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26. K. H. S lot ta ,  R. T s c h e s c h e  und H. Dress ler:  
ober Guanyl-thioharnstof fe. (I.) 

1-411s d. Clieni. Institut d. Universitlt Breslau.] 
(Einxegangen am 2. Dezember 1929.) 

Im Anschlul3 an unsere Arbeiten iiber I socyana te  untersuchten wir 
auch ihre Kondensa t ionsp roduk te  m i t  Guanid in  und aus Analogie- 
Grunden die der Senfole  init der gleichen Bsse. Dabei ergab sich die uber- 
raschende Tatsache, da3 sich unter den letzteren einige stark wirksame, aber 
zu giftige An t ipy re t i ca  und einige sehr wenig giftige urd besonders gegen 
Muskel-Rheumatismus ausgezeichnet brauchbare An a1 geti c a finden, die sich 
seit z Jahren in der klinischen Prufung bewahrt haben'). 

Die 13inlagerung von Guanid in  i n  Senfole  vollzieht sich so, daB das 
Guan id in  init eincr Amino-Gruppe angreift. Man erhalt also mono-sub- 
stituierte G u a n  yl - t h i  oha r  n s tof f e von der Formel R . N H  . CS . N H  
. C ( : NH) . NH,. Eine Formulierung R . N H  . CS. N : C (NH,),, nach der die 
Imino-Gruppe des Guanid ins  reagiert hatte, ist wegen des Tautomerie- 
Verhaltnisses der beiden Pormeln gegenstandslos. Es ist uns im ubrigen 
gegluckt, aus Allyl- ,  sowie aus I soamylsenfo l  init Guanid in  in aller- 
dings sehr geringer Menge Stoffe zu erhalten, in denen zwei Senfol-Reste 
in das Guanidin eingetreten sind (A 6 und 8). In  ihnen hat sich also min- 
destens eine Amino-  Gruppe an der Rondensation beteiligt. 

Ubrigens lagert sich auch S e mi c a r b  a zi d nicht mit der I m i n o - Gruppe 
in Senfole ein, wie Rosentha ler  behauptete. Auch hierbei erfolgt die Ein- 
lagerung mit der einen Amino-Gruppe, wie von Arn d t  zwingend bewiesen 
werden konnte '). 

In I s o c y a n a t e  wird Guanid in  immer so eingelagert, da13 Derivate 
des aymm. D i c a r  banii n y 1 -g uani  di  n s  entstehen : R . NH . CO . NH. C ( : NH) 
. Nl3.CO.NH.R. Hier ist also das, was bei den Senfolen Ausnahme ist, 
die Regel (C 1-3). Interessant ist, da13 weder dieser Korperklasse, noch 
den B iu re t en ,  NH, . CO . N H  . CO . NH,, G u a n y l -  ha rns to f f en ,  NH, 
. C (  :NH) .NH.CO.N€I,, Biguaniden ,  NH,.C( :NH) .NH.C( :NH) .NH,, 
und deren Substitutionsprodukten antipyretische und analgetische Wir- 
kungen zukommen l ) .  

Die Wiikuiig der Guanyl - th ioharns tof fe  hangt also, aufier vom 
G~samtmolekiilc, nesentlich vam Schwefel in der vorliegenden besonderen 
Bindungsfcrni ah. 1)er S d 1 ~ 4 e l  ist in den Guany l - th ioha rns to f f en  so 
fest gebunilen, dais\ inan mit N i t rop russ idna t r ium itl alkalischer cder 
ammoniaknli~cher 1,ijsiii:g ohnc Erwarmen keine Reaktion auf Schwefel- 
wasserstciff erhalt. Es s ~ i  in1 Gcgensatz dazu daran erinnert, dal3 Cystein 
niit Nitrc;l~rii"i~drintriuin in ammoniakalischer 1,iisung die bekannte purpur- 
rote F'iirbung gibt. Andrerxeits sitzt der Schwefel in den Guany l - th io -  
11 a r  ns  t 0 f f e t i  dwh so lose, dal: alle Verbindungen der Reihe, ohne Riick- 
sicht nuf jlire Lijsliclikeit in Wasser, mit S i lbe rn i t r a t  in der Kalte sofort 
ut:ter Hildung von Si lbersulf id  zerfallen. 
---_ 

1) Die plinrniRkoloKisclien llinzelheiten wiirdeti yon Hrn. Prof. Dr. E. H c s s e  vom 
I'harmakoloRischen Institiit der I:ni\-ersitat Breslan in1 Archiv esp. Pharmakol. I'athol. 
146, I I ,< 

2) 1'. A r i i d t ,  E. M i l d c  u. 1:. T s c h e n s c h e r ,  B.  %, 341,  349 (1921): I,. 
Roscntha ler ,  .Arch. Pliarmaz. 11. Ber. Dtsch. phariuaz. Ges. ?65, III L192;:; E'. ; \rnd t 
11. B. E i s t e r t ,  B .  60, 2598 (1927) .  
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Bekannt ist bisher von den Guanyl-thioharnstoffen nur das phar- 
rnakologisch unwirksame Phenyl-Derivat. Es wurde erstmalig von Bam- 
bergera) durch Erhitzen eines Gemisches von Guanidin-nsrbonat  und 
Phenylsenfol erhalten. Dieses Verfahren besitzt den Vorteil, da13 man 
wenig Nebenprodukte erhalt, hat aber den Nachteil, daB die Darstellung 
des Guanidin-Carbonats aus dem Rhodanid rnit Kaliumcarbonat 
umsthdlich und nicht ohne Verluste durchfiihrbar ist. Erst in neuester 
Zeit ist Guani d i n- C ar bo n a t aus D ic y andi ami di  n billig zughglich 
gewordend). Die Ausbeuten an Phen y 1 -gu an y 1 - t hi  o h a r  n s t of f betragen 
auch kaum die Halfte der theoretisch moglichen. 

Spater ist von Michael5) fur die Herstellung des gleichen Stoffes ein 
einfacherer Weg eingeschlagen worden. Er setzte Guanidin aus dem Rho- 
d a n id rnit N a t r i u m a t h yl a t in Freiheit und kondensierte es in alkoholischer 
Usung rnit Phenylsenfol. Da er keine Ausbeute angibt, wiederholten 
mir den Versuch unter verschiedenen Bedingungen, fanden aber, da13 man 
mit aromatischen Senfolen auf diesem Wege kaum die Halfte der theo- 
retischen Ausbeute erzielen kann. Bei der Anwendung auf aliphatische 
Senf ole erhalt man dagegen rnit diesem Verfahren wenigstens in den Fallen, 
wo die Isolierung des Guanyl-thioharnstoffes nicht besondere Schwierig- 
keiten macht, uber 70 yo d. Th. Ausbeute (A 1-6, 7b, 8). 

Der Grund. warum die aromatischen Senfole nach dieser Metbode 
schlechte Ausbeuten ergeben, ist der, da13 sie viel leichter als die alipha- 
t ischen Senf ole Alkohol einlagern; man erhalt als Nebenprodukte immer 
sehr viel Aryl-thiourethan, R.NH.CS.O.C,H, (B xb). Dieser Unter- 
schied zwischen aliphatischen und aromatischen Senfolen in ihrern Verhalten 
gegen Alkohol ist schon friiher von anderene) und auch bei der Darstellung 
der Senfole von unsi) beobachtet worden. 

Abgesehen von dem Tv'erluste an Material, ist das Auftieten dieser Neben- 
produkte deshalb besonders unangenehm, weil die Thio-urethane in 
ihren Eigenschaften den Guanyl-thioharnstoffen sehr iihneln. Da vor 
allem die I,oslic&keits -Verhaltnisse ganz ahnliche sind, ist eine Trennung 
.schwierig. Fallt man aber mit Sauren die Salze der Guanyl-thioharn- 
stoffe,  so fallen die Thio-urethane, die mehr saure als basische Eigen- 
xhaften zeigena)., rnit aus. Man kann nun zwar die Guanpl-thioharn- 
stoff-Salze durch Aufkochen mit Wasser in Losung bringen, wobei die 
Thio-urethane ungelost bleiben, aber man hat dabei \erluste an Gua- 
nyl-thioharnstoff,  da bei dieser rohen Behandlung leicht Schwefelwasser- 
stoff abgespalten wird. 

Solange wir aber nur kleine Merigen der. aromatisch-substituierten Gua - 
nyl-thioharnstoffe fur die ersten 'L'astversuche in diesem pharmako- 
logischen Neulande benotigten, genugte die unvollkommene Natriuni-  
athylat-Methode fur die Umsetzung von Guanidin-Rhodanid mit 
Seufolen, ebenso wie die unangenehme und teure Herstellung der Senfole 

3, E. Bamberger, B. 18, IjSI [1880]. 
4) a) J .  Volhard, Journ. pralct. Chem. [2: 9, 23 [ I 8 i d ) ,  b) Dtsch. Reichs-Pat. 

6, W. R. Orndorff u. 12. A. Richmond,  Journ. Amer. chem. Soc. 29, 458 [1899]. 
7) Eine Arbeit iiber ein neues Darstellungs-Verfahren fur Senfole werden wir in 

458437 vom 12. IV. rgz8. 6 )  -4. Michael, Journ. prakt. Chem. [z: 49, 41 [1894]. 

Kiine in dieser Zeitschrift veroffentlichen. a) B. Rathke,  B. 12, 772 [1879]. 
l3ericbte d.  D. Chem. Cesclldi:rfr. Jalirg. LSIII. 14 
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mittels T hio - p  hosgensi) zunachst ausreichte. Wir stellten rnit N a  t r i  um - 
a t h y l a t  in Ausbeuten von 20-400.; d. Th. die Guany l - th ioha rns to f f e  
R.NH.CS.NH.C(:NH).NH, her, in denen R durch die Reste Phenyl .  
p-Methoxy- ,  p -Athoxy , -  m-Brom-p-a thoxy- ,  3.4.5-Trimethoxy-, 
p - C a r b o x a t h y 1 - , p- Car b o x- [p -d i  me t  h y 1 ami  no - a t  h y 11 -, m - [ 0 x y - me - 
t hy l l -  und  p-[Dimethyl-amino]-phenyl vertreten ist (B 1-3, 5-7, 
10-12); durch Umsetzung von p-Phenylendiamin  rnit Guanid in-  
Rhodanid  lie13 sich auf dem gleichen Wege auch ein p-Phenylen-b is -  
guanyl - th ioharns tof f  erhalten (B 4). Sauberer und in besserer Ausbeute 
wurden diese Substanzen nach den1 noch spater zu beschreibenden Verfahren 
gewonnen. 

Wir versuchten verschiedentlich, auch Senfol  rnit subs t i t u i e r t en  
Guanid inen  zu kondensieren. Aber wie schon friiher festgestellt worden 
war8), traten symm. t r i a l k y l i e r t e  Guanid ine  nicht in Reaktion; auch 
monoalkyl ie r te  Guanid ine  setzten sich nicht um. t?ywm. Diphenyl -  
guan id ine  reagieren rnit Senfo1en8); aber solche Korper, die in neuester 
Zeit von anderer Seite beschrieben wurdens), sind wegen ihrer geringen 
Loslichkeit pharmakologisch unwirksam. Ebenso war es rnit einem Stoffe 
der Formel C,H, . NH . CS . KH . C ( : NH) . NH . C8H,, den wir in sehr geringer 
Menge durch Einlagerung von Ani 1 in  in P h e n  yl-  c y a n -  t h i  o h a r  n s t of f 10) 
gewonnen hatten (B 13). Die Darstellung des entsprechenden Stoffes mit 
zwei p-standigen Athoxyl-Gruppen gelang uberhaupt nicht niehr. 

Fur klinische Versuche kamen von den bisher gewonnenen Derivaten 
des Guany l - th ioha rns to f f s  nur wenige in Frage. Zunachst fielen alle 
aliphatisch-substituierten Korper der Reihe trotz ihrer guten antipyre- 
tischen Wirkung im Tierversuche weg, weil sie zu giftig waren. Die Guanyl-  
t h ioha rns to f f e  rnit einem aromatischen Reste besal3en zwar keinen anti- 
pyretischen, wohl aber verschiedentlich einen sehr guten analgetischen Eifekt. 
Zur klinischen Priifung wurden schlieI3lich der N1-p-0xy- ,  3’’-p-Athoxy-, 
S1 - p - Car bo  x a t h pl - S - [p - (Car bo x - [p - di  me  t h yl am i n o - 
a t  h yl:) - p h e n 4’11 - X - gu  a n y 1 - t h i oh a r  n s t o f f ausgewahlt : von ihnen er- 
wies sich das p -Athosy -pheny l -Der iva t  (B 3) als salzsaures Salz in 
Mengen von 0.2 g 3-mal taglich genommen als sehr brauchbar. Bei Neuralgien 
und rheumatischen Beschwerden wurden die Schmerzen in den meisten 
Fallen auBerordentlich schnell Lehoben. Es erwies sich als notwendig, grollere 
Mengen der Substanz fur Heilzwecke herzustellen. 

Damit trat die Notwendigkeit an uns heran, die Synthese zu vervoll- 
kommnen. Auf einem neuen Wege wurden das p-Athoxy-phenyl -  
senf ol und andere aromatische Senfole leicht zuganglich gemachti). Aber 
es fie1 uns lange Zeit schwer, die Reaktion zwirchen Senfol  und Guan id in  
ertragreicher zu gestalten. Guanid in  ist aus dem Rhodan id  bisher fast 
ausschliefllich rnit Na t r iuma lkoho la t  in Freiheit gesetzt worden. Wir 
hofften, damit weiter zu kcmmen, dal3 wir Guan id in -Rhodan id  in waflriger 
Usung rnit Kal i lauge  unter Kiihlung neutralisierten, die Losung bei Unter- 
druck verdampften und den Riickstand rnit einer Lorung von Senfol  in 
Ace t on  versetzten. Doch Guanidin ist so aaerordentlich alkali-empfind- 
lich”), da13 es dabei zum grol3en Teile unter Ammoniak-Entwicklung 

@) EnKI. Pat. 2j8203 ‘19261 und Dtsch. Reichs-Pat. 46.4319 [1928]. 
lo) -1. IVunderlich. B.  19, 452 [1886’. 
l ’ )  P. Emich ,  Monatsh. Chem. 18, 32.1, 334 [r88g1. 
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zerfallt; Ammoniak lagert sich aber schneller als Guanidin in das Senfol 
ein, und wir erhielten Monoaryl-thioharnstoff in betrachtlicher Menge 
als Nebenprodukt. DaL3 sich die aliphatischen Senfole auch hier giinstiger 
verhalten, zeigt ein Versuch mit Isoamylsenfol (A 7a). Da wir mit einem 
Zerfall von 33% des Guanidins.rechneten, wandten wir einen fiberschuB 
von 50% an Guanidin-Rhodanid an. Die fast go-proz. Ausbeute an 
I so am y 1 - gu any  1 - t h i oh a r n s t o f f zeigt deutlich, da13 kaum Sen f 6 1 durch 
Ammoniak-Einlagerung verloren gegangen ist. Danach lagert sich Am- 
moniak ebenso wie Alkohol nur in die aromatischen Senfole so aukr -  
ordentlich leicht ein. Bei der Herstellung der aromatischen Guanyl-thio- 
harnstoffe hatten wir infolgedessen nach dieser Methode auch keinen gro13eren 
Erfolg, als wir Bariumhydroxyd statt des Kaliumhydroxydes ver- 
wandten. Auch die Durchfiihrung der Kondensation in einem homogenen 
Aceton-Wasser-Gemische ohne Eindampfen anderte in der aroma- 
t ischen Reihe an diesem MiBerfolge nichts. Wir bekamen noch mehr 
Aryl-thioharnstoff,  da sich bei der letzteren Versuchs-Anordnung iiber- 
haupt alles entstehende Ammoniak sofort in das Senfol einlagern konnte. 

Ganz ausgezeichnet bewiihrte sich schlieI3lich ein Kunstgriff, der auch 
fiir ahnliche andere Falle cmpfohlen sei. Wir benutzten namlich statt Na- 
triumalkoholat den Brei, den man durch Auflosung von Natr iummetal l  
in Aceton erhalt. Es ist dabei notwendig, das Aceton durch 2-stdg. Schiit- 
teln mit Kaliumcarbonat und Destillieren iiber Phosphorpentoxyd zu ent- 
wassern; das handelsiibliche Produkt ist nicht immer sauber und wasser-frei. 
Aus Na t r ium in Aceton entsteht Aceton-natrium ohne besondere 
Vorsichtsmakegeln wohl nur in untergeordneter Menge12). Vielmehr be- 
steht der ausfallende Brei im wesentlichen aus den Natrium-Verbindungen 
der Reduktionsprodukte des Acetons, wie Isopropylalkohol und Pina-  
kon, sowie seiner Kondensationsprodukte Mesityloxyd und Phoronls) ; 
das zeigt auch die Destillation des zur Kondensation verwandten Acetons 
am Ende der Umsetzung, bei der nur 20% unterhalb von 70° iibergehen. 

Gibt man zu dieser rotstichigen, breiigen Masse der Natriumsalze Gua- 
nidin-Rhodanid,  so erhalt man sofort eine tief dunkelrote, kaum durch- 
sichtige Losung von Guanidin und Natr iumrhodanid,  die gar nicht 
nach Ammoniak riecht. Fiigt man zu ihr ein aromatisches Senfol, so 
entsteht fast momentan unter maI3iger Erwarmung der Guanyl-thio- 
harnstoff.  Man hat nur notig, in die Basen-Losung nach einiger Zeit Salz- 
saure-Gas in der Kllte einzuleiten, um das salzsaure Salz des gewiinschten 
aromatischen Gu any1 - t hi  o ha r  n s  t of f e s  , mit etwas Na  t r iumc hlo r i d ver- 
unreidgt zu erhalten (I3 2-4). Durch einmaliges Umlosen aus warmem 
Wasser erhalt man die Substanzen in vollsthdiger Reinheit und in Aus- 
beuten bis 80% d. Th. In einigen anderen Fiillen (B 5--7) envies es sich 
als praktisch, die Guanyl-thioharnstoffe als P ik ra t e  zu fallen. Sie 
wurden gleich zehr rein erhalten und lieBen sich ohne Verluste mit Wasser 
auswz schen. 

j2) Dtsch. Reichs-Pat. ?So226 Torn 9. 1X. 1913. 
la) P. Fr&re, Journ. prakt. Chem. [2] 48, 470 [1890]; A. 878, 118 [1894]. - E. 

Beckmann II. G .  Schliebs, 1. 889, 87 [18gq. 



Wichtig ist bei der Umsetzung nur, daI3 man von sauberem und trock- 
nem G u a ni di  n - Rh o d a n  i d13 ausgeht . Andere Gu a ni d i n -S a 1 ze an- 
zuwenden, kommt kaum in Frage. Das Sulfat, das man leicht und billig 
aus dem technischen Cyan-guanidin mit Schwefelsaure erhaltls), la& 
sich von den grol3en mitentstehenden Mengen Ammoniumsulfat schwer 
trennen und ist in organischen Ujsungsmitteln unloslich. Fur die Darstellung 
der interessanten Korper aus der Reihe der aromatischen Guanyl-thio- 
harnstoffe kommen also, wie wir bis jetzt ubersehen, nur Guanidin-Rho- 
danid und die leicht zuganglich gemachten aromatischen Senfole in Frage, 
die sich mit Na t r ium in Aceton so spielend leicht kondensieren lassen16). 
Die Versuche auf diesem Gebiete werden fortgesetzt . 

B c s c h r u  derVerrrrCha 
A. Alkyl-guanyl-thioharnstoffe. 

I. N - Met h y 1 - N - g u any  1 - t hi  oh a r n s t off , 
CH, .NH .CS .NH. C ( : NH) .NH,. 

5 g Na t r ium (0.2 Mol.) wurden in 125 ccm absol. Alkohol gelost und 
die Alkoholat-Losung mit 24 g Guanidin-Rhodanid (0.2 Mol.) versetzt. 
Na& Zugabe von 14g Methylsenfol (o.zM01.) wurde die Losung unter 
Ruckflue 30-45 Min. auf dem siedenden Wasserbade erhitzt und dam bei 
Unterdruck eingedampft. Aus dem mit IOO ccm Wasser aufgenommenen 
Ruckstande wurde durch g-4-stdg. Durchleiten von Kohlendioxyd der 
Methyl - g u a n  yl -t h i o h ar  n s t of f als neutrales Carbon a t  gefallt. Dieses 
Carbonat triibt anfangs in Gestalt winziger Oltropfchen die Flussigkeit, 
fallt a h r  beim Umschutteln und Ankratzen der Gefaowand bald in gut 
filtrierbarer Form in Gestalt kugeliger Aggregate aus feinen Nadeln aus. 
Ausbeute 24 g (= 77y0 d. Th.). Schmp. 103-104~. Beim Erwarmen mit 
Wasser wird aus allen Carbonaten dieser Reihe Kohlendioxyd abge- 
spalten. Zur Reinigung wurde das Salz in IOO ccrn Wasser aufgekocht, die 
Losung der Base filtriert und mit Kohlendioxyd unter Eiskiihlung gesattigt . 

0.1033 g Sbst.: 0.0984 g CO,, 0.0501 g H,O, 0.1482 g BaSO,. - 0.0519 g Sbst.: 
15.9 ccm N (23O, 762 mm, 23-pro2. Lauge). 

C,H,,O,N& Ber. C 25.8, H 5.5, S 19.7. N 34.4. Gef. C 25.9, H 5.4. S 19.7, N 34.5. 
Die freie Base,  aus dem Carbonat durch Aufkochen in wenig Waser 

erhalten, ist leicht in Wasser, Athanol, 'Methanol, wenig in Chloroform und 
Aceton, sehr wenig in Ather, Benzol und dessen Homologen loslich. Am 
Aceton : Derbe Rhomheder in vielfaltigen Verwachsungen. Schmp. 159'. 

0.0834 g Sbst.: 31.6 ccm N ( z I O ,  750 mm, 23-proz. Lauge). 
C,H,N,S. Ber. N 42.4. Gef. N 42.4. 

2.  hT1 - A t h y 1- N 2- g u any  1 - t h i oh a r  n s t of f , 
C,H, .NH. CS . NH. C (: NH) . NH,. 

Wie beim Methylkorper, wurden in einer Alkoholat-Losung aus 6 g 
Nat r ium (0.25 Mol.) in 150 ccm absol. Alkohol 30 g Guanidin-Rho- 
dan id  (0.25 Mol.) und zz g Athylsenfol (0.25 Mol.) miteinander mi- 
gesetzt und mit Kohlendioxyd aus der wa13rigen Losung des Ruckstandes 

14) G. Deutsch,  Journ. prakt. Chem. [2] 9, 3 [18753. - J. Volhard.  Journ. prakt. 

l6) Dtsch. Reichs-Pat. Anmeld. vom 22.11. 1928. 
Chem. [z! 9, 21 [1875!. Is) T. I,. D a v i s .  Journ. h e r .  chem. Soc. 48. 669 [1921]. 
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das Carbonat des A t  h y 1 - gu a n  yl- t hi oh a r  n s  t off s abgeschieden. 
beute Ig.4g (= 43.50;, d. Th.). Schmp. 94O. 

0.0544 g Sbst.: 15.2 ccrn N (230, 762 mm, 23-proz. Lauge). 

Die freie Base konnte nur als 01 erhalten werden. In Athanol, Me- 
thanol und Aceton ist sie ziemlich leicht loslich. 

Chlorid: AUS dem Carbonat dmch Ubergieaen mit der berechneten Menge konz. 
Salzsaure. Leicht in Wasser, dthanol, Methanol und Eisessig, weniger in Aceton, sehr 
wenig in Chloroform, dther und Benzol loslich. Aus Eisessig oder Aceton: LangeNadeh 
in dendritischen Verwachsungen. Schmp. 1 5 8 ~ .  

0.1014 g Sbst.: o.og8g g C02, 0.0568 g H,O, 0.1314 g BaSO,, 0.0197 g C1. - 0.0682 g 
Sbst.: 17.8 ccm N ( 1 6 O ,  762 mm, 23-proz. Lauge). 

Aus- 

CIH,,O,N,S,. Ber. N 31.6. Gef. N 31.4. 

C,H,,N,ClS. Ber. C 26.2, H 6.0, S 17.5, C1 19.4, N 30.6. 
Gef. ,, 26.6. ,, 6.2. ., 17.8, ,. 19.+ ,, 30.4. 

N i t r a t :  Aus dem Carbonat durch Ubergiekn rnit der berechneten Menge 2-n. sd- 
petersaure. Loslichkeit dem Chlorid iihnlich. .4us dthanol : Rechteckige Bliittcha. 
Zers.-Pkt. 204~. 

3. N1-n-Propyl-N2-guanyl-thioharnstoff, 
CH,.CH,.CH,.NH.CS.NH.C( :NH) .NH2. 

Aus 24 g Guanidin-Rhodanid (0.2 Mol.) und 18 g Propylsenfol 
(0.2 Mol.) mit dem Natriumatbylat aus 5 g Na t r ium (0.2 Mol.) und 125 ccm 
absol. Alkohol wie die beiden vorher bescbriebenen Korper dargestellt. 
Ausbeute an Carbonat 18 g (= 55% d. Th.'). Kugelige Aggregate kurzer. 
derber Nadeln. 

0.0532 g Sbst.: 13.8 ccm N (23O, 762 mm, 23-proz. Lauge). 
C,,H,,O,N,S,. Ber. N 29.3. Gef. N 29.2. 

Preie Base: Aus dem Carbonat durch trocknes Erhitzen erhalten. 
In der Mischung von Eis und Kochsalz Krystallbrei, sonst 01. 

Chlorid : Aus dern Carbonat und der berechneten Menge konz. Salz- 
saure. Leicht in Methanol, Bthanol, Wasser und Aceton, weniger in Chloro- 
form undEisessig, sehr wenig i n k h e r  und Benzol loslich. Aus Aceton : Kurze, 
verwachsene, derbe Nadeln. Schmp. 133'. 

Sbst.: 25.3 ccm N ( I ~ O ,  763 mm. 23-proz. Lauge). 
0.1020 gSbst.: 0.11 j 2  g CO,, o.oj81 g H,O, 0.1218 g BzSO,, 0.0182 g C1. - 0.1030 g 

C,H,,N,ClS. Ber. C 30.j, H 6.6, S 16.2, C1 18.0, N 28.4. 
Gef. ,, 30.8, ,, 6.4, ,, 16.4, ,. 17.8. ,, 28.4. 

4. N - I so b u t  y 1- N 2-gu a n  yl-t hi oha r n s t of f , 
(CH,),CH.CH,.NH.CS.NH.C( :NH) .NH,. 

Aus 16.5 g Guanidin-Rhodanid (0.14 Mol.), 16 g Isobutylsenfol 
und Na-Athglat  (aus 3.2 g Natrium in IOO ccm absol. Alkohol). Ausbeute 
an Carbonat 22 g (= 7776 d. Th.). Mikroskopisch feines Krystallpulver. 
2ers.-Pkt. 910. 

0.10~1 g Sbst.: 0.1430 g CO,, 0.8655 g H,O, 0.1171 g BaSO,. - 0.0508 g Sbst.: 
11.9 ccm N (21O, 759 mm, 23-proz. Lauge). 
C,,H300,N,S,. Ber. C 38.0, H 7.3, S 15.6, N 27.2. Gef. C 38.2, H 7.2, S 15.7, N 26.5. 

Base und salzsaures Sa lz  krystallisieren nicht. 
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Sulf a t :  Aus dem Carbonat mit der berechneten Menge 50-proz. Schwefelsaure. 
Leicht in Wasser, wenig in Methanol und dthanol, kaum in Benzol loslich. Aus Wasser: 
Nadeln. Schmp. 110~. 

o.oj34 g Sbst.: 11.8 ccm N (230, 762 mm, 23-proz. Lauge). 
C,,H,oO,N~s. Ber. N 25.1. Gef. N 24.8. 

N i t r a t :  Aus dem Carbonat rnit der berechneten Menge 2 - n .  Salpetersaure. Leicht 
in Methanol, Bthanol, weniger in Wasser und Aceton, kaum in Benzol und Homologcn 
loslich. Aus Methanol: Kugelige Aggregate feiner Nadeln. Schmp. 179'. 

o .ojIg  g Sbst.: 13.7 ccm N (23O, 762 mm, 23-proz. Lauge). 
C,H,,O',N,S. Ber. N 29.5. Gef. N 29.7. 

P i k r a t  : -4us einer methylalkoholischen Aufschlammung des Carbonats mit methyl- 
alkoholischer Pikrinsaure-Xsung. Schwer in Wasser. Methanol und dthanol, kaum in 
dther  und Benzol loslich. Aus Methanol: Leuchtend gelbe, derbe SpieSe. Schmp. 2 0 3 ~ .  

0.0525 g Sbst.: 11.3 ccni N ( ~ 3 ~ .  762 mm, 23-proz. Lauge). 
C,,H,,O,N$. Ber. N 24.3. Gef. N 24.2. 

5. N1-Allyl-N2-gaanyl-thioharnstoff 
CH,: CH.CH,.NH.CS.NH.C(:NH).NH,. 

Aus 24 g Guanidin-Rhodanid (0.2 Mol.), 20 g Allylsenfol, 5 g 
Natr ium und 125 ccm absol. Alkohol. Ausbeute an Carbonat 31 g (= 8x9: 
d. Th.). Kugelige Aggregate von kureen, derben Nadeln. Schmp. 95O. 

0.0541 g Sbst.: 14.1 ccm N ( 2 1 ~ .  759 mm, 23-proz. Lauge). 

B a s e  u n d  C h lo  r i d  krystallisieren nicht. 
S u l f a t :  Aus dem Carbonat mit 50-proz. Schwefelsaure. Leicht in Wasser. Aceton, 

Eisessig, wenig in Methanol. dthanol, Chloroform und Essigester, kaum in dther, Benzol 
und dessen Homologen loslich. Rechteckige Blattchen in kugeligen Venvachsungen. 

C,,H,,O,N,S,. Ber. N 29.6. Gef. N 29.5. 

SChmP. 143". 

0.0519 g Sbst.: 12.8 ccm N ( P I O ,  760 mm, 23-proz. Lauge). 
ClOH,,O,N,Ss. Ber. N 27.2. Gef. N 17.9. 

N i t r a t :  Aus dem Carbonat mit der berechneten Menge 2-n. Salpetersaure. Leicht 
in dthanol. Methanol, meniger in Wasser und Aceton, kaum in Benzol und dessen Homo- 
logen 1Bslich. Aus Wasser: Rechteckige, langliche Blattchen. Schmp. 18f'. 

o.051g g Sbst.: 14.G ccm N (23' .  762 mm, zs-proz. Lauge). 
C,H,,O,N,S. Ber. N 31.7. Gef. N 31.7. 

P i k r a t :  Aus der methylalkoholischen Aufschlammung des Carbonats mit ge- 
sattigter methylalkoholischer Pikriusaure-Losung. Schwer in Wasser, Methanol und 
dthanol, kaum in Ather, Petrolather, Chloroform, Benzol und dessen Homologen loslich. 
Feine, gelbe, verfilzte Nadeln. 2ers.-Pkt. 2 1 3 ~ .  

0.1055 g Sbst.: 0.1zg.3 g CO,, 0.0325 g H,O, 0.0638 g BaSO,. - 0.0709 g Sbst.: 
15.8 ccm N (18~. 753 mm, z3-proz. Lauge). 
C,,H,,O,N,S. Ber. C 34.0. H 3.4. S 8.3, N 25.3. Gef. C 33.4, H 3.4. S 8.3, N Zj.4. 

6. 6 1 - A 11 v 1 - N - [ (N1' - ally 1 - t h i o car b a mi n yl) - g u a n y 11 - t h i oh a r n s t o f f ,  
CH, CH, CH, .NH . CS .NH . C ( : NH) .NH .CS .NH. CH,. CH : CH,. 

In einigen Versuchen, die mit einem uberschul3 an Allylsenfol durch- 
gefiihrt wurden. erhielten wir ganz geringe Mengen dieses Stoffes als Neben- 
produkt. Die freie Base ist in kaltem Wasser umd Alkohol schwer loslich; 



sie erleidet beim Kochen unter Senfol-Abspaltung Zersetzung. Sintern 
bei 2400. 

0.0858 g Sbst.: 20.5 ccm N (zoo, 751 mm, z3-proz. Lauge). 
C,H,,N,S,. Ber. N 27.2. Gef. N 26.9. 

7. M - I so am y 1 - K2- g u any  1 - t hi oh a r n s t of f , 
05Hl, .NH .CS .NH. C (: NH) .NH,. 

a) 17.7 g Guanidin-Rhodanid (0.15 Mol.) und 9.0 g gereinigtes 
Xal iumhydrosyd (0.13 Mol.) wuirden in 50 ccm Wasser gelost. Nach dem 
Abdampfen des Wassers bei Unterdruck wurden 12.0 g Isoamylsenfol 
(0.1 Mol.) und 50 ccm Aceton zum Ruckstande gegeben. Nach 3/4-stdg. Er- 
hitzen der entstandenen Losung auf dern Wasserbade wurde das Aceton 
bei Unterdruck abgedampft und der Riickstand mit etwa IOO ccm Wasser 
aufgenommen. Am der hierbei entstehenden Emulsion wurde durch 3-4- 
stdg. Einleiten von Kohlendioxyd unter Eiskiihlung der Isoamyl-gua- 
nyl-thioharnstoff als neutrales Carbonat  gefallt. Kurze, derbe Nadeln 
in kugeligen Aggregaten. Ausbeute 18 g (= SSO,:, d. Th.). Schmp. 82O. 

0.0526 g Sbst.: 12.0 ccm N ( z ~ O ,  762 mm, 23-proz. Lauge). 
C,,H,,O,N,S,. Ber. N 25.6. Gef. N 25.7. 

Die Base ist ein 01. 
Ni t r a t :  Aus dem Carbonat rnit der berechneten Menge 2-n. Salpetersaure. Rhom- 

bische, verwachsene Blattchen. Leicht in Methanol und Bthanol, meniger in Wasser. 
Aceton und Eisessig, kaum in Ather und Benzol loslich. Schmp. 1760 (nach Sintern \on 
170° ab). 

0.0501 g Sbst.: 12.4 ccm N (23O. 762 mm, 23-proz. Lauge). 
C,H,,O,N,S. Ber. N 27.9. Gef. N 27.9. 

P ik ra t :  Aus der methylalkoholischen Aufschlammung des Carbonats mit methyl- 
alkoholischer Pikrinsaure-Liisung. Lange. gelbe Spieh, wenig in Methanol, dthanol und 
Wasser, kaum in Ather. Chloroform und Benzol loslich. Schmp. 205~. 

10.9 ccm N (23O. 762 mm, 23-proz. Lauge). 
0.1013 R Sbst.: 0.1385 R CO,, 0.0403 g HaO, 0.0577 g BaSO,. - 0.0525 g Sbst.: 

C,,H,,O,N,S. Ber. C 37.4, H 4.6, S 7.7, N 23.5. Gef. C 37.3, H 4.5, S 7.8, N 23.4. 
Sulf a t :  Aus dem Carbonat mit 50-proz. Schwefelsaure. Leicht in Wasser, weniger 

in Methanol. dthanol und Aceton, kaum in Ather, Chloroform und Benzol loslich. Aus 
dthanol: Aggregate feiner Nadeln. Schmp. 96O (nach Sintern von gzo an). 

0.05.35 g Sbst.: 11.3 ccm N ( z ~ O ,  762 mm. 23-proz. Lauge). 
C,,H,,O,N&,. Ber. N 2 3 . 6 .  Gef. N 23.8. 

b) Versuche, den Isoamyl-guanyl-thioharnstoff mit Natrium- 
alkoholat darzustellen, hatten am 11 g Isoamylsenfol, z g Na t r ium 
und 11 g Guanidin-Rhodanid 7 g (= 36% d. Th.) des salzsauren Salzes 
ergeben. Die Ausbeute ware auch hier sicher besser gemresen, wenn wir die 
Reinigung iiber das Carbonat vorgenommen hatten. 

8. N1 - I s  o am y 1 - N - [ ( N  l' -i so am y 1 - t hi o c a r b am i n y 1) - g u a n  y 11 - t hi o - 
harns  t of f , C5Hll. NH. CS . NH. C ( : NH) .NH. CS . NH . C,Hl,. 

Bei den unter 7b geschilderten Versuchen wurden ganz geringe Mengen 
eines in Wasser schwer loslichen Stoffes erhalten, dessen s a l  z s a u r e s S a 1 z 
unscharf bei 95-100° schmolz. Wird wie der Allylkorper durch kochendes 
Wasser zersetzt, wie man an dem Senfol-Geruche bemerkt. 

0.0896 g Sbst.: 15.2 ccm N (18O, 763 mm, 23-proz. Lauge). 
C,,H,,N&lS,. Ber. N 19.8. Gef. N 19.6. 
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9. S - [fJ - Ph e n y 1 - a t  h y 11 - N a - g u a n y 1 - t hi o h a r n s t off - P i k r a t , 
C,H,. CH,. CH,. NH. CS .NH. C ( : NH) . NH,, HO . C,H2 (NO2),. 

wurde aus P h e n y 1 - m a g ne si u m br o - 
mid") hergestellt. Das daraus rnit Bromwasserstoffsaure gewonnene 
Bromid18) konnte durch Erhitzen mit Phthal imid und Kal iumcarbonat  
glatt in die Phthalimid-Verbindung verwandelt werden, die rnit 
Hydraz in -Hydra t  gespalten wurdelB). 10 g des so erhaltenen [P-Phenyl- 
a thyl l -amins wurden dann unter Kiihlung in eine Losung von 4.5 g A t z -  
kali  in 20ccm Wasser gegeben und 6 g  Schwefelkohlenstoff hinzu- 
gefiigt. Nach Versetzen der homogenen Fliissigkeit mit 8 g Chlorkohlen- 
saure-athylester schied sich das [p-Phenyl-athyll-senfol ab. Sdp. 
nach Trocknen iiber Chlorcalcium: I57O. Ausbeute 11 g (= 81:; d. Th.). 
Geruch nach Meerrettich. 

3.3 g Guanidin-Rhodanid wurden zu einer Mischung von 50 ccni 
wasser-freiem Aceton und 0.6 g Na t r ium gegeben. Dazu wurden 3.0 g 
[P-Phenyl-athyll-senfol gefiigt. Nach Stehen iiber Nacht wurde der 
Guanyl-thioharnstoff als P i k r a t  gefallt und dieses 5-6-ma1 rnit je 
100 ccm Wasser gewaschen. Verfilzte Nadeln, Ausbeute 5.7 g (= 69 yo d. Th.). 
In Methanol und Athanol maBig, in Wasser schwer loslich. 2ers.-Pkt. 2 1 5 ~ ~  
nach Braunung von 21oO ab. 

[p - P he n y 1- It  h y 11 - a1 ko ho 1 

0.0876 g Sbst.: 16.3 ccm (210. 746 mm, zpproz. Lauge). 

Ein anderer Versuch nach der Nat r iumalkohola t -Methode  hatte ein niclit 

C,aHl,07N$3. Ber. N 21.5. Gef. N 21.2. 

ganz reines salzsaures Salz desselben Korpers ergeben, das bei 1 5 2 ~  schmolz. 

10. Versuche zu r  Dars te l lung  brom-subs t i tu ie r te r  Alkyl-guanyl-thio- 
harnstoffe.  

[p - B r om - a t h  y 11 - am in -Hydro  b r  o m i d SO), das aus A t  h y 1 en d i  b r o m  i d iiber das 
[p-Brom-athyll-phthalimid gewonnen worden war, wurde mit Thio-phosgen in 
das Senfol verwandelt. Mit Guanid in-Rhodanid  und Nat r iumalkohola t  konnte 
keine durch O x  a ls  l u r e  fallbare [p - B r om - a t  h j l ]  -g u any  1 - t h ioh a rn  s t of f - B ase er- 
halten werden. Ebensowenig lieferte [p, y - D i brom-pro p y 11 -sen f ol , das durch B r o m - 
Anlagerung an Allylsenfol in Chloroform-Losung gewonnen wurde, den [P,y-Di- 
b r  o m - p r o p J 11 - g u any  1 - t h i o h a r n s t o  f f .  A 11 y 1 - g 11 a n y  1- t h io h a r n s t of f (A 5 ) ,  der 
in Eisessig mit Brom behandelt wurde, ergab ein gelbes, schmieriges Rohprodukt. ails 
dem nach Umlosen aus Wasser ein weiBer Stoff isoliert wurde. Seine Untersuchung 
wurde aufgegeben, da er keine basischen Eigenschaften zeigte und mit Oxalsaure kein 
Oxalat ergab. Auch beim Anlagern von Bromwasserstoff an Allyl-guanyl-thio- 
harnstoff trat anscheinend. wie in den iibrigen Fallen auch, sofortiger RingschliiB ein. 

B. Aryl-guanyl-thioharnstoffe. 
I. N - P h e n y 1 - N - g u a n y 1 - t h i o h a r n s t off , 

a6H5 .NH . cs .NH . c ( :m). m,. 
a) Durch Zusammenschmelzen von 5 g Guanidin-Carbonat und 4 g 

Phenylsenfol bei 115O nach Barnbergera) wurden 3 g (= 52 bzw. 560,; 
d. Th.) Phenyl-guanyl-thioharnstoff-Base erhalten. 

17) Amer. Pat. 1591 125 [IQzq. 
16) J. F. N0rris.M. W a t t u . R .  Thomas ,  Journ. Amer. chem. Soc. 88, 1071 [Igrq. 
1.) H. R. I n g  II. R: H. F. Manske, Joum. chem. Soc. London 19%. 2348. 
M) S. Gabriel ,  B. 91, 567 [1888], %%, 1137 [1889]. 
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b) 13 g Senfol und 17.7g Guanidin-Rhodanid wurden in einer 
aus 3.0 g Nat r ium in IOO ccm Athano1 dargestellten Natr iumalkoholat-  
Losung nach Michael5) umgesetzt. Ausbeute 12 g (= 34% d. Th.) an 
Phenyl-guanyl-thioharnstoff-Hydrochlorid und 5 g (= 53% d. Th.) 
Phenyl- thiourethan vom Schmp. 70°. 

c) Eine Liisung von 17.7 g Guanidin-Rhodanid und 9.2g gereinigtem 
83-proz. Kal iumhydroxyd in 50 ccm Wasser wurde bei Unterdruck ein- 
gedampft und zum Riickstande 1 3 g  Phenylsenfol in 50ccm Aceton 
gegeben, wobei alles in Losung ging. Nach l/,-stdg. Erwarmen auf dem 
Wasserbade und Abdampfen des Acetons bei Unterdruck wurde ein Ruck- 
stand erhalten, der aus xooccm siedendem Athanol umgelost wurde. Er 
wurde so oft rnit 2-n. Salzsaure aufgekocht, als noch etwas in Losung ging. 
Aus der salzsauren Losung wurden 12 g (= 53% d. Th.) Phenyl-guanyl- 
thioharnstoff-Hydrochlorid erhalten. Der Ruckstand e k e s  sich als 
Phenyl-thioharnstoff vom Schmp. 153~. Auskute 5 g (= 34% d. Th.). 

d) In 100 ccm Aceton wurden 3 g Natrium (0.13 Mol.) eingetragen, 
wobei eine rotstichige, zahe Paste entstand. Nach Zugabe von 17 g Gua- 
nidin-Rhodanid (0.15 Mol.) und Umschutteln ging plotzlich bis auf 
kleinste Natrium-Reste alles rnit tief dunkelroter Farbe in Losung. Nach 
dem Abkiihlen wurden 13.5 g Phenylsenfol (0.1 Mol.) unter Umschiitteln 
zugegeben, wobei die Natrium-Reste vollends in Losung gingen. Die Fliissig- 
keit, die sich allmiihlich auf etwa 40° erwarmte. wurde nach 'Is Stde. in I 1 
Eiswasser gegossen, worauf sich nach einer weiteren halben Stunde der Phe-  
n y 1- g uan y 1 - t h i o h a r  ns t of f als gelbes Rohprodukt vollkommen abschied. 
Er  wurde aus der 8-fachen Menge a t h a n o l  unter Zusatz von Tierkohle 
umgelost. Ausbeute 14 g (= 755, d. Th.). Schmp. 178O (Literatur3) 5): 

175-1760). Derbe, stark lichtbrechende Prismen. 
Hydrochlorid:  Seidengliinzende, lange Nadeln. 2ers.-Pkt. 1 7 8 ~ .  
Sulf a t :  Glanzende Blattchen. 2ers.-Pkt. 2820 (Braunung von n o o  an). 
Pikrat: Aus der Base rnit methylalkoholischer Pikrinsaure. Gelbe Nadeln. Zen.- 

Pkt. zjoo (Schwarzung von 232O an). Die Eigenschaften der so gewonnenen Base und 
ihrer Salze stimmen rnit den Literatur-Angaben a) iiberein. 

2.  X - [ p  - M e t h ox y - p h e n y 11 - AS %- g u a n y 1 - t h i o h a r n s t o f f - Hydro  - 
chlori d , CH30. C,H, .NH. CS. MI. C ( : NH) . NH,, HCl. 

Genau so wie unter B I d  beim Phenyl-Korper geschildert, wurde aus 3 g 
Nat r ium,  roo ccm Aceton und 17 g Guanidin-Rhodanid eine Gua- 
nidin-Losung bereitet, die mit 16.5 g [p-Methoxy-phenyll-senfol ver- 
setzt wurde. Kach I-stdg. Stehen konnte das Hydrochlorid des Guanyl- 
thioharnstoffs  durch Einleiten von Salzsaure-Gas ausgefallt werden. 
Nach Umlosen des mit etwas Natriumchlorid verunreinigten Rohproduktes 
aus der 15-20-fachen Menge heil3en Wassers: Lange Nadeln. Ausbeute 
22.2 g (= 85% d. Th.). In Methanol, khanol  leicht, in Wasser weniger, 
in Ather, Benzol und dessen Homologen kaum loslich. Schmp. 181~. 

0.0576 g Sbst.: 11.2 ccm N ( z ~ O ,  744 mm. 23-proz. Lauge). 
C,H,,ON,CIS. Ber. N 21.5. Gef. N 21.4. 

3. N - [ p -  
c hlori d , C,H,O. C,H, .NH. CS . NH . C ( : NH) . NH,, HC1. 

Wie unter B I d  geschildert, wurden 16.5 g (0.65 Mol.) Na t r ium in 
500 ccm Aceton rasch eingetragen und auf die Paste 88.5 g (0.75 Mol.) 

t h ox y - p hen y 11 - N ,- g u a n y 1 - t h i oh a r  n s t of f - H y d r  o - 
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reines Guanidin-Rhodanid gegeben. Zur entstandenen Lijsung wurden 
89.5 g (0.5 Mol.) [p- Athoxy-phenyll-senf ol zugefiigt. Nach I-stdg. 
Stehen wurde unter Kiihlung mit Eiswasser troches Chlorwasserstoff-Gas 
in die Losung geleitet; dabei fie1 unter Erwarmung das b-Athoxy-phenyl] - 
gu any1 - t hi o h a r  n st off - H y d r  o c hlo r i d fast quantitativ aus. Aus der 
15-fachen Menge heiBen Wassers unter Zusatz von Tierkohle umgelost : 
Stark lidtbrechende, lange Nadeln. Schmp. 188O {Sintern von 182O ab). 
Ausbeute 110 g (= 81% d. Th.). 

o.roo8 g Sbst.: 18.5 ccm N (no, 753 mm, 23-proz. Lauge). 
CloHl,ON,CIS. Ber. K 20.4. Gef .  N 20.6. 

Base: Wurde durcb EingieBen der Aceton-Losung in die 10-fache 
Menge Wasser erhalten. Aus Athanol derbe Prismen. Schmp. 148~. In warmem 
&hano1 und Methanol ziemlich gut, kaum in Wasser, Ligroin, Benzol und 
Ather loslich. 

Sal icy lat :  Zur Lijsung der Base in der 5-fachen Menge heiQen dthanols w r d e  
etwas mehr als die berechnete Menge Salicylsaure geschiittet. Beim Umscliiitteln er- 
starrte die Losung unter -4usscheidung des Bis-[N1- (p-.4thosy-phenyl)-Na-panyl-thio- 
JinriistofflSalicylates. Feine. lange, seidenglanzende Nadeln. Zen.-Pkt. I 39O. 

0.0924 g Sbst.: 14.3 ccrn N (16~. 771 inm, 23-proz. Lauge). 
C,,H,,06N&. Ber. N 18.2. Gef. N 18.2. 

Pormiat: Aus der Base in der yfachen Menge Xthanol beim Zugeben ron Ameisen- 

0.1118 g Sbst.: 19.3 ccm N (18~. 7-53 mm, 23-proz. Lauge). 
C,1H,~0,N4S. Ber. N 19.7. Gef. N 19.7. 

4. p-Phenylen-A", X1-bis-[(X2-guanyl)-thioharnstof f: -Hydro- 
chlorid,  ClH, NH,. C ( :NH) . NH . CS .NH. C,H,.NH . CS . NH .C ( :KH) .NH,, 

5 g p-Phenylendiamin wurden mit 11 g Thio-phosgen in das 
Senfol iibergefuhrt. Die erhaltenen 7g Phenylensenf ol wurden, wie unter 
B Id beschrieben, mit 13 g Guanidin-Rhodanid und 2.2 g Na t r ium 
in wasser-freiem Aceton umgesetzt. Nach 1,'2-tagigem Stehen wurde der 
Gu a n  yl- t hi o h ar  ns t off durch Einleiten von S a1 z sa  ur  e - Gas als . H y d r o - 
chlor id  quantitativ abgeschieden. Aus dem Rohprodukt wurde durch 
Umlosen aus 50-proz. waBrigem Athano1 mit 5%, z-?r.Salzsaure das salz- 
same Salz rein erhalten. Mikroskopisch kleine Krystallbuschel. -1usbeute 
10 g (= 712:,', d. Th.). Xers.-Pkt. 212~. 

shrc .  Schmp. 164~. 

HC1. 

0.0868 g Sbst.: 22.6 ccm N (210, 750 mm, 23-proz. Lauge). 
C,,H1,N,Cl,Sz. Ber. N 29.2. Gef. N 29.1. 

5. A"- [3.4.5 - T r i met  h o x y - p h e n y 1] -2V * - g u a n y 1 - t h i o 11 a r n s t o f f - P i k r at., 
(CH,O),C,H,. NH. CS . NH. C ( : NH) . NH,, HO. C,H,(NO,),. 

4 g 3.4.5-Trimethoxy-anilin, das in 86-proz. Ausbeute aus dem 
3.4.5-Trimethoxy-benzamidZ1) erhalten worden war, wurden mit der 
berechneten Menge Thio-phosgen in das Senfol tibergefiihrt. Die er- 
haltenen 5 g Senfol wurden, wie unter B I d  angegelen, mit 3.9 g Guanidin- 
Rhodanid umd 0.7 g Na t r ium in 50 ccm Aceton zur Reaktion gebracht. 
Nach Stehen uber Nacht wurde der Guanyl-thioharnstoff a l s  Pikrat ge- - 

*I) C. Graebe und E. Martz, A. 840, 223, 224 [I905]. 



fdl t ,  das zur Entfernung beigemengten Natriumpikrats 5-6-ma1 mit je 
100 ccm Wasser von Zimmer-Teniperatur gewaschen wurde. Kurze, derbe 
Prismen. Ausbeute 8.8 g (= 777; d. Th.). In Methanol, Athanol, Aceton 
maBig, in Wasser schwer lijslich. Zers.-Pkt. 270~. 

0.0886 g Sbst.: I 5.4 ccm N (20°, 744 mm, 23-proz. Lauge). 
Cl,Hl,Ol0N,S. Ber. N 19.1. Gef. N 19.4. 

Bei Versuchen, [3.4.5 - T r i m  e t h o x  y - p h e n  yl] -sen f 01 auf dem N a  t r i u m  a 1 ko - 
holat-\n7ege umzusetzen, war das O x a l a t  des G u a n y l - t h i o h a r n s t o f f e s  erhalten 
worden. Seine Zersetzung rnit B a r i u m h y d r o s y d  ergab eine Xischung von B a r i u m -  
axalat-Schlamm mit der freien Base ,  aus der die letztere rnit dlkohol extrahiert wurde. 
Sie schmolz bei 133O, war so aber nicht analysen-rein zu erhalten. 

6. N - [1, - Car b o x a t h y 1 - p h e n y 1] - N - g u a n y 1 - t h i o h a r n s t o f f - Pi k r a t , 
C,H,OOC. C,H, . NH . CS .NH. C ( : NH) . NH,, HO . C,H,(NO,),. 

Aus 8 g p-Amino-benzosaure-athylester wurden rnit 6 g Thio- 
phosgen 5 g Senfol gewonnen und in gleicher Weise, wie unter B I d  
beschrieben, rnit 0.7 g Na t r ium und 4.3 g Guanidin-Rhodanid in 50 ccm 
wasser-freiem Aceton umgesetzt. Der Guanyl-thioharnstoff wurde als 
P i k r a t  gefallt. Derbe Prismen. Ausbeute 8.9 g (= 74% d. Th.). In Al- 
kohol und Aceton maiwig, in Wasser kaum loslich. Zers.-Pkt. 2 5 0 ~ .  

0.0978 g Sbst.: 17.6 ccm N (zIO, 746 mm, 23-proz. Lauge). 
C,H,,O,N,S. Ber. N 19.8. Gef. N 20.0. 

Die f reie Rase, die wir zuerst nach der Natriunialkoholat-Methode 
in nicht ganz analysen-reinen Form gewonnen hatten, schmolz bei 178O 
und loste sich maI3jg in Athanol. 

7. N1-  [m - 0 Y p me t h y 1 - p h e n y 13 - N - g u a n y 1 - t h i o h a r n s t o f f -Pi k r a t  , 
HO.CH,.C,H,.NH.CS.NH.C( :NH) .NH,, HO.C,H,(NO,),. 

6 g m-Amino-benzylalkohollz) wurden rnit G g Thio-phosgen in 
das Senfol ubergefiihrt, 3 g hiervon mit 0.5 g Na t r ium und 3.2 g Gua- 
nidin-Rhodanid in Aceton umgesetzt und das P i k r a t  der Guanyl- 
thioharnstoff-Base ausgefallt. Aggregate mikroskopisch kleiner Prismen. 
Ausbeute 8.9 g (== ~ 4 * : ,  d. Th.:. Zers-Pkt. 2400. 

0.1039 g Sbst.: rg g ccm S (zIO, 752 mm, 23-proz. Lauge). 

Mit Natriumalkoholat hatten wir die Kondensation auch durchgefiihrt und das 
s a l z s a u r e  Sa lz  hergestellt. Aus Wasser: Nadeln. Schmp. goo. Es war a k r  nicht ganz 
analysen-rein zu erhalten. 

C,,H,,OsN,S. Ber. h’ 21.6. Gef. X 21.5. 

S .  S - [p - Ace t o s y- p he n y 1] - N - g u an y 1 - t h i o h ar  ns t off , 
CH, . CO . 0 . C,H,. NH. CS .NH . C ( : NH) .NH,. 

II g [p -Aceto~y-pheny l ] - senfo1~~)~)  wwden mit 10 g Guanidin- 
Rhodanid und 1.7 g Na t r ium in IOO ccm Aceton zusammengegeben 
und langere Zeit stehen gelassen. Beim EingieBen der Losung in die xo-fache 
Menge Wasser krystallisierte die Base aus. Aus khanol:  Feine Nadeln. 
Auskute 8.8 g (= 61~4, d. Th.). Schmp. 305’. 

0.1150 g Sbst.: 23.4 ccm X ( ~ 3 ~ .  744 mm, 23-proz. Lauge). 
C,oH,,0,h-4S. Ber. N 22.4. Gef. S 1 2 . 4 .  

9 3  E. L u t t e r ,  B. 30. 1 0 G j  [1897]. 23) F. A. K a l k h o f f ,  B. 16, 1831 [1883]. 
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9. S - [ p  - 0 x y - p he n y 1] - 3’ ,- g u an y 1 - t hi oh a r n s t of f - H y d r o c h 1 or i d , 
HO . C6H,. NH . CS . NH . C ( : NH) . NH,, HC1. 

In ahnlicher Weise wurde aus [p-Oxy-phenyl]-senfol~) der [p -0x4’ -  
phenyll-guanyl-thioharnstoff gewonnen. Die Base fiel durch Ein- 
giel3en der Aceton-Losung in Wasser aus und wurde durch Umlosen aus 
2-n. Salzsaure in das salzsaure Salz verwandelt. .4us Athanol: Sechs- 
seitige Prismen. Schrnp. 1990. 

0.0528 g Sbst.: 10.6 ccm N ( z I O ,  762 mm, 23-proz. Lauge). 
C,H,,Oh’,CIS. Ber. N 22.7. Gef. N 22.8 .  

10. S1- ip- t h o s y - m - h r o m - p h e n y 11 - N ,- g u a n y  1 - t hi oh a r n s t off - 
Hydro c hl  or i d , C,€€,O . C,H, (Br) . NH . CS . NH . C ( : NH) . NH,, HC1. 

Aus 42 g Broni-phenetidin’) wurde mit 20 g Thio-phosgen das 
Senfol hergestellt, das mit einer Guanidin-Losung aus 30 g Guanidin- 
Rhodanid und 6 g Na t r ium umgesetzt wurde. Das aus der alkohol. Losung 
niit 2-n. Salzsaure ausgefallte salzsaure Salz wurde aus Alkohol umgelost. 
Ausbeute 20 g (= 33% d. Th.). In Aceton, Methanol; Athanol, Eisessig 
wenig, in Ather, Benzol und dessen Homologen kaum loslich. .4us Aceton: 
Lange Sadeln. %ers.-Pkt. 178~. 

0.1118 g Sbst.: 15.6 ccm N ( 2 1 ~ .  746 mm, zyproz. Lauge). 
C,oH,40N,ClBrS. Ber. N 1.5.8. Gef. N 15.5. 

I I. S - [ p -  C ar  b o s - (P - di a t h y 1 a mi no - a t h y 1) - p he n y 11 - S - gu a n y 1 - 
thioharnstoff -Hydrochlor id ,  

(C,H5),N .CH, .CH, .O. CO. C,H,. KH. CS .NH.C ( : NH) . NH,, HCI. 
Aus 30 g p - A mi no - b e n zo e s au r  e - [P - di a t  h y 1 a mi no - a t h y13 -ester  

wurde niit Thio-phosgen das Senfol dargestellt, das mit 17 g Guanidin- 
Rhodanid und 3 g Natriuni in 150 ccm Athanol durch lI2-stdg. Erwarmen 
auf dem Wasserbade umgesetzt uqirde. Die filtrierte Losung mwrde mit 
konz. Salzsaure stark angesauert, worauf sich beim Abkiihlen das salz- 
saure Salz in weiBen, seidenglanzenden Nadeln abschied. Ausbeute 25 g 
(= 440;) d. Th.). In Methanol, Athanol, Aceton leicht, in Wasser weniger 
loslich. Aus 50-proz. waflrigem Athanol verfilzte Nadeln. Schmp. 123O. 

0.1046 6 Shst.: 17.2 ccm N (rg0, 761 mm. 23-proz. Lauge). 
C,,H,,O,S,CIS. Ber. N 18.7. Gef. N 18.9. 

I 2. S - [r, - D i me t h y  1 amino - p he n y I] - N 2  - g u a n  yl - t hi o h a r n s t off , 
(CH,),N . C,H, . NH. CS . NH . C ( : NH) . NH,. 

IS g [p-Dimethylamino-phenyll-senfol, das aus S, S-Dimethy l -  
p-phenylendiamin und Thio-phosgen erhalten worden war, wurden 
niit 20 g Guanidin-Rhodanid und 4 g Na t r ium in iiblicher Weise um- 
gesetzt. Die Guanyl-thioharnstoff-Base fiel sofort aus, da sie in Al- 
kohol sehr schwer loslich ist. Das allerdings stark verunreinigte Rohprodukt 
wog 22 g. In Wasser, Alkohol, Aceton, sehr schwer loslich. Schmp. 1 g 6 O -  

0.0660 g Sbst. : 17.7 ccm N (zoo, 745 mm. 23-proz. Lauge). 
C,,H,,N,S. Ber. N 29.6. Gef. N 29.9. 

14) 0. Hodurek, B .  80, 478 [1897]. 



Das Hydrochlorid ist sehr wasser-loslich, das Sul fat  in kaltem Wasser schwer 

0.1150 g Sbst.: 21.3 ccm N (zoo, 750 mm, 23-proz. Lauge). 
CIoHI,O,NsS,. Ber. N 20.9. Gef. K 20.8. 

13. X1 - P h e n y 1 -A’ - [ N  l‘ - p h e n y 1 - g u a n y 13 - t hi oh a r n s t o f f , 

loslich. Lange Nadeln. 2ers.-Pkt. zooo. 

CeH, .NH. CS . NH. C( : NH) .NH. C,H,. 
In 200 ccm absol. Alkohol wurden 30 g des Natriumsalzes des Phenyl-  

cyan-thioharnstoffes’o) n i t  25 g Anilin-Hydrochlorid 6 Stdn. zum 
Sieden erhitzt. Nach dem Absaugen des ausgeschiedenen Natriumchlorids 
und Einengen der Liisung auf. dem Wasserbade wurde der olige Riickstand 
5 Stdn. weiter envarmt. Nach I-tagigem Stehen krystallisiexten dann aus 
ihm ’beim Anreiben glanzende Blattchen, die, aus Alkohol umgelost, sich 
bei 188O zersetzten. Ausbeute z g (= 4 ”,;, d. Th.). 

0.1002 g Sbst.: 0.2295 g CO,, 0.0455 g H,O, 0 . 0 8 y  g BaSO,. - 0.0585 g Sbst.: 
10.8 ccm N (210, 746 mm, 23-proz. Lauge). 
C14H14X4S. Ber. C 62 .2 ,  H 5.2,  S 11.8. hi 20.7. Gef. C 6P..j, H 5.1, S 11.4, N 20 .5 .  

C. B i s - [a r y 1 - car b a in i n y 13 - g it a n i d i n e. 
I. h” , N2- B i s -[p hen y 1 - c ax b ami n y 13 - g u a ni din , 

C,H,.NH.CO.NH.C( :NH) .NH.CO.NH.C,H,. 
10 g Yhenylisocyanat (1.0 Mol.) wurden, wie unter B xd beschrieben, 

mit 7.4 g Guanidin-Rhodanid (0.75 Mol.) und 1.2 g Na t r ium (0.65 Mol.) 
in 50 ccm wasser-freiem Aceton zum Dicarbaminyl-guanidin konden- 
siert. Der Korper , der keine basischen Eigenschaften zeigt, krystallisiert 
beim Stehen zum Teil aus. Der Rest laat sich aus der Mutterlauge durch 
Eingieoen in Waser abscheiden. Aus &l-~anol: Blattchen. Ausbeute 9.5 g 
(= 7635 d. Th.). Schmp. 1760 (I,iteraturs): 173-174’). 

0.1021 g Sbst.: -0.2261 g C02, 0.0505 g H,O. - 0.0980 g Sbst.: 20.4 ccm N (q0, 
755 mm, 23-proz. Lauge). 

C,,H,,O,N,. Ber. C 60.5, H 5.1. N 23.6. Gef. C ‘50.4, H 5.5, E; 23.1. 

2. [ p -  Me t hox y -p he n yl] -h ax ns t of f , CH,O . C,H, . NH . CO . AX2. 
Beim Versuche, aus 7 g [p-Methoxy-phenyll-isocyanat, 3.9 g 

Guanidin-Rhodanid und 0.75 g Na t r ium in 50 ccm Handels-Aceton 
(mit etwas grol3erem Wasser-Gehalte) das entsprechende Guanidin darzu- 
stellen, erhielten wir fast quantitativ [p- Me t ho xy- p he n yl] - h ax n st of f. 
Die entstandene Natronlauge hatte also aus dem Guanidin Ammoniak ab- 
gespalten, das sich mit dem Isocyanat zum Harnstoff vereinigte. Aggregate 
mikroskopisch kleiner Prismen. In warmem Alkohol schwer, in kaltem 
Alkohol und Wasser kaum loslich. Schmp. 17z0 (I,iteratur=): 168~). 

0.1152 g Sbst.: 16.9 ccm N (zP, 753 mm, 23-proz. Lauge). 
C,H,,O,N,. Ber. N 16.8. Gef. X 16.j. 

3. N1, N 2  - B i s - [p - a t  h o x y p h e n y 1 - c a rb  am i n y l] - g u an i din , 
C,H,O. CeH, .NH. CO. NH.  C ( NH) . N H  . CO. NH. CeH,. OCZH,. 

Der Korper wurde in der unter C I beschriebenen Weise aus 5 g [ p -  
Athosg-phenyll-isocyanat, 2.7 g Guanidin-Rhodanid und 0.5 g 

s) R.  D. Coghill und T. B. Johnson,  Journ..Amer. cliem. Soc. 47, 184 [Ig25]. 
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N a t r i u m  in 50 ccm Aceton gewonnen. Beim EingieWen der Losung i n  
Wasser fallt er aus. Aus Athanol: Rechteckige, glhzende Blattchen. Aus- 
beute 4.G g (= 780,b d. Th.). Schmp. 196~ .  

0.1102 g Sbst.: 18.4 ccrn N (zoo, 748 mm, 23-proz. Lauge). 
C19Hz30,X5. Ber. N 18.2. Gef. Zr’ 18.7. 

Wir danken der I.-G. F a r b e n i n d u s t r i e  A.-G. fur die Uberlassung 
verschiedener Praparate. AuBerdem sprechen n i r  der Deutschen  For- 
schungs -Gemeinscha f t  fur die weitgehende Unterstutzung auch dieser 
Arbeit unseren besten Dank aus. 

27. H. Staudinger  und W. Heuer:  Ober hochpolymere Ver- 
bindungen, 33. Mitteilung l) : Beziehungen zwischen Viscositfft und 

Molekulargewicht bei Poly-styrolen. 
[.%us d. Cliem. Institut d. Vnirersitat Reiburg i. Br.] 

(,Eingegangen am 10. Dezember rgzg.) 
Bei synthetischen hochpolymeren Stoffen n u d e  nachgewiesen, daB 

zwischen Durchschnitts-Molekulargewicht verschiedener Vertreter ein und 
derselben polymer-homologen Reihe und der Viscositat gleichkonzentrierter 
Liisungen dieser Stoffe ein Zusammenhang besteht, und zwar nimmt die 
15scositat mit steigendem Molekulargewicht zu2). Schon friiher ist von ver- 
schiedenen I:orschern 3, ein derartiger Zusammenhang vermutet worden, 
a k r  bei den Stoffen, die in diesen Arbeiten nntersucht wurden, z. B. bei 
den polymeren Kohlehydraten, war es fraglich, wie die Kolloidteilchen in 
der Losung gebaut sind, und es war bis jetzt unentschieden, ob hier Mole- 
kiile in der Losung varliegen, oder Molekiil-Assoziate, Micellen4) etc. Darum 
war aus diesen friiheren Untersuchungen kein definitiver Aufschld uber 
einen solchen Zusammenhang zu erhalten, und ein solcher m a t e  naturgema5 
von allen den Forschern abgelehnt werden, die einen micellaren Aufbau 
der Kolloidteilchen postulierten; denn es wurde von diesen Autoren ange- 
nommen, da13 aus ein und demselben Grundmolekiil Micellen verschiedener 
Grol3e resultieren konnten 6). 

Vie1 giinstigere Verhaltnisse als bei den Naturprcdukten liegen bei 
synthetischen hochpolymeren Stoffen vor, da  diese rein hergestellt werden 
konnen ; von solchen wurden vor allem synthetjsche Kohlenwasserstoffe 
untersucht , da diese homijopolaren Produkte keine koordinativen Bindungen 
eingehen uc,d somet hier besonders einfache Verhaltnisse vorliegen. 

Bei hemi-kolloiden Vertretern dieser Reihe, die ein Durchschnitts- 
Molekulargewicht von ca. 1000 bis ca. IOOOO haben, wurde der oben ge- 
nannte Zusammenhang geklart; denn bei diesen Produkten lie13 sich das 

I) 32. Mitteil.: He1.v. chim. Acta 12, 1183 [IgZg]. 
2) H.  Staudinger ,  B. 59,3031 IrgzG]; rergl. ferner die Dissertationen M. Brunner  

y, rergl. Wo. O s t w a l d ,  GrundriL) d. Kolloidchemie. 7. Aafl., S. .z17; W. B i l t z ,  

4) vergl. z. B. die -4rbeiten von R.  0. Herzog ,  K .  H. Meyer,  H .  Mark u. a. 
6 ,  So konnen z. B. auf Grund der Auffassungen ton R. Pummerer Viscositats- 

Pntersuchungen nicht zur Konstitutions-Ermittlung von hochpolymeren Korpern dienen. 
Vergl. ferner auch P. K a r r e r ,  Helr. chim. Acta 12, 1148 !.1g2g]. 

iind S. Wehr l i ,  Zurich 1926. 

Ztschr. physikal. Chem. 88. 703 [1913]; B. 46, 1533 [19133. 




