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aus Methylenchlorid-Petroliither umlrrist. wurden. Zur Analyse gelangte ein im Hoch- 
vilkuum bei 60" sublimiertes Priiparat vom Smp. 107-109". 

3,810 mg Subst. gaben 10,523 mg CO, und 3,072 mg H,O 
C1,H,,ON Ber. C 75,35 H 8,96% Gef. C 75,37 H 9,02% 

Nach Smp. und Mischprobe liegt das IsocapronsLure-anilid Tor1). 
I n  analoger Weise wie das Anilid wurde auch das p-Toluidid bereitet, welches zur 

Analyse im Wasserstrahlvakuum bei 120° (Badtemperatur) destilliert wurde. Das Destillat 
erstarrte zu Kristallen vom Smp. 59-60". 

3,510 mg Subst. gaben 9,762 mg CO, und 2,982 mg H,O 
C1,Hl,ON Ber. C 76,05 H 9,3374 Gef. C 75,89 H 9,5l% 

Nach Smp. und Mischprobe liegt das p-Toluidid der Isocapronsaure Torz). 

Die Analysen wurden in unserer mikroanalytischen Abteilung (Leitung W. Munser) 
ausgefiihrt. 

Zu  s a m m e n  f a s sung. 
Das Carboxyl und die hydrierbare Doppelbindung der tetra- 

cyclischen, zweifach ungesattigten Oxysiiure Elemadienolsaiure sind 
in derselben Seitcnkette von 8 Kohlenstoffatomen enthalten, fur 
welche die Konstitutjonsvarianten A oder B 

(CH,),C=CH-CH,-CH,-~H-COOH (A) 
(CHJ,C=CH-CH,-CH(COOH)-CH2- (B) 

zur Diskussion stehen. 

Organisch-chemisches Laboratorium 
der Eidg. Technischen Hochschule, Zurich. 

25. Uber Derivate des 5-Amino-thiazols I1 
von B. Prijs, W. Mengisen, S. Fallab und H. Erlenmeyer. 

(11. XII. 51.) 

In einer vorangegangenen Nitteilung3) berichteten wir uber Ver- 
suche, aus welchen hervorging, dass dem zuerst von WaZZuch4) be- 
schriebenen, am H,S nnd KCN sich biltlenden ,,Chrysean" die Struk- 
tur eines 5-Amino-thiazol-carbonsaurc-thioamids zukommt. Wir 
unternahmen nun weitere Versuche in der Absicht, die noch nicht 
mit Sicherheit ermittelte Stellung der Thioamidgruppe festzulegen. 

l) J .  M .  Heilbron & H .  Thompson, SOC. 1929, 890. 
,) H. Rupe & L. Gieskr, Helv. I I, 664 (1928). 
3, H .  Erlenmeyer, IV. Nengisen & B. Prijs, Helv. 30, 1865 (1947). 
*) 0. Wallach, B. 7, 902 (1874). 
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Wir synthetisierten zu diesem Zweck die bereits von HeZlsingl) 
aus Chrysean erhaltene S-Acetylamino-thiazolcarbonsaure durch 
Entschwefelung von Acetylchrysean (IX) und anschliessende Ver- 
seifung des erhaltenen Saurenitrils. Reim Umsatz mit Diazoathan 2, 3, 

erhielten wir aus dieser Saure deren Athylester vom Smp. 19O-19lo. 
Nun haben andererseits Cook, HeiZbron d5 Levy4) 5-Acetylamino- 
thiazol-4-carbonsaure-athylester beschrieben und dessen Schmelz- 
punkt bei 123O gefunden, so dass es sich bei der von uns dargestellten 
Verbindung urn das einzig mogliche Isomere, den 5-Acetylamino- 
thiazol-2-carbonsiiure-athylester, handeln diirfte. Das Chrysean ist 
demnach, wie bereits vermutet, als 5--4mino-thiazol-2-carhons5ure- 
thioamid aufzufassen. 

I n  der Absicht, Ausgangsmaterialien fur die direkte Synthese 
von Chrysean aus Thiazolderivsten, deren Struktur sichergestellt 
ist, zu gewinnen, untersuchten wir die Bromierung und Nitrierung von 
5-Acetylamino-thiazol (I) 

CHaCO*NH- --S CH,CO.NH----- - S 
1 1 d  Br-,- 1 )-Br 
'* / 

I N I1 " 

CH,CO.NH- , -  S CH,CO. NH- --S 

\ /  
I 1  O,N--j A K O ,  Br- 

IV N 111 N 

Die Bromierung mit Brom fuhrt, wje bereits HeZZsingl) festge- 
stellt hat, zu einem Dibromderivat. Es gelang uns, die Verbindung, 
die HeRsing nicht naher beschreibt und die wohl als 2,4-Dibrom-5- 
acetylamino-thiazol (11) anzusprechen ist, analysenrein zu erhalten. 
Die gleiche Verbindung entstand bei der Bromierung mit N-Brom- 
succinimid in warmem Tetrachlorkohlenstoff, wahrend in der KBlte 
ein Monobromderjvat erhalten werden konnte. Letzteres entsteht 
auch bei der Hydrierung von I1 mit Raney-Nickel. Da ein in 2-Stel- 
lung befindliches Halogenatom bei der Hydrierung erfahrungsgemass 
leicht entfernt wirdG), durfte es sich bei den1 beschriebenen Mono- 
broniderivat um 4-Brom-5-acetylamino-thiazol (111) handeln. 

l) G. Hellsing, B. 36, 3546 (1903). 
2 )  Vgl. Neuere Methoden der priiparativen organischen Cheniie, S. 411, Berlin 1943. 
3) Ein Versuch zur Veresterung auf dcm iiblichen Wcg scheitertc wegen der leichten 

4) A. H .  Cook, I .  Heilbron & A. L. Levy, SOC. 1947, 1594. 
5) El. Erlenmeyer, W .  Mengisen & 23. Prijs, Helv. 30, 1865 (1947). 
G )  Vgl. z. 13. H. ErZenmeyer & H .  Kiefer, Helv. 28, 985 (1945). 

Decarboxylierbarkeit der Saure. 
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Auch die Nitrierung scheint - in Analogie zur Benzolreihe - 
durch die 5-standige Acetylaminogruppe erleichtert zu seinl). Der 
Umsatz mit KNO, in Oleum fuhrte bereits in der Kalte zu 
2,4 -Dinitro - 5 -ace tylamino - thiazol (IV) 2).  

Ferner wurde versucht, durch hbbau von 2-Brom-thiazol-5- 
carbonsaure-athylester (V) nach Curtius zu dem mit I11 isomeren 
2-Brom-5-acetylamino-thiazol zu gelangen. Die Verkochung des ent- 
sprechenden Azids fuhrt, wie Garzapathi & Verzkataramarz 3, bemerken, 
nicht zu dieser Verbindung; Hydrazid und Azid sind dort nicht naher 
beschrieben. Wie sich nun herausstellte, entsteht beim Umsatz des 
Esters V rnit Hydrazinhydrat gar nicht das erwartete Hydrazid, 
sondern das durch die 5standige Carboxylgruppe aktivierte Brom- 
atom wird durch die Hydrazingruppe ersetzt. Der so erhaltene 
2-Hydrazino-thiazol-5-carbonsaure-athylester (VI )  wurde durch die 
Bildung eines Hydrazons (VII) beim Umsatz mit Aceton charak- 
terisiert4). Neben dem Hydrazinderivat VI entstand in kleiner Menge 
ein halogenhaltiger Korper, der nicht weiter gereinigt werden konnte 
und der moglicherweise das gewiinschte Hydrazid (VIII) darstellt. 

Die 2standige Thioamidgruppe des Chryseans bot uns noch die 
Moglichkeit, durch Kondensation rnit Halogencarbonylverbindungen 
Polythiazolylverbindungen rnit 5 standiger Acetylaminogruppe zu 
gewinnen. 

l) Die Bromierung und Nitrierung des isomeren 2-Acetylamino-thiazols fiihrt zu 
2-Acetylamino-5-brom- bzw. -5-nitro-thiazol, vgl. K.  Ganapathi & A. Venkataraman, 
Proc. Indian Acad. Sci. 22 A, 343 (1945); Y.  Garreau, C. r. 222,963 (1946); K. A.  Jensen& 
0. R. Hansen, DanskTids. Farm. 20,226 (1946); H .  J .  Backer& J .  A .  K.  Buisman, R. 63, 
226 (1944); R. Dahlbom & T.  Ekstrand, Svensk Kem. Tid. 57, 229 (1945). In diesem Fall 
kann sich die Erleichterung der Substitution nur auf die ,,p"(5)-Stellung auswirken, da 
keine substituierbare ,,o"-Stellung vorhanden ist. 

2, Dagegen gelingt z. B. die weitere Nitrierung von 2-Nitrothiazol auch unter 
scharfen Bedingungen nicht, vgl. B. Prijs, J. Ostertag & H. Erlenmeyer, Helv. 30, 1200 
(1947). 

a)  K. Ganapathi & A .  Venkataraman, Proc. Indian Acad. Sci. 22 A, 362 (1945). 
4, a b e r  Hydrazino-thiazole vgl. X .  Wohmann, A. 259, 277 (1890); P. K.  Bose, 

J. Indian Chem. SOC. I ,  51 (1924); C. I925 I, 528; J .  L. B. Smith & R. H. Sapiro, Trans. 
Roy. SOC. S. Africa 18, Pt. 3, 229 (1929); Chem. Abstr. 24, 2130 (1930). 
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So erhielten wir durch Kondensation von Acetylchrysean ( IX)  
mit Rroniacetaldehyd, Bromaceton, n-Butyl- (Amyl-, Hexyl-, Heptyl, 
Heptadecyl-)chlormethylketon, Bromacetophenon und Rrombrenz- 
traubensiiure-Sithvlester die 2,2’-Dithiazolyl-Derivate X-XVIII. Der 
Athylester X V I I i  
XlX iibergefiihrt. 

CH,CO.NH---- S 

\ ,’ 
I I  

IX K 

1 
CH,CO.NH S S 

wurde oline weitere Reinigung in die freie S5ure 

SH Hal-CH CH,CO.n’H , S S ~‘ -----+ 
&,  + ,C-R \ ,’ \,-R 

“KH HO’ N n -  
X R = H  

XI R == CH, 

xx 
1 1  
\ /  

N 

j i  
\ /  
N 

S S - ---KH.COCH, 

\ ’  \ /  
K K  

X1I R := (C&),CH, 
XI11 R := (CH,),CH, 
XIV R == (CH,),CH, 
XV I t  == (CH,),CH, 

XVI R r= (CH,),,CH, 
xvrI R = C,H, 

XVIIl It == COOC,HS 
XIX R :-: COOH 

Die als Ausgangsmaterialien fur die Verbindungen XII-XVI 
benotigten Alkyl-chlorniethylketone w-urden nach folgentlen Schema 
synthc tisier t : 

SOCI, CH,% HCI 
R-COOH __+ R.COC1 ___). R.CO.CHKhT, R.CO-CH,Cl 

Die so erhaltenei I Dithiazolyl~erbinduiigcn f:tllcn durch eine 
jntcnsive Fluoreszenz, speziell im W., auf, eiiie Eigenschaft, die 
aueh schon bei andereri 2 ,  2’-Dithiazolylderivaten bcobachtet wurdel). 

Ein Tetrathiazolylderjvat (XX) entstand scliliefislich beim Uni- 
s ; ~  t z  von Ace t y lehry sean mit Dibrom - d iace tyl. 

Einige der dargestellten Verbindungen wurtieri auf ihre tuber- 
kuloxtaQische Wirkung gcpridt 2 ) .  Die Ergehnisse sinti in Tab. 1 zu- 
samnicngestell t . 

Tabelle 1. 
T o  t a1 hc  m m en dc Gr cn z ko 11 z cn t r a t ion Mo I /  1 

I) P. Kuirer, 1’. Leisrr & IT. Gruf, Helv. 27, 624 (1946). 
2, Wir dnnltrn Kcrrii Dr. A’. Suter vmn Hygirnischcn Institnt verbindlichst fur  die 

Itioloqiiche Prufung diraer T’eihiidiing(~ii. 
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E xp er imen t e l ler  Teil .  
5 -Ace t y la  m i n o  - t h iaz  o 1 - 2 - c a r b o n s  a ure. Eine wasscrige Losung von 17,5 g 

Bleinitrat versetzt man mit 10-proz. NaOH, bis der zunachst entstehende Niederschlag 
wieder gelost ist. Nun gibt man unter Ruhren die Losung von 12 g Acetylchrpsean (IX) 
in 20 cm3 30-proz. NaOH hinzu, filtriert sofort vom ausgeschiedenen Bleisulfid und er- 
warmt das Filtrat kurz auf 80°. Sodann wird unter Ruhren bei Oo vorsichtig mit konz. 
HCl angesauert. Die hierbei amorph ausfallende 5-Acetylamino-thiazol-2-carbons&ure 
wird abgesaugt und durch wiederholtes Umfallen gereinigt. Ausbeute 9 g, Smp. 168O 
unter Gasentwicklung. 

5 -A ce t y l a m  i n  o - t h iaz  ol - 2 - c a r  b ons  a u r  e -a t h y  le  s t er. Man lost 2 g Natrium 
in 66 cm3 Hexanol, zerkleinert die beim Erkaltcn erstarrende Masse, iiberschichtet sie 
in einem 2 I-Rundkolben mit 300 em3 Ather, versetzt bei loo mit eiuem Gemisch von 
51,6 g Nitroso-Lthylamino-isobutylketon und 600 em3 troekenem Ather und erwtirmt i n  
schwachen N,-Strom auf dem Wasserbad. Die entstehenden Dampfe passieren eincn 
auf 35O gehaltenen Riicldlusskiihler, werden im absteigenden Kuhler kondensiert und in 
wenig mit Eis gekiihltem Ather aufgefangen, bis das Destillat farblos iibergeht. Aus- 
beute 69%l). 

Zur so erhaltenen atherischen Diazoathanlosung gibt man uberschiissige 5-Acetyl- 
amino-thiazol-2-carbonsaure, verschliesst mit einem Chlorcalciumrohr und lasst 2 Tage 
stehen. Die N,-Entwicklung erfolgt nur allmah!ich. Man gicsst nun von der iiberschiissigen 
Saure ab, engt auf ein und filtriert Tom ausgefallcnen Ester ab. Diesen erhalt man 
aus Ather in farblosen Kristallen vom Smp. 19O-l9l0. 

4,439 mg Subst. gaben 7,28 mg CO, und 1,85 mg H,O 
2,68 

C,Hl,03N2S Ber. C 44,85 H 4,71 N 13,08% 
Gef. ,, 44,75 ,, 4,66 ,, 12,92% 

mg Subst. gaben 0,302 cm3 N, (22O, 753 mm) 

2 , 4 - D i b r o m - 5 - a c e t y l a m i n o - t h i a z o l  (11). Zu einer Suspension von 2,l g 5 -  
Acetylamino-thiazol (I) in 100 em3 Chloroform lasst man langsam eine Losung von 10,8 g 
Brom in 20 em3 Chloroform tropfen. Das gclbe Reaktionsgemisch lasst man bis zum nach- 
sten Tag stehen und dampft dann das Chloroform ab. Das so erhaltene Hydrobromid 
versetzt man mit NaHCO, und nimmt die freie Base in Ather auf. Durch Umkristalli- 
siercn des Atherriickstands aus wenig Chloroform erhalt man 2 g 2,4-Dibrom-5-acetyl- 
amino-thiazol in farblosen Kristallen vom Smp. 149O. 

9,117 mg Subst. gaben 6,738 mg CO, und 1,181 mg H,O 
3,401 mg Subst. gaben 0,283 em3 N, (23O, 737 mm) 

C,H,ON,Br,S Ber. C 20,02 H 1,34 N 9,34% 
Gef. ,, 20J7 ,, 1,45 ,, 9,31”/, 

4 - Brom - 5 -ace  t y l a m i n o  - t h iazol  (111). 0,7 g 2,4-D:brom-5-acetylamino-thiazol 
(11) in 10 01113 Alkohol werdeu nach Zusatz von 0,2 g Diathylamin und einer Spatelspitze 
Eaney-Nickel hydriert. D a m  wird filtriert, der Alltohol und das iiberachiissige Ditithyl- 
amin werden abdestilliert, dor Ruckstand wird in Ather aufgenommen und vom un- 
gelosten Diathylamin-hydrochlorid filtriert. Der Atherruckstand ergibt nach Umkristalli- 
sieren ans wenig Chloroform ein Produkt vom Smp. 121O. Ausbeute 0,5 g. 

3,816 mg Subst. gaben 3,869 mg CO, und 0,889 mg H,O 
3,614 mg Subst. gaben 0,404 em3 N, (22O, 735 min) 

C,H,ON,BrS Rer. C 27,16 H 2,27 h’ 12,67% 
Gef. ,, 27,67 ,, 2,61 ,, 12,BlX 

Die gleichc Verbindung erhalt mm,  wenn man 5-Acctylamino-thiazol (I) in vie1 
CCI, aufschlammt und ca. 2 Std. in der KBlte mit Bromsuccinimid schuttelt. I n  der 
Warme entsteht hingegen das oben beschriebene 2,4-Dibrom-5-acetylamino-thiazol (11). 

Aus Neuere Methoden der praparativcn organischen Chemie, S. 411, Berlin 1943. 
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2,4 -Din i  t r o - 5 -ace  t y l a m i n  o - t h i a  zol (IV). 2,5 g 5-Acetylamino-thiazol (I) werden 
langsam unter Kiihlung mit Eis-Kochsalz in 20 c1n3 20-proz. Oleum eingetragen, dazu 
werden langsam unter starkem Riihren 2,5 g Kaliumnitrat gegeben. Letzteres lost sich 
znnachst mit gelber Farbe; spater tritt  Gasentwiclrlung und Erwarmung ein, so dass 
stark gekiihlt werden muss. Man giesst auf Eis, nimnit in Ather auf und krist. den Ather- 
ruckstand aus Alkohol um. Man erhalt so 1,2 g 2,4-Dinitro-5-acetylamino-thiazol (IV) 
in gelblichen Kristallen vom Smp. 197-199O. 

1,176 mg Subst. gaben 0,255 cn13 N, (22", 735 mm) 
C,H,O,N,S Ber. N 24,13 Gef. N 24,260,; 

Mit Alkali zeigt die Substanz deutliche Rotfarbung'). 
2 - B r o m - t h i a  z 01 - 5 - c a r  b ons  iiu r e -a t  h y les  t e r  (V). 10 g 2-Amino-thiazol-5- 

carbonsaure-athylester, dargestellt aus Formylchloressigester und Thioharnstoff, werden 
in 66 em3 S4-proz. Phosphorsaurc unter Riihren gelost. Dazu gibt man unter Eis-Kochsalz- 
Kiihlung langsam 30 g 66-proz. Salpetersaure. Dann lasst man langsam eine Losung von 
7 g Natriumnitrit in 14 om3 W'asser zutropfen, wobei die Temperatur nicht uber 0" steigen 
darf, Man riihrt noch 10 Min. weiter und tropft die so erhaltene Diazoniumsalzlosung 
langsam in der Kalte in eine Aufschlammung von 2,5 g Cuttermann-Kupfer in 100 cm3 
48-proz. HBr. Nach ca. 20 Min. stumpft man mit einer wasserigen Losung von 100 g 
Soda ab und leitet Wasserdampf durch die Losung. Nach ca. Std. ist der Ester voll- 
standig iiberdestilliert. Man trennt von der wasserigen Schicht ab und extrahiert diese 
noch rnit Ather. Man erhalt so 10 g (72% d. Th.) 2-Brom-thiazol-5-carbonsaure-athyl- 
ester (V). Der Ester wird ohne weitere Reinigung mit Hydmzinhydrat umgesetzt. 

2 - H y d r az in  o - t h i a  z o 1 - 5 - c a r b o n  s Lure - a t  h y les  t e r  (VI). 5 g des Esters V 
werden in wenig Methanol gclost und in der Siedehitze zu einer Losung der berechneten 
Menge Hydrazinhydrat in wenig Methanol getropft. Man kocht noch 20 Min., engt ein 
und kiihlt ab, wobei der 2-Hydrazino-thiazol-5-carbonsiiure-athylester (VI) in feinen 
Kadeln kristallisiert. Nach Umkrist. ilus Methanol erhalt man 4 g vom Smp. 160-161°. 

4,056 mg Subst. gaben 5,79 mg CO, und 1,88 mg H,O 
4,200 mg Subst. gaben 0,849 0111, N, (22O, 726 mm) 

C,H,O,N,S Bcr. C 38,49 H 4,85 N 22,45% 
Ber. ,, 38,95 ,, 5,19 ,, 22,35% 

2 -Is o p r o p y 1 i d  e n h y d r a z i n  o - t h i a  z o 1 - 5 - c a r b o n s  Lure - ii t h y 1 e s t e r  (VII). Man 
kocht die Losung des Esters VI in 100 cm3 Aceton 3 Std. am Riickfluss, engt auf 1/4 ein, 
sangt ab und kristallisiert aus wenig Aceton um. Ausbeute 2 g, Smp. 175-176O. 

4,163 mg Subst. gaben 7,24 mg C02 und 2,26 rng H,O 
2,784 mg Subst. gaben 0,446 em3 N, (22O, 752 mm) 

C,H,,O,N,S Ber. C 47,56 H 5,77 N 18,49% 
Gaf. ,, 47,46 ,, 6,08 ,, 18,34% 

5 - Aoe t y l a  mino  - 2,2  ' - d i t h i a  z o 1 y 1 (X). Man suspendiert 5 g Acetylchrysean 
(IX) in 100 cm3 Dioxan, gibt die berechncte Mcnge Bromacetaldehyd zu und kocht 
4 Std. am Riickfluss. Nach Abdestillieren des Dioxans im Vakuum versetzt man mit 
Natriumhydrogencarbonatlosung, dampft zur Trockne und athert mit Hilfe eines Ex- 
traktionsapparats aus. Nach Umkrist. am Dioxan und Ligroin erhalt man 2 g 5-Acetyl- 
amino-2,2'-dithiazolyl (X) vom Smp. 191-192O. 

2,109 mg Subst. gaben 3,299 mg CO, und 0,642 mg H,O 
3,240 mg Subst. gaben 0,545 em3 N, (21°, 735 mm) 

C,H,ON,S, Ber. C 42,65 H 3,13 N 1S,65% 
Gef. ,, 42,69 ,, 3,41 ,, 18,88% 

5 -Ace t y I a m i n  o - 4'- m e t  h y 1- 2 , 2 '  - d i t h i  a z  o 1 y I (XI). Man snspendiert 2 g 
Acetylchrysean (IX) in 100 cm3 Eisessig, gibt 1,s g Rromaceton und 2 Tropfen Piperidin 
zu und lrocht 8 Std. am Ruckfluss. Dann destilliert man den Eisessig im Vakuum ab, 
macht den Riickstand mit NaHCO, allralisch und extrahiert wahrend 4 Std. mit Ather. 
~ - - .. 

l) Vgl. B. Prijs, J .  Ostertag & H. ErEenmeyer, Helv. 30, 1200, 2110 (1947). 
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Die stark fluoreszierende &herlosung wird eingedampft und der Ruckstand aus ver- 
diinntem Alkohol umkristallisiert. Man erhalt 2,2 g 5-Acetylamino-4’-methyl-2,2‘- 
dithiazolyl (XI) in gelblichen Kristallen vom Smp. 193-195O. 

4,124 mg Subst. gaben 6,733 mg CO, und 1,330 mg H,O 
1,762 mg Subst. gaben 0,273 cm3 N, (22O, 740 mm) 

C,H,ON,S, Ber. C 45,17 H 3,79 N 17,56% 
Gef. ,, 44,56 ,, 3,61 ,, 17,46% 

5 -Ace t y la  m i n o  - 4’-n - b u t  y 1 - 2 , 2  ’ - d i  t h i a  z 01 y I (XII). Durch Konclenvation 
von 2,5 g Acetylchrysean (IX) mit 1,7 g n.-Butyl-chlormethylketonl) vorn Sdp.20 70-85° 
in Eisessig erhielt man 1,3 g (37% d. Th.) der Base XII. Sie ist gut Ioslich in  Methanol, 
Ather und Chloroform und kristallisiert aus Xylol in weissen Nadeln vom Smp. 148-149O. 

4,168 mg Subst. gaben 7,81 mg CO, und 2,OO mg H,O 
3,143 mg Subst. gaben 0,415 om3 N, (24’, 744 mm) 

C,,H,,ON,S, Rer. C 51,22 H 5,37 N 14,93% 
Gef. ,, 51,13 ,, 5,37 ,, l4,86% 

5 -Ace t y l a  mi  n o  - 4’-n - a m  y 1-2 ,2  ’- d i  t h iaz  o 1 yl (XIII). 2 g Acetylchrysean 
(IX), 60 cm3 Eisessig und 1,5 g n-Amyl-chlormethylketon2) werden 3 Std. am Riickfluss 
gekocht; dann wird das Lomngsmittel im Vakuum abdestilliert. Die so erhaltene dunkb, 
schmierige Masse ergibt beim Versetzen mit Natriumhydrogencarbonatlosung orange- 
farbene Kristalle, die in Ather aufgenommen und aus Alkohol umkristallisiert werden. 
Man crhalt 2 g 5-Acetylamino-4’-n-amyl-2,2’-dithiazolyl (XIII) vom Smp. 134-135O. 

4,654 mg Subst. gaben 8,96 mg CO, und 2,45 mg H,O 
2,253 mg Subst. gaben 0,289 cm3 N, (20°, 730 mm) 

C13H,,0N3S, Ber. C 52,85 H 5,80 N 14,21% 
Gef. ,, 52,54 ,, 5,89 ,, 14,35% 

5-Acetylamino-4’-n-hcxyI-2,2’-dithiazolyl (XIV). 2 g Acetylchrysean er- 
gaben, in Eisessig mit 6,2 g n-Hexyl-~hlormethylketon~) kondensiert, 1,35 g (44% d. Th.) 
der Rase XIV. AUB Xylol oder Benzol weisse Nadeln vom Smp. 128-129O. 

4,162 mg Subst. gaben 8,29 mg CO, und 2,36 mg H,O 
3,702 mg Subst. gaben 0,456 cm3 K, (24O, 742 mm) 

C1,H,,0N3S, Ber. C 54,33 H 6,19 N 13,58% 
Gef. ,, 54,36 ,, 6,35 ,, 13,82% 

5 -Ace t y l a m  i n  o ~ 4’- n - h e  p t y 1- 2 , 2  ‘ - d i  t h iaz  o l  y 1 (XV). 2 g Acetylchrysean 
(IX) wurclen mit 1,s g n-Heptyl-chlormethy1keton4) in 70 cm3 Eisessig 3 Std. auf 130° 
erwlirmt und der Eisessig im Vakuum entfernt. Der orangerote Ruckstand wurde mit 
KHC0,-Losung alkalisch gemacht, ausgeathert und die trockene kherlosung mit trocke- 
nem HC1-Gas gesattigt. Nach 20 Min. schieden sich 3,2 g Hydrochlorid als orangerotes 
Kristallpulver vom Smp. 165-168° ab. AUS diesem erhielt man nach Versetzen mit 
Sodalosung, Ausathern und Umkrist. aus Xylol unter Zusatz von Tierkohle die freie 
Base XV in tticissen Nadeln vom Smp. 126-127O. Sie ist leicht loslich in Methanol und 
Chloroform, massig in Alkohol und Ather, schlecht in Benzol und Xylol. 

4,369 mg Subst. gaben 8 3 8  mg CO, und 2,50 mg H,O 
2,171 mg Subst. gaben 0,254 om3 N, (2l0, 736 mm) 

C,,H210N3S, Ber. C 55,69 H 6,55 N 12,99% 
Gef. ,, 55,46 ,, 6,40 ,, 13,15% 

l) H .  Erlenmeyer & J .  P .  Jzclzg, Helv. 32, 35 (1949). 
2, K .  A .  Jensen& A .  Kjuer, Dansk Tids. Farmac. 16,110 (1942); C. I942 11,2259. - 

3) J .  J .  Ritter & H .  Sokol, loc. cit. 
4) K. A.  Jensen & A.  Kjuer, loc. cit.; das Chlorketon konnte krist. erhalten werden, 

J .  J .  Ritter & H .  Sokol, Am. SOC. 70, 3420 (1948). 

Smp. 19-20”. 
13 
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5 -Ace t y l a m  i n  o - 4’- n -he  p t a d e  c y 1 - 2,2’- d i  t h i a  z 01 y 1 (XVI). Das aus 8 g S k -  
arinsaure gewonnene rohe Saurechlorid wurde mit 2,9 g Diazomethan in Ather versetzt. 
Bei - 1 0 0  kristallisiert das Diazoketon in weissen Nadeln vom Smp. 58-59O (Lit.l) 69O). 
Durch Einleiten von trockenem HCl erhielt man 5,9 g n-Heptadecyl-chlormethylketon. 
Aus Petrolather kristallisiert es in weissen Nadeln vom Smp. 57-58O. 

5,213 mg Subst. gaben 13,69 mg CO, und 5,60 mg H,O 
C,,H,,OCI Ber. C 72,OO H 11,7736 Gcf. C 71,66 H f2,020/, 

Durch Kondcnsation von 2,35 g dieses Chlorketons mit 2 g Acetylchrysean (IX) 
in Eisessig erhielt man 1,7 g der Base XVI (49% d. Th.). Sie kristallisiert aus Methanol 
in weissen Nadeln vom Smp. 1 08-109O. 

3,407 mg Subst. gaben 8,06 mg CO, und 2,76 mg H,O 
2,983 mg Subst. gaben 0,233 cm3 N, (23O, 743 mm) 

C,5H,10N3S, Ber. C 64,75 H 8,91 N 9,06% 
Gef. ,, 64,56 ,, 9,07 ,, 8,8l% 

5 -Ace t y la m i n  o - 4‘ - p h e n  y 1 - 2 , 2  ’ - d i  t h ia  z 01 y 1 (XVII). 3 g Acetylchrysean 
fIX), 150 cm3 Dioxan und 4 g w-Brom-acetophenon werden 12 Std. am Riickfluss gekocht. 
Die nach der iiblichen Aufarbeitung crhaltenc Atherlosung fluoresziert etwas schwacher 
als die dcr Methylverbindung XT. Xach Umkrist. am Bcnzol-Petrolather erhalt man 
3,2 g 5-Acet~~lamino-4’-phenyl-2,2’-dithiazolyl (XVII) vom Smp. 250-251°, Zers. 

2,619 mg Subst. gaben 0,326 cm3 N, (25O, 737 mm) 
C,,H,,ON,S, Ber. N 13,41 Gef. N 13,83% 

5 -Ace t y l a m  i n  o - 2 , 2  ’ - d i  t h iaz  o 1 y 1 - 4’ - c a r b o n s  Bur e (XIX). 2 g Acctyl- 
chryscan (IX), 100 em3 absoluter Alkohol und 2 g Brombrenztraubenshre-athylester 
wurden 1 Std. auf dem Wasserbad am Riickfluss gekocht. Dann destillierte man den 
Alkohol im Vakuum ab, machte alkalisch und atherte aus. 

Der Atherruckstand wurde mit der berechneten Menge alkoholischcr KOH 2 Std. 
auf dem Wasscrbad erwarmt. Beim Erkalten fiel das Natriumsalz der Saure XIX aus. 
Man filtrierte ab, nahm in wenig Wasser auf und sauerte vorsichtig mit konz. HCl an. 
Die Saure XIX fiel dabei als amorpher Niederschlag aus. Ausbeute 0,s g, Smp. 208-210O. 
Die Verbindung wurde nicht ganz rein erhaltcn. 

1,407 mg Subst. gabeii 0,209 em3 N, (20°, 738 mm) 
C,H,O,N,S, Ber. N 15,61 Gef. N 16,81% 

5, 5”’-Diacetylamino-2,2’ ;  4’, 4“; 2“, 2”’ - te t ra th iazoly l  (XX). Zu einer 
Suspension von 4 g Acetylchrysean (IX) in 100 1 x 1 ~  Dioxan gibt man eine gesattigte 
Liisnng von 2,3 g Dibromdiacetyl in Dioxan und kocht 24 Std. am Riickfluss. Man dampft 
zur Trockne nnd extrahiert im SoxhZet-Apparat mit Ather. Den Atherriickstancl kristalli- 
siert man aus vie1 Pyridin. Die so gereinigte Substanz kocht man 1 Std. mit verdiinnter 
HCI, um das Pyridin zu entfcrnen, saugt ab und trocknet 8 Std. im Hochvakuum iiber 
P20,. Man erhalt 0,5 g einer leicht gelblichen Snbstanz vom Srnp. 405-410°, Zers. 

4,Ol mg Subst. gaben 6,26 mg CO, und 0,96 mg H,O 
2,958 mg Subst. gaben 0,500 cm3 N, (23O, 733 mm) 

C,,H1,O,N,S, Ber. C 42,84 H 2,70 N 18,74% 
Gef. ,, 42,60 ,, 2,68 ,, 18,80% 

Die Mikroanalysen verdanken wir z. T. dem mikroanalytischen Laboratorium der 
CIBA Attiengesellschaft (Dr. H. Gysel), z. T. dem mikroanalytischen Laboratorium der 
Chemischen Anstalt. 

l) Chr. Grundmann, A. 524, 31 (1936). 
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Z u s a m ni e n f a s s u n g. 
1. Der aus Acetylchrysean gewonnene 5-Acetylamino-thiazol- 

carbonsaure-athylester ist mit dem in der Literatur beschriebenen 
5-Aeetylamino-thiazol-4-carbonsaure-athylester nicht identisch, wo- 
durch die 2-Stellung der Thioamidgruppe im Chrysean belegt ist. 

2. Bromierung und Nitrierung von 5-Acetylamino-thiazol wurden 
untersucht. 

3 .  Durch Kondensation von Acetylchrysean mit Halogencarbo- 
Iiylverbindungen wurde eine Pueihe von Polythiazolylverbindungen 
hergestellt . 

4. Einige der dargestellten Verbindungen wurden auf ihre tuber- 
kulostatische Wirkung gepruft. 

Universitat Basel, Anstalt fur Anorganische Chemie. 

26. Teilsynthese des Digitoxygenin-P-D-thevetosids, seine Identi- 
fizierung mit Honghelin und Versuche zur Teilsynthese eines 

Digito xigenin-lr, - thevetosids. 
Glykoside und Aglykone, 90. Mit te i l~ngl)~)~)  

von K. Reyle und T. Reichstein. 
(13. XII. 51.) 

Fur die Teilsynthese digitaloider Glykoside aus ihren Kom- 
ponenten ist bisher nur die Kii.nigs-Kno~r-Synthese~) mit Erfolg an- 
gewendet ~ o r d e n ~ ) ~ ) .  Resonders gunstig6) ist die von Meystre & 
Miescher7) angegebene Ausfuhrungsform. Diese Methods liefert je 
nach dem raumlichen Bau des verwendeten Zuckers entweder die 
tc- oder die ,%Form. Nach Ple tche~ d3 Hudson8) sol1 unabhiiiigig vom 
Ban des Acylohalogenzuckers an C-1 jeweils fast ausschliesslich oder 

l) 89. Mitt. J. e. Euw, G .  8. 0. Heitz, H.  Hess, P. Speiser & T. Reichstein, Helv. 35, 

2, Auszug aus der Dissertation K .  Reyle, Basel, die demnachst erscheint. 
3, Die mit Buchstaben bezeichneten Fussnoten siehe bei den Formeln. 
4, W. Konigs & E.  Knorr, Sitzungsber. der Bayr. Akad. Wiss. Miinchen, 30, 103 

5 ,  F. C. Uhle &- R. C. Elderfield, J. Org. Chem. 8, 162 (1943); F. C. Uhle, R. C. 

6 ,  K.  Reyle, K .  Meyer & T.  Reichstein, Helv. 33, 1541 (1950); K .  Reyle S: T .  Reich- 

7, Ch. Meystre & K.  Miescher, Helv. 27, 231 (1944). 

152 (1952). 

(1900); B. 34,957 (1901). 

Elderfield & J. Fried, Am. SOC. 69, 2235 (1947). 

stein, Helv. 35, 98 (1952). 

H .  G .  Fletcher, Jr. & C. 8. Hudson, Am. SOC. 72, 4173 (1950); sielie auch H. G. 
Fletcher Jr., R. K.  Ness & C. 8. Hudson, Am. SOC. 73, 3698 (1951), und friihere Arbeiten 
daselbst . 


