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260. Franz Runge, Heinz- Joachim Engelbrecht und Gerhard 
P r e us s e r :*) Die Kondensation von Sullimidsalzen mit basisch substi- 

tuierten Alkylhalogeniden 

[Am dem Institut fur Technische Chemie der Martin-Luther-Univeritkt Halle-Witten- 
berg und dem Forschungslaboratorium des VEB Deutsches Hydrierwerk Rodleben] 

(Eingegangen am 15. Juni 1953) 

Bei der Kondensation der Alkalisalze von Sulfimiden mit $-Amino- 
alkylhalogeniden konnen 3 Reaktionsprodukte entstehen, deren Kon- 
stitution aufgekliirt wird. 

Es ist bekannt, daB p-Dialkylamino-lithylhalogenide (I, R = Alkyl, X = 
Halogen) bei Aufbewahrung , Erwiirmung oder Einwirkung von Losungsmit- 
teln zu Piperazoniumsalzen (11, R u. X wie bei I) dimerisieren konnen'): 

I I1 
X = Halogen 

Im Jahre 1950 beobachtete der eine von uns (E.), daB N-[fi-Diiithylamino- 
athyll-diaryl-sulfimide sich beim Erhitzen uber ihre Schmelzpunkte in neue 
Substanzen verwandeln, die bei anscheinend gleicher Summenformel und glei- 
chem Mo1.-Gew. vollig andere physikalische und chemische Eigenschaften 
zeigten. 

Nunmehr konnten wir feststellen, dal3 Verbindungen dieser Art [I; R =  
Alkyl, X =  -N(SO,Ar),, -N(S0,Alk)2 u.ii.1, von denen wir eine groBere Anzahl 
zum Zwecke der Prufung ihrer pharmakodynamischen Eigenschaften syntbe- 
tisierten, unter bestimmten Bedingungen zu analogen Piperazoniumsalzen 
dimerisieren, in denen sinngemaB statt der Halogene die Sulfimidreste als 
Anionen fungieren (11; R u. X wie bei I). Ahnliche Verhaltnisse fanden wir 
auch an entsprechend substituierten Sulfocarbonimiden (I; R = Alkyl; X = 

Ar.SO,.N.CO.Ar). 
I 

Die Umlagerung der SuEmid-Derivate fand so leicht statt, daD sie bereih 
bei ihrer Herstellung, die uns durch Kondensation der Alkalisalze entspre- 
chender Sulfimide mit den betreffenden fi-Dialkylamino-athylhalogeniden in 
siedendem Benzol, Toluol oder Xylol gelang, zu beobachten war. 

Bei der eingehenden Untersuchung der Kondensation von Bis-[4-chlor- 
phenyll-sulfimid-natrium mit ~-Diiithylamino-athylchlorid unter verschie- 
denen Reaktionsbedingungen konnten wir jedoch aul3er den erwarteten Ver- 
- ... . . 

*) Dissertat. Halle, 1952. 
l )  L. Knorr,  Ber. dtsch. chem. Ges. 87,3507 [l90€]; L. Knorr, H. Horlein u. 

P. Roth,  Ber. dtsch. chem. Ges.38,3136 [19051; A. C. Gough u. H. King,  J. chem. 
Soc. [London] 1928,2437; J. P. Mason u. H. W. Block, J. Amer. chem. Soc.62,1443 
[ 19401. 
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bindungen I und I1 [R = -C,H,; X =  -N(S0,-C6H,.C1),] eine weitere iso- 
lieren, deren Konstitution wir als I11 festlegen konnten. 

R unge , E ng e lb  r e c ht , P r  e us ser  : Kondensaion von 

I11 

Die Umlagerung von I nach I1 verliiuft - wie nachgewiesen werden konnte 
- uber I11 als Zwischenprodukt. Ein analoges Umlagerungszwischenprodukt 
111 [R = -C,H,, X = -N(SO,.C,H,,Cl,),] fanden wir auch bei der Kondensation 
von Bis- [3.4-dichlor-phenyl]-sulfimid-natrium mit p-Diiithylamino-athylchlo- 
rid. Dieses war jedoch so labil, daB ea bereits beim Versuche der Umkristalli- 
sation aus &,hano1 in das entsprechende Piperazoniumsalz [I1 ; R = -C2Hs, 
X = -N(SO,~C,H,Cl,),] uberging. 

Bei der Dimerisation von p-Diathylamino-iithylhalogeniden zu entsprechenden di- 
quartaren Piperazoniumhalogeniden ist iiber die mogliche Auffindung eines Zwischen- 
produktes dieser Umla gerung bisher nichts bekannt geworden. Unsere Untersuchungen 
an N-~-Diiithylamino-ilthylsulfimiden l a w n  aber vermuten, daB die Dimerisation von 
P-Dialkylamino-athylh alogeniden ebenfalls uber entsprechende Zwischenprodukte 111 (R = 
Alk., X = Hal.) verlaufen, die jedoch sofort weiter zu diquartaren Piperazoniumsalzen 
reagieren und daher nicht isoliert werden konnten. 

Die Eigenschaften der bei der Kondensation von Bis- [4-chlor-phenyl]-sulf- 
imid-natrium mit (3-Diathylamino-iithylchlorid isolierten drei Verbindungen 
sind in Tafel 1 wiedergegeben: 

Tafel 1. F u r  d i e  V e r b i n d u n g e n  1-111 gil t :  R = C,H,, X = -N(SO2*C,H4CI),. 
Die K o n d e n s a t i o n s p r o d u k t e  s i n d  f a r b l o s  

__ ___-__ 
I1 

............. 199_2000 
(Nadeln aus 

Wasser) 

I 

101-1020 
(Platten am (Nadeln aus 
Methanol) 1 Athanol) 

Schmp. 

4 6 9 7  
I 111 

151-152' 
I I 

I _______..--I_.-- --_-___- 

__ -~ - - - - ~- __ 

930') 
(Benzol 465 j I (Eisessig) I (Campher) 

i 
7 . . . . . . . . . . .  Mo1.- Gew. 

Gchmp. des Hydro- 
_ _  - -.______ - r 181-182O 1 - - I1 I 

I -__ --+ 111 ~- -+ I1 

- .- .~ __ 

-- 

........... _____-__-. I 167-168° - .___ 
chlorids - - - - - 

Erhitzen auf 160" _ _ _ _ _ _  
Umlagerungen der Verbindungen Kochen in Athano1 Erhitzen auf 160° 

*) Inlolge des salzartigen Charakters der Verbindungen I1 und 111 und der dadurch bedingten Moglichkeit 
der Dissoziaoon wurden bei den Molekulargewichts-Bestimmungen z. TI. irreftihrende Werte gefunden. So ergab 
die Mol.-Gew.-Bestimmung yon I1 nacb R a s t  nur die HLlfte des tata&cblichen Wertes, die von I11 nach 
B e c k m a n  n in Eisessig streuende Ergebnisse, die sich mit steigender Konzentration dem theoretischen 
Wert 930 niihertcn. 

Zur Sicherstellung der fur I1 und I11 angegebenen Konstitution wurden 
Versuche mit den Verbindungen der Tafel 1 angestellt. 

Fur 11: 
1. Beim Stehenlaasen von I1 mit verd. Salzsiiure bei Raumtemperatur 

entsteht Bis- [4-chlor-phenyl]-sulfimid und Tetraiithyl-piperazonium-dichlorid. 
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2. Aus TetraLithyl-piperazonium-dichlorid mit 2 Moll. Bis-[4-chlor-phenyl]- 
sulfimid-natrium in wal3riger Losung wurde I1 in sehr guter Ausbeute er- 
halten. 

Fur 111: 
1. Bei Behandlung von I11 mit verd. Salzsaure fand uberraschenderweise 

keine Zerlegung dieses Salzes statt, sondern durch Aufnahme von 1 Mol. Chlor- 
wasserstoff pro Mol. bildete sich ein Hydrochlorid von 111. 

2. LaBt man alkoholische Kalilauge bei Raumtemperatur auf die Losung 
von I11 in Aceton einwirken, so wird von den beiden im Molekul enthaltenen 
Sulfimid-Kesten ,auch bei Anwendung eines uberschusses an Kalilauge nur 
einer - der als Anion fungierende - als Kaliumsalz erhalten. Der zweite 
wurde nicht angegriffen, so daB angenommen werden muB, dab derselbe 
homoopolar im Molekiil gebunden ist. Die Isolierung und Identifizierung der 
bei der Spaltung notwendigerweise gebildeten quartliren Ammoniumbase 
gluckte nicht. 

3.  Die Synthese von I11 gelang nicht, jedoch war es moglich, I durch 
Urnsetzung von mit Bis-[4-chlor-phenyl]-sulfimid in dessen Sulfimidsalz [(R), 
N"H.CH,.CH,X]Xa (R und X wie oben) uberzufuhren und dieses mit der 
freien Base I zur Reaktion zu bringen. Nach 20stdg. Kochen in Aceton konnte 
IV isoliert merden. Andererseits konnte auch 111 durch Umsetzung mit Bis- 
[4-chlor-phenyl]-sulfimid in IV ubergefuhrt werden. Die erhaltenen Produkte 
waren identisch. 

IV 

Um dem Einwand zu begegnen, daI3 IV bei der Synthese aus I und I-Sulf- 
imidsalz durch Dimerisierung des eingesetzten I zu I11 und nachfolgende 
Wanderung der Sulftmidsiiure von I weg zu 111 entatanden sein konnte, wurde 
gepruft, ob sich IV auch aus 111 in Aceton-Losung bei Gegenwart des SuEmid- 
salzes von I bilden wiirde. Dies war jedoch nicht der Fall. 

Beschreibung der Versnche 

Bis-  [4-chlor-phenyl]-sulfimid: Zu einer Losungvon 10.7 g Ammoniumchlor id  
in 280ccm Waaser laBt man eine Losung von 9 3 g  4-Chlor-benzolsulfochlorid in 
80ccm Aceton langsam unter Riihren zutropfen. Unter fortwiihrendem Riihren wird 
das Gemisch durch tropfenweise Zugabe von 10 n Natronlauge zuerst bei 0 0  und schliel- 
lich - wenn bei Oo keine Lauge mehr verbraucht wird - bei %25O dauernd so alkalisch 
gehalten, daB Phenolphthaleinpapier gerade noch rot gefiirbt wird. Gegen Ende der 
Reaktion erhoht man die Temperatur bis zum Sieden dee Kolbeninhaltes und destilliert 
dam das Aceton weitgehend ab. Hierbei geht daa wahrend der Reaktion gebildete und 
groltenteih ausgefallene B i  a - [4 - chlor  - phe  n yl] - s ulf imid  - n a  t r i u m in Liisung und 
kristallisiert beim Erkalten der wiilr. %sung wieder aus. Man kristallisiert P U S  Waaser 
um und trocknet bei looo; Ausb. 70.2g (91% d.Th.). 

Chemisehe Bericbte Jahrg. 86 103 
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Aus der heiBon wliBr. Lasung dcs Natriumsalzes kann man das freie Sulfimid durch 
Zugabe von S a l d u r e  als dichten, weiLn Niedernch1a.g quantitativ flllen. Schm. 206 biR 
207O (Benzol). 

C,,J.-&O,NCI,S, (366) Rer. N 3.83 S.Z. 153 Gef. N 3.90 S.Z. 154 
und U m 1 age - 

r u n g s p r o d u k t e  (I, I1 u. III; R =  -C,H,, X =  -N(SOP*CBH,.Cl),): Ein Gemisch von 
18 g Bis-  [4-chlor-phenyl]-sulfimid-natrium, 6.8 g ~ - I ) i i i t h y l a m i n o - a t h y l -  
chlor id  und 160 ccm trockncm Benzol halt man 5 Stdn. unter Ruhren im Sieden. Nach 
dem Erkalten wird von cinem geringcn Ruckstand (4.56 g, wlihrend nur 2.8 g NaCl zu 
m a r t e n  sind) abfiltriert. Bci der Umkristallisation dieses Riickstandes aus Waseer er- 
hirlt man 0.8 g tarbloaer K'adeln, die bei 199--200° schmclzen (11). Vom Filtrat destilliert 
man das Benzol unter vermindertern Druck ab. llas zuriickblcibende c)i ersterrt beirn 
Anreiben kristallin. Dieees Kristallieat kocht men viermal mit je 150ccm Ather am, 
filtriert die Ilther. Uiaung und dampft den Ather ab. Es bleibt ein zahcs. farbloses 01 
zuriick, das bcim Anrciben kristallisiert und nach der UrnkristaUisation aus wenig Me- 
thanol bei 101-102° schmilzt (I). l k r  Riicketand der kherextraktion w i d  dreimal mit 
je 150 ccm Aceton ausgekocht, die erhaltene Aceton-Lijsung filtriert und mit Wasser ver- 
setzt. Des hierbei ausfallende Kristallpulver w i d  aus ;6thanol umkristallisiert, wobei 
man 3.5g farbloser Nadeln crhalt, die bei 151--lfi2° schmelzen (111). Den Ruckstand 
der Amtonbehandring kristallisiert man aus Wasear urn, wobei nochmale 0.2g der bei 
199-200O schmelzenden Verbindung erhalten werden. Ausb. an I 12 g (55.6% d.Th.), 
an I1 l g  (6.1yod.Th.), an I11 3.5g (16.2y0d.Th.). 

Verlirngert man die Reaktionszeit auf 12 Stdn., so erhalt man I11 ah Hauptprodukt. 
Bei Verwendung von sicdendem Xylol ah kaktionsmedium wird dagegen I1 in uber- 
wiegender Menge erhalten. 

N - [p - D i a t h y la m i no - a t  h y I] - b i s- 14 - c h 1 o r  - p he  n y I] - 8 u 1 f i m i d 

C18Hn0,?i,CI,S, (465) 
bzw. C38H4,08N4CI.,S4 (966.5) Ber. C 46.4 H 5.0 N 6.0 Cl 15.4 S 13.8 

Gef. fur I C 46.2 H 5.0 c1 i5.4 s 13.9 
9, 1 9  I1 C 46.1 H 4.9 N 6.1 C1 15.2 S 13.Y 
ss Y7 1x1 N 0.4 C1 15.4 S 13.9 

Zer legung von I1 rnit Salzstiure: 2 g I1 werden 48 Stdn. der Einwirkung von 
200ccm 6-proz. S a l z s a u r e  bei 20-250 ausgesetzt, wobei man daa Gemisch ab und zu 
umchuttelt. Der unlosliche kristalline Antcil w i d  abgemugt und aus Benzol umkristal- 
lisiert; Schmp. 206-207°. Misch-Schmp. mit Bis-4-[chlor-phenyl]-sulfimid 206 bis 
207O. ])as dzsaure  El t ra t  wird auf dem Dampfbad ZUT Trockne eingedampft, wobei ein 
farbloser, salzartiger Ruckstand bleibt. Man kristalliaiert am einem Athano1 + Ather- 
Gemiach urn; Schmp. 310° (Zera.). In  ihren chemischen und physikaliachen Eigenschaftm 
stimmt diese Verbindung mit T e t r a  lit h y 1 - p i p e r  az o n i u m - d i e  hlor i d  (hergeatellt 
durch Kochen von ,!%Diiithylamino-cithylchlorid in gthanol; 96% Ausb.) iiberein. 

D a r s t e l l u n g  v o n  11: 2.7 g Tetrairthyl-piperazonium-dichlorid wcrden in 
10 ccrn Wasser gelijst und die Losung auf 60-70° erwhnt .  Hienu f u g t  man unter Schiit- 
teln eine auf 80° erwirmte h u n g  von 7.8 g Bis . [4-c h lor  - phen y I] -sulf imid  - n a  t r i  u m 
in 30ccm Wasser. Des ausfallende farblose 01 eratamt sofort und schmilzt nach der 
Umkristalliaation aus verd. Isopropanol bei 199-~200°. Die Vcrbindung ist rnit I1 iden- 
tisch (Miach-Scbmp. 199-200O); Ausb. 8.2 g (88.2% d.Th.). 

Behandlung v o n  111 m i t  Salzst iure  (Bildung des Hydrochlorids von 111): 2 g III 
werden mit 20 ccm 6-proz. Salzsi iure  ubergoseen und das Uemisch 48 Stdn. stehen- 
gelaeeen (ab und zu umechiitteln). Man erWt ein kist. Produkt vom Schmp. 181-182'' 
(Atbnol+ Ather). 

C,6H,,0,N4C14S,.HCI (966.5) Ber. N 5.8 C1 18.4 S 13.3 
Gef. N 6.1 Cl 18.2 S 13.6 

Zer legung von III m i t  Kal i lauge:  9.3 g 111 werden in 30 ccm Aceton gelijst. Zu 
di-r klaren Liieung lafit man unter Riihmn aus einer Biirette 20 ccm alkohol. Kali- 
h u g e  n) zuflieaen. Hierbei scheidet sich sofort dae im Alkohol + Aceton-Gemisch 



1576 Cramer: cber Einschluflverbindungen (V.) [ Jehrg. 86 

unlosliche K a l i u  msal  z von Bis  - [4 - c h lor - p hen  y I] - s ul f imi  d in farblosen Blattchen 
ab. Man IiiBt 1 Stde. stehen, saugt die Kristalle ab, wascht mit Aceton und trocknet 
bei lCX)o; Ausb. 3.93 g. Bei Zugabe von 40 ccm n alkohol. Kalilauge zur gleichen 
Menge 111 erhalt man 3.95 g. (Bei Abspaltung eines Sulfimid-Restes sind theoretisch 
4.04 g Bis-[4-chlor-phenyl]-sulfin1id-kalinm zu erwarten, bei zwei das Doppeite.) 

Dnrs te l lung  v o n  IV aus 111: 4.65 g 111 werden in 25 ccm Aceton gelost und hierzu 
bei 30-4O0 eine Losung von 2 g  Bis-[4-clrlor-phenyI]-sulfimid in 10 ccm Aceton 
gegeben. Nach dem Versetzen der vereinigten Losungen mit Ather kristallisieren farb- 
lose, zu Drusen vereinigtc Nadeln vom Schmp. 119-120° (Methanol -1 Ather); Ausb. 
5 g (770,b d.Th.). 

~ _ _ . _  _ _ _ _ _  .~ ~ 

C48HS3012N5C16S8 (1296) Ber. C 44.4 H 4.1 N 5.4 
Gef. C 44.7 H 4.2 N 5.5 

S y n t h e s e v o n 1V : 7.5 g N - [p - i ii t h y 1 a m i n o  - a t. h y I]  - b is  - [4 - c h lo r - p he n y I ]  - 
sulf ini id  (I) werden in 20 ccrn Aceton geltjst und hienu eine Losung von 5.9 g Bis-  
[4-chlor-phenyl]-sulfiniid in 15 ccm Aceton gegeben. Bei anteilweisem Zueatz 
von Ather ZU den vereinigteii Aceton-Losungen krishallisiert das Sulfimidsalz von I in 
farbloscn Na.rleln nun. Man trocknet bei 95-100O. Ausb. 10 g (74.6% d.Th.); Schmp. 
139- I 40°. 

(.'~cH3,0sK.J!14S4 (831) Her. C 43.3 H 3.7 N 5.1 Gef. C 43.2 H 3.7 N 5.4 
4.5 g t 1 i e s e s S a I z e s uncl 2.32 g M - [p - D i ii t h y 1 a m  in o - at  11 y I] - b i s - [4 - c h 1 or ~ p h e - 

nyl ] -su l f imid  (I) nerden in 30 ccnl -4ceton geltiit,. die Losung wird 22 Stdn. unter 
1tiickfluR geltocht. Durch mteilwcisen Zusatz von Ather zur Reaktionslosung erhiilt 
man zuniichst geringe Mengen eines oligen Produktes (nicht naher untersucht), dann 
kleine Antcilc der Verb. I1 (Schmp. 199-200O) und schliel3lich als Hauptprodukt IV. 
Ausb. 3.2 g (45.7 % d.Th.); Schnip. 119- 120° (Aceton .t dther), Misch-Schmp. rnit dem 
aus III hcrgestcllten Produkt 1 1R-l2O0. 

261. Friedrich Cramer: gber Einschluaverbindungen, V. Mitteil.*): 
Basenkatalyse durch innermolekulare Hohlriiume 

[Aus den1 Chemischen Institnt der Universitiit Heidelberg] 
(Eingegangen am 28. August 1953) 

a-Oxyketone werden bei der Eildung von EinschluBverbindungen 
mit Cyclodextrin in die Endiole umgelagert, die leicht oxydiert wer- 
den. Der Hohlraum im Cyclodextrin katalysiert daher die Oxyda- 
tion von a-Ketolen topochemisch. 

Der Hohlraum einer EinschluDverbindung stellt einen 01% hoher Elek- 
tronendichte dar, der sich in vieler Beziehung wie ein Elektronendonator ver- 
halt. Man kann daher die Hohlraume solcher Verbindungen als Basen im 
Sinne von B r e n s t e d  und Lewis') auffassen. Experimentell konnten wir 
zeigen, da13 Salze basischer Farbstoffe in Losungen von Cyclodextrinen in die 
Farhbasen iibergefuhrt werdenz), daD p-Nitro-phenol in die ,,ad'-Form um- 
gelagert wird 2) und daB die protonen-katalysierte Emulsinspeltung gehemmt 
wird*). Nach H. So bo t  ka3) werden in den Choleinsauren enolkierbare Adden- 
. _ _ _  - -  

*) IV. Mitteil.: Liebigs Ann. Chem. 679, 17 [1953]. 
l )  J. R j e r r u m ,  Angew. Chem. 68,527 119511. 
*) P. Cramer ,  Chem. Ber. 84,851 [1951]. 
3, H. S o b o t k a  u. S. K a h n ,  Biocheni. J. 26,898 [1932]. 




