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50. Wilhelm Traube und Heinrich Gockel:
Uber die Chlorierung von Amino-siure-estern?).

[Aus d. Chem. Institut d. Universitiat Berlin.]
(Eingegangen am 14. Dezember 1922)

In der Aminogruppe chlorierie Derivate der Amino-
sduren sind bisher noch kaum beschrieben worden?). Wir fanden,
daB derartige Verbindungen sich sehr leicht bei der Einwirkung
sowohl von unterchloriger Stiure als auch von Chlor auf die
in Wasser geldsten Amino-siure-ester bilden, wobei der letzteren
Darstellungsweise als der ‘einfacheren der Vorzug zu geben ist.

Zu einer sehr ‘bestindigen, gut charakterisierten und mannig-
fachen Umsetzung fihigen Verbindung fihet die Einwirkung der
unterchlorigen Sdure bzw. des Chlors guf den einfachsten Amino-
sidure-ester, das Urethan. Man gewinnt das N-Monochlor-
urethan, ClI.NH.COOC,H; in sehr befriedigender Ausbeute
durch Einleiten von Chlor in eine wiBrige Urethan-Losung als ein
farbloses, in Wasser wenig lgsliches, unter vermindertem Druck
destillierbares, beim Abkiihlen erstarrendes Ol von kaum explosiven
Eigenschaften. Bei der Darstellung der Verbindung ist ein Uber-
schuB von Chlor zu vermeiden, da sich ihr sonst das intensiv gelb
gefirbte Dichlor-urethan beimischt. In reinem Zustande ist Mono-
chlor-urethan ziemlich lange bestindig; erst nach einigen Tagen
fingt es an, sich zu farben. Lost man es in Ather, so erfolgt nach
kurzer Zeit Zersetzung; es eniwickelt sich Chlorwasserstoff, und
aus der Losung scheiden sich reichliche Mengen einer krystalli-
sierten, farblosen Verbindung aus, die sich durch ihren Schrup. 148°
und durch die Analyse als Monochlordthyliden-di-urethan,
Cl.CH,.CH (NH.COO C,H;),, zu erkennen gab; ein Korper, der be-
reits auf verschiedenen ‘anderen Wegen gewonnen worden isl,
und der hier offenbar durch eine ziemlich verwickelte Reaktion

1) Die obigen, bereils im Juli 1920 abgeschlossenen Versuche sind
ausfiihrlicher in der von dem einen von uns im November 1920 der
Philosophischen Fakultit der Universitit Berlin eingereichten und da-
sclbst niedergelegten Dissertation beschrieben.

2) In einer im letzten Hefte des Jourmals fir praktische
Chemic ([2] 103, 7) veroifentlichten interessanten Arbeit J. Houbens iber
»Chlorylimino-kohlensiure-ester und Cyanidtholinex, dic
hauptsiachlich der Untersuchung anderer Fragen gewidmet ist, berichtet
der Verfasser auch iiber die Chlorierung des Urethans. Er gewann
hierbei aber offenbar lediglich das N -Dichlor-urethan; iber das von
uns vorzugsweise untersuchte Monochlor-urethan ist in der Arbeit
nichts angegeben.
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entsteht. Summarisch entspricht diese Zersetzung des Chlor-ure-
thans durch Ather der Gleichung:

2Cl.NH.COOC,H;+ (C,H;),0

= Cl.CH;.CH(NH.COO C;H;), + HCl 4+ C, H; O.

Als ein Derivat des Chlorstickstoffs wirkt Chlor-urethan stark
bleichend auf Pflanzenfarben, scheidet es Jod aus angesiiuerter
Kaliumjodid-Losung aus und fiihrt es schweflige Siure
in Schwefelsidure tber. Es besitzt die Konstitution eines
Sdure-imids — eines gemischten Imids der unterchlorigen Siure
und des sauren Kohlensdureesters — und zeigt als solches ausge-
prigien Sdure - Charakter.

Es vermag zwar nicht, Carbonate zu zersetzen; es wird aber
von Alkalilaugen spielend gel6st und wird aus solcher Losung
nach kurzer Zeit durch Siuren unzersetzt wieder ausgeschieden.
in verd. Ammoniak 16st es sich ebenfalls ohne Zersetzung; durch
konz. Ammoniak-Losungen wird es unter lebhafter Stickstoff-
Entwicklung zerstért. Aus 'den Ldsungen des Chlor-urethans in
Alkalien lassen sich seine z.T. sehr gut krystallisierenden Alkali-
salze ohne Schwierigkeit isolieren.

Wie sich das Natriumsalz des Urethans nach den Untersuchun-
gen von Diels!) und seinen Mitarbeitern bei Gegenwart indiffe-
renter Losungsmittel mit manchen organischen Halogenverbindungen
umsetzt unter Abspaltung von Natriumhalogenid und Biidung von
Urethan-Derivaten sind auch die Alkalisalze des Monochlor-
urethans zu #hnlichen Umsetzungen befdhigt. Dieselben verlaufen
aber hier sehr viel leichter, nimlich bereits in wiBriger L§-
sung. Die Alkalisalze brauchen fiir diese Umselzungen auch nicht
erst fiir sich dargestellt werden; es geniigen deren L6ésungen,
die man durch Eintragen des Chlor-urethans in die fiir 1 Mol.-Gew.
berechnete Menge z.B. verd. Kalilauge erhélt. Durch Einwirkung
von Dimethylsulfat auf eine derartige Losung entstehi das
N-Chlor-N-methyl-urethan, Cl.N(CHs).COOCy;H;, das an-
dererseits auch durch Chlorieren des N-Methyl-urethans
gewonnen werden konnte. Durch Einwirkung von Difthylsulfat
auf Chlor-urethan-Kalium wurde ¥-Chlor-¥N-dthyl-urethan
erhalten, das durch schweflige S#dure in das bekannte ¥-Athyl-
urelhan ibergefithrt wurde.

Einwirkung von Benzoylchlorid auf eine wilrige Losung von
Kalium-Monochlor-urethan fiihrt zum N-Benzoyl-N-chlor-ure-

1) B. 87, 3672 [1904]
Berichte d. D. Chem. Gesellschaft, Jahrg LVI. 25
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than. Letzteres wird durch Reduktion leicht in ¥-Benzoyl-
urethan verwandelt.

LieB man Chlor-ameisensfure-ester auf Chlor-urethan
in witlrig-alkalischer Losung einwirken, so wurden als Reaktions-
produkte statt des erwarteten Chlorimido-dicarbonesters, Cl.
N (COO CyH,),, im wesentlichen N-Dichlor-urethan und Imi-
do-dicarbonester erhalten. Die Entstehung dieser beiden Ver-
bindungen ist wohl durch die Annahme zu erkliren, daf die Um-
setzung des Chlor-ameisensiure-csters mit Kalium-chlor-urethan zu-
nichst teilweise normal unter Bildung des Chlorimido-dicar-
bonesters erfolgt, daBh aber dann dieser Ester mit einem Teil des
aus seinem Kaliumsalz durch Hydrolyse entstehenden Chlor-ure-
thans sich umsetzt im Sinne der Gleichung:

C1.N(COO C,H,), + C1.NH. COO C, H,
~=NH (COO C,H;), + CI,N.COO G, H,.

Das Dichlor-urethan ist auBer auf diesem Wege auch direkt
aus Chlor und Urethan dargestellt worden. Es ist inzwischen in
der oben erwihnten Arbeit J. Houbens ausfithrlich beschrieben
worden.

Wihrend bei der Einwirkung von Chlor und auch von unter-
chloriger S#ure auf Urethan zunichst ein einfach chloriertes
Produkt entsteht, war es nicht moglich, durch Chlorierung des
Amino-essigsidure-esters, sel es mit Hilfe von Chlor oder
von unterchloriger Siure, den Monochloramino-essigester zu ci-
halten; es entstand immer ¥-Dichlor-glykokoll-esler. CiLN.
CH,.COOC;H;. LEs entspricht dies der bekannien Tatsache, dal
beim Chlorieren von primiren Aminen, zu denen ja der Glykokoll-
ester zu rechnen ist, fast immer die dihalogenierten Verbindungen
entstehen, wihrend bei der Einwirkung von Chlor auf Siurc-amide,
zu denen im gewissen Sinne das Urethan gehort, ohne Schwierig-
keit meist sowohl die mono- als auch die dichlorierien Verbindungen
erhalten werden koénnen.

Der N-Dichloramino-essigester zeigt alle Eigenschaften der an
Stickstoff chlorierten Verbindungen: stehenden Geruch, stark oxy-
dierende Eigenschaften usw. Unter sehr stark vermindertemn Druck
konnen kleine Mengen des Esters destilliert werden. Bei Versuchen,
ihn bei dem mit Hilfe einer Wasserstrahl-Pumpe zu erreichenden
Vakuum zu destillieren, trat hefiige Explosion ein: Die Verbindung
zeigl uur sehr geringe Bestindigkeit. Schon kurze Zeit nach ihrer
Darstellung beginnt Zersetzung, die unter Entwicklung von Chlor-
wasserstoff reichliche Mengen salzsauren Glykokoll-esters
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liefert. Andere Zersetzungsprodukte, die zweifellos daneben ent-
stehen, gelang es zunichst nicht zu fassen.

Wie bemerkt sei, war es nicht mdoglich, aus Glykokoll
selbst durch Chlorieren ein am Stickstoff chloriertes Produkt
zu erhalten. Infolge offenbar von sekundiren Reaktioncn entstand
bei der Einwirkung von Chlor oder unterchloriger Sdure auf Glyko-
koll als einziges isolierbares Produki dessen salzsaures Salz.
Es ist dies bemerkenswert im Hinblick auf die Tatsache, dafl die
Chlorierung des Glykokoll-esters ganz glatt von statten geht.
Auch die Chlorierung des Alanin-esters fiihrte ohne Schwierig-
keit zum N-Dichlor-alanin-ester. Durch Einwirkunz von
unterbromiger Siure auf Glykokoll-ester wurde ferner der V-Di-
brom-glykokoll-ester dargestellt.

Beschireibung der Versuche.
N-Monochlor-urethan.

In eine Losung von 10 g Urethan in nicht weniger als 30 ccm
Wasser wird bei Zimmertemperatur — Eisktiblung erwies sich
als nicht vorteilhaft — Chlor eingeleitet, worauf alsbald Ahschei-
dung des Monochlor-urethans als »u Boden sinkendes Ol beginnt.
Ein Uherschufl von Ch'or ist zu vermeiden, um nicht gleichzeilig
aach Dichlor-urethan entstehen zu laszen. Man trennt zweckmifig
das Ol direkt von der Mut.erlanze und wischt es mit verd. Schwe-
felsiure und dann mit Wasser. Die Fraktion'erung erfolgt unler
Anwendung verminderten Luftdruckes. Unter 30 mm Druck gingen
etwa 800/, des Rohprodukies bei 101—1020 iiber. Das so gereinigle
Produkl erstarrte beim Abkiihlen auf 0° Ausbeute etwa 809/, der
Theo:iz an Robprodukt. Das Monochlor-urethan ist in Wasser
nur weniz lgsiich, mischbar dagegen mit Alkohol, Ather, Chloro-
form. DBeim Arbeiten mit der Verb'ndung ist grofle Vorsicht anzu-
raten, einmal wegen ihres &dufllerst siechenden Geruches, sodann
wegen ihrer, citernde Wunden verursachenden starken Atzwir-
kung auf die Haut, die schon von ganz kleinen Mengen ausgeht.

0.2670 g Sbst.: 028829 g CO,, 0.1525g Hy0. — 0.1920 g Sbst.: 19.1 com N
(179, 753 mm). — 0.2438g Sbst.: 0.2851g AgCl
CI.NH.COOC,H; Ber. C 2016, I1 490, N 1134, CI 2877
Gef. » 2045, » 504, » 1148, » 2852
Die Cblor-Bestimmung wurde in der Weise ausgefiihrt, daB dic Sub-
stanz mit schwefliger Sdure behandelt und dic entslandenen Chlor-lonen
mit Silbernitrat gefillt wurden.
Zur Gewinnung des Kaliumsalzes werden 10g Chlor-urelthan in
kleinen Anteilen in gekiihlte 10-proz. Kalilauge ecingelragen, wobei sofor-

zH*



388

tige Losung erfolgt. Durch Zufiigen von 50—60-proz. Lauge und darauf
von festem Kali wird das entstandene Kaliumsalz aus der Losung ausge-
schieden. Die Ausbeute an Rohprodukt entspricht annihernd der theo-
retischen. Zur Reinigung 16st man das Salz in Alkolol, in dem es leicht
1oslich ist, und fallt es mit Ather wieder aus. Die sich ausscheidenden,
glinzenden Prismen enthalten 2 Mol. Krystallwasser. Die Verbindung ver-
pufft erst tber 300°, ohne daB vorher Schmelzung eintritt. Aus der
Losung des Salzes scheiden Sauren unveridndertes Monochlor-urethan ab.

0.2730 g Sbst.: 0.1853 g CO,, 01156 ¢ H,0. — 0.3078 g Sbst.: 185cem N
(220, 765 mm). — 01983 g Sbst.: 0.1740g AgClL — 0.3575g Sbst: 01397 g
K,S0,. '

C3 HyNO, CIK -2 H,0.

Ber. C 1823, H 4.55 7 N 7.07, Cl 21.94, K 19.79.
Gef. » 1831, » 470, » 6.93, » 21.71 » 20.05.

Das Natriumsalz des Chlor-urethans wird in gleicher Weise wie
das Kaliumsalz erhalten; es ist zum Unterschiede von diesem liygroskopisci.
Durch Umsetzen des Chlor-urethan-Kaliums mit Silbernitrat in nicht zu
konzentrierter Losung wurde Chlor-urethan-Silber =als farbloser
pulvriger Niederschlag erhalten.

0.2013 g ‘Sbst.: 0.1138 g CO,, 0.0434 g H,0. — 0.2934 g Sbst.: 158 cem N
(220, 761 mm). — 0.2446g Sbst.: 0.1517g AgCl (Ag-Bestimmung).

Cg HyNO,ClAg. Ber. C 1563, H 218 N 6.08, Ag 46.82.
Gef. » 1542, » 240, » 6.15, » 46.67

N-Chlor-N-methyl-urethan.

N-Methyl-urethan wird in genau derselben Weise wie Urethan
durch Einleiten von Chlor in seine wiBrige Losung in ein am Stick-
stoff chloriertes Produkt, das Monochlor-methyl-urethan ibergefiihrt.
Das farblose, sich beim Chlorieren alshald ausscheidende Ol kann
ohne Bedenken ausgedthert werden, da eine zersetzende Wirkung
des Athers auf diese Verbindung nicht beobachtet wurde. Nach dem
Eindampfen der #therischen L&sung hinterble:bt Chlor-methyl-ure-
than als farbloses, bei 57° unter einem Druck von 30 mm unzer-
setzt tibergehendes 0l. Es gleicht sehr dem Chlor-urethan und ist
wic dieses kaum 18slich in Wasser, dazegen mischbar mit Alkohol,
Ather, Chloroform. Es wird durch Eins'ellen in eine gewohnliche
Kaltemischung nicht zum Ersiarren gebracht. Wie zu erwarlen
war, zcigt es nicht mehr die Eigenschaften einer Sdure. Durch
konz. Alkalien und durch Ammoniak wird es zersetzt.

0.1482 g Sbst.: 0.1834 g CO,, 0.0760g H,0. — 0.1530 g Sbst.: 137 ccm N
{189, 758 mm). — 01233 g Sbst.: 01293 g AgClL

C HgO,NCl. Ber. C 3491, H 586, N 1018, Cl 2578
Gel. » 34.67, » 570, » 1034, » 25.9.

Will man Chlor-methyl-urethan durch Methylieren von
Chlor-urethan darstellen, so verfihrt man folgendermaBen:
10 ¢ Monochlor-urethan werden vorsichtig in etwa 80 cem 7/,-Kali-



389

lauge gelost und die Losung.mit 10g Dimethylsulfat, also
etwas weniger als der berechneten Menge vermischt. Das Gemisch
wird darauf eine Zeitlang kriftig durchgeschiittell. Auflerlich ist
die einiretende Umsetzung nicht erkennbar, da das verschwindende
Dimethylsulfat und das dafiir auftretende Chlor-methyl-urethan
beide iu Wasser wenig losliche Ole darstellen. Das Ende der Re-
aklion isl daran zu erkennen, daf die Fliissigkeit saure Reaktion
annimmt und eine Probe des in ihr suspendierten Oles sich in wif-
riger schwefliger Siure 10st. Letztere Probe ist natiirlich nur dann
anwendbar, wenn ein UberschuB des in schwefliger Siure nicht
lgslichen Dimeihylsulfates vermieden wurde. Chlor-methyl-urethan
wird von der Siure unter Reduktion zu N-Methyl-urethan
geldst. Das durch den Methylierungsprozel gewonnene Produkt
sicdete bei der gleichen Temperatur wie das oben beschriebene
Chlorierungsprodukt des Methyl-urethans und gab bei der Analyse
cntsprechende Werte.

Einwirkung von Chlor-ameisensiure-ester auf
Kalium-Chlor-urethan.

Chlor-ameisensiure-ester setzt sich mit. einer Losung von Ka-
lium-Chlor-urethan — hergestellt durch Losen von Chlor-urethan
in der berechneten Menge 7/,-Kalilauge — beim Umschiilteln rasch
uni. In der Mutterlauge befindet sich dann ein gelbes Ol mit allen
charakteristischen Eigenschaften eines Chlor-amins. Es wurde aus-
geithert, die dtherische LOsung ceirocknet und der nach dem Ver-
dampfen des Athers verbleibende Riickstand destilliert. Die Haupt-
menge desselben ging bei 70—75° unter einem Druck von 20 mm
iiber. Dieser Teil, ein Ol von tief gelber Farbe, wurde nochmals
rektifiziert und das bei 73° unter 20mm Druck OUbergehende
analysiert. Es war, wie schon in der Einleitung erwihnt, N¥-Di-
chlor-urethan, das sich won der chlorirmenen Verbindung
durch seine Firbung und seine Unloslichkeil in Alkalien unter-
scheidet. In Wasser ist es mur sehr wenig I0slich, leicht in den
iiblichen organischen Solvenzien. '

01998 g ‘Sbst.: 0.1654 g CO,, 00772 g H,0. — 02148 g Shst: 168 cem N
(200, 763 mm). — 02566 g Sbst.: 0.4631g AgClL

Cl,N.COOC,H, Ber. C 2280, H 3.19, N 887, Cl 44.89.
Gef. » 2257, » 341, » 9.01, » 4465

Derjenige Teil des Reaktionsproduktes aus Chlor-ameisensiure-
ester und Kalium-Chlor-urethan, der bei 75° unter 20 mm Druck
nicht iibergegangen war, erstarrte beim Abkiihlen krystallinisch.
Nach dem Umkrystallisieren aus Alkohol wurden bei 509 schmel-
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zende Krystalle erhalfen. Durch diesen Schmelzpunkt wund eine
Stickstoff-Bestimmung, wobei sich ein Gehalt von 8.559/, N ergab,
wurde die Substanz als Imido-dicarbonsdureester erkannt
{(ber. N 8.69°/,). Die Hauptmenge des bei der obigen Reaktion ent-
standenen Imido-dicarbonsidureesters findet sich tbrigens nicht in
dem itherischen Auszug neben dem Dichlor-urethan, sondern ver-
bleibt in der Mutterlauge, aus der er nach dem Eindampfen leicht
durch abermalige Atherextraktion zu gewinnen ist.

Kalium-Chlor-urethan und Benzoylchlorid.

10 ¢ Chlor-urethan wurden in 80 ccm {'/;-Kalilauge geldst und
die Losung mit 11 ¢ Benzoylchlorid versetzt. Nach kurzem Durch-
schiitteln bei Zimmertemperatur war an die Stelle des letzlercen
ein gelbliches Ol getreten, das die Eigenschaften eines Chlorstick-
stoff-Derivates zeigte. Von der Rcindarstellung der Verbindung
wurde abgesehen; dafi wirklich das crwartete N-Benzoyl-N-
chlor-urethan vorlag, wurde nachgewiesen durch die Uber-
fithrung des Reaktionsproduktes in das bekannte N-Benzoyl-
urethan, die in der Weise ausgefithrt wurde, dab man die &the-
rische Losung des chlorhaltigen Korpers mit tberschiissiger, wil-
riger, schwefliger Siure schiittelte. Das entstandene Benzoyl-ure-
than ging in den Ather und verblieb nach dem Abdampfen des-
selben als krystallinischer Riickstand. Die Krystalle zeigten nach
dem Umkrystallisieren den Schmp. 110° des Benzoyl-urethans und
.enthielten der Analyse zufolge 7.03 N (ber. fur Benzoyl-urethan
7.259/, N).

N-Dichlor-glykokoll-ester.

14 ¢ Glykokoll-ester-Chlorhydrat wurden in wenig Wasser ge-
16st und die Losung zur Bindung der Salzsiure mit etwa 100 ccm
n/ Natronlauge versetzt. In die nun den freien Glykokoll-
ester enthaltende Losung wurde Chlor geleitet, worauf alshald
die Abscheidung des -N-Dichlor-glykokoll-esters in Gestalt eines
gelben Oles begann. Nach Einleiten der berechneten Chlormenge
hatten sich etwa 15g Ol ausgeschieden. 'Es wurde im Scheide-
trichter von der Mutterlauge getrennt, mit verd. Sodaldsung, dann
mit verd. Schwefelsiure und schlieBlich mit Wasser gewaschen,
iiber Natriumsulfat getrocknet und nunmehr direkt analysiert.

0.1731 g Sbst.: 0.1753 g CO,, 00611 g H,0. — 0.2410 g Sbst.: 16.9ccm N
(209, 758 mm). — 0.1342g Sbst.: 02285g AgCL
NCl,.CH;.COOCyH;. Ber. C 2792, I 410, N 814, Cl 42.19.
Gef. » 27.62, » 3.92, » 801, » 4212
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N-Dibrom-glykokoll-ester.

8 g Glykokoll-ester-Chlorhydrat wurden in wenig Wasser ge-
I6st und die Losung unter Kiihlung mit 65ccm 7/-Natronlauge
versetzt. Zu der so gewonnenen Losung des freien Glykokoll-
esters wurde ein UberschuB von frisch bereiteter Natriumhypo-
bromit-Ldsung in kleinen Anteilen gefiigt, worauf alsbald N-Di-
brom-glykokoll-ester als rotbraunes Ol zur Abscheidung gelangte.
Die Gesamtmenge des Rohproduktes betrug annidhernd 12g. -Man
reinigte es auf die gleiche Weise wie oben fiir die entsprechende
Chlorverbindung angegeben ist.

Die Analyse der dann direkl analysierten Verbindung ergab:

0.2809 g Sbst.: 0.1877 g CO,, 0.0741 g H, 0. — 03612 g Sbst..: 143 ccm N
(179, 756 mm). — 0.2673 g Sbst.: 0.3832g AgDBr.

Br,N.CH,.COOC,H;. Ber. C 1840, H 271, N 537, Br 61.26.

Gel, » 1822 » 293, » 549, » 610L

Wie der N-Dichlor-glykokoll-ester zersetzt sich auch die Brom-
verbindung bald nach ihrer Darstellung, wobei als Hauptprodukl
das bromwasserstoffsaure Salz des Glykokoll-esters
entsteht.

N-Dichlor-a-alanin-ester, CH;. CH(NCl;).COO C,H;.

5 g salzsaurer a-Alanin-ester wurden in wenig Wasser gelost
und in die Losung, nachdem ihr 35 cem 7/;-Na OH zugefiigt worden
waren, Chlor eingeleitet. Der sich alsbald als gelbliches 0! aus-
scheidende Dichlor-alanin-ester ist wie sein niederes lo-
mologes, dem er auch sonst gleicht, dullerst unbestindig.

Fiur die Analyse wurde er in derselben Weise gereinigt wie der Di-
chlor-glykokoll-ester.

0.2102 g Sbst.: 0.2465g CO,, 0.0916 g H,0. — 0.2489 g Sbst.: 16.8cem N
€199, 758 mm). — 0.1749 g Sbst.: 0.2678 g AgCL

C;HgO,NCl, Ber. C 3226, H 488 N 753, Cl 3812
Gef. » 3198 » 484, » 741, » 3788



