachlich genannten qiiaternaren Am- 
moniumsalzgruppe, die zur Gewinnung wasserloslicher funktioneller 
Derivate von Methylolverbindungen verwendet worden ist, sind in 
neuerer Zeit auch andere Gruppierungen herangezogen worden, um 
letzteren die gewunschte Wasserloslichkeit zu veikihen. Es sei 
in diesem Zusammenhang insbesondere auf die Isothioharnstoffsalze, 
die sich leicht aus Methylolverbindungen, resp. den Chlormethyl- 
derivaten und Thioharnstoffen bilden, hingewiesen5). Diese Derivate 
sind sowolil aus Chlormethgliithern, als auch aus Methylol-amiden 
herstellbar, und besitzen wegen der leichten Zughnglichkeit des 
Thioharnstoffs und ihrer Eignung fur die thermischc Zersetzung er- 
_ _ _ _ ~ ~  ~ 

1) I.c.I., E.r. 477991 (1938). 
2 ,  Ges. f. chem. Industrae, F.P. 860582 (1941). 
3, Ges. f. chem. Industrrp, Schw. P. 216302 (1941). 
4, I.C.I., E.P. 517474 (1940). 
5 )  I.G. Farbenztidustrze A.G., F.P. 847372 (1939); Ges. f .  c zpm. Indttstrze, F.P. 

849146/47 (1939). 
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hohtes Interesse. Bur Veranschaulichung eines einfachen Rcyrasen- 
tanten dieser Gruppe soll das Kondensationsprodiikt ans Met hylol- 
stearinsaure-amid und Thioharnstoff genennt werden, dem folgende 
Formel zugeschrieben wird : 

Schliesslich soll noch erwahnt werden, dass in einer grosser1 Zahl 
von Patentschriften Methyloherbindungen und deren funktionelle 
Derivate der oben gekennzeichneten Art empfohlen u-orderi sintl, 
um die verschiedensten Effekte auf Textilien, wie Wolliihnlichnlil chen, 
Knitterfestmachen, Animalisieren etc., zu erzeugen. 

Das wesentlichste Merkmal und die Bedeutung dieser ganzen 
Korperklasse liegt, wie weiter oben schon angrdeutet worden ist, 
in der Fiihigkeit dieser Verbindungen, durch thermisehe Zersetzung 
derselben aiif Textilien die was  c h e c h t e Fixierung clcr verschieden- 
artigsten Reste auf der Faser zu ermoglichen. i h e r  den dabci sich 
abspielenden Reaktionsmechanismus dieser technisch wicht,igen Um- 
setzung ist verhaltnismassig wenig bekannt get+ orden, untl wir 
haben im folgenden versucht, die Kenntnisse bezitgljch der thermi- 
schen Zersetzung von Carbonsaure-methylol-amiden, resp. derchn 
funktionellen Derivaten bei Gegenwart von Hydroxylverbintlungen 
als Modellbeispiel in Analogie zur Cellulose, zu fbrdern. 

Bezuglich des Reaktionsverlaufs bei der Einwirkung roi l  
H a l o  genm e t h y lii t h e r n  oder deren Adtlitionsprodukten niit ter- 
tiaren Aminen auf Cellulose ist bereits in einer Patentschrift der 
Deutschen Hydrierwerkel) darauf hingewiesen worden, dass moglicher- 
weise diese Verbindungen mit der Cellulose h e  e t a l  e tier allgenieinen 
Formel 

bilden, wobei Halogenwasserstoff bzw. ein Aminsalz abgespalt,en 
wird 2 ) .  

A .  ChwaZa3) halt diese Formulierung fur zutreffend, d s  tlr itus 
Leinengewebe, welches mit einem als Octadecyl-oxymetliyl-pyri- 
diniumchlorid angesprochenen Handelsprotlukt hydrophobiert v ortlen 
war, Formaldehyd abspalten konnte. Ferner wird die obigt. Auf- 
fassung durch die Versuche von W. Cockev, A. Lccpworth uiid A. 
WaZton4) gestutzt, die beim Erhitzen von Methoxymethyl-pyri- 
diniumchlorid mit Alkoholen die entsprechenden R’lethoxyn~ethyl- 
ather erhalten haben. 

R * 0 .CH, * (0-Celluloserest) 

__ 
l) D.R.P. 613735 (1935). 
2,  Ahn1icl:e Formulierungen: Fdrberei _I.-(:. 2 orvi. Sfol t r  Surh f .  und & T S .  (1 ,  P.P. 

819945 (1937); A. Chwala, Xellrand’s Textilber. 19, 906 11. f f  (1938); (‘has. 6. lItd//ir, 
Textile Colorist 60, 163/64 (1938). 

3, a. a. O., S. 910. *) SOC.  1930, S. 451 11. f t .  
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Bei der Einwirkung von Methy lo l - amiden  oder deren funk- 

tionellen Derivaten auf die Cellulose in der Hitze ware die Bildung 
von Methylenverbindungen und deren Einlagerung in die Faser 
denkbar, da Carbonsaure-methylol-amide durch Erhit zen oder durch 
Einwirkung wasserabspaltender Ilittel leicht in acylierte Methylcn- 
diamine iibergehenl). Dem steht allerdings entgegen, dass Cellulose 
durch Impriignieren mit Losungen von hochmoleku laren Methylen- 
amiden nicht waschecht hydrophobiert werden kann. 

Wir haben daher versucht, an verhaltnismassig einfachen Mo- 
dellen eine begriindete Vorstellung uber diesen Iteaktionsverlauf 
zu gewinnen, indem wir das Verhalten von Methylol-amiden und von 
den entsprechenden Acyl-aminomethyl-isothioharnstoffsalxen, die 
zum Teil als Animalisierungsmittd2) empfohlen worden sind, gegen- 
uber Benzylalkohol als hydroxylhaltigem Substrat gepruft haben. 

Wir haben vorerst das Verhalten von 3Iethylc1I-chloracetamid 

gegenuber Benzylalkohol unter Bedingungen, wie sie bei der Um- 
setzung yon Methylol-amiden mit der Cellulose eingehalten werden, 
untersucht, indem wir die beiden Komponenten bei Gegenwart von 
wenig Ameisensaure bei 115-120° aufeinander eiiiwirken liessen. 
Die Reaktion verliiuft jedoch nicht einlieitlich ; mir erhielten ein 
Reaktionsgemisch, BUS welehem wir einerseits Methylen-chloracet- 
amid 3, 

(I) Cl.CH,-CO .?iH *CH,OH 

Cl * CH, . CO . n'H 

(11) C1 *CH, *CO .KH 
pz 

und andererseits, nachdem wir zur besseren Trennung und Charak- 
terisierung der weiteren Reaktionsprodukte letztere init Pyridin in 
die quaterniren Pyridiniumsalze ubergefuhrt hatten, das erwartete 
Pyridinadditionsprodukt rtes Chloracetyl-aminomethyl-bemylathers 
isolieren konnten, dem folgende Formel xukommt : 

0 /-AN. CH,.CO .XH .cH,. o .cH~- \:-/ 1 
(111) C1 

Daneben ist noch die Bildung von geringen Nengen anderer 
Produkte, deren Konstitution nicht aufgeklart ist, beobachtet 
worden. Es ergibt sich jedoch BUS diesem Versuch, dass zweifellos 
die Methylol-amidgruppe des Chloracetamids, weiin auch nicht 
in glatter Weise, befahigt ist, durch Erhitzen mit Alkoholen unter 
Bildung eines Athers zu reagieren. 

A. Emhorn ,  A. 343, 213-215 (1905); Farb- und Gerbstnffwrrke Carl Flesch y., 

2 ,  I.C.I., F.P. 840004 (1939); Ues. f .  ehenz. Industrae, F.P. 853670 (1940), 855432 

3, A .  Eznhorn und Th. JIuuerrnayer, A. 343, 282 (1905). 

F.P. 782330 (1935); I.G. Farbenindustrze A,(;., F.P. 792589 (1936). 

(I 940). 
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Zur Erweiterung der Reaktionsaufkliiriing ha beri wir sodariri die 
Einwirkung der quaterniiren Verbindung aus Methylol-chloracet - 
amid und Pyridin, des Oxymethylcarbamyl-methyl-l,yridirlium- 
chlorids 

/--\N-cH, a .XH .( T-T,.OH \-/ 1 
(IV) c1 

auf Benzylalkohol untersucht, und auch hier wieder die Bildung 
des Pyridinadditionsproduktes des Chlomcetyl-aininornethyl-bt~nzyl- 
athers beobachten konnen. 

Endlich haben wir, in Anlehnung an die weiter oben angefiihrten 
Darlegungen, dass insbesondere die funktioncllcn Derivatr von 
Xethylolverbindungen, in denen die Hj-droxylgruppe durch einen 
a-asserloslich machenden Rest ersetzt ist, fur die 'Veredelungs- 
prozesse von Bedeutung sind, als Motlellversuch mch  die Uni- 
setzung des Additionsproduktes von Pyridin an das Chloracetyl- 
aminomethyl-iso-thioharnstoff -hydrochloi*ici 

( 1 7 )  

mit Benz ylalkohol verf olgt . Das angcf uhrt e Is0 t hioharnst off salz 
kann durch Einwirkung von Thioharnst off auf tlas quaternare Salz 
aus Methylol-chloracetamid und Pyridj n in Gcgenwart von alko- 
holischer Salzsiiure leicht gewonnen wertlenl). I3ei der therniischw 
Zersetzung ciesselben bei Gegenaart von Rcnzylalkohol und Natrium- 
acetat - wiederum Bedingungen, die niit den kwi der E;inwirkung 
aiif Cellulose einzuhaltenden durchaus vcrgleichbar sind - is ti auch 
wieder als Reaktionsprodukt das Pyritliniumsalz des Chloracetyl- 
aminomethyl-benzyliithers (Formel 111) erhalten morden. 

Wir sind somit ausgehend von drci mrschiedenen M c i  hylol- 
amidderivaten, und zwar sowohl unter Verwmdung \-on Terbin- 
dungen mit freier Xethylol-amidgruppt. Tie auch von einem funk- 
tionellen Derivat, dem Isothiohahstoffsalz, ziim Benzylather ge- 
langt. Aus folgendem Formelschema, ails welchcm auch hervorgeht, 
auf welche Weise die einzelnen Zwischeilprodukte hergestellt vorden 
sind, ergehen sich die erwiihnten Zusammenhiingc. 

Das Endziel unserer Untersuchungeii war die Ilurchfuhrung der- 
artiger Modellversuche an einfachen Kohlehydraten, um einrn tie- 
feren Einblick in die Reaktionsprodukt e bt i  Pol~oxyverbintfungen 
zii erhalten. Vorversuche haben jedoeli gezeigt, tiass die in obiger 
Versuchsreihe verwendeten Derivatc ties C'hloracetamids bri der 

l) Ges. f .  cAern. Industrie, F.P. 849146/47 (1939). 
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Cl * CH, * COXH, 

r" 

CI (111) 

Einwirkung auf Glucose zu undefinierbaren, nicht krystallisierenden 
Reaktionsgemischen fuhren, aus denen es sehr schw-er sein durfte, 
reine Umsetzungsprodukte zu isolieren. Es wurde infolgedessen 
nach anderen Methylol-amiden resp. Methylol-amrtlderivaten ge- 
sucht, die sich bezuglieh der Loslichkeit und Krystallisationsfahigkeit 
der Umsetzungsprodukte gunstiger verhalten. In  dieser Hinsicht 
haben wir unsere Versuche auf die Verwendung eines Glieds der 
aromatischen Reihe, namlich des o-Chlorzimtsaure-methylol-amids 

<-CH=CH. co -XH a CH, . OH 

(VI) C1 

ausgedehnt, von dem air  gut krystallisierende und durch Analyse 
leicht aufzuklarende Derivate erwarteten. 

Entsprechentl obiger Versuchsreihe haben wir einerseits o-Chlor- 
zimtsaure-methylol-amid (TI) und andererseits auch das funktionelle 
Derivat, das o-Chlorcinnamoyl-aminomethyl-isothioliarnstoff-hydro- 
chlorid (VII) zunachst wieder auf Benzylalkohol einwirken lassen 
und such hier in beiden Fallen den gut krystallisierenclen o-Chlorc' m n -  
amoyl-aminomethyl-benzylather (VIII) erhalten. Die folgende Uber- 
sicht veranschaulicht die Reaktionszusammenhange (S. 240 E). 

Bei der Ubertragung obiger Erfahrungen auf Versuche zur Um- 
setzung des o-Chlorzimtsaure-methylol-amids mit Glucose stiessen 
wir jedoch auch hier infolge der fur die Isolierung und Kennzeichnung 
Busserst ungunstigen Eigenschaften der Reaktionsprodukte auf 
Schwierigkeiten, die es uns bisher nicht ermoglicht hal)cn, ein definier- 
bares Produkt mit Sicherheit isolieren zu konnen. 
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Zusammenfassend zeigen die vorliegendcri Versuche jt.doch, 
dass die Methylol-amidgruppe des Chlorrssigsaure- urid o-Chlorzimt - 
sainre-methylol-amids in der Hitze in Gegenwart von S;i uren ver- 
haltnismassig leicht eine Veriitherung erfiihrt, iind aus den gefun- 
denen Resultaten darf die Vermutung ausgesprochen werden, dass 
die Annahme eines derartigen Reaktionsvorganges allgemein auf 
Methylol-carbonsaure-amide und deren funktionelle Derivate iiber- 
tragen werden darf. Wahrend Carbonsiiure-meth;vlol-amide in der 
Hitzs in Abwesenheit von Alkoholen, insbesondere unter der Ein- 
wirkung von Sauren, bekanntlich leicht in niacyl-methylendiamint. 
mit der Brucke 

ubergehenl), ergibt sich die interessante Beobachtung, dass die 
Methylol-amide und deren funktionelle Derivate nnter denselben 
Redingungen offenbar die Neigung besit Zen, sich in Gegenwart von 
Alkoholen unter Bildung von Atherbriicken 

0 
-d 

\KH. CH, . o- 

zu stabilisieren. Des Ergebnis lasst den Schluss zu, dass mit grosser 
Wahrscheinlichkeit bei der thermischen Zersetzung von Carhonsaure- 
methylol-amidderivaten, wie sie zur maseheehtcn Veredelung ron  
Textilien durchgefuhrt wird, derartige Atherbriicken mit den1 
Hydroxylgruppen enthaltenden Textil gebildet werden. 

1) A. Einhorn, A. 343, 213-215 (1905); Farb- iind Gerbstofjtccrke Carl Flasch jr., 
F.P. 782330 (1935); I.G. Farbeniwdustrie A.G., P.P. 792589 (1936). 



FASCICULUS GAUDENTIO ENGI DICATUS. 241 E 

E x p e r i m e n t e l l e r  T e i l .  

I .  Derivate des Carbam yl-methyl-p yridiniumchlorids. 
Carbamyl-methyl-pyridiniumchlorid ( F o r m e l  I a ) .  
46 g Chloracetamid und 50 g Pyridin wurden unter Riihren 

langsam im Wasserbad erwarmt. Die klare Losung trubte sich bei 85O 
und es setzte unter starker Warmeentwicklung heftige Reaktion ein. 
Der Kolbeninhalt wurde nach kurzer Zeit fest. Nach dem Um- 
krystallisieren aus absolutem Alkohol wurden gelbliche Prismen 
(54 g) Tom Smp. 199-201O erhalten. 

Die noch zweimal aus absolutem Alkohol urnkrystallisierten 
schwach gelblichgefarbten Krystalle schmolzen bei 202-203O l) und 
wurden zur Analyse wshrend 15 Stunden im Vakuum bei 70° uber 
Phosphorpentoxyd getrocknet. 

Die Verbindung ist in Wasser sehr leicht loslich und ist stark 
hygroskopisch ; sie ist schwerloslich in kaltem absolutem Alkohol, 
unloslich in Ather. 

4,310; 5,339 mg Subst. gaben 7,71; 9,53 mg CO, und 1,93; 3,34 mg H,O 
C,H,ON,Cl Ber. C 48,i H 5,26% 

Gef. ,, 48,84; 48,69 ,, 5,01; 4,912/, 

Oxymethy lca rbamyl -me thy l -py r id in iumch lo r id  

a)  Aus  Methy lo l - ch lo race tamid .  
60 g Methylol-chloracetamid wurden unter Riihren auf dem 

siedenden Wasserbad geschmolzen und im Verlauf von 1% Stunden 
tropfenweise mit 40 g Pyridin versetzt. Nach zweistundiger Reak- 
tionsdauer wurde das Wasserbad entfernt und die mtbraune klare 
Schmelze mit 60 cm3 Methanol vermischt, worauf sich sehr bald feine, 
weisse Krystalle ausschieden. Nach sechzehnstundigem Ruhren bei 
Raumtemperatur wurden die Krystalle abgenutscht, mit wenig eis- 
kaltem Methanol gewasehen und uber Calciumchlorid getrocknet. 
Die Ausbeute betrug 40-50 g. Aus den Mutterlaugen wurden keine 
krystallisierten Produkte mehr erhalten. 

Die Reinigung erfolgte durch Auflosen in siedeiidem Methanol 
und Zufiigen von absolutem Ather bis zur beginnenden Trubung. 
Die Substanz krystallisierte dann rasch in grossen, farblosen Prismen 
vom Smp. E54-156O. Nach zweinialigem Umkrystallisieren hinter- 
liess das Praparat bei der Verbrennung noch wesentliche Mengen 
Ruckstand. Durch weiteres Umkrystallisieren aus verdunnterer 
Losung stieg der Smp. auf 162-164O l) und nach zehnstundigem 

(Formel IV). 

l) Vgl. I .  C. I., F.P. 839470. 
16 
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Trocknen im Vakuum bei 60O uber PhosphorpenLoxyd ergaben sich 
folgende Analysenwerte : 

4,809; 5,322 mg Subst. gaben 8,38; 9,28 mg CO, iind 2,35 mg H,O 
1,221; 1,261 mg Subst. gaben 0,151; 0,156 c m '  S, (27O, 743 mm; 25O, 739 mm) 

C8H,10,N,Cl Ber. C 4735 H 5,49 S 13,86O& 
Gef. ,, 47,52; 47,54 ,. 5.48 ., 13,76; 13,780/, 

b) h u  s C a r b  a m y 1 - me t h y 1 - p y r i d i  n i 11 m c h 1 o r i cl . 
17,2 g Carbnmyl-methyl-pyridiniunichlorid (fein pulverieiert,) 

und 3,3 g Parafornialdehyd wurden mit 100 em3 nbsolutem Alkohol, 
welchem 3 em3 Pyridin zugefugt worden waren, m-iihrend 20 Stunden 
unter Ruckfluas gekocht. Die braunrote, klare 1,osung wurde nach 
dem Abkuhlen his zur beginnenden Trnbung mit f t h e r  versetzt, 
worauf ein gelblichgefarbtes Pulver auskrystallisicrte. Nach dem 
Cinkrystallisieren a m  Methanol und f t h m  schmcdzen die erhaltenen 
gelblichen Kry-stalle bei 3 37-159° und zeigten im Mischschmelz- 
punkt mit der aus Methylol-chloracetainid erhaltenen Verbindung 
keine Erniedrigung. 

Das Oxymethylcarbamyl-methyl-pyridiniumchlorid ist in Wasser 
sehr leicht loslich, leicht loslich in Methylalkohol. unlijslich in :ither. 

A (1 d i t i o n s p r o d u k t v o n P y r  i d  i n  a n  C' 11 1 o r  a c e t - a mi n o me t h y 1 - 

10 g Oxymethylcarbamyl-methyl-pyvidiniurnchlorid unti 4 g 
Thioharnstoff wurden in 30 em3 Methanol bei 30-60 O suspendiert, 
worauf man unter Riihren eine etwa 1 0-proz. methylalkoholische 
Salzsaurelosung (enthaltend 1,9 g HCl) im Verlauf von $6 Stuntte 
zutropfte. Die klare, gelbliche Losung wurde tiarauf bei Zirnmer- 
temperatur tropfenweise mit 100 em3 absolutem Dioxan versetzt 
und iiber Nacht weiter geruhrt. Die abgeschiedenen, feinen, weissen 
Krystalle waren stark hygroskopisch und schmolzeiinach dem Trocknen 
iiber Calciumchlorid bei etwa 171O (unter Zers.). Die Ausbeute betrug 
10,s g. Zur Reinigung wurde 1 g Suhstanz in 10  cm3 Methanol 
gelost und mit 60 em3 Dioxan versetzt, u-orauf rasch farblose Prismen 
auskrystallisierten. Der Schmelzpunkt stieg nach dreimaligeni Um- 
fallen auf 173-174O (Zers.). Zur Analyse wurde das Pr2p:trat im 
Vakuum wahrend 20 Stunden bei 60O iiber Phosphorpentosyd ge- 
trocknet. 

Das so erhaltene Isothioharnstoffsalz ist in Wasser und =Ilkoh01 
leicht loslich, schwerloslich in Petrolather, Ather und Dioxan. 

i s  o t h io  h a r n  s t o f f - h y dr  o c h l  o r id (Formel V). 

4,902; 3,725 mg Subst. gaben 6,56; 4,986 mg CO, und 2.01; 1,535 mg II,O 
2,490 mg Subst. gaben 0,436 cm3 N, (26O, 741 mm) 
5,964 mg Subst. gaben 5,824 mg AgCl 
C,H,,ON,CI,S Ber. C 36,35 H 4,75 Iz' 18,86 C1 23,87O/, 

Gef. ., 36,51; 36,53 ., 4,3; 4,62 ,, 19,49 ., 24,1HL'/, 
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Die  B i l d u n g  des  P y r id in iums  a lze  s des  C h lo r  :tee t y l -  amino  - 
m e t h y l  - b en  z y la t h e r  s (Formel 111). 

I .  Au  s 31 e t h y lo1 - c hlo  r a ce t a mi  d , B enz y l a  1 k o ho  1 u n d  
P y r  i d i n  . 

21, j  g Benzylalkohol und 26 g Methylol-chloracetamid wurden 
mit 0,3 em3 85-proz. Ameisensiiure versetzt und unter Ruhren 
wahrend 7 Stunden auf 1lt5--12O0 erhitzt. Die erhttltene gelbe Lo- 
xung wurde bei 90-looo dreimal nacheinander mit jl: 50 em3 Wasser 
ausgezogen und abgetrennt. 

Bus der wasserigen Losung krystallisierte ein weisses Pulver 
vom Smp. 165O, welches nach dem Umkrystallisieren aus absolutem 
Alkohol bei 175-176O schmolz und mit Methylen-dic.hloracetamidl) 
(Formel 11) keine Erniedrigung gab. 

Der benzylalkoholisehe Ruckstand wurde mit 20 cm3 Pyridin 
versetzt und wahrend einer Stunde auf 80° erwarmt. Darnach wurde 
das Pyridin unter vermindertem Druck abdestilliert und der Ruck- 
stand mit Ather verruhrt. Nach dem Abdekantieren des Athers 
wurde die weiche, brocklige Masse in heissem Isopropylalkohol auf - 
genommen. Beim Stehen in Eis krystallisierten larige Spiesse vorn 
Smp. 165-167O aus. Beim weiteren Umkrystallisieren aus Iso- 
propylalkohol stieg der Smp. auf 168-180°, docli waren immer 
deutlich zweierlei Krystalle zu unterscheiden. Durch Krystallisieren- 
lassen aus verdunnter Losung bei Zimmertemperatur und nachher bei 
- j o  konnten 2 Fraktionen erhalten werden. 

Die erste Fraktion, welche nur einige Centigramm betragt, 
schmilzt nach wiederholtem Umkrystallisieren aus Isopropylalkohol, 
worin sie sehr schwer loslich ist, bei 237-239O und ergab folgende 
Analysenwerte : 

4,984; 6,065 mg Subst. gaben 8,15; 9,99 mg CO, und 2,20; 2,70 mg H,O 
3,045; 1,362 mg Subst. gaben 0,386; 0,172 om3 N, (24O, 726 mm; 24O, 727 mm) 
4,780; 8,460 mg Subst. gaben 3,48; 3,99 mg AgCl 

Spuren Ruckstand 
Gef. C 44,92; 44,91 H 4,98; 4,98 N 13,92; 13,89 C1 17,97; 18,01% 

Die Konstitution der Verbindung ist jedoch noch nicht aufge- 
klart worden. 

Die zweite Fraktion wurde noch dreimal aus einem Gemisch von 
Isopropylalkohol und Di-isopropylather (1 : 1) umkryatallisiert, wobei 
schliesslich schwach gelblich gefiirbte, lange Spiesse vorn Smp. 170 bis 
172O erhalten worden sind. 

Die neue Verbindung, die das erwartete Additionsprodukt von 
Pyridin an den Chloracetyl-aminomethyl-bemylather darstellt, ist 
hygroskopisch und in Wasser und Alkohol sehr leicht, in Athyl- und 
Isopropylather schwer loslich. 
_ _ _ _ ~  

l) A.  E:znhorn und Th. Mauermayer, A. 343, 282 (1905). 
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Die Analyse des Produktes (im Vakuum wahrend 20 Stunden 
bei 60O uber Phosphorpentoxyd getrockiiet) ergab folgende M’ertci : 

4,431 mg Subst. gaben 9,98 mg CO, und 2,35 irrg H,O 
3,310; 3,803 mg Subst. gaben 0,296; 0,331 c m r  K, (28O. 739 mm;  24O, 742 mni) 

C,,H,,O,N,Cl Ber. C 61.5 H 5,X6 Pi 9,57% 
Gef. ,, 61.42 ,, 5,98 ,, 9,86; 9.77O4 

5. Au s 0 x y m e t h y 1 c a r b  a m  y 1 - m e t  h y 1 - p y r i d in i  u m c h 1 o r i d  
( F o r m e l  I V )  u n d  Benzyla lkohol .  

2,0 g Oxymethylcarbamyl-methyl-pj-ridiniumchlorid und 5,s g 
Benzylalkohol wurden mit 4 Tropfen konz. Ameisensaure versetzt 
und wahrend 5 Stunden unter Ruhren anf 115-120° erhitzt. Nach 
dem Abkuhlen wurde die braunrote Losung mit Wasser und &her 
geschuttelt. Die atherische Schieht hinterliess beim Eindanipfen 
3,8 g Benzylalkohol. Die waissrige Schicht wurde bei 30--40° in1 
Vakuum eingeengt und langere Zeit uber Calciumchlorid getrocknet. 
Der Ruckstand, 3,7 g, bildete ein brauncs 01, das in 10 em3 einer 
Mischung von Isopropylalkohol und Isopropylather (1 : 1) gelost 
worden ist. Daraus krystallisierten nach langerem Stehenlassen 
schliesslich die gleichen in Gruppen angeordneten, gelbliehen Spiesse, 
wie sie nach 1 aus Methyl-chloracetamid, Benzylalkohol und Pyridin 
erhalten worden sind. 

3 .  Aus d e m  A d d i t i o n s p r o d u k t  v o n  I’yridin a n  Ch lo race ty l -  
amino  m e t  h y 1 - is  o t h i  o h a r n  s t off - h ytl r o c h lo r id  ( F or  m e l  V ) 

u n  d R e n  x y 1 a 1 k o h o I .  
2,8 g des Additionsproduktes von Pyridin an Chloracetyl- 

aminomethyl-isothioharnstoff-hydrochlorid, <5 g Benzylalkohol und 
2,s em3 4-n. Natriumacetatlosung wurdm auf 50° erwarmt, worauf 
aus dem Reaktionsgemisch unter Ruhreu bei verrriindertem 1)ruck 
das Wasser abdestilliert und der Ruckxtmd dann walirend einer 
Stunde auf 110-120° erhitzt worden ist. Das Reaktionsgerniseh 
farbte sich dabei gelb und wurde nach dem Erkaltm mit Jl-asser 
und Ather ausgeschuttelt. Die wassrige, im V‘bkuum bei 40-500 
eingeengte Schicht hinterliess ein gelbes Ham, dss mit 30 cn13 ah-  
solutem Alkohol aufgekocht wurde. Die vom ausgefallenen Xatrium- 
chlorid abfiltrierte Losung schied beim ,lbkuhlen pin gelbes, tlickes 
0 1  aus. Durch wiederholtes Losen in absolutem Alkohol und Aus- 
fallen mit Ather wurde schliesslieh eine flockige Fallung erli;tlten, 
die sich absaugen liess und aus Isopropyhlkohol auskrystallibierte. 
Die von gleichzeitig ausgefallenem gelbem Harz miiglichst sorgfaltig 
dureh Herauslesen aus der Mutterlauge abgetrennten Krystalle 
wurden zweimal aus einer Mischung von Isopropplalkohol und 
Isopropylather (1 : 1) umkrystallisiert. Der Schmelzpunkt der 
schwach gelblich gefarbten Spiesse lag dann h i  167--169°. Drr 



FASCICULUS GAUDENTIO ENGI DICATUS. 245 E 

Mischschmelzpunkt mit dem gemass 1. aus Methylol-chloraeetamid, 
Benzylalkohol und Pyridin erhaltenen Praparat voni Smp. 170° war 

II. Derivate des o-  Chlorximtsiiure-amids. 

168-170 O. 

o - C hl  o r z im t s a u r  e -me t  h y l o  1 - a mid (Formel VI). 
90 g o-Chlorzimtsaure-amid1) und 1 6  g Parafornialdehyd wurden 

mit 25 g Pyridin unter Ruhren wahrend 1 Stunde in einem Olbad 
von 110-115° erhitzt. Der unter vermindertem Driick bei 90-100° 
von Pyridin befreite Ruckstand wurde in 700 em3 30-proz. Alkohol 
aufgenommen. Nach dem Filtrieren der heissen Losung krystallisierte 
das Methylolamid in stark verfilzten feinen, weissen Xadeln vom 
Smp. 98-1000 aus. 

Ausbeute 95 g. 
Das Methylolamid wurde durch zweimaliges 1-mkrystallisieren 

aus 40-proz. Alkohol gereinigt. Smp. 107-109°. Zur Analyse wurde 
das Praparat wahrend 20 Stunden im Vakuum bei 60" uber Phosphor- 
pentoxyd getrocknet. 

Das so erhaltene Methylol-amid ist in Wasser dchwer, dagegen 
in Alkohol leicht loslich. 

4,920; 4,650 mg Subst. gaben 10,24; 9,60 mg CO, und 2,lO 2,03 mg H20 
Cl,H,,O,NCl Ber. C 56,70 H 4,77% 

Gef. ,, 56,75; 56,66 ,, 4,78; 4.RO% 

o -Chlorcinnamoyl-arninomet  hyl- iso t hioharn 6 t of f - hydro  - 
chlor id  (Formel VII). 

42 g o-Chlorzimtsaure-methylol-amid und 16 g Thioharnstoff 
wurden in 80 em3 absolutem Methylalkohol suspendiert, worauf unter 
Ruhren bei 50-600 eine konzentrierte methylalkoholische Salzsaure- 
losung, enthaltend 8,5 g HC1, zugefugt worden ist. Nach einer Reak- 
tionsdauer von 20-30 Minuten war eine Probe der nunmehr klaren 
Reaktionslosung in Wasser loslich. Nach Abkuhlung auf 20-30 O 

wurde der Methylalkohol im Vakuum abdestilliert. Es hinterblieb 
ein zahes, fast farbloses Harz, welches mit 200 em3 Essigester uber 
Nacht verruhrt, in eine krystallinische Form uberging. Das Roh- 
produkt war in Wasser loslich und zeigte nach den1 Trocknen den 
Schmelzpunkt 156-159O (unter Zersetzung). Durcah Umkrystalli- 
sieren aus absolutem Alkohol, bza-. durch Losen in kaltem Methyl- 
alkohol und Versetzen der Losung mit Essigester bis zur beginnenden 
Krystallisation, wurde die neue Verbindung 81s klare, schon ausge- 
bildete Prismen erhalten. Das analysenreine Praparat schmilzt bei 
159-160O (unter Zersetzung). Bur Analyse wurde dasselbe im 
Vakuum wahrend 12 Stunden bei 600 uber Phosphorpentoxyd ge- 

l) G .  Lasch, M. 34, 1655 (1913). 
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trocknet. Das neue Isothioharnstoffsalz ist in kalteni Wasser zieni- 
lich schwer loslich, unloslich in Essigester und Ather, kicht loslich 
in Rlethylalkohol. 

4,654; 4,138 mg Subst. gaben 5,33; 6,54 mg CO, iind 1,71; 1,55 mg H,O 
4,540; 0,928 mg Subst. gaben 0,583; 0,119 cm? N, ( 2 i 0 ,  749 nun ;  28O, 710  mni) 
4,231 mg Subst. gaben 4,856 mg AgCl 

C,,H,,0X3CI,S Ber. C 43,12 H 4,28 N 13,73 C1 23.1 70/, 
Gef. ,, 42,95; 43,10 ., 4 , l l ;  4.19 ,. 14,40; 14,16 ,, 22,!17?,, 

Dieses Thioharnstoffderivat ist leicht zersetzlich. Rine wassrigr, 
neutrale Losung der reinen Verbindung ist, anffinglich klar, beginnt 
sich aber nach einiger Zeit zu truben und scheidet schliesslich flockigth 
Gebilde aus. Aus Alkohol umkrystallisiert, bilden letztere feine, 
weisse Blattchen vom Smp. 166--169O, welche alle Eigenschaften 
des o-Chlorzimtsaure-amids besitzen untl mit letztcrem aueh keinc. 
Schmelzpunktserniedrigung geben. 

o - C hlo r c i n n  a m o J-1 - amino  m e t h y 1 - b (1 11 z y 1 a t  he r  (Formel VIII). 
1. Au s C h l  o r z im  t s Bur e - m e t  h y l o  1 - anii  d u n  d K enz y l a l  ko  h o 1. 

Eine Mischung aus 2,1 g o-Chlorzinitsaure-riethylol-amid, 10 g 
Renzylalkohol und 2 Tropfen konz. -2meisensaure M urde unter 
Ruhren wahrend 4 Stixnden auf 110--120° erhitzt. Bierauf ist der 
Uberschuss an Benzylalkohol unter vermindertem Druck abtlestil- 
liert worden, worauf das zuruckbleibentle gelbc 01 in Alkohol auf - 
grlost und die Losung tropfenweise mit Wasser his ziir heginrimtien 
Trubung versetzt worden ist. Nach dem Stehen uber Nachi kry- 
stallisierten feine Blattchen vom Smp. 88-91 O aus. Nach drri- 
maligem Umkrystallisieren der letzteren ails 60-proz. Alkohol wurtk 
der Smp. 105-107° erreieht. Die Substanz ergab mit dem bei 
107-109° schmelzenden o-Chlorzimtsiiure-methylol-amid eine 
Schmelzpunktserniedrigung von etwa 150. Bur Analyse wurde der 
so erhaltene o-Chlorcinnamoyl-aminomel hyl-benzylaither im Vakuum 
wahrend 15 Stundm bei 50-6O0 uhrr Phosphorpentoxyd untl 
Kaliumhydroxyd getrocknet. 

Die Verbindung ist in Wasser unloslich, lcicht lodich clagegen 
in Alkohol und Ather. 

5,126; 5,308 mg Subst. gaben 12,63; 13,10 nig ("0, und 2,35; 2,50 mg H,O 
2,215; 2,420 mg Subst. gaben 0,099; 0,105 ctn3 N, (24", 728 mm; 23O, 740 mm) 

C,,H,,,O,NCl Ber. C 67,4 H 5,41 PT 4,670, 
Gef. ,, 67,19; 67,32 .. L13;  5.27 ,. 4,91; 4,967, 

2 .  Aus o - C hlor  c innamo y l -  amino  ni e t h j 1 - i s  o t h io  harn  t of f - 
hydroch lo r id  ( F o r m e l  V I I )  untl  B e n z y l a l k o h o l .  

Eine Losung von 3,l g frisch dargestelltem o-Chlorcinnamoyl- 
aminomethyl-isothioharnstoff-hydrochlorid, ;i g Benzylalkohcll lint11 
1,4 g Natriumacetat in 10 em3 Wasser wurdc unter Ruhren im T';ikuurn 
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auf 40-50O erwarmt. Ija,chdem das Wasser abdestilliert war, ist 
die Badtemperatur noch wahrend etwa 30 Minuten auf 100O gehalten 
worden, worauf das in der Kalte teilweise krystallinisch erstarrte 
Reaktionsprodukt mit Ather und Wasser ausgeschuttelt worden ist. 
Die mit verdunnter Ammoniaklosung und dann mit Wasser ge- 
waschene atherische Schicht hinterliess nach dem Abdestillieren des 
Athers 2 g eines gelben Ols, welches in Alkohol gelosf, und mit Wasser 
versetzt, rasch krystallisierte. Nach mehrmaligem Umkrystalli- 
sieren wurde der Smp. 105O erreicht. Die Mischprobe mit dem unter 1 
beschriebenen Praparat vom Smp. 105-107 O ergab keine Ernie- 
drigung. 

Wissenschaftliche Laboratorien der Gesellschaft 
fur Chemische Industrie in Basel, 

Textilhilfsmittelabteilung. 

XXT’I. Uber Bestandteile der Nebennierenrinde 
und verwandte Stoffel). 

Trennungsmethoden, Isolierung von Substanz U und ihre 
Teilsynthese aus Substanz E 

54. Mittellung?). 

von T. Reichstein und J. von Euw. 
(30. X. 41.) 

Nachdem aus Nebennierenextrakten eine Reihe 1-on uber 20 nahe 
verwandten Steroiden isoliert worden war, stiess die Abtrennung 
weiterer in dem Gemisch vorhandener Vertreter dieser Korperklasse, 
die aus verschiedenen Griinden Interesse besitzt, auf steigende 
Schwierigkeiten. Diese konnten durch verscharfte Trennungs- 
methoden teilweise uberwunden werden. Vor allem bewahrte sich die 
chromatographische Trennung nach vorheriger Acei ylierung. Diese 
Methode ist bisher vor allem zu Trennungen in der C,lO,- und der 
C,,O,-Gruppe benutzt worden3). Inzwischen wurde sie auch auf 
einzelne Fraktionen, die besonders Vertreter der C,,O,-Gruppe ent- 
halten, ubertragen. Sie liefert auch hier sehr gute Ergebnisse, die 
allerdings teilweise durch erheblichen Arbeitsaufwand erkauft werden 
__ 

1) Diese Mitteilung dient als Ersatz des ursprunglich fur den F!’asciculus extraordi- 
narius bestimmten Artikels, dessen experimentelle Bearbeitung ni(.ht mehr rechtzeitig 
abgeschlossen werden konnte. 

2 )  53. Mitteilung, vgl. J .  con Euw. T. Reichstezrz, Helv. 24, 1140 (1941). 
3) M .  Steiger, T. Retchstein, Helv. 21, 546 (1938); 2’. Rezc7dezn, J .  ~ovz  EZLU’, 

Helv. 21, 1197 (1938); 22, 1222 (1939) u.a .  


