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232, Hans Schmidt: Uber Athyl- und Allyl-selenharnstoff
und ihre Halogenalkylate.
{Aus d. Wissenschaftl. Laborat. d. Chem. Fabrik von Heyden A.-G.]
(Eingegangen am 23. Juni 1921.)

Auf Veranlassung von Prof, Seifert ¥ habe ich einige Vertreter
der bisher noch nicht beschriebenen Mouoalphyl-selenharnstoffe her-
gestellt. Besonderes Ioteresse bot von pharmakologischen und thera-
peutischen Gesichtspunkteo aus der Allyl-selenharnstoff, CSe(NH;)
(NH.C:H;). Ist doch in dieser Verbindung das Selen und die Allyl-
gruppe — beide als wirksam gegen experimentelle Tumoren erkannt!)
— in eioer dem Heilmittel Thiosivamin analogen Form vereinigt.

In der Literatur findet sich ein vergeblicher Versuch beschrieben ?),
iiber ein Selensen}dl zu dem Allyl-selenharnstoff zu gelangen. Als
einfachster Weg zeigte sich mir allgemein die Anlagerung von
Selepwasserstoff an Alphyl-cyanamide, wie es Verneuil?)
fiir Cyavamid beschrieben hat.

R.NH.CN + H.Se = R.NH.CSe.NH,.

Der auf diese Weise dargestellte Athyl- und Allyl-selenbarnstoft
zeichnen sich durch die Labilitit des Selenatoms im Lichte aus.
Auch ist in L&-ung das Selen durch Schwermetallsalze viel leichter
abspalibar als der Schwefel in den analogen Schwefelharnstoffen.

Es war von Interesse, festzustellen, ob die Alkyl-selenbarn-
stoffe wie die Schwefelharnstoffe Halogenalkyl anlagern; die
Anlagerung tritt in der Tat mit der gleichen Leichtigkeit ein und
fibrt zu Verbindungen, deren wiBrige Losung ionisiertes Halogeu
enthilt, und die das Selen fester gebunden eunthalten:

R§g§>c:se<§,‘g oder B-NHc.s0. R, HHI.

Der Jodathyl-Allyl-selenbarnstoff hatte hier wieder besonderes
{nteresse als Analogon des arzueilich verwendetes Jodithyl Thiosin-
amins.

Die pharmakologische Priifung wurde von Hrn. Dr. von Hayek
ausgefiibrt. Mit seiner freundlichen Erlaubnis seien seinem Berichte
folgende kurze Angaben entnommen:

Allyl-selenharnstofi: Die todliche Dosis liegt bei 0,01 g pro 1 kg
Ropergewicht nach subeutaner Injektion bei Meerschweinchen und Kaninchen.
Todliche Vergiltung unter zentralnervisen Symptomen, bei welchen eine

) v. Wassermann, Berl. klin. Woch. 1912, 4: Konigsfeld und
Praulnitz, Dtsch. med. Woch. 1913, 2466.
3 Schiellerup, A. 109, 125 [1859]. 3) A.ch.[6] 9, 292 [1886)
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Alteration des Atemzentrums im Vordergrunde steht. Gegen Ende der Ver-
giftung narkotische Wirkung?). Intensiver Knoblauchgeruch der Atemluit.

Das ganze Vergiftungsbild erinnert an die Erscheinungen, die bei der
16dlichen Vergiftung nach intravendser Injektion vom 0.1—0.25 g sclenigsaurer
Salze aultreten?), jedoch ist der Allyl-selenharnstoff bedeuntend giftiger.

Jodithyl-Allyl-selenharnstoff: Tédliche Dosis unter gleichen Bedin-
dungen 0.02 g pro kg; die tédlicbe Vergiftung erfolgt ebenfalls unter zentral-
nervosen Erscheinungen, wobei jedoch hier die Reizung des Krampfzontrums
im Vordergund steht; der Geruch der Atemluft ist etwas anders als beim
Allyl-selenharnstoff und noch penetranter,

Versuche 3).
Athyl-selenharnstoff, C;H;.NH.CSe.NH;.
Zu 9225 g Athylamin in 400 cem Ather gibt man 250 ccm
einer n.- Bromeyan-Lisung*) in Ather:
2C;Hs NH;+ BrCN = C;H; . NH.CN + C,;H;. NH,, HBr.

Es ist ndtig, unter FeuchtigkeitsausschluB zu arbeiten und die
Lésungen mit Kiltemischung vor dem Vereinigen vorzukiihlen. Man
filtriert vom ausgeschiedenen Athylamin-Bromhydrat ab und leitet in
das #therische Filtrat Selenwasserstofi ein, den man aus Selen-
eisen (70 g) durch Zutropfen von Salzsiure vom spez. Gew. 1.123
(150 cem) in einem Fraktionierkolben entwickelt (zum Schluf erwir-
men), mit Wasser wischt und mit Chlorcaleium trocknet. Bevor
die Eotwicklung des Selenwasserstoffs in Gang gesetzt wird, hat man
die Luft aus dem Apparat durch Stickstoff vertrieben. Aus der
Atherlosung scheidet sich anfinglich etwas Ol ab, nach einigen Stunden
krystallisieren Nadeln aus. Nachdem das Seleneisen verbraucht ist,
158t man die atherische Losung verschlossen iber Nacht stehen. Die
Krystalle, die sich in reichlicher Menge abgesetzt haben, arbeitet man ge-
trennt von der Atherlosung auf. Man riihrt mit kaltem Wasser an, in dem
sich die schmierige Beimengung lost, saugt ab, trocknet, 13st in wenig
warmem Alkohol, filtriert und fallt mit Petrolather. Alle Operationen
bei gedimpftem Licht. Das Priparat muB schnell in einen dunklen
Exsiccator gebracht werden, der evakuiert wird. Aus der Atherlosung
krystallisiert nach dem Abdestillieren der Hauptmenge (geschlossener
Apparat wegen des giftigen SeH,!) noch etwas Athyl-selenharn-

Yy Auch Thiosinamin wirkt narketisch. Schmidt, Délken, Lange,
Ar. 285, 437 [1897].

%) Czapek, A.Pth, 82, 438 [1893].

3) Das Verfahren zur Herstellung der beschriebenen Préparate ist der
Chemischen Fabrik vor Heyden A.-G. durch die D.R.P. 305262 und
305263 geschiitzt.

4 B. 41, 523 [1908].



2069

stoff aus. Schmp, 125°% Leicht 16slich in warmem Wasser, kommt
beim Erkalten in schonen farblosen Nadeln heraus.
0.1355 g Sbst.: 22.5 cem N (229, 744 mm). — 0.2967 g Sbst: 0.1533 g Se.

C3;Hg Ny Se (151.2). Ber. N 18,52, Se 52.38.
Gel. » 18.81, » 51.67.

Das Priiparat firbt sich am Licbt (noch schneller, wenn gleich-
zeitig der Luft ausgesetzt) sehr bald rot durch ausgeschiedenes Selen.
In zugeschmolzenen, vor Licht geschiitzten GeliBlen ist es dagegen
haltbar. Fiigt man zur willrigen Losung etwas Bleiacetat Losung und
macht alkalisch, s0 wird momentan Selenblei abgeschieden. Beim
Thiosinamin dagegen mufl man, damit unter diesen Bedingungen
Schwelelblei gebildet wird, erwirmen.

Se-Bromallyl-N-ithyl-selepharnstoff bezw. Se-Allyl-
N-ithyl-pseudoselenharnstoff-Bromhydrat (Formeln s. oben).

15 g Athyl-selenbarnstoff werden in 130 ccm Alkobol geldst,
123 g Aliylbromid zugegeben und die Mischupg im Druckkdlbchen
einmige Stunden auf 60—70° erwarmt. Danp liBit man erkalten und
setzt Ather zu. Das Addirinsprodukt krystallisiert schén aus. Schmp.
115% leicht l6slich iv Warser, Silbernitrat fallt AgBr.

0.3285 ¢ Sbst : 02291 g AgBr.

CeH, 3Ny B: Se (272.1). Ber. Br 29.37. Gef. Br 29.68.

Allyl-selenbharnstoff, C;H;. NH.CSe.NH,.

Darstellung auvs 28.5 g Allylamin, Bromcyan und Selenwasserstoff,
wie soeben beim Athyl selenharnstoff beschriebenl). Zur Reinigung
wurde in heilem Warser geldst, eine Triibung durch Ausschiitteln
der noch warmen Ldsung mit Benzol entlernt. Aus der wiBirigen
Lésung krystallisiert dann ein reineres Produkt; wiederbolt man diese
Behandlung schnell und unter tuplichem Ausschluf von Licht und
lost dann mnoch aus Alkohol-Petrolither um, so erhidlt man farblose
Krystalle vom Schmp. gegeo 93°% Leicht loslich io warmem Wasser,
oder Alkohol, unl8slich in Petrolither, etwas loslich in Ather.

0.1393 g Sbst.: 20.8 ccm N (159 738 mm).

CiHgN;Se (163.2). Ber. N 17.16. Gef. N 17.19.

Verhalten am Licht und gegen Bleilosung wie beim Athyl-selen-
barnstoff. Die intensive Wirkuog des Praparates auf die Haut machte
sich mir bei der Herstellung fiihlbar, obgleich die direkte Bertihrung
pur ganz gering war, Meine Fingerspitzen wurden stark schmerz-
empfindlich gegen Druck; daran anschlieBend bildete sich eine Horn-
haut, die schlieBlich abblitterte.

1) Das hierbei nicht isolierte Zwischenprodukt Allyl-cyasamid (Sinamin)

wird nach der Literatur durch Entschwefeln von Thiosinamin hergestellt.
Dabei polymerisiert es sich aber sehr leicht.
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Se-Jodathyl- N-allyl-selenharnstoff bezw. Se-Athyl-
N-allyl-pseudoselenharnstoii-Jodhydrat.

16.3 g Allyl-selenbarnstoff werden mit 15.6 g Jodithyl in alko-
bolischer Ldsung vereinigt. Man erwdrmt kurz am RiickfluBkiihler,
168t noch einige Stunden stebhen und destilliert dann im Vakuum den
Alkohol ab. Die zuriickbleibende Krystallmasse wird auf Ton ge-
strichen, davach in Alkobol geldst und mit Ather ausgefallt. Farb-
lose Krystalle. Schmp. 100°% Spielend lslich in Wasser.

0.3048 g Sbst.: 0.2254 g Agd.

CeHiaNgd Se (3191). Ber. J 39.78. Gef J 39.97.

Das Jodathylat ist gegen Luft und Licht weit bestindiger als
Allyl-selenharnstoff, doch nimmt das in reinem Zustand geruchlose
Priparat an der Luft bald einen unangenehmen, gewiirzigen Geruch
an. Beim Erwirmen mit Alkalien macht sich ein sehr penetranter
Geruch bemerkbar.

238. A. Sleglitz und J. Schatzkes: Uber eine Synthese
der Iso-diphensaure. (Studien in der Fluoren-Reihe, 4. Mit-
teilung.)

(Bingegangen am 25. Juni 1921)

In einer kiirzlich erschienenen Arbet haben F. Mayer und
K. Freitag?') die Kouostirution der zuerst von Fittig?) beim Abbau
des Fluoranthens erbaltenen Iso-dipbensiure (Diphenyl-2.3-dicarbon-
siure, [[.) durch deren Synthese aus 2.3-Dimethyl-diphenyl sicher-
gestellt.
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Diese Sdure, welche Fittig durch Kalischmelze von Fluorenon-
1-carbonséiure (L) erbielt, mufite auch durch Spaltung der einzigen
noch unbekannten Fluorenon-carbounsiure?), der 3-Saure (IIL.), erhilt-
lich sein.

) B. 34, 347 [1921). %) A. 193, 135 [1818]; 200, 9 [1880).
5 1-Ssure: Fittig, A. 193, 149 [1878); 200, # [1880]. — 2-Sgure:
Bamberger, A, 229, 158 [1885]. — 4-Sanre: Gribe, A, 247, 261 [1883).



