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Uber Acetylderivate des Thioharnstoffs und des Harnstoffs,
Zur Konstitution des Thioharnstoffs.
(Eingegangen am 23. September 1925.)

Bei Versuchen, technisch brauchbare Produkte aus dem Harnstoff und
‘Thioharnstoff zu erhalten, untersuchte ich vor einiger Zeit das Verhalten
von Thioharnstoff gegeniiber Essigsdure-anhydrid. Hierbei kam
ich zu etwas anderen Resultaten, als Eduard F. Kohmann?!) einerseits
und Emil Alphonse Werner? andererseits erhalten haben. Ich erhielt
erst Kenntnis von den Arbeiten dieser Forscher, als meine Arbeiten schon
abgeschlossen waren, und mochte nicht unterlassen, meine Beobachtungen
zur allgemeinen Kenntnis zu bringen, besonders da die Ergebnisse meiner
Versuche interessante Riickschliisse auf die Konstitution des Thiohamstofis
gestatten.

Kohmann sowohl wie Werner geben an, bei der Einwirkung von Acet-
anhydrid auf Thiohamstoff eine Mischung von Mono- und Diacety!-
thioharnstoff erhalten zu haben. Aus diesem Gemisch hat Kohmann
durch Auskochen mit Wasser Monoacetyl-thioharnstoff und durch Extraktion
der Mischung mit kochendem Acetanhydrid Diacetyl-thioharnstoff erhalten.
Werner gewann das Monoacetylderivat aus dem Gemisch durch Hydrolyse,
da ihm eine befriedigende Trennung des Gemisches durch Krystallisation
nicht gelang. Das Diacetylderivat erhielt er direkt aus dem Thioharnstoff
und Acetanhydrid bei Gegenwart von Chlorwasserstoff in einer Ausbeute
von 75 %.

Anfangs lie8 ich auf 1 Mol. Thioharnstoff 1 Mol. Acetanhydrid einwirken,
fand aber, dal3 neben dem gelben Acetylderivat noch unverinderter Thio-
harnstoff vorhanden war. Ich steigerte daraufhin den UberschuB an Essig-
sdure-anhydrid bis auf etwas mehr als das 1l/,-fache Mol. und erhielt unter
Vermeidung von Feuchtigkeit und bei Innehaltung einer moglichst njedrigen
Temperatur einen einheitlichen, krystallinischen gelben Korper vom Schmp.
151 —152°% Die Analyse zeigte die Zusammensetzung CyH;,O,N,S,. Bei
Anwendung noch groferer Mengen Acetanhydrid — 3 Mol. Acetanhydrid
auf 1 Mol. Thioharnstoff — wurde derselbe gelbe Korper erhalten. Den
gleichen Korper erhielt ich auch, und zwar in besonderer Reinheit, durch
gemeinschaftliches Ldsen von gleichen Molekiilen Monoacetyl-thioharnstoff
und Diacetyl-thioharnstoff in heiBem Alkohol und Auskrystallisierenlassen.
Der Schmp. lag bei 154°

Da dieser Korper — ich nenne ihn kurzerhand Triacetylderivat —
bisher nicht beschrieben ist, habe ich denselben untersucht, indem ich ver-
schiedene Reagenzien darauf einwirken lieB.

1) E. F. Kohmann, Am. Soc. 37, 2130—2133 [1915].
%) E. A. Werner, Soc. 109, 1120—1130 [1916].
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In n-Natronlauge 16st sich das Triacetylderivat zu eciner gelben Losung
auf, und zwar braucht man hierzu genau 2 Mol. NaOH auf 1 Mol. Triacetyl-
derivat. Durch Zusatz der der n-Natronlauge entsprechenden Menge n-
Schwefelsdure fdllt das Triacetylderivat wieder aus. FErhitzt man jedoch
die alkalische L6sung zumn Sieden, so tritt eine teilweise Zersetzung ein. Es
entsteht neben unverindertem Triacetylderivat Thioharnstoff. Die Ab-
spaltung der Acetylgruppen hat demnach nicht partiell, sondern vollstindig
stattgefunden, indem eben nur soviel des Triacetylderivates in Thioharnstoff
umgewandelt wurde, wie Natronlauge vorhanden war. Das Triacetylderivat
16st sich schon in der Kilte in iiberschiissigem wifBrigem Ammoniak zu einer
farblosen Fliissigkeit auf, welche beim Findampfen nur Thioharnstoff hinter-
14aBt.

Interessant ist das Verhalten gegen konz. Schwefelsdure. In einems
UberschuB3 von ¢4-proz. Schwefelsiure 16st sich das Triacetylderivat unter
Erwirmung zu einer farblosen Fliissigkeit auf, wobei unter Aufschiumen
Essigsdure frei wird. Die schwefelsaure Ldsung, in Wasser gegossen, 148t beim
FErkalten Monoacetyl-thioharnstoff ausfallen.

In iiberschiissiger, 25-proz. Salzsiure 16st sich das Triacetylderivat in
der Kilte zu einer gelben Losung auf, die nach einigen Stunden farblos wird
und nach einigen weiteren Stunden farblose Krystalle abscheidet, die sich
allmihlich wieder auflésen. Beim Verdampfen der Lisung auf dem Wasser-
bade bleibt Thioharnstoff zuriick.

Mit aromatischen primiren Basen reagiert das Triacetylderivat schon
bei Wasserbad-Temperatur unter Bildung der entsprechenden Acetamide
und Monoacetyl-thioharnstoff. Bei hoherer Temperatur, 180° trat weiter-
gehende Zersetzung unter Entweichen von Schwefelammmonium ein.

Das Triacetylderivat lieB sich aus warmem Wasser umkrystallisieren.
Ein Teil desselben geht aber hierbei schon in das Monoacetylderivat iiber.
Bei lingerem Erhitzen mit Wasser auf dem Wasserbade entsteht bei geringer
Abscheidung von Scliwefel und Schwefelwasserstoff unter Abspaltung einer
Acetylgruppe Monoacetyl-thioharnstoff.

Durch die Synthese des Triacetylderivates aus dem Mono- und Diacetyl-
derivat ergibt sich wohl zur Geniige, daB ein einheitlicher Kérper vorliegt.
Wie ist nun die Entstehung desselben aus dem Thioharnstoff zu erkliren?
DaB} als intermediires Produkt zuerst Monoacetylderivat entstehen wiirde,
ist unwahrscheinlich nach meinem ersten Acetylierungsversuche und wird
entkriftet dadurch, daB3 es mir gelang, durch Weiteracetylierung des Mono-
acetyl-thioharnstoffs den Diacetyl-thioharnstoff zu erhalten. Schon beim
gelinden Xirwidrmen des Monoacetylderivates mit Acetanhydrid auf dem
Wasserbade trat Losung ein, und beim Erkalten krystallisierte nur Diacetyl-
thioharnstoff aus.

Bei der nun auftauchenden Irage nach der Koustitution des Tri-
acetylderivates ist wohl als das Einfachste anzunehmen, dal} eine salz-
artige Verbindung von Mono-und Diacetylderivat vorliegt, in welcher
ersteres als Base und letzteres als Sdure fungiert. Bei dieser Annahme miiflte
es auch gelingen, aus dem Thioharnstoff und dem Diacetylderivat eine salz-
artige Verbindung herzustellen, da der Thioharnstoff ja einen viel basischeren
Charakter hat als der Monoacetyl-thioharnstoff. Dieses ist jedoch nicht der
Fall. Lost man 1 Mol. Diacetylderivat und 1 Mol. Thioharnstoff zusammen
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in Alkoliol in der Wirme auf, so krystallisiert Diacetyl-thiocharnstoff beim
Erkalten aus, und aus der Mutterlauge 1406t sich leicht der Thioharnstoff
unverdndert wiedergewinnen.

Verstdndlich wird die direkte Bildung des Triacetylderivates, die Nicht-
bildung des Mono- und Diacetyl-thioharnstoffs und die Nichtbildung des K6rpers
Diacetylderivat + Thioharnstoff nur, wenn man annimmt, da8 dem Thio-
harnstoff das doppelte Molekulargewicht, ‘als bisher angenommen, zukommt.
Bei der Annahme einer salzartigen Verbindung des Thioharnstoffs mit sich
selbst, z. B.:

¢SH, H,N.C
~NH, ~NH

ist die Iintstehung eines Triacetylderivates verstindlich; denn es sind nur
drei Stickstoffatome acetylierbar. Weiter ist leicht einzusehen, da@ das
Diacetylderivat aus dem Thioharnstoff nur entstehen kann, wenn die salz-
artige Verbindung gelost wird, z. B. durch Zusatz einer stirkeren Siure.
Werner hat bei Gegenwart von Salzsdure direkt das Diacetylderivat aus dem
Thioharnstoff erhalten. Aber nicht allein durch Siuren, sondern auch durch
Basen wire die salzartige Verbindung trennbar. Nach Werner liefert die
Kaliumverbindung des Thioharnstoffs, HN:C(NH,) (SK), durch Acetylieren
direkt das Diacetylderivat.

Ich weill nicht, ob jemals Molekulargewichts-Bestimmungen
vom Thiohamstoff ausgefithrt worden sind. Mir fehlt leider die Apparatur
dafiir, sonst hitte ich dieselben schon angestellt. Bei diesen Molekulargewichts-
Bestimmungen miifite zweckmédflig von basischen wie von sauren Losungs-
mitteln Abstand genommen werden.

Als besondere Eigentiimlichkeit ist in der Literatur der Schmelzpunkt
und die Krystallform des Thioharnstoffs angefithrt. Anfangs hat
man von Dimorphismus gesprochen. Pritorius und Seidler®) haben ge-
funden, daB3 Thioharnstoff nach dem Schmelzen und Wiedererstarren schon
bei 149° schmilzt. Hantzsch?), der den Schmelzpunkt des Thioharnstoffs
bei 180° fand, hat festgestellt, daB das niedrige Schmelzen des wiedererstarrten
Thioharnstoffs auf einer teilweisen Umwandlung in Rhodanammonium
beruht.

Bei dem von E. Merck, Darmstadt, bezogenen Thioharnstoff fand ich
den Schmelzpunkt bei 176° und nach dem Erstarren bei 147 —148° Der
Schmelzpunkt des wiedererstarrten Thiocharnstoifs dnderte sich auch nicht,
wenn ich das Schmelzen und Erstarrenlassen beliebig wiederholte.

Beim Schmelzen einer etwas grofleren Menge Thioharnstoff fiel mir nun
auf, dall die Schmelze zu einer einheillichen Krystallmasse erstarrte. Bei
der Annahme, daf8 die erstarrte Masse eine durch Wasser oder Alkohol leicht
trennbare Doppelverbindung von monomolekularem Thioharnstoff und
Rhodanammonium darstellt, acetylierte ich die erstarrte Schmelze
mit Acetanhydrid. Das Resultat war Monoacetyl-thioharnstoff, welcher
in einer Ausbeute von 449, d. Th. erhalten werden konnte.

Dieser Versuch 148t sich wie folgt erkliren: Durch das Schmelzen des
Thioharnstoffs tritt eine Umlagerung der als Base fungierenden Hilfte

8) Priatorius und Seidler, J. pr. [2] &1, 141.
4) Hantzsch, A. 296, 93; vergl. Findler, Soc. 85, j07.
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des Thiochamnstoff-Molekiils ein. Diese umgelagerte Hilfte bleibt aber mit der
als Sdure fungierenden anderen Hilfte des Thioharnstoff-Molekiils verbunden
und verhindert so das Entstehen der salzartigen Verbindung des Thioharn-
stoffs mit sich selbst. Durch Acetylierung des geschmolzenen Thioharnstoffs
kann bei dieser Erklirung kein Triacetylderivat entstehen. Es kann sich
also nur Monoacetylderivat als primires Acetylierungsprodukt bilden, was
durch den Versuch bestiitigt wurde.

Es ist daher wohl anzunehmen, daB bei simtlichen Reaktionen, die mit
Thioharnstoff ausgefiihrt worden sind und bei denen man die monomolekulare
Formel! CS(NH,),, als in Reaktion eingetreten angenommen hat, eine vor-
hergehende Spaltung des thioharnstoffsauren Thioharnstoffs stattgefunden
hat.

Was nun die Stellung der Acetylgruppen im Molekiil der Acetyl-
derivate des Thioharnstoffs betrifft, so behauptet Werner, dafl beim Di-
acetyl-thioharnstoff eine Acetylgruppe am Schwefel und eine am Stickstoff
sich befinde. Die Entstehung des Diacetylderivates aus dem (KS)CN,H,
lieBe das auch erkliren, wenn man eine Substitution des K durch Acetyl
anpnimmt. Die Acetylierung kann man aber auch so auffassen, da§ zunichst
eine Addition von Acetanhydrid an die Doppelbindung der Iso-Form des
Thioharnstoffs entsteht, welche unter Abspaltung von Essigsdure in die
Acetylverbindung i{ibergeht.

Ich habe frither bei Arbeiten i{iber die isomeren Acetylderivate der
aromatischen Thioharnstoffe®) zuerst die erste Theorie — Substitution —
angenommen und die Isomerie dieser Acetyl-thioharnstoffe auf die Thio-
harnstoff- und Isothioharnstoff-Formel zuriickgefiihrt. Kurze Zeit darauf
wurde ich anderer Ansicht und bekannte mich zu der Additionstheorie. Die
entsprechenden Arbeiten, welche ich mit A.J. Gibson ausfithrte, sind
vorldufig nuwr in der Dissertation des Hrn. Gibson®) bekannt gemacht.
Danach ist zunichst ein Anlagerungsprodukt von Acetanhydrid an den Thio-
harnstoff, z. B. CH,;.CO.0.C(NH,)(SH)(N[R].CO.CH;) anzunehmen,
welches sofort unter Abspaltung von CH,.COOH in HN:C(SH)(N[R].CO.
CHj) iibergebt, und dieses liefert durch Erhitzen bis iiber den Schmelzpunkt
das isomere Acetylderivat R.N:C(SH)(NH.CO.CH,).

Die Entstehung des piedrig schmelzenden asymm. Acetylderivates ist
durch Substitution nicht, wohl aber nach der Additions- oder Anlagerungs-
theorie erklirtich. Nur durch die Anlagerungstheorie erkldrt es sich am
einfachsten, da3 die primire Aminogruppe vorldufig frei bleibt und die Acetyl-
gruppe sich an die sekundidre Amino- oder Iminogruppe begibt.

Die Moglichkeit des Bestehens derartiger Anlagerungsprodukte wird
noch wahrscheinlicher dadurch, dal3 analoge Additionsprodukte von Acet-
anhydrid an Isothioharnstoffither von Dains?) erhalten worden sind.

Wenden wir nun die Anlagerungstheorie auf den Kalium-thioharnstoff
an, so wiirde also das Zwischenprodukt CH,;.CO.0O.C(SK)(NH,)(INH.CO.
CH,) entstehen, welches sogleich CH,.COOK abspalten und in S:C(NH,)
(NH.CO.CH,;) oder CH;.CO.N:C(SH)(NH,) iibergehen wiirde. Letzteres
wiirde dann analog den aromatischen monosubstituierten Thioharnstoffen
wieder Acetanhydrid amlagern zu CH,.CO.O.C(SH)(NH,)(N[CO.CH,l,),

) Hugershoff, B.32, 3649 [1899], uud Hugershoff und Kénig. B.33, 3029 [1900).
%) A.]J. Gipson, Inaug.-Dissertat., Géttingen 190T.
) F. B. Dains, Am. Soc. 22, 195 [1900).
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wieder CH,.COOH abspalten, in den a,a-Diacetyl-thioharnstoff {ibergehen,
welcher sich sofort umlagern wiirde in den a,b-Diacetyl-thioharnstoff,
CH,.CO.N:C(SH)(NH.CO.CH,).

Der letzteren Formel entspricht das Diacetylderivat in seinem Verhalten
gegen n-Natronlauge. Es 16st sich darin genau im Verhiltnis von 1 Mol. zu
T Mol. in der Kilte auf. Durch Neutralisation mit dem Aquivalent
H,S0, fillt es wieder aus. FErhitzt man jedoch die alkalische Idsung zum
Sieden, dann fillt beim FErkalten Acetyl-thiobarnstoff aus. Letzteres 1dst
sich wieder in I Mol. Natronlauge und verliert beim Sieden dieser Losung
die letzte Acctylgruppe unter Ubergang in Thioharnstoff. Der Vorgang
146t sich durch folgendes Schema veranschaulichen:

_N.CO.CH, __N.CO.CH, _N.CO.CH,
C.SH > C.SH, NaOH > SH ONa >
~N NN
NH.CO.CH, NH.CO.CH, pa—— C cH,
OH
_.N.CO.CH, _NH.CO.CH, NH.CO.CH,
C.SH -» C.SH » C.SH, NaOH —>
~NH, SNH ~NH
OH
_NH.C.CH NH NH, _SH
CSH On  » CSH © = CSH EN.C .
~NH T ~NH ~NH = NH

Dal}, wie in obigem Schema, die Abspaltung der Acetylgruppe einer Amino-
gruppe leichter vonstatten geht als die der einer Iminogruppe, geht aus dem
Verhalten der isomeren aromatischen Acetyl-thioharnstoffe gegen Alkali
hervor.

Bekanntlich zerfillt z. B. der asymm. Acetyl-phenyl-thioharnstoff,
HN:C(SH) (N [CeH;][CO.CH,]), hierbei in Acetanilid und Rhodannatrium,
wihrend der symm. Acetyl-phenyl-thioharnstoff, C;H; . N:C(SH)(NH.CO.CHj),
Phenyl-thioharnstoff und Natriumacetat liefert.

Einen deutlichen Beweis fiir die Anlagerungstheorie liefert aber das
Verhalten einerseits der symmetrischen, andererseits der asymmetrischen
disubstituierten Thioharnstoffe gegeniiber Acetanhydrid.

Die symmetrischen disubstituierten Thioharnstoffe8) geben Acetyl-
derivate, die asymmetrischen dagegen nicht®). Nach den geldufigen Formeln
CS(NHR), und CS(NH,) (NR,) ist es nicht verstindlich, weshalb die asym-
metrischen Thioharnstoffe, die doch nach obiger Formel noch eine unbesetzte
Aminogruppe haben, sich nicht auf die gleiche Art acetylieren lassen.

Nimmt man die Iso-thiobarnstoff-Formel an, so 140t sich eine Anlagerung
bei beiden Reprisentanten wie folgt konstruieren:

_NR _N(R)(CO.CH,)
1. CSH > CH,.C0.0.C.SH ,
~NH.R ~NHR
_NR, _NR,
1. ¢SH » CH,.C0.0.CTSH
““NH “~NH.CO.CH,

8) Hugershoff, B. 32, 3655 [1899).
®) A.]. Gibson, Inaug.-Dissertat., Gottingen igor, S. 56.
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Aber selbst bei Gegenwart von konz. Schwefelsdure gelang es mir nicht,
das Acetylderivat des asymm. Athyl-phenyl-thioharnstoffs zu er-
halten. Tiine Erklirung findet man nur bei der Annahme, daBl die Abspaltung
der Siure von dem Anlagerungsprodukt nur stattfinden kann, wenn am anderen
Stickstoffatom moch ein Wasserstoffatom vorhanden ist. Dies ist der Fall
bei den symmetrisch disubstituierten, bei den monosubstituierten Thio-
harnstoffen und bei dem Thioharnstoff selbst, welche sich auch alle acetylieren
lassen.

Ich glaube nun, daB nach obigen Darlegungen und den unten an-
gefiihrten Belegen, die Konstitution des Triacetylderivates wie folgt:

_-N.CO.CH, _SH
C.SH, H,N.C am besten wiedergegeben ist, und dal der
~NH.CO.CH;>N.CO.CTH,
_NH _SH
Beweis erbracht ist fiir die bimolekulare I‘ormel C.SH,H,N.C des
~XNH, S=NH
Thioharnstoffs.

Im Gegensatz zum Thioharnstoff liefert Harnstoff kein Triacetyl-
derivat, sondern direkt das Monoacetylderivat, da der Harnstoff nicht fihig
ist, mit sich selbst ein Salz zu bilden wie der Thioharnstoff.

Erhitzt man Harnstoff mit Acetanbydrid, so tritt bei einer Temperatur
von etwa 120—130° plotzlich eine lebhafte Reaktion ein, und beim Erkalten
krystallisiert Monoacetyl-harnstoff aus in einer Ausbeute von etwa 329%,
d. Th. Diese Ausbeute stimmt mit den Angaben von E. A. Werner an-
nihernd iiberein. Werner hat dann, in der Annahme, eine Isomerisation
von O:C(NH,), in HN:C(OH) (NH,) durch Zusatz vorr Schwefelsiure herbei-
zufiihren, bei vorsichtigem Erhitzen eine Ausbeute von 789, erzielt. Dieselbe
Ausbeute konnte ich erhalten bei vorsichtigem FErhitzen auf dem Wasser-
bade ohne Schwefelsiure-Zusatz. Dagegen gelang es mir nur bei Gegenwart
von Schwefelsiure, den von Werner zuerst beschriebenen Diacetyl-harnstoff
zu erhalten.

Die Entstehung dieser Acetyl-harnstoffe ist jedenfalls auch durch vor-
hergehende Anlagerung von Acetanhydrid an die Iso-l'orin zu erkliren

-N.CO.CH,
und der Diacetylharnstoff durch die Formel ¢.OH wiederzu-
~NH.CO.CH,
geben. Auch hier ist anzunehmen, dall die Acetylgruppe am Amid-
Stickstoff leichter abspaltbar ist als die am Imiid-Stickstoff. Die Wernersche
Annahme, dal} die leicht abspaltbare Acetylgruppe sich am Hydroxyl befinde:
HN:C(NH.CO.CH,)(0.CO.CH,), halte ich, wie im analogen Falle beim
Diacetyl-thioharnstoff, fiir unwahrscheinlich. ’

Die Acetylgruppe am Acetyl-harnstoff ist sehr fest gebunden. Beim
Tirhitzen mit Anilin auf etwa 170—180° konnte unter NH,-Lntwicklung
der symmetrische Acetyl-phenyl-harnstoff erhalten werden.

Beschreibung der Versuche,
Acetylierung von Thioharnstoff.

Versuch'r: 30 g Thioharnstoff und 45 g Acetanhydrid wurden auf dem
Dampibade erhitzt. Nach etwa 4o Min. trat unter Gelbfdrbung Losung ein,
und nach dem Erkalten erstarrte der Inhalt des Kolbens zu einer gelben
Krystallmasse. Diese wurde mit Wasser verrieben und damit ausgewaschen.
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Der Riickstand wurde mit Alkohol und zuletzt Ather gewaschen und dann
an der Luft getrocknet. Erhalten wurden 35.5 g vom Schmp. 147 —140°.
Nach Krystallisation aus Wasser war der Schmp. 151--152°.

CgH,,O;N,.S,. Ber. N 20.14. Gef. N 20.26, 20.33.

Die Mutterlauge der gelben Krystallmasse wurde mit dem Waschwasser
zusammen auf dem Dampfbade zur Trockne gebracht. Es hinterblieben 10 g.
Diese, aus Wasser umkrystallisiert, ergaben etwa 5 g eines weiflen Korpers,
welcher bei 163 —165° und bei nochmaliger Krystallisation aus Alkohol
scharf bei 165—166° schmolz. Eine Stickstoff-Bestimmung zeigte das
Vorliegen von Monoacetyl-thioharnstoff an.

Cy,HONgS. Ber. N 23.73. Gef. N 23.67.

Die willrige Mutterlauge des Monoacetyl-thioharnstoffs, eingedampit
und aus Alkohol krystallisiert, liel Thioharnstoff ausfallen, der durch eine
Stickstoff-Bestimmung charakterisiert wurde.

CH.N,S. Ber. N 36.84. Gef. N 36.69.

Versuch z: 60 g gepulverter Thioharnstoff und 120 g Acetanhydrid
1osten sich schon nach 10 Min. beim Erwirmen auf dem Dampibade auf.

Die erhaltenen Krystalle wurden verrieben und nur mit Ather ausge-
waschen. FErhalten wurden 9T g vom Schmp. 150-—152°. Die Ather-Wasch-
16sung hinterlieB beim Abdestillieren des Athers 13.3 g Riickstand, welcher,
aus Wasser umkrystallisiert, 8.8 g Monoacetyl-thioharnstoff vom Schmp.
164--165° lieferte.

Versuch 3: 3 g Thioharnstoff und g g Acetanhydrid, auf gleiche Weise
wie in Versuch 2 behandelt, ergaben eine direkte Ausbeute von 4.5 g Tri-
acetat vom Schmp. 151°. Ohne weitere Krystallisation wurden Stickstofi-
und Schwefel-Bestimmungen ausgefiihrt.

Ber. N 20.14, S 23.02. Gef. N 20.19, 20.33, S 23.22.

Synthese des Triacetylderivates.

1.60 g Diacetyl-thioharnstoff und 1.18 g Acetyl-thioharnstoff wurden
gemeinschaftlich in siedendem Alkohol gel6st, die beim Erkalten auskrystalli-
sierten einbeitlichen, gelblichen Nadeln wurden abgenutscht, mit Alkchol
und darauf mit Ather gewaschen und an der Luft getrocknet.

Ber. N z0.14. Gef. N 20.20.

Bei einer Wiederholung wurde festgestellt, da 12 ccm Alkohol zum
Lisen der angegebenen Mengen notwendig waren. Es krystallisierten 2.29 g
Triacetylderivat vom Schmp. 154°.

Ber. N 20.14. Gef. N 20.30.

Triacetylderivat und n-Natronlauge.

1.39 g Triacetylderivat gebrauchten zum Lésen in der Kilte genau
10 cem 7-NaOH. Durch Zusatz von 10 cem n-H,S0, fillt es wieder fein
krystallinisch aus. Bei mehrtdgigem Stehen des Niederschlages verliert es
allmihlich die gelbe Farbe und wandelt sich in schone, weile Nadeln um,
die aus Monoacetyl-thioharnstoff bestehen.

Wird eine Losung von 1.39 g Triacetylderivat in 10 ccm n-NaOH zum
Sieden erhitzt, so hemerkt man bei Zusatz von 10 cem n»-H,SO, Spuren Schwefel-
wasserstoff, und beim Lrkalten tritt eine viel geringere I'dllung des Triacetyl-
derivates ein! Beim Abdampfen dieser I'illung zusammen mit der Mutter-
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lauge hinterblieben 1.72 g Riickstand. Aus diesem Riickstand lief sich un-
verindertes Triacetylderivat durch Ausziehen mit Ather entfernen, und aus
dem Rest konnte durch Auskochen mit Alkohol Thioharnstoff herausgeldst
werden, der durch seine Schmelzpunkte 175—176° und 147 —148° charak-
terisiert wurde.

Triacetylderivat und Ammoniak.

In 30 ccm 25-proz. Ammoniak wurden 5 g Triacetylderivat eingetragen.
Es trat sofort unter geringer Erwirmung Entfirbung und Losung ein. Beim
Abdampfen dieser Losung auf dem Dampfbade hinterblieben 2.8 g Thio-
harnstoff vom Schmp. 173—175°.

Triacetylderivat und Schwefelsdure.

41 g Triacetylderivat werden von 50 ccmi 94-proz. Schwefelsdure sofort
und farblos gelést. Unter Abspaltung von Essigsdure stieg die Temperatur
bis auf 75-—80% Nach dem Abkithlen wurde die Losung in 200 ccm Wasser
eingegossen, der beim FErkalten ausfallende Krystallbrei mit etwa 200 ccm
Wasser ausgewaschen und dann auf dem Dampfbade getrocknet. FErhalten
wurden 27 g = 77.629%, d. Th. an Acetyl-thioharnstoff, der bei 164—165%
und beim Umkrystallisieren aus Wasser scharf bei 166° schmolz.

Ber. N 23.73. Gef. N 23.82.

Verhalten des Triacetylderivates
gegen Anilin, p-Toluidin und Pyridin.

8.34 g Triacetylderivat wurden in 6 g Anilin, welche mit der gleichen
Menge Ather verdiinnt waren, eingetragen und unter Umriihren auf dem
Dampfbade der Ather verjagt. Noch ehe aller Ather abgedampft war, er-
starrte der Kolbeninhalt zu einer weiBen, festen Masse, welche verrieben
und mit Ather ausgewaschen wurde. Zuriick blieben 6.0 g Acetyl-thio-
harnstoff = etwa 859, d. Th. Der Schmelzpunkt desselben lag scharf
bei 167°.

Der dther-losliche Teil wurde durch Wasserdampf-Destillation vom
Ather und iiberschiissigen Anilin befreit und das Nichtfliichtige auf dem
Dampfbade zur Trockne gebracht. Es hinterblieben 3.12 g Riickstand.
Durch Xrystallisation aus Wasser lie sich Acetanilid durch Schmp. 115°
bis 116° und Stickstoff-Bestimmung nachweisen.

CgH,ON. Ber. N 10.37. Gef. N 10.64.

p-Toluidin wirkt wie Anilin auf das 7Triacetylderivat unter Bildung
von Acet-p-toluid und Acetyl-thioharnstoff. Aus 8.34 g Triacetyl-
derivat und 6.6 g p-Toluidin wurden 5.0 g Acetyl-thioharnstoff erhalten.
p-Acettoluid wurde durch den Schmp. 148 149° und durch die bekannte
Krystallform charakterisiert.

Pyridin reagiert nicht mit dem Triacetylderivat.

Verhalten des Triacetylderivates gegen Wasser.

Schon beim Umkrystallisieren des Triacetylderivates aus Wasser wurde
in der Mutterlauge Monoacetyl-thioharnstoff festgestellt. FEs war daher zu
vermuten, dafl Triacetylderivat durch Kochen mit Wasser Monocacetyl-
derivat liefern wiirde.

40 g. Triacetylderivat 18sten sich in 250 ccm Wasser beim Erwirmen
auf dem Dampfbade allmihlich auf, die gelbe Farbe der Losung wurde immer
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heller und war nach etwa 4-stdg. Erhitzen fast farblos geworden. Etwas
Schwefelwasserstoff ging hierbei fort, und geringe Mengen Schwefel hatten sich.
abgeschieden. Beim Erkalten der filtrierten Ldsung schieden sich schéne,
farblose Krystalle ab, die mit etwas Wasser gewaschen und auf dem Wasser-
bade getrocknet wurden. Es waren 25 g vom Schmp. 167°. Aus der Mutter-
lauge konnten noch 6.3 g Acetyl-thioharnstoff erhalten werden, so daB8 sich:
die Gesamtausbeute auf iiber 929, d. Th. stellt. Nur ein geringer Teil hatte
sich unter Abspaltung von Schwefelwasserstoff in anderer Richtung zersetzt.
Eine Stickstoff-Bestimmung bestitigte das Vorliegen von Acetyl-thioharn-'
stoff.
Ber. N 23.73. Gef. N 23.68.

Darstellung des Diécetyl-thioharnstoffs.

Wurden 3 g Acetyl-thioharnstoff mit 9 g Acetanhydrid auf dem
Dampfbade erwirmt, so trat, wie beim Thioharnstoff, nach einiger Zeit
Losung ein. Nach dem FErkalten krystallisierte ein gelber Kérper aus, der
in der Farbe dem Triacetylderivat dhnlich sah, jedoch blattihnliche Prismen.
darstellte, welche sich weich anfiihlten, wihrend sich das Triacetylderivat
sandig anfiihlt. Durch Auswaschen mit Ather wurde er gereinigt und an der
Luft getrocknet. Erhalten wurden 3.05 g vom Schmp. 150—151° FEine Stick-
stoff-Bestimmung bestétigte das Vorliegen des von Kohmann zuerst be-
schriebenen Diacetvl-thioharnstoffs.

C;HgO,N,S. Ber. N 17.50. Gef. N 17.76.

Bei einer Wiederholung mit den gleichen Mengen wurden 3.1 g vom:
Schmp. 150 —151° und einem Stickstoff-Gehalt von 17.409, erhalten.

Durch Eindampfen der Mutterlaugen wurde noch Diacetyl-thiocharnstoff
erhalten, welcher aber durch die verhiltnismidBig hohe Temperatur und den
Einflu@ der Essigsdure gelitten hatte. Jedenfalls nimmt die Acetylierung
einen einheitlichen Verlauf.

Reaktionen des Diacetyl-thioharnstoffs.

Das Verhalten des Diacetylderivats gegen n-Natronlauge ist im theore-
tischen Teil geniigend beschrieben worden.

Mit Anilin und p-Toluidin reagiert das Diacetylderivat dhnlich dem
Triacetylderivat bei Wasserbad-Temperatur unter Bildung der entsprechenden
Acetamide und Monoacetyl-thioharnstoff in glatter Reaktion.

Beim Erhitzen mit Wasser verliert es eine Acetylgruppe und geht in das.
Monoacetylderivat iiber, wie bereits von Werner angegeben ist. Stickstoff-
Bestimmungen bestitigten das Vorliegen von Monoacetyl-thioharnstoff.

Ber. N 23.73. Geif. N 23.79, 23.92..

Auch hier geht in geringem Maflle eine Nebenreaktion — Abspaltung

von Schwefelwasserstoff — einher.

Diacetyl-thioharnstoff und Thioharnstoff.

4.8 g Diacetyl-thioharnstoff wurden gemeinschaftlich mit 2.28 g Thio-
harnstoff in der Wirme in wenig Alkohol gelost und zur Krystallisation hin-
gestellt. Es fielen 3.53 g Diacetyl-thioharnstoff, durch Krystallform und
Schmp. 149—151° charakterisiert, wieder aus. Die eingedampfte Mutterlauge
ergab 3.25 g eines durch Diacetyl-thioharnstoff gelb gefirbten Riickstandes.
Durch Auswaschen mit Ather lieB sich das Diacetylderivat vollstindig ent-



2486 Hugershoff: Acetylderivate Jahrg. 58

fernen, und zuriick blieb weiller Thioharnstoff vom Schmp. 176° und 147°
bis 148° nach dem Erstarren.

Monoacetyl-thioharnstoff und Ammoniak.

11.8 g Monoacetyl-thioharnstoff wurden in 50 ccm 25-proz. Ammoniak
gelost und die Losung auf dem Dampibade eingedampit. Zuriick blieben
7.8 g vom Schmp. 165—171°, welche beim Umkrystallisieren aus Wasser
bei 175—176° schmolzen. Es war Thioharnstoff entstanden.

Monoacetyl-thioharnstoff und Salzsiure.

11.8 g Monoacetyl-thioharnstoff, mit verd. Salzsiure und darauf mit
Wasser auf dem Wasserbade abgedampft, hinterlieBen 7.5 g Riickstand,
der aus Thioharnstoff bestand.

Dixon und Hawthorne!%) haben aus Acetylchlorid und Thioharnstoff
in Acetonldsung ein salzsaures Salz erhalten, dem sie die Konstitution eines
8-Acetyl-isothioharnstoffs, HN:C(S.CO.CH;) (NH,, HCI), zuschreiben. Sie
suchen aus dem Zerfall desselben beim Eindampfen der wilirigen Losung des
Salzes in Thioharnstoff, Essigsiure und Salzsiure einen Beweis fiir die Richtig-
keit ihrer aufgestellten Formel. Beim Erhitzen des trocknen Salzes erhielten
sie Acetyl-thioharnstoff und crkliren die Bildung des letzteren aus dem
Isothioharnstoff durch Umlagerung. Da nun Acetyl-thioharnstoff beim
Eindampfen mit Salzsdure und Wasser auch Thioharnstoff gibt, ist dieser Be-
weis wohl hinfillig.

Die Reaktion von CH,.CO.Cl auf Thioharnstoff 148t sich einfacher
durch Umlagerung nach folgendem Schema erkldren;

_NH _NH.CO.CH, _NH.CO.CH, _NH,
&sH —» CL.CSH » C.SH und C.SH
~NH, ~NH, ~NH ~NH

Acetylierung von geschmolzenem Thioharnstoff.

3.04 g Thioharnstoff wurden in einem Olbade vorsichtig zum Schmelzen
gebracht. Beim Erkalten erstarrte die Schmelze zu einer einheitlichen Krystall-
masse. Diese wurde mit 10 ccm Acetanhydrid im Dampfbade erwirmt,
und nach etwa 12 Min. war alles geldst zu einer gelborange gefdrbten Iliissig-
keit. Beim Erkalten schieden sich Krystalle ab. Diese, mit Ather gewaschen
und an der Luft getrocknet, erwiesen sich nach Schmp. 165 —166° und Stick-
stoff-Bestimmung als reiner Monoacetyl-thioharnstoff, Erhalten wurden
2.112 g = 44.7%, der Theorie.

Ber. N z3.73. Gef. N 23.82.

Acetylierung von Harnstoff.

30 g Harnstoff wurden mit 1170 g Acetanhydrid auf dem Sandbade er-
wirmt. Bei etwa 1200 trat unter Losung des Harnstoffs eine lebhafte Reaktion
ein, die zum Sieden der Fliissigkeit fithrte. Nach und nach schied sich das
Acetylderivat ab. Dieses wurde mit Wasser gewaschen und mit Alkohol und
Ather getrocknet. Erhalten wurden 16.3 g = 329, d. Th. Der Schmp. lag
bei 213 —215°.

Da ich eine teilweise Zerseizung des Acetyl-harnstoffs bei der lebhaften
Reaktion annahm, machte ich einen Versuch bei Wasserbad-Teinperatur.

1) Dixon, Hawthorne, Soc. 1, 124.
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30 g Harnstoff und 160 g Acetanhydrid wurden auf dem Wasserbade unter
hiufigem Umrilhren erwidrmt. Schon nach 1 Stde. war Losung eingetreten,
und bald darauf fing das Acetat an, sich allmdhlich abzuscheiden. Zur Voll-
endung der Abscheidung wurde noch 4 Stdn. auf dem Wasserbade erwidrmt,
nach dem Erkalten das Acetylderivat mit Wasser ausgewaschen und mit
Alkohol und Ather getrocknet.

Erhalten wurden 40 g = 78.49, d. Th.; der Schmelzpunkt lag scharf
bei 217 —218%. Durch Abdampfen der Mutterlauge auf dem Wasserbade
konnten noch 6.3 g vom Schmp. 165-—-206° erhalten werden, die zum
grofen Teil noch aus Acetyl-harnstoff bestanden. Eine Stickstoff-Bestimmung
bestitigte das Vorliegen von Acetyl-harnstoff.

C;HO,N,. Ber. N 27.45. Gef. N 27.47.

Um nun festzustellen, ob es vielleicht doch noch moglich ist, aus dem
Acetyl-harnstoff durch weiteres Erhitzen mit Acetanhydrid das Diacetyl-
derivat zu erhalten, i6ste ich 5 g Acetyl-harnstoff vom Schmp. 217—218° in
siedendem Acetanhydrid auf, wozu etwa 40 g Acetanhydrid gebraucht wurden.
Nach dem Erkalten wurde der in Prismen auskrystallisierende Kérper von
der Mutterlauge befreit, mit Ather gewaschen und an der Luft getrocknet.
Frhalten wurden 3.4 g, die jetzt bei 219—220° schmolzen. Da der Ver-
dampfungs-Riickstand der Mutterlauge der Krystalle nur zusammen 0.27 g
ergaben, ist anzunehmen, daB sich der Rest des angewandten Acetylderivats
durch das Kochen mit Acetanhydrid zersetzt hat. Eine Stickstoff-Bestimmung
ergab, dafl unverdnderter Acetyl-harnstoff vorlag.

Ber, N 27.45. Gef. N 27.55.

Die Darstellbarkeit des Diacetyl-harnstoffs nach Werner aus Acetyl-

harnstoff, Acetanhydrid und etwas Schwefelsiure konnte ich bestitigen.

Acetyl-harnstoff und Anilin.

Werden 7.2 g Acetyl-harnstoff und 8.5 g Anilin im Olbade erhitzt, so
tritt bei 170° eine lebhafte Ammoniak-Entwicklung ein, wobei sich der Acetyl-
harnstoff allmdhlich auflést. Nach 1/, Stde. war alles gelést. Die erkaltete
Masse wurde mit wenig verd. Salzsdure verrieben, mit Wasser ausgewaschen
und auf dem Dampfbade getrocknet. Erhalten wurden 6 g vom Schmp. 172°
bis 1780, die beim Umkrystallisieren aus Alkohol scharf bei 183° schmolzen.
Der Schmelzpunkt und eine Stickstoff-Bestimmung zeigten an, daB der von
Creath ) zuerst erhaltene Acetyl-phenyl-harnstoff vorliegt.

CeHiO,N,.  Ber. N 15.73. Gef. N 15.85.

1) Creath, B. 8, 1181 [1875].



