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Qber Chlorthiophene 

Von E. PROFFT und G. SOLF 

Mit 7 Abbildungen 

Inhaltsubersicht 
Die vier isomeren Dichlorthiophene 2,3-, 2,4-, 3,4- und 2,5-Dichlorthiophen wurden 

bezuglich ihrer Reaktivitit, vor allem bei FRIEDEL-CRAFTSschen Reaktionen untersucht. 
Die erhaltenen Ketone wurden z. T. in potentielle Thiosemicarbazone ubergefiihrt. 

Mit p-Chlorpropionyl-chlorid entstanden die jeweiligen isomeren Chlorketone in hohen 
Ausbeuten, aus denen MANNICH-Basen durch Substitution des Chloratoms durch sekundlre 
Amine synthetisiert wurden. Sie zeigen OberflichenanLsthesie, die etwa 5-Gmal so stark 
wie die des Cocains iind etwa halb so stark wie die des Falicains ist. 

Die Darvtellung der vier isomeren Dichlorthiophen-aldehyde in hohen Ausbeuten wird 
beschrieben. - Das chemische Verhalten des 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophens wurde unter- 
sucht. Einige Reduktionsmittel fiihren durch partielle Chlorabspaltung zu substituierten 
3-Chlorthiophenen. Fur deren Darstellung werden auch andere Wege angegeben. 

2,3,5-Trichlorthiophen wurde ebenfalls in seinem Verhalten bei einigen Reaktionen 
untersucht. 

Durch Chlorieren von Tetrahydrothiophen und alkalische Spaltung des 
Chlorierungsgemisches gelangt man, nach PROFFT und SOLF~),  zu 2,3-Di- 
chlorthiophen und 2,3,5-Trichlorthiophen. Damit sind diese chlorierten 
Thiophene, ohne von Thiophen selbst ausgehen zu miissen, bequem und in 
guten Ausbeuten aus Tetrahydrofuran zuganglich. Der von PETZOLD 2, be- 
schriebene 2,4-Dichlorthiophen-dialdehyd-( 3,s) mu8 nach l) demnach die 
2,3-Dichlorverbindung sein. Da13 dem so ist, zeigte sich damn, da13 die Sub- 
stanz mit Hydrazin in hoher Geschwindigkeit 2,3-Dichlorthieno- [4 : 5-d]- 
pyridazin ergibt, nach 

I )  E. PROFFT u. G. SOLF, Liebigs Ann. Chem. 649, 100 (1961). 
z, E. PETZOLD, Diplomarbeit, Merseburg 19GO. 
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STEINKOPF und KoHLER3) haben das Verhalten des 2,B-Dichlorthio- 
phens bei einer FRIEDEL-CRAFTS-Reaktion untersucht und gelangten in 
47proz. Ausbeute zu 2,3-Dichlor-5-acetylthiophen. Wir studierten die Reak- 
tivitat des 2,3-Dichlorthiophens gegeniiber verschiedenen Saurechloriden, 
u. a. auch, wie STEINKOPF und Mitarbeiter, gegenuber Acetylchlorid. In  allen 
Fallen trat die gewiinschte Reaktion ein. Durch Wasserdampfdestillation 
lassen sich die Ketone mit aliphatischer Seitenkette besonders vorteilhaft 
reinigen, was in einer betrachtlichen Ausbeutesteigerung gegeniiber der 5- 
Acetylverbindung STEINKOPFS (96% gegen friiher 47 yo) zum Ausdruck 
kommt. Benzoyl- und Phenacetylchlorid reagierten ebenfalls glatt. 

Aus Chloracetyl- und ,&Chlorpropionylchlorid wurden Chlorketone syn- 
thetisiert, deren o-standiges Chloratom zahlreiche Reaktionsmoglichkeiten 
eroffnet . 

In  ihrem Reaktionsverhalten gleichen die dargestellten Ketone weit- 
gehend denen der Benzolreihe. Mit ansteigender Lange der Seitenkette sinkt 
erwartungsgemaa die Reaktivitat der Ketogruppe. 

Der Einsatz von BrCN fuhrte in allen Fallen zur Verharzung. 
Die Entdeckung der tuberkulostatischen Wirkung einiger Thiosemicarb- 

azone, wie Conteben oder Solvoteben, fiihrte zur intensiven pharmakolo- 
gischen Untersuchung zahlreicher Thiosemicarbazone, in die auch Verbin- 
dungen der Thiophenreihe einbezogen wurden. Dabei wurde gefunden, da8 
2-Thiophenal-thiosemicarbazon eine hohe Aktivitat in vitro besitzt 4), daB 
dieselbe Verbindung bei infizierten Mausen jedoch nur schwache Wirkung 
zeigt 5). Von verschiedenen untersuchten Thiosemicarbazonen der Thienyl- 
ketone zeigte Propiothienon-thiosemicarbazon die beste Wirkung s). CAM- 
PAIGNE und Mitarbeiter ') stellten weiterhin eine Anzahl von am Thiophen- 
ring substituierten Thiosemicarbazonen dar, deren Wirksamkeit von 
THOMPSON und Mitarbeitern (1. c.) untersucht wurde. Es wurde gefunden, daB 
die Einfiihrung von Chlor oder Brom in 5-Stellung eine betrachtliche Wir- 
kungssteigerung hervorruft. 

DemgemaB wurden Thiosemicarbazone von Ketonen der Dichlorthio- 
phene in die Untersuchungen einbezogen. Die Darstellung solcher mit ali- 
phatischer Seitenkette war glatt durch Kochen aquimolarer Mengen Keton 
und Thiosemicarbazid in wal3rigem Alkohol durchfiihrbar. Mit wachsender 

3, W. STEINKOPF u. W. K ~ H L E R ,  Liebigs Ann. Chem. 532, 250 (1937). 
4, R. DONOVICK, I?. PANSY, G. STRYKER u. J. BERNSTEIN, J. Bacterid. 59, 667 (1950). 
5 ,  R. L. THOMPSON, S. A. MINTON, jun., J. E. OFFICER u. G. H. HITCRINGS, J. Immu-  

6 ,  F. E. ANDERSON, C. J. DUCA u. J. V. SCUDI, J. Amer. chem. SOC. i3, 4967 (1951). 
7 )  E. CAMPAIGNE, P. A. MONROE, B. ARNWINE 11. W. L. ARCHER, J. Amer. chem. Soc. 

nology 70, 229 (1953). 

75, 988 (1953). 
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Ltinge der Seitenkette sind zunehmende Reaktionszeiten erforderlich. Im 
Falle der Benzoyl- und Phenacetylverbindung gelang die Darstellung nicht . 
Es wurde unverandertes Ausgangsprodukt zuruckerhalten. Eine sterische 
Hinderung liegt - wie am Kalottenmodell untersucht wurde - nicht vor. 
Der Grund fur das Mifilingen der Kondensation durfte darin liegen, dafi der 
starke -I-Effekt der zwei aromatischen Systeme (in Verbindung niit den 
zwei Chloratomen) die Bindung des Sauerstoffs der Ketogruppe stark festigt 
und somit die Reaktion erschwert. 

Die FRIEDEL-CRAFTS-ReaktiOn ist mit Dicarbonsauredichloriden schwie- 
riger durchfuhrbar. Die niederen Glieder der homologen Reihe reagierten nur 
unter Harzbildung, bei Verwendung von SnC1, gar nicht. Mit wachsender 
Kettenlange verlief die Reaktion besser. Neben Diketonen bildeten sich z. T. 
auch durch einfache Umsetzung die entsprechenden Ketocarbonsaurechlo- 
ride, die bei Aufarbeitung zu den Sauren hydrolysierten : 

1; r-7 el--,-- 
c]-ll 11- CO(CHZ)nCO- 4 1  

c1- 
\S/ \ s/ 

\S/ 

( ‘ 1 q n / I  + CICO(CH,),COVI + (‘1 ‘ 
’ -\s,’ 

a-u ~~-ro(ca,),cooa 

Durch Schiitteln mit Lauge konnten letztere leicht von den Diketonen 
getrennt werden. 

Durch Variierung der Reaktionsbedingungen kann das Verhaltnis diesel- 
zwei Endprodukte in engen Grenzen geandert werden : Bei hoherer Tempe- 
ratur ist die Bildungstendenz des Diketons geringer und umgekehrt. I m  
Falle des Glutarsaurechlorides und des Adipinsaurechlorides konnte die 
Reaktion so gelenkt werden, da13 nur Diketon gebildet wurde, wahrend im 
Falle des Bernsteinsaurechlorides meist nur die Saure in maBigen Ausbeuten 
erhalten wurde. Die Verwendung von Bernsteinsaureanhydrid fuhrt in die- 
seni Falle zu keiner Ausbeuteverbesserung. 

Zur Untersuchung der Reaktivitat der zwei Ketogruppen wurde 1,5-Bis- 
[2,3-dichlorthienyl-( 5)]-pentadion-l, 5 mit Thiosemicarbazid umgesetzt. 
Trotz Anwendung der doppelten Menge Thiosemicarbazid reagierte nur eine 
Ketogruppe. Die Ausbeute ist niedrig. 

I 
NH-C-NH, 

II 
S 
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Die oben angefuhrten als Nebenprodukt entstehenden Karbonsiiuren 
werden besser auf anderem Wege dargestellt, namlich durch FRIEDEL- 
CRAFTSsChe Reaktion von 2,3-Dichlorthiophen rnit Dicarbonsauremono- 
ester-monochloriden und nachfolgende Verseifung. 

"T3 + C1CO-(CH2)n--C00R 4 

C'--, s/  
c1- -- I/ ii 
C1 '1 "-CO-(CH2)n-COOR 
' -'\s/ 

4, 

Es erwies sich als notwendig, frisch dargestelltes oder frisch sublimiertes 
AlCl, zu verwenden. Die Ausbeuten sind in allen untersuchten Fallen maBig ; 
Malonesterchlorid reagierte nur unter Harzbildung. Offensichtlich storen die 
aciden Wasserstoffatome den normalen Verlauf der FRIEDEL-CRAFTS-Beak- 
tion. 

Durch kurzes Kochen der Ester mit waBriger Lauge werden die Ester ver- 
seift, erkennbar an der Bildung einer homogenen Phase. Beim Ansguern 
fallen die Sauren quantitativ aus. Sie sind identisch mit den weiter oben auf 
anderem Wege dargestellten. 

In einer friiheren Arbeit des einen von uns mit WCJLF~) wurde 2,3-Di- 
chlorthiophen-aldehyd-( 5) durch Oxydation von 2,3-Dichlor-5~chlormethyl- 
thiophen rnit Bleinitrat in maBiger Ausbeute (33%) synthetisiert. Die in der 
Thiophenreihe ublichen Methoden der Darstellung von Aldehyden, wie die 
direkte Formylierung nach VILSMEYER oder die SOMMELET-Reaktion ver- 
sagten indessen. 

Die Leichtigkeit, init der FRIEDEL-CRAFTS-Reaktionen beim 2,3-Di- 
chlorthiophen ablaufen, lie13 nun den SchluB zu, daB die nach Art einer 
FRIEDEL-CRAPTs-Reaktion ablaufende Aldehydsynthese nach RIECHE, 
GROSS und HOFT 9) eine gute Darstellungsmoglichkeit fur den erstrebten 
Sldehyd bot. 

Tatsachlich tritt beim Zusammengeben von 2,3-Dichlorthiophen, Di- 
chlormethyl-methyl-ather und AlC1, in CS, eine lebhafte Reaktion unter 
stiirmischer HC1-Entwicklung ein : 

c 1 y  /I 7 + CI,CHOCH, + Cl-11 ] 4 c1-11 I-CHO [ C1- '\S/ \OCH, \S/ 

c1- ~ 

c'-\fji. 

Die Reaktion ist in wenigen Minuten beendet. NachZersetzen mit Eis und 
anschlieoender Wasserdampfdestillation wurde sehr reiner Aldehyd in 

8) E. PROFFT u. H. WOLF, Liebigs Snn. Chem. GBS, 96 (1959). 
9) A. RIECHE, H. GROSS u. E. H ~ F T ,  Chem. Ber. 93, 88 (1960). 
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8lproz. Ausbeute erhalten. - Bei Verwendung von SnCl, sind nur Spuren 
Aldehyd erhaltlich. 

Zur Charakterisierung wurde er nach WANZLICK und LOCHELIO) mit Di- 
anilino-%than in glatter Reaktion in 1,3-Diphenyl-2-[2,3-dichlorthienyl-(5)]- 
tetrahydro-imidazol ubergefuhrt : 

C6H5 C6H5 
I I 

C]--- ,N- CH, Hi'-CH, 
i --f Cl-ii !-c/H I 

KH ICH, "" \N LH, 
I 
C,H5 

I 
C,H, 

Zur Reaktivitat des /3-Chlorathyl-2,3-dichlorthienyl- (5) -ketons 
Das reaktive Verhalten von /3-Chlorathyl-aryl-ketonen ist schon ver- 

schiedentlich unt'erswht worden ll). In  allen Fallen erwies sich das oj-stiin- 
dige Chloratom als auBerordentlich reaktionsfahig, wodurch eine Vielzahl 
von Synthesemoglichkeiten eroffnet wurde. Im Falle des P-Chlorathy1-2,3- 
dichlorthienyl-(5)-ketons wurden folgende Umsetzungen vorgenommen : 

u-,, - /, 

c1 

Die im Schema aufgezeichneten nucleophilen Reaktionen wurden in der 
ublichen Weise ausgefiihrt. - Mit KCN bildete sich in waf3rig-alkoholjscher 
Losung in wenigen Minuten das Nitril, das mit konz. HCI zu der bereits aus 
2,3-Dichlorthiophen und Bernsteinsauredichlorid nach FRIEDEL-CRAFTS dar- 
gestellten j3- [2,3-Dichlorthenoyl-(5)]-propionsaure verseift wurde. 

10) H. W. WANZLICK u. W. LOCHEL, Chem. Ber. 96, 1463 (1953). 
11) E. PROFFT, F. RUNGB u. A. JUMAR, J. prakt. Chem. 2, 57 (1955). 
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Bei 1 angerem Kochen der alkoholischen Losung des Chlorketons unter 
RiickfluD tritt Veratherung ein ; Umsetzung mit Kaliumacetat in Eisessig er- 
gibt glatt den entsprechenden Essigester. 

Durch Stehen einer Losung des Chlorketons in Pyridin bei Raumtempe- 
ratur entsteht die Pyridinium-Verbindung. Die Reaktion mit sekundaren 
Aminen wird spater beschrieben. 

Ungewohnlich verlief dagegen die Reaktion mit Hydroxylamin. Nach 
Angaben von BLAISE und Mitarbeiter 12) reagieren /3-Chlorketone mit Hydr- 
oxylamin i. a. unter Isoxalin-Bildung. Das obige Chlorketon reagiert mit 
Hydroxylamin spontan unter Kristallabscheidung. Der ausgefallenen Sub- 
stanz mulj nach Analyse und nach der aul3ergewohnlich hohen Bildungsge- 
schwindigkeit folgende Struktur zukommen : 

Ein ahnliches Verhalten eines derartigen @-Chlorketons ist von uns be- 
reits fruher l l)  beobachtet worden. 

Zur Reaktivitat des 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophens 
Das einfachste Keton des Dichlorthiophens kann in seinem Verhalten 

weitgehend mit Acetophenon verglichen werden. 

Besonderheiten bei chemischen Reaktionen sind der Thiophenschwefel 
und das durch die Acetylgruppe als Substituent 2. Ordnung gelockerte C1- 
Atom in 2-Stellung, Faktoren, die vor allem bei der Reduktion beachtet 
werden mussen. 

Auf Grund seiner leichten Zuganglichkeit wurde 2,3-Dichlor-5-acetyl- 
thiophen als Modellsubstanz fur Oxydations- und Reduktionsversuche ver- 
wendet . Bei einigen Reduktionen trat partielle C1-Abspaltung ein ; es wurden 
Derivate des 3-Chlorthiophens erhalten (vgl. u.). 

Die auDerst schonende Reduktion nach MEERWEIN-PONNDORF reduziert 
erwartungsgemalj nur die Ketogruppe unter Bildung des entsprechenden 
sekundaren Alkohols : 

12) E. E. BLAISE u. M. MAIRE, Bull. SOC. chim. France 3, 272 (1908). 



44 Journal fur praktische Chemie. 4. Reihe. Band 24. 1961 

Hypochlorit-Oxydation der Acetyl-Gruppe ergibt in sehr guter Ausbeute 
2,3-Dichlorthiophen-carbonsaure-( 5) : 

c1-- ~- CI- , , 
/ I  l/-co-pH3 + c1-11 Il-COOH 

cl-\S/ ' S/ 

Oxydation init SeO, liefert in 69proz. Ausbeute den Ketoaldehyd, ein 
gelbliches, zahes 01, das auf Zugabe von Wasser oder bei der Wasserdampfde- 
stillation unter Ausbildung prachtiger Nadeln erstarrt. Die elektronensau- 
gende Ketogruppe bewirkt, da13 das 0-Atom des Wassers fester gebunden 
wird, wobei ein stabiles Hydrat entsteht. Diese Hydratbildung findet in der 
Literatur zahlreiche Analoga 13) : 

/OH c1 -- c1 -- c1 
CJ II-COCH, -2-> SeO c1 I/ !-co-C€Io --+ CJ I-c,cH "' 112 \;\OH 

0 

Die ublichen Kondensationsreaktionen mit Hydroxylamin, Seniicarb- 
azid und Thiosemicarbazid verlaufen unter Bildung der einfachen Konden- 
sationsprodukte, am vorteilhaftesten in stark verdiinnter wal3riger Losung. 
Das Thiosemicarbazon zersetzt sich beim Umkristallisieren. Als nachbar- 
standige Ketogruppen reagieren die beiden CO-Gruppen mit o-Phenylendia- 
min unter Chinoxalinbildung. 

\S/ \ S /  

Mannieh-Basen auf Diehlorthiophen-Basis 
1949 fand der eine von uns in bestimmten /?-Piperidinoalkoxypropio- 

phenonen, den Falicainen 14), eine Stoffklasse mit universeller anasthetischer 
Wirkung. Der Einbau eines Schwefelatoms in diese Substanzen fiihrte zu den 
sogenannten Thiofalicainen 15), die bei z. T. groljerer Wirksamkeit weniger 
toxisch sind. Der Ubergang zu den ebenfalls S-haltigen Thiophenanaloga 
lag somit nahe, zumal eine schwache anasthetische Wirkung des B-Piperi- 
dinoathyl-thienyl-ketons bekannt war 16). Jedoch fiihrt der Einbau des Thio- 
phenringes an Stelle des Benzolringes in das Falicaingeriist zu einer Wir- 
kungsschwachung 17). 

13) HOUBEN-WEPL, Bd. 711, S. 416, Stuttgart 1964. 
14) Vgl. z. B.: E. PROFFT, Die Fnlicaine, Chemie, Pharmakologie, klinische Anwendung: 

15) E. PROFFT, Chem. T e c h  5, 239 (1953). 
16) G. A. LEVY u. H. B. NISBET, J. chem. SOC. (London) (103Y,) 1053. 
17) E. PROFFT, Chem.-Ztg. 82, 295 (1958). 

Schriftenr. Verlag Technik, Bd. 168, Berlin 1954. 
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Es wurden nun von den Dichlorthiophenen analoge Verbindungen dar- 
gestellt, um den EinfluB der Chloratome auf die anasthetische Wirksamkeit 
zu untersuchen. Besonderes Interesse wurde wegen der zu erwartenden ge- 
steigerten pharmakologischen Eigenschaften 4-alkylierten Piperidino- 
Verbindungen I*) geschenkt. 

Die Darstellung erfolgte zunilchst auf iibliche Weise durch MANNICH- 
Kondensation : 

Es wurde in schwach saurer waBrig-alkoholischer Losung gearbeitet. 
Jedoch waren die Ausbeuten unbefriedigend und zudem war das Salz der 
MANNICH-Base durch nicht umgesetztes Amin-Hydrochlorid verunreinigt. 
I m  Falle der sekundaren aliphatischen Amine verlief die Umsetzung mit 
wachsender Kettenlange zunehmend unbefriedigender. 

Wesentlich besser gelang die Synthese nachll), wobei das weiter oben be- 
schriebene ,8-Chlorathyl-2,3-dichlorthienyl-keton mittels Kaliumacetat in 
das Vinyl-keton iibergefiihrt und an dieses ohne vorherige Isolierung das 
Amin angelagert wurde : 

c1- I c1--- - .- 

IIII-cOCH=CH, + ,-li Il-cO ~ : ~ s ) - C O i : H 2 C H z C I  + C1- \S/ 
\s/ I 

CH, 
(I>N-CHz I 

Die Ausbeuten sind hiernach sehr gut. Die oberflachenanasthetische 
Wirkung der Basen wurde im Zungentest14) gepruft (Abb. 1). 

Es wurden Iproz. Losungen verwendet. Im Falle 5 konnte infolge der ge- 
ringen Wasserloslichkeit nur eine 0,25proz. Losung angewendet werden. - 
Die Substanzen sind 4-5fach so stark wirksam wie Cocain. Der Vergleich 
mit Falicain ergibt, daIj sie nur schwache bis niittlere Wirkungsintensitat be- 
sitzen ; die Wirkungszeit ist verkiirzt. 

Die Piperidino-Verbindung besitzt gegenuber der des unsubstituierten 
Thiophens eine hohere Wirkung, die Chloratome im Ring fiihren zu einer 
Wirkungssteigerung (ahnliche Verhaltnisse sind auch beim Chlorprocain ge- 

18) E. PROFFT, Chem. Techn. 10, 302 (1958). 
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geben). Wie schon bei den Falicainen sind langerkettige 4-alkylierte Piperi - 
dino-Verbindungen wesentlich starker wirksam, so daf3 ihre geringere Was- 
serloslichkeit wettgemacht wird. - Interessant ist die relativ hohe Wirk- 

I0 20 30 min - Nrkungszei f 

;Ibb. 1. Anasthesiekurven von 1 - B- 
Dimethylaminoathyl- 2,3-dichlorthienyl- 
(5)-keton. HCI, 2 - B-Diathylamino- 
athyl-2,3-dichlorthienyl-(5)-keton . HCI, 
3 - /3-Piperidinoathyl-2,2-dich1ort8hie- 
nyl-(5)-keton. HCI, 4 -@-(4-Pipecolino)- 
2,3-dichlor-propiothienon-(5) . HCl, 5 - 
B- (4-~thylpiperidino)-2,3-dichlorpropio- 
thienon-(5). HCI, R - B-Piperidinoathyl- 
thienyl-(2)-keton . HCI, 7 - Falicain, 

8 - Cocain 

samkeit der Diathylamino-Verbindung, 
wahrend die Dimethylamino-Verbin- 
dung wie erwartet nur sehr schwach 
wirkt. Der Sprung von CH,- zu 
C2H5- ist vergleichbar mit dem von 
C2H5--- zu C3H,- bei den Falicainen. 
In  wafiriger Losung sind die Ketobasen 
im Gegensatz zu den Falicainen sehr 
unbestandig. Bereits nach wenigen 
Stunden tritt Zersetzung unter Triibung 
der Losungen ein. Einige Substanzen 
haben bitteren Geschmack und brennen 
auf der Zunge. 

Zur ReaktivitIt des 2,3-Dichlor-S- 
chloracetylthiophens 

Das w-standige Chloratom im 2 , 3 -  
Dichlor-5-chloracetyl-thiophen erwies 
sich erwartungsgemafi als sehr reak- 
tionsfahig. Mit Alkalien erfolgt fast 
augenblicklich Verharzung. Mit sekun- 
daren Aminen tritt in benzolischer 

Losung sehr heftige Reaktion ein; wobei das Hydrochlorid des Amins aus- 
fal l t .  Eine Keto-Base konnte nicht isoliert werden ; es trat stets Zersetzung 
ein. Dagegen bildet sich mit Pyridin glatt die Pyridinium-Verbindung. Sie 
wirkt nicht oberfliiichenanasthesierend. 

Interessant verlauft die Reaktion mit Ammonium-dithiocarbamat. 
Unter RingschluB entsteht 2-Mercapto- [2,3-dichlorthienyl-(5)]-thiazol, des- 
sen Struktur bei analogen Verbindungen durch EMERSON und PATRICK 19) 

bewiesen wurde : 
c1- , ~ 

c1-d I l-COCH,cl 4- NH,S-C-NHg + 

/I 
S 

\S/ 

19) W. S. EMERSON u. T. M. PATRICK, jun., J. Org. Chemistry 13, 722 (1948). 
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3-Chlorthiophen 
3-Chlorthiophen ist erstmals von STEINKOPF und KOHLER (1. c.) durch Re- 

duktion von 2,3-Dichlorthiophen-5-sulfochlorid mit Na-amalgam darge- 
stellt worden, wobei gleichzeitig das Chloratom in 2-Stellung und die Sulfo- 
chlorid-Gruppe in 5-Stellung hydrogenolytisch abgespalten wurden. COON- 
RADT und Mitarbeiter 20) fanden 3-Chlorthiophen unter den Substitutions- 
produkten bei der Chlorierung von Thiophen in einer Ausbeute von 0,3%. 
Neuerdings ist 3-Chlorthiophen durch RingschluB aus Chloropren und Schwe- 
fel in schlechter Ausbeute synthetisiert wordenzl). So wurde nach neuen 
Synthesemoglichkeiten gesucht, wobei von dem Gesichtspunkt ausgegangen 
wurde, daB das Chloratom in 2-Stellung des Thiophens relativ locker gebun- 
den ist. Durch Anwendung bestimmter Reagenzien sollte es sich also durch 
H ersetzen lassen. 

Dehalogenierungsversuche am 2,3-Dichlorthiophen 
Natriumamalgam 

Die Eigenschaft des Natriumamalgams, Chlorthiophenverbindungen 
partiell zu dehalogenieren, ist in jungster Zeit von uns und anderen Autoren 
beobachtet w ~ r d e n ~ , ) ~ ~ ) .  Unter den leicht zuganglichen Dichlorthiophen-deri- 
vaten wurde 2,3-Dichlorthiophencarbonsaure-(5) gewahlt, einmal, weil die 
Carboxylgruppe auf das Chloratom auflockernd wirkt, zurn anderen, weil 
sich -COOH mit Hilfe von Quecksilberacetat nach STEINKOPF und HANS- 
KE 24) leicht abspalten 1aBt. - Die Reduktion mit Natriumamalgam verlief 
entgegen der Erwartung unter betrachtlicher H,S-Entwicklung bei Ringauf- 
spaltung. Einheitliche Reaktionsprodukte wurden nicht erhalten. 

Cu/Chinolin 
In  jungster Zeit verwendeten japanische Autoren Cu/Chinolin zur De- 

halogenierung von Bromthiophenen, die eine auflockernde Gruppe enthal- 
ten 25)26). Die Anwendung der Methode auf 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophen und 
2,3-Dichlorthiophen-carbonsaure-(5) fiihrte nicht zum gewiinschten Ergeb- 

2 0 )  H. L. COONRADT, H. D. HARTOUQH u. G. C. JOHNSOX, J. Amer. chem. SOC. 70, 256-4 

2l) U. S. Pat. 2410401 (1946). 
22) E. PROFFT u. H. MITTERNACHT, J. prakt. Chem. 16, 13 (1962). 
2s) A. BUZAS u. J. TESTE, Bull. SOC. chim. France 1960, 793. 
24) W. STEINKOPF u. W. HANSKE, Liebigs Ann. Chem. 627, 264 (1937). 
* 5 )  R. MOTOYAMA, S. NISHIMURA u. E. IuoTo, J. chem. SOC.  Japan 75, 950 (1957), ref. 

2 6 )  S. NISHIMURA, R. MOTOYAMA u. E. IMOTO, Bull. Univ. Osaka Prefect., Ser. A 6, 127 

(1948). 

Chem. Zbl. 1958, 13225. 

(1968); ref. Chem. Zbl. 1962, 9697. 
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nis. Im ersten Falle wurde unverandertes Ausgangsprodukt zuriickerhalten, 
im zweiten Falle trat lediglich Decarboxylierung ein. 

Na/Hg-Dispersion 
Neuerdings haben SCHICK und HARTOUGH 2 i )  Na/Hg-Dispersion zur 

Metallierung von Thiophen und 2-Chlorthiophen herangezogen. Die Methode 
versagte : Selbst in der Siedehitze trat keine Reaktion ein. Es liegt hier das- 

selbe Verhalten wie in der Benzol- 
reihe vor. Chlorbenzol reagiert glatt 
zum Phenyl-Na, Dichlorbenzol nicht. 
- Zur Ruckgewinnung des 2,3- 
Dichlorthiophens aus der Reaktions- 
losung wurde nicht uingesetztes Na 
durch vorsichtige Zugabe von Alko- 
hol zerstort, wobei H,S-Geruch auf- 
trat. Die nachfolgende Destillation 
ergab eine geringe Menge Vorlauf, 
dessen gaschromatographische Un- 

tersuchung die Anwesenheit von 3-Chlorthiophen (7%) anzeigte. Der bei 
der Zerstorung des Natriums entstehende nascierende Wasserstoff dehalo- 
geniert das 2,3-Dichlorthiophen partiell (Abb. 2). 

Abb. 2. Gaschromatogramm eines Gemisches 
aus 3-Chlor-thiophen und 2,3-Dichlorthio- 

phen 

Darstellung von substituierteri 3-Chlorthiopheneri 
Relativ leicht sind dagegen substituierte 3-Chlorthiophene darstellbar. 

Bedingung ist, daS das Chloratom in 2-Stellung durch einen Substituenten 
zweiter Ordnung in 5-Stellung weitgehend aufgelockert ist. 

Clemmensen-Rediiktion des 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophens 
Diese Methode ergibt in der Thiophenreihe infolge Nebenreaktionen (z. B. 

Ringaufsprengung) zumeist nur maBige Ausbeuten, die sich durch Arbeiten 
bei Raumtemperatur indessen verbessern lassen 25). - Im vorliegenden Falle 
wurde neben der Ketogruppe das Chloratom in 2-Stellung reduktiv ent- 
fernt : 

Die Ausbeute ist maBig. - Das erhaltene 2-~thyl-kchlorthiophen lieB 
sich unter starken Bedingungen glatt Zuni 2-Nitro-3-chlor-5-athyl-thiophen 
nitrieren. 

27) J.  W. SCHICK u. H. D. HARTOUCH, J. Amer. chem. SOC. TO, 286 (1948). 
28) E. CAMPSIGNE u. J. L. DIEDRICH, J. Bmer. chem. SOC. 70, 391 (1948). 
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Wolff -Kishner-Huang-Minlon-Reduktion 
Bei dieser Reduktion wird am Thiophenring befindliches Br oder J re- 

duktiv entfernt, C1 jedoch nicht 29). Im Falle des 2,3-Dichlor-5-acetyl-thio- 
phens konnten diese Beabachtungen nicht bestatigt werden. Die in ublicher 
Weise ausgefiihrte Reduktion verlief nicht einheitlich. Neben 3-Chlor-5- 
athyl-thiophen (8.  0.) wurde 2,3-Dichlor-5-athyl-thiophen isoliert. Die Un- 
spezifitat der Reduktion erklart, daB beide Stoffe nur in geringen Ausbeuten 
erhalten wurden. 

Reduktion des 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophens 

Die Nitrogruppe lockert i. a. starker auf, als die Acetylgruppe. Eine Re- 
duktion dieser irn 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophen mu13 danach zu einer De- 
halogenierung fiihren. 

Es wurde mit Zinn/Salzsaure reduziert, wobei sich das Zinn-Doppelsalz 
des Amins bildete. Da Thienylamine recht zersetzliche Substanzen sind, 
wurde unter LuftausschluB mit Lauge zersetzt, ausgeiithert und sofort in 
iitherischer Losung acyliert. Die isolierte Substanz stellte sich in Uberein- 
stimmung mit der Uberlegung als 3-Chlor-5-acetamino-thiophen heraus : 

Nitrierung ergab die Dinitroverbindung, ein Zeichen fur die auflockernde 
Wirkung der Acetaminogruppe. 

Substitution des 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophens 

Das a-stiindige Chloratom im 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophen erwies sich 
derart reaktiv, daB es durch die verschiedensten Gruppen substituiert werden 
kann. So sind Derivate des 3-Chlor-5-nitro-thiophens leicht zuganglich. - 
Mit methanolischer KOH tritt sofort, unter starker Erwarmung, Verathe- 
rung ein: 

Mit sekundaren Aminen, z. B. Piperidin, findet Umsetzung zu 2-Piperi- 
dino-3-chlor-5-nitro-thiophen statt : 

2 9 )  N. G. BUU-HOI, Rec. Trav. chim. Pays-Bas 71, 287 (1952). 

J. prakt. Chem. 4. Reihe, Bd. 24. 4 
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I n  der gleicheii Weise reagieren Arylmercaptane uiiter der kataly- 
tischen Wirkung von Triathylaniin, eine Reaktion? die bei Bromnitrothio- 
phenen bereits angewendet wurde ,O). 

3 - Chlorthiopheri 

Die freien &-Stellungen im 3-Chlorthiophen lasscii die Frage entstehen, 
ob bei einer Substitution der Substituent in 2- oder in 5-Stellung eintritt 
oder ein Gemisch beider moglicher Isomerer entsteht. Vergleichsweise wird 
im Falle des 3-Methyl-thiophens bei der FRIEDEL-CRAFTS-Reaktion ein Ge- 
misch, das uberwiegend 2-Acetyl-3-methyl-thiophen enthalt, gewonnen31). 

Die FRIEDEL-CRAFTS-Reaktion des 3-Chlorthiophens mit Acetylchlorid 
ergab eine einheitlich siedende Flussigkeit . Uiii die Xtellung der Acetylgruppe 
zu bestimmen, wurde mit NaOCl zur Carbonsaure oxydiert. Da von den zwei 
nioglichen isomeren Carbonsauren 3-Chlorthiophen-2-carbonsaure von STEIN- 
KOPF und KOHLER bereits beschrieben wurde, hatte sich durch Ermittlung 
der physikalischen Daten leicht die Struktur bestimmen lassen. Die erhaltene 
Saure schmolz jedoch unscharf und trotz muhevoller Umkristhllisationen ge- 
lang keine Reinheitsverbesserung. Aus dem Schmelzverhalten mu13 gefolgert 
werden, da13 das Sauregeinisch zuin uberwiegenden Teil aus 3-Chlorthio- 
phen-2-carbonsaure besteht. 

2 -Form yl-3 - chlor - thiophen 
Infolge der unspezifitat der FRIEDEL-CRAFTS-Reaktion wurde die Syn- 

these des Aldehyds nicht nach RIECHE und Mitarbeitern, sondern nach VILS- 
MEYER durchgefuhrt. NISHIMURA und Mitarbeitern (1. c.) haben 3-Bromthio- 
phen mittels letzterer Synthese in guter Ausbeute in 3-Brom-thiophen-alde- 
hyd-(5) iiberfiihren konnen. 

Die Reaktion von 3-Chlorthiophen init Dimethylformamid in POCI, er- 
gab in 36proz. Ausbeute einen fliissigen Aldehyd. Die durch Oxydation 
mittels KOH/H,O, daraus dargestellte Saure schniolz nicht scharf, konnte 
jedoch durch mehrmaliges Umkristallisieren soweit yereinigt werden, da13 das 
Schmelzintervall nur wenige Grade umfaote. Diese Xaure ist offensichtlich 
mit der von STEINKOPB und KOHLER dargestellten identisch. Ein weiterer 
Anhaltspunkt fur die Nachbarstellung von CI- und -COOH ist die Tatsache, 
daS derartige Verbindungen, in denen die zwei funktionellen Gruppen be- 
iiachbart sind, in der Thiophenreihe hoher schmelzen, als nicht ortho-sub- 
stituierte Verbindungen; eine 3-Chlor-thiophen-5-carbonsaure niiiSte also 
niedriger schmelzen. 

") G. LEANDRI, D. SPINELLI u. C. TELL'ERBA, Ann. Chim. 50, 1%i ( l%Nj .  
31j H. D. HARTOUCH u. A. I. KOYAK, J. dmer. chem. SOC. G9, 3193 ( 1 9 4 i ) .  
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Das IR-Spektrum dieser Saure gleicht bis auf geringe Intensitatsunter- 
schiede einiger Banden dem der aus 3-Chlor-2-acetylthiophen dargestellten 
Saure. 

Die Verwendung von N-Methylformanilid bei der VJLSMEYER-Synthese 
fiihrte zu einer Ausbeuteverschlechterung und ergab einen unreinen, griin 
gefarbten Aldeh yd. 

3,4-Dichlorthiophen 
Es wurde durch alkalische Zersetzung von a-Tetrachlortetrahydrothio- 

phen und Fraktionierung des Gemisches der entstandenen Dichlorthio- 
phene iiber eine Kolonne mit N 20 Boden dargestellt. Bereits nach einma- 
liger Destillation wurde ein von den " 
anderen Isomeren praktisch freies 
Produkt erhalten (Abb. 3). 

I n  seiner Reaktivitat gleicht die 34 -Dichlorthi&m 

Verbindung vollig der der beiden 
Isomeren mit freier 2-Stellung. 

wurden mit Acetyl-, Propionyl- und 
Butyrylchlorid sowie Benzoyl- und 

festen Ketone - sie entstanden in 
guten Ausbeuten - wurden in die 
Thiosemicarbazone bzw. 2,4-Dinitro-phenylhydrazone ubergefiihrt. Die 
Reaktion rnit Chloracetyl- und /3-Chlorpropionylchlorid ergab Chlorketone 
mit beweglichem o-standigem Chloratom, womit eine gute Moglichkeit, zu 
MANNIcH-Basen zu gelangen, gegeben ist, wie am Beispiel des 8-Mor- 
ph olinoathyl-3,4-dichlorthienyl-( 2)-ketons gezeigt wurde. 

2-Nitro-3,4-dichlorthiophen wurde durch Nitrierung in HNO,/Acetan- 
hydrid dargestellt. Durch Auflosen dieser Verbindung in rauchender HNO, 
und anschliellendes Eintragen in konz. H,SO, wurde sie in die Dinitro-Ver- 
bindung ubergefiihrt. 

Die Sulfonierung rnit 30proz. Oleum lieferte bereits die Disulfoverbin- 
dung, die sich mit konz. NH,-Losung leicht in das Disulfamid uberfiihren 
lafit. 

Wie schon bei den Isomeren beschrieben, lie13 sich 3,4-Dichlorthiophen- 
aldehyd-( 2 )  in sehr guter Ausbeute synthetisieren. Der Schnielzpunkt (61 ") 
unterscheidet sich betriichtlich von dem, den STEINKOPF und KOHLER (1. c . )  
fur diese Verbindung angeben (72"). Sie glaubten, den Aldehyd durch Oxy- 
dation des 3,4-Dichlorthiophen-dialdehyds-( 2,5)  mit KOH/H,02 und De- 
carboxylierung der sich intermediar bildenden 2-Formyl-3,4-dichlorthio- 
1* 

FRIEDEL-CRAFTS-ACylierungen 

Phenacetylchlorid durchgefuhrt* Die Abb. 3. Gaachroma~ogramm 3,*-Di- 
chlorthiophen (Reinheitspriifung) 
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phen-~arbonsaure-(5) neben der als Hauptprodukt anfallenden 3,4-Dichlor- 
thiophen-2,5-dicarbonsaure erhalten zu haben : 

C1- C1 Cl-, --c1 c1 l,----cl 
' T L O  + HOOC--/ l'-CHO + 1 1  II-CHO OHC--/I - l". ' S/ \S/' 

Die Angabe, daI3 STEINKOPF und KOHLER wirklich den Aldehyd in Han- 
den hatten, mull aus folgenden Grunden angezweifelt werden : 

1. Die Bildungsweise entsprechend obiger Gleichung ist unwahrschein- 
lich. Einmal verlauft die Decarboxylierung von Carbonsauren der Thiophen- 
reihe i. a. nicht mit solcher Leichtigkeit, wie es den angegebenen Reaktions- 
bedingungen entsprechen wiirde ; zum anderen wiirde ein eventuell anfallen- 
der Monoaldehyd unter den Reaktionsbedingungen gleichfalls zur Saure oxy- 
diert . 

2. STEINKOPF und KOHLER geben an, dal3 der Aldehyd als Halbhydrat 
vorliegt. Es gibt fur ein derartiges Verhalten in der Thiophenchemie u. W. 
kein analoges Beispiel. Diese Angabe konnte im Rahmen der vorliegenden 
Arbeit nicht bestatigt werden, obwohl der auf die angegebene Weise darge- 
stellte Aldehyd mit Wasserdampf destilliert wurde (wobei Hydratbildung 
eintreten mul3te) und dann absichtlich in der gleichen Weise wie von STEIN- 
KOPF und KOHLER angegeben erst aus Alkohol, sodann aus Benzin umkri- 
stallisiert wurde. Im IR-Spektrum fehlt die OH-Bande (Abb. 4). 

I I I I I I I 
3000 2500 2000 ?500 7000 

ctn-7 - 
Abb. 4. IR-Spektrum des 2-Formyl-3,4-dichlorthiophens 

3. Die hohe Reaktionsfahigkeit des Aldehyds - die einfachen Konden- 
sationsreaktionen wie Semicarbazon- oder Oximbildung verlaufen durch 
blol3es Schutteln mit dem entsprechenden Reagenz in der Kalte - 1aBt die 
Charakterisierung sehr leicht erscheinen ; daruber machen indessen STEIN- 
KOPF und KOHLER keine Angaben. 

2,4-Dichlorthiophen 
Zuin Vergleich der chemischen Reaktivitat und zum Vergleich iiiit den 

von PROFFT und KuBAT~~) und PROBFT und WOLF (1. c.) dargestellten Ver- 
32) E. PROFFT u. A. KUBAT, Liebigs Ann. Chem. 634, 185 (l%iO). 
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bindungen wurde 2,4-Dichlorthiophen aus Thiophen nach COONRADT und 
HlRTOUGH (1. c . )  dargestellt. Die Abtrennung des 3,4-Dichlorthiophens ge- 
lang durch Destillation nahezu vollstiindig, jedoch war die quantitative Ab- 
trennung des 2,5-Dichlorthiophens rnit den geringen zur Verfiigung stehen- 
den Mengen durch Destillation nicht moglich. Daher wurde das Gemisch der 
beiden Isomeren nach VOLHARD 33) mit Sublimatlosung umgesetzt, wobei nur 
das 2,4-1somere reagiert. 

Nach mehrwochigem Stehen wurde vom ausgefallenen 2,4-Dichlor-5- 
chlormercuri-thiophen abgesaugt und dieses mit verdiinnter Salzsaure ge- 
spalten. Im Gaschromatogramm ist nur noch eine Spur 3,4-Dichlorthio- 
phen erkennbar, wahrend 2,5-Dichlorthiophen 
gar nicht vorhanden ist (Abb. 5). 

In  den Endprodukten der FRIEDEL- 
CRAFTS-Reaktionen durften jedoch nach den 
Angaben STEINKOPFS und KOHLERS mogliche 
Verunreinigungen durch 3.4-Dichlorthiophen- 
derivate nicht zu einer Schmelzpunktdepres- 
sion fiihren. 

Abb* "- Gaschromatogramm des 
2,4-Dichlorthiophens 

Die FRIEDEL-CRAFTS-Reaktionen verlaufen bei guten Ausbeuten glatt 
(CS,, AlCl,), Der Substituent tritt in 5-Stellung ein. Sehr gute Ausbeuten er- 
gibt die Reaktion mit ,!I-Chlorpropionylchlorid. - Die Ketone wurden in der 
gleichen Weise wie die Isomeren charakterisiert. Die Synthese des 2,4-Di- 
chlorthiophenaldehyds-(5) gelang durch Reaktion des 2,4-Dichlorthiophens 
mit Dichlormethyl-methyl-ather (AlCl,, CS,) in 83proz. Ausbeute. In seinen 
physikalischen Eigenschaften wie Geruch, Farbe, Kristallform und Loslich- 
keit sowie seiner chemischen Reaktivitat ahnelt er weitgehend seinem ISO- 
meren, lediglich der Schmelzpunkt liegt niedriger. Dasselbe gilt fur die Deri- 
vate. 

Durch Oxydation des Aldehyds wurde die entsprechende Saure erhalten. 
Zum Unterschied zu Literaturangaben, nach denen fur derartige Oxyda- 
tionen meist Silberoxyd verwendet wird, wurde im vorliegenden Falle rnit 
alkalischer H,O,-Losung oxydiert. Die Methode hat den Vorteil, daB an dem 
Entstehen einer klaren waljrigen Losung das Ende der Reaktion sofort er- 
kannt werden kann und da13 sie sehr schnell verlauft. 

Die Nitrierung wurde in iiblicher Weise mit rauchender Salpetersaure in 
Acetanhydrid ausgefuhrt. Zum Unterschied vom 2,3-Dichlorthiophen 1aBt 
sich das fliissige 2,4-Dichlor-5-nitrothiophen ohne Schwierigkeit in das Di- 

33) J. VOLHARD, Liebigs Ann. Chem. 267, 176 (1898). 
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nitroprodukt iiberfiihren : 

2,5-Dichlorthiophen 
Die leichte Zuganglichkeit des 2,5-Dichlorthiophens durch direkte Chlo- 

rierung des Thiophens hat zahlreiche Autoren veranlaBt, es chemischen Un- 
tersuchungen zu unterziehen. 

Die FRIEDEL-CRAFTS-Reaktion verlauft etwas schwieriger, da der Sub- 
stituent in /3-Stellung eintreten mu13 ; bei Einhaltung der richtigen Reak- 
tionsbedingungen sind jedoch wie bei den anderen Dichlorthiophenen hohe 
Ausbeuten erreichbar. 

Analog wie bei den Isomeren wurde mit /3-Chlorpropionylchlorid in CS, 
mit AlC1, bei verlangerter Reaktionszeit und erhohter Reaktionstemperatur 

- Krkungszeit 

Abb. 6. AiiLsthesiekurven folgender Sub- 
stanzen (lproz. Lsg.) 1 - ,??-Piperidino- 
2,5-dichlorpropiothienon-(5) . HCI, 2 - 

,??-( 4-Pipecolino)-2,5-dichlorpropio- 
thienon-(5) . HCl, 3 -- ,??-(4-khylpiperi- 
dino)-2,5-dichlorpropiothienon-(5) . HCI, 

4 - Falic,ain, 6 -- Cocain 

umgesetzt. Es entstand das Chlorketon 
in guter Ausbeute. 

Die Darstellung von MANNICH- 
Basen hieraus mit sekundaren hetero- 
cyclischen Aminen verlief in der bereits 
beschriebenen Weise. Die Hydrochlo- 
ride wurden im Zungentest auf ober- 
flachenanasthetische Wirksamkeit ge- 
priift (Abb. 6). Es ergab sich gute 
Wirksamkeit . 

Wie bei den Falicainen steigt sie 
mit wachsender Kohlenstoffkette in 
4-Stellung des Piperidins. Die 4-Athyl- 
piperidino-Verbindung ist etwa 6mal 
starker wirksam als Cocain. Die 4-Pro- 
pylpiperidino-Verbindung konnte in 
die Untersuchung nicht einbezogen 
werden, da ihre Wasserloslichkeit zu 

gering id .  Die wbBrigen Losungen der Ketobasen sind jedoch im Gegensatz 
zii den Falicainen unbestandig und triiben sich nach einigen Stunden. 

2,5-Dichlorthiophen-aldehyd-( 3) ist bereits von CAMPAIGNE und LE 
SUER3*) und CAMPAIGNE und Mitarbeiter (1. c . )  dargestellt, aber lediglich als 
bittermandelartig riechendes 01 beschrieben und, ohne Angabe der physi- 
kalischen Daten, in die Saure bzw. das Thiosemicarbazon iibergefiihrtworden. 

34) E. CADZPAIGNE u. W. M. LE SUER, J. Amer. chem. SOC. 71, 333 (1949). 
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- DieDarstellung nach RIECHE undMitarbeitern verlief glatt, ergab aber nur 
maBige Ausbeuten, ein Zeichen fur die schwieriger verlaufende Substitution 
in @-Stellung. - Der reine Aldehyd ist im Unterschied zu den Angaben der 
Literatur bei Raumtemperatur fest. Er wurde als Oxim und Semicarbazon 
charakterisiert . 

2,3,S-Trichlorthiophen 
Dieses wurde nach RUNGE, PROFFT und DRUX 35) aus Tetrahydrothio- 

phen dargestellt. Das IR-Spektrum zeigt, dalj es sehr rein und praktisch frei 
von 2,3,$-Trichlorthiophen anfallt (Abb. 7). 

Auf Grund der Struktur des 2,3,5-Trichlorthiophens ist gegenuber elek- 
trophilen Substitutionen auljerordentliche Reaktionstragheit zu erwarten. 
Die noch freie ,%Stellung wird durch 
die drei substituierenden Chloratome 
derart polarisiert, daS der eintretende 
Substituent eine starke induzierte 
positive Ladung uberwinden mulj : 

(Die den umgekehrten Effekt 
gebenden Methylgruppen miissen 
demzufolge diesen Reaktionstyp er- cm-'- 

leichtern. D~~ wird durch Angaben 
von Y o u ~ z  und PERKINS36) besta- 
tigt : 2,3,5-Trimethylthiophen reagiert nach FRIEDEL-CRAFTS sehr leicht in 
hoher Ausbeute.) 

Diese Uberlegungen wurden durch das Experiment vollauf bestatigt. 
Die Nitrierung nach verschiedenen Methoden ergab, sofern nicht spon- 

tane Zersetzung eintrat, nur ein gelbes, tranenreizendes 01, das auljerst zer- 
setzlich war und nicht weiter untersucht wurde. 

Die FRIEDEL-CRAFTS-Acylierung verlief zunachst negativ. Dann wurde 
festgestellt, daS nur sehr reines 2,3,5-Trichlorthiophen reagiert, das durch 
Schutteln mit konzentrierter Schwefelsaure erhalten wurde. Danach gelang 
die Acylierung in schlechten Ausbeuten unter Verwendung iiberschussigen 
Trichlorthiophens als Losungsmittel : 

Abb. 7. IR-Spektrum von 2,3,5-Trichlor- 
thiophen (Reinheitspriifung) 

CO-R 

S 

3 3 )  F. Rus-ce. E. PROFFT u. R. DRUX, J. pralrt. Chem. 2, 279 (1955). 
36) RI. A. YOUTZ 11. P. P. PERICISS, J. Amer. cheni. SOC. 51. 3511 (1929). 
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Bei Verdiinnung mit CS, oder Petrolather wurde aus dem Reaktions- 
produkt nur unverandertes Trichlorthiophen erhalten. 

Die auf diese Weise dargestellten Ketone sind gut kristallisierende, farb- 
lose Substanzen. Sie lassen sich mit gleicher Leichtigkeit in die Thiosemicarb- 
azone iiberfiihren wie die Ketone der Dichlorthiophen-Reihe. 

Experimenteller Teil 
Alle Schmelzpunkte sind korrigiert . 
Die Ausfiihrung der gaschromatographischen Analysen erfolgte am Institut fur Orga- 

nische Chemie der Technischen Hochschule fur Chemie Leuna-Merseburg in einer von 
LAUTSCH und HOFEMEISTER entwickelten Apparatur. Als Siiulenfullung diente ein Gemisch 
von Rizinusol undLanoliu (2: 3), 20 Gew.-% auf Sterchamol oder von Hochvakuumfett auf 
Meka (mechanisch aufbereitetes Kaolin), speziell fiir die Trennung von 3,4-Dichlorthiophen 
und 2,3,5-Trichlorthiophen. Die Siiulenlange betrug 2 m, die Temperatur 150". Als Detek- 
tor wurde eine Wiirmeleitzelle verwendet, als Anzeigegeriit cin 2-mV-Kompensations- 
bandschreiber. Der Papiervorschub betrug 200 mm/Std. 

Die bisher in der Literatur noch nicht beschriebenen Verbindungen sind nach laufenden 
Nummern geordnet. 

1. 2,3 - D i  c hlor t h i e  no -[ 4: 5 - d 1- p y r  i d  a z  i n 

Zu der Losung von 0,5 g 2,3-Dichlorthiophen-dialdehyd-(4,5) in 30 ml 5Oproz. Alkohol 
murden in der Siedehitze 0,3 g Hydrazinhydrat gegeben und 5 Minuten dabei gehalten. 
Beim Erkalten erstarrte alles zu einem Kristallbrei. Gclbe Nadeln (A.) ,  Fp. 194--195" 
(ab 175" Dunkelfiirbung). Ausbeute: 0,3 g (C~l,3o/~). 

C6H,CI,N,S (205,l) ber.: N 13,66%; gef.: N 13,G6y0. 

2,3-Dichlor-5-acyl-thiophene (Tab. 1)  

2. B - C h l  o r a t h y 1 - 2 , 3  - d i  c h l  o r t h i e n y 1 ( 5 ) - k e t o n 
Reispiel : 

Zur Losung von 7,7 g 2,3-Dichlorthiopheu und S , l  g B-Chlorpropionylchlorid in 160 nil 
CS, murden unter Riihren und Eiskiihlung portionsweise 7 g AlC1, gegebea. Nach 16 Minu- 
ten wurde die Kuhlung entfernt und noch 2 Stunden bei Raumtemperatur geruhrt, auf Eis 
gegossen, der CS, im Vakuum verjagt und abgesaugt. Gelbliche Nadeln (Petrolather). 
Fp. 67-68". Ausbeute: 11,6 g (94,604). 

C,H,CI,OS (d43,6) ber.: C 34,51%; H 2,07%; CI 43,677;; 
gef.: C 34,52y0; H 2,14%; C1 43,85%. 

Auf ana.loge Weise erfolgte die Darstellung der in Tab. 1 beschriebenen 2,3-Dichlor-6- 
acyl-thiophene. Zur Reinigung wurde mit Wasserdampf destilliert. 

IJerivate der 2,3-Dichlor-5-acyl-thiophene (Tab. 2) 
T h i o s e m i c a r b a z o n e  wurden durch Kochen molarer Mengen Keton und Thiosemi- 

carbazid in 90proz. Alkohol (unter Zusatz einiger Tropfen Eisessig) dargestellt. Die Reak- 
tiouszeiten stiegen mit wachsender C-Zahl in der Seitenkette (im Falle 7 :  2 Std., 8: 5 Std., 
9: 30 Std. 



E. PROFFT u. G .  SOLF, c b e r  Chlorthiophene 

C,H,CI,N,S, 
268,2 

C,H,Cl,N,S, 
282,2 

C,H,1Cl,N3S, 
296,3 

C17H,,C12N,0,S 
392,3 

Cl8H,,C1,N,O,S, 

57 

15,67 

14,89 

14,19 

10.71 

10,34 

Tabelle 1 

2,3 ~ D i e  h l o r  - 6 - a c  y l -  t 11 io  p h e n  e 

Lfd. I I 
R 1~4usbeute Nr. Fp. "C Kristallform 

Summenformel 
AIol.-Gew. 

% S  
ber. gef. 

ci 6 Nadeln 

56-57 Blattchen 

32-33 ' Blattchen 

62-63 I gelbe 

93 I gelbe 

I I 

1 

Piadeln 

Nadeln 

Tabelle 2 

C,H,Cl,OS 
195,1 

C,H,Cl,OS 
209,1 

C,H,CI,OS 
223J 

C,,H,Cl,O~ 
257,1 

C,,H,Cl,OS 
271,2 

- 

15,34 

14,37 

12,47 

11,82 

- 

15,62 

14,72 

12,55 

12,27 

3 -C,H5 

I -n-C3H7 

5 , -C6H5 

G I -CH,C6H5 

D e r i v a t e  d e r  2,3-Dichlor-5-acvl-thiophene - 
Lfd. 
Nr . R- Derivat Fp. "C 

Summenformel I N 
Kristallform ,. 

Mo1.-Gew. 1 ber. gef. 

7 

8 

'f 

1 0  

11 

-CH3 

-C,% 

-(AH7 

-c6H5 

-CH,--C6H 

Thiosemi- 
carbazon 
Thiosemi- 
carbazon 
Thiosemi- 
carbazon 
p-Nitrophe- 
nylhydrazor 
p-Nitrophe- 
nylhydrazor 

217-218 

184-186 

161 

201-203 

235-237 

Nadeln 

Nadeln 

gelbe 
Kristalle 
gelbe 
Nadeln 
rote 

, Nadeln 

15,65 

15,16 

13,87 

10,69 

10,37 

12. ~-Athoxyathyl-2,3-dichlorthienyl-keton 
Die Losung von 1,2 g ~-Chlorathyl-2,3-dichlorthienyl-(5)-keton in 3,5 ml absolutem 

Slkohol wurde 10 Stunden unter RiickfluR gekocht. Danach wurde gut gekiihlt, abgesaugt 
und noch 3mal aua Petrolather ausgefroren. Gelbe Nadeln (Petrolather), Fp. 17,5". Aus- 
beute: 0,7 g (56,1y0). 

C,H,,Cl,O,S (253,2) ber.: S 12,67y0; gef.: S lZ,S9yo. 

13. /3-Acetoxylithyl-2,3-dichlorthienyl-keton 
1,2 g ~-Chlorathyl-2,3-dichlorthienyl-(5)-keton wurden in 3 ml Eisessig gelost, 0,65 g 

Kaliumacetat zugegeben und einige Minnten gekocht, wobei KC1 ausfiel. Nach GieRen in 
Wasser erstarrte das abgeschiedene 61 bald. Nadeln (Petrollither), Fp. 35-56'. Ausbeute: 
1,3 g (fast quantitativ). 

C,H,CI,O,S (267,l) ber. : S 12,00yo; gef. : S 12,19. 
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14. 2 , 3  - D i c h 1 or p r o p i o t h i e n  o n.  ( 5 ) -(r) - p y r i d i n i u m c h 1 or  i d 

1,2 g 2.3-Dichlorthienyl-(5)-/3-chlorathyl-keton wurden in 10 ml Pyridin gelbst. Nach 
eintagigem Stehen wurden die ausgefallenen Kristalle abgesaugt. Gelbliche Nadelri (Chloro- 
form/Ather), Fp. 184-186" Z., die auf der Zunge stark breunen, aber nicht anasthesierend 
wirken. Ausbeute: 1 , l  g (69,2yo). 

C,2HI,C~l,NOS (322,7) ber.: N 4,3404; gef.: N 4,31°4. 

15. /3 - ( (Y - N a p  h t  h y l a  m i n o )  -a t  h y l -  2 , 3  - d i  c h l o r  t h i  e n y 1 - ( 5 )  - ke  t o n 

Zu der warmen Losung von 1,2 g /3-Chloriithyl-2,3-dichlorthienyl-(5)-keton in 10 ml 
Methanol wurde O,G g Kaliumacetat gegeben und kurz aufgekocht, wobei KCl ausfiel. Nach 
Abkuhlung wurden 0,7 g a-Naphthylamin in 10 ml Alkohol hinzugegeben. Unter Braun- 
farbnng trat leichte Erwarmung ein und nach kurzem Stehen fie1 ein gelber Niederschlag 
aus, der sich durch Zugabe yon Methanol noch vermehrte. Gelhe Kristalle (Cyclohexan), 
Fp. 83-84'. Ausbeute: 0,9 g (52,276). 

C,,H,,Cl,NOS (350,3) ber.: N 4,007;; gef.: N 4,09:/,. 

p- (tert.- Amino) -ilthyl-2,3-dichlorthienyl- (5) -keton-hydrochloride (Tab. 3) 
a) Die in Tab. 3 angefuhrten Aminoketone wurden, wie unter 15. beschrieben, darge- 

stellt. Nach beendeter Reaktion wurde in verd. HCI gegosseu und nicht umgesetztes Keton 
ausgeathert. Die wBBrige Losung wurde danach alkalisiert, das Aminoketon ausgeathert, 
nach Verjagen des Athers 1 Stunde im Vakuum auf 100" erhitzt und mit atherischer HCl 
das Hydrochlorid der MANNICH-Base gefalh. 

h) Darstellung durch MANNIcH-Kondensation: 3,9 g 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophen, 
0,026 Mol see.-Aminhydrochlorid und 1 g Paraformaldehyd wurden in 20 ml absolutem 
Alkohol unter Zusatz von 2 Tropfen konz. HCl 1 2  Stunden unter RuckfluB gekocht. Da- 
nach wurde der Alkohol abdestilliert und der verbleibende Kristallbrei wie unter a) auf- 
gearbeitet. Die Ausbeuten sind durchweg geringer als nach a), z. B. 16.: 40%, 18.: 57%. 

23. /? - C y a n o  a t h yl-  2,3 - di c h lor  t h i e  n y l -  ( 5) - k e  t on  

Zu 1,2  g /3-Chlorathyl-2,3-dichlorthienyl-(5)-keton, in 10 ml Alkohol gelost, wurde in 
der Siedehitze die heiBe Losung von 0,35 g KCN in 3 ml Wasser gegeben. Es t ra t  sofort 
Reaktion ein. Zur Beendigung der Reaktiori wurde noch einige Minuten gekocht und sodann 
in kaltes Wasser gegossen. Aus der milchig-triiben Plussigkeit schieden sich nach einigen 
Stunden farblose Kristalle ab;  Fp. 124-125" (Cyclohexan). Ausbeute: 1,0 g (86,7%). 

C,H,Cl,NOS (234,l) ber.: N 5,98y0; gef.: N 5,75O/,. 

p- [2,3-Dichlorthenoyl- (5)]-propionsaure 
1 g /3-Cyano~thyl-2,3-dichlorthienylketon u-urde in 20 ml konz. HCl 4 Stunden unter 

R,iickfluB erhitzt. Vom ausgefalleneu schwarzen 01 wurde dekantiert ; aus der wahigen 
Phase kristallisierte beim Erkalten die Siiure, Pp. 120--121", ans. Sie ist identisch mit der 
u n k r  33 heschriebenen Verbindung. 
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7 

Lfd. 
Nr . - 
16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

Tabelle 3 
@ - ( t e r t . - Amino ) aat h y 1 - 2 , 3  - d i  c h 1 o r t  h ie  n y 1 - ( 5 )  ~ k e  t o n - h y d r  o c hl or i d e  

I Aus- 
1 beute R- 

,'-'. I 

Fp. "C 

201-202 

124-126 

19G--197 

189-190 

197-198 

199 

208-210 

Kristallform 

Blattchen 

Nadeln 

Rhornben 

Nadeln 

Schuppen 

Blattchen 

Nadeln 

Summenformel % 
Mo1.-Gew. j ber. 

C,H,,Cl,XOS 4,85 
288,6 1 

I 
I 

CI,Hl,Cl,NOS 
316,7 

C,,H,,CI,NOS 
328,7 

C,,H,,Cl,NOS 
342,7 

C,,HmCl,NOS 
356,8 

C,,H,,Cl,NOS 
370,8 

330,7 
Cl,H,,C1,NO,S 

4,42 

4,26 

4,09 

3,93 

3,78 

4,23 

gcf. - 
4,89 

4,53 

4,36 

4,13 

3,93 

3,78 

437 

24. N , N - B i s - [ @ - ( 2 , 3 - d i c h l o r t h e n o y l - ( 5 ) ) - l t h y l ] - h y d r o x ~ l a m i n  
Die Losung von 1,2 g ~-Chlorathyl-2,3-dichlorthienyl-(5)-keton in 3 ml Alkohol wurde 

zum Sieden erhitzt und zu der heiBen Losung von 0,7 g Hydroxylamin-hydrochlorid + 
0,85 g KOH in 5 nil Wasser gegeben. Feine Nadeln (Alkohol), Fp. 159-160". Busbeute: 
1,l g (fast quant.). 

CI4H,,Cl4NO3S, (447,2) ber.: N 3,13%; S 14,34%; 
gef.: N 3,23%; S 14,62%. 

25. 2,3-Dichlor-5-chloracetyl-thiophen 
Darstellung analog 2. Das Rohprodukt wurde in Methanol gelost, von rotem Harz 

wurde abfiltriert und im Schwertkolben destilliert. Kp., 117". Nadeln (Petrolather), Fp. 
61-62'. Ausbeute: 84%. 

C6H,CI,0S (229,5) ber.: S 13,97%; gef.: S 13,70%. 

26. 2,3 - D i c hl o r t h i e  n y 1 - 5 - a c e  t o - p y r i d i n i u m c h 1 o r i d  
1,15 g 2,3-Dichlor-5-chloracetyl-thiophen wurden in 15 ml Pyridin gelost und einen 

Tag stehengelassen. Farblose Nadeln (Alkohol), die beim Erhitzen Pyridin abspalten und, 
ohne zu schmelzen, verkohlen. i4usbeute: Fast quant. 

C,,H,Cl,NOS (308,G) ber.: N 4,54%; gef.: N 4,657!,. 

27. 2 -Me  r c a p t  o - 4 -[ 2,3 - d i c  hl o r t h ie  n y 1 - ( 5) 1- t h i  a z o 1 

Die Suspension von 1,7 g Ammonium-dithiocarbamat in 15 ml absolutem Alkohol 
wurde zu 2,3 g 2,3-Dichlor-5-chloracetyl-thiopheu in 15 ml absolutem Alkohol unter 
Kiihlung gegeben. Nach 4tagigem Stehen wurde gerade so vie1 Wasser zugesetzt, daB keine 
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weitere Ausfallung mehr eintrat, und der Kristallbrei abgesaugt. Er  wurde in 50 m l  
jproz. NaOH gelost, die Losung filtriert und das Mercapto-thiazol mit verdiinntem HCl 
ausgefallt. Gelbliches Kristallpulver (Alkohol/Wasser), Fp. 181-182". Ausbeute: 2,3 g 
(85,874). 

C,H,CI,NS, (268,2) ber.: N 5,22y0; S 35,86y0; 
gef.: N 4,97y0; S 35,24y0. 

w-[2,3-Dichlorthenoyl-(5)]-carbonsiiureester (Tab. 4) 
0,05 Mol 2,3-Dichlorthiophen und 0,05 Mol Dicarbonsauremonoestermonochlorid 

wurden in 80 ml CS, aufgenommen. Unter Eiskuhlung wurden 7,2 g frisch sublimiertes 
AlC13 portionsweise zugegeben. Die Kuhlung wurde entfernt, bei Raumtemperatur noch 
3 Stunden geriihrt und auf Eis gegossen. Der CS, wurde im Vakuum verjagt, der braune 
Riickstand mit Methanol extrahiert und der Ester mit Wasser ausgefallt und aus Benzin 
oder Petrolather umkristallisiert. 

Tabclle 4 
c1 - 

OJ -[ 2 , 3  - D i  c h l  o r t  h e  n o y 1 - ( 6 )  1- c a r b o n  sa ur  e ~ c s  t e r  C1-i! j-CO-(CH,),-COOR 

Lfd. Nr. I ",- Ausbeute Fp. "C 

C2H5- 
n = O  

--CH3 
11 = 2 

-CH3 
n = 3  

-CH3 
n = 4  

30% 

44% 

62% 

47% 

57 

65-66 

67-68 

63-64 

iristallform 

gelbe 
Nadeln 

gel bliche 
Xadcln 

gelbliche 
Nadeln 

gelbliche 
Xadeln 

\S/ 

Summenformel 
Mol. -Gew . 

C,H,Cl,O,S 
253,1 

C,H,CI,O,S 
2G7,l 

C,oH,oCl,03S 
281,2 

ber. gef. 

1?,63 

11,94 

11,43 

11,27 

m- [2,3-Dichlorthenoyl- (5)]-carbonsiure (Tab. 5) 
Sie wurden durch Kochen der Ester in verdunnter wll3riger KOH, bis eine klare Lo- 

sung entstanden war, erhalten. Beim Ansauern fiel die SLure fast quantitativ aus. Die 
unter 36 beschriebene Saure wurde uicht durch Verseifen des Esters dargestellt, sondern 
fiel als Nebenprodukt bei der Darstellung von 1,7-Bis- [2,3-dichlorthienyl-(5)]-heptadion-1,7 
(Xr. 41) an. 

37. 1,4-Bis-[2,3-dichlorthienyl-(5)]-butadion-1,4 

7,7 g 2,3-Dishlorthiophen und 3,9 g Bernsteinsaure-dichlorid wurden in 50 ml CS, mit 
7 g AlCI, bei -12" zur Reaktion gebracht. Es wurde 40 Minuten bei -10" nachgeriihrt 
und mit Eis zersetzt. Die nach Verjagen des CS, verbliebene Suspension wurde alkalisiert 
und der Feststoff abgesaugt. Orangegelbe Kristalle (Benzin), Fp. 185-190". Ausbeute : 
0,ti g (6,Yy0). 

C,,H,CI,O,S, (388,l) ber.: S 16,52%; gef.: S 16,12y0. 

Beim Ansauern des Filtrates fielen 3 , l  g (23,8y0) 2,3-Dichlorthenoyl-propionsaure aus. 
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Summenformel 
Mo1.-Gew. 

C,H,Cl,O,S 
225,l 

C,H,Cl,O,S 
253,l 

C,H,Cl,O,S 
267,l 

Tabelle 5 

w -[ 2,3  - Die  h l o r  t h e  n o  y l -  ( 5) ] - c a r  b onsi iuren C1 

c 

ber. 

14,25 

12,67 

12,OO 

33 

lusbeute 

n = 2  

quant. 

quant. 

quant. 

quant. 

14% C,,H,,CI,O,S 
295,2 

Fp. "C 

10,86 

126-127 

120-121 

113-115 

93-94 

8(i-88 

Kristallforlr 

gelbliche 
Nadeln 

weil3e 
Blattchen 

gelbliche 
Nadeln 

weiBe 
BlLttchen 

Nadeln 

S 
gef. 

13,99 

12,83 

12,14 

11,43 

10,44 

38. 1,5 - B i s  -[ 2 , 3  ~ d i  c h l o r  t h i e n  y 1 - ( 5 ) 1- p e n t  a d i o n  - 1,5 

Aus 7,7 g 2,3-Dichlorthiophen, 4,5 g Glutarsiuredichlorid uud 6,6 g AlCl, in 50 ml 
CS, wie unter 37. Glanzende, leicht rosa gefarbte Blattchen (Cyclohexan), Fp. 115". 
Ausbeute: 4,0 g (39,4%). 

C,,H,Cl,O,S, (402,2) ber.: S 15,94y0; gef.: S 15,93% 

39. T h i o s e m i c a r b a z o n  d e s  l , B - B i s - [  2,3-dichlorthienyl-(5)]-pentadion-l,5 

0,4 g 1,5-Bis-[2,3-dichlorthienyl-(5)]-pentadion-1,5 und 0,18 g Thiosemicarbazid wur- 
den in 20 ml90proz. Alkohol, dem 0,5 ml Eisessig zugefugt waren, 24 Stunden unter Riick- 
flu13 gekocht. Der Niederschlag wurde abgesaugt. Gelbliche Nadeln (Alkohol), Fp. 220 bis 
222",  Z. Ausbeute: 0,l g (21%) + 0,l g unreine Substanz. 

C,,H,,Cl,N,OS, (475,3) ber.: N 8,84y0; gef.: N 8,80y0. 

40. I, 6 - B i s  - [ 2 , 3  - d i  c h l  o r t h i  e n y 1 - ( 5) 1- h e x  a d  i o n  ~ 1 ,  6 

Gelbliche Blattchen (Benzin), Fp. 133'. Ausbeute: 82%. 

Cl,H,,CI,O,S, (416,2) ber.: S 15,41y0; gef.: S 15,49y0. 

41. 1,7-Bis-[2,3-dichlorthienyl-(5)]-heptadion-1,7 

Gelbe Nadeln (Cyclohexan), Fp. 74-75'. Ausbeute 42%. 

C,5H,,Cl,0,S, (430,2) ber.: S 14,91y0; gef.: S 15,0870. 

Daneben wurden 14% 2,3-Dichlorthenoyl-(5)-capronsLure erhalten. 
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42. 2,3 - Dic h l o r  - 5 - a c e  t y l  t h i o p  h e n -  s e  m i c a r  b a z o n  

Aus 6,5 g 2,3-Dichlor-5-acetyl-thioplien in  30 ml warmem Alkohol, 3,4 g Semicarb- 
azid-hydrochlorid + 3,4 g Natriumacetat in 15 ml Wasser. Gelbliche Nadeln (Dimethyl- 
formamidlMethanol), Fp. 266266",  Z. Ausbeute: 8,5 g (fast quent.). 

C,H,CI,N,OS (252,l) ber.: N 36,67%; gef.: N 16,69Yo. 

43. a - [ 2,3 - D i  c h lo  r t h ie n y 1 - ( 5 ) 1- a t  h y 1 - c a r  b i n  01 

17,7 g 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophen wurden zu der Losung von 10 g Aluminium-iso- 
propylat in 50 ml Isopropanol gegeben und zum Sieden erhitzt. Das entstehende Aceton 
wurde abdestilliert. Aus dem Reaktionsgemisch wurde der iiberschiissige Isopropanol im 
Vakuum verjagt. Zum Ruckstand wurden 40 ml 2 n-Schwefelsiiure gegeben. Nach Aus- 
athern wurde iiber Na,S04 getrocknet und destilliert. Farbloses 01, Kp.,,, 93--94O. Aus- 
beute: 14,5 g (81%). 

C,H,CI,OS (197,l) ber.: C 36,56%; H 3,07%; S 16,27y0; 
gef.: C 36,990/6; H 3,02%; S l5,89%. 

2,3-Dichlorthiophen-carbonsaure- ( 5 )  

Zur Losung von 43 g NaOH in 55 mi Wasser wurden 250 g Eis gegeben, morauf 3% g 
C1, eingeleitet wurden. Es wurde auf 70" erwiirmt und 19,5 g 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophen 
murden zugefugt, wobei derart gekiihlt wurde, da13 75" nicht iiberschritten wurden. Es 
wurde geriihrt, bis die Temperatur auf 45" abgefallen war, 10 g NaHSO, wurden zugefugt 
und mit konz. HCI wurde angesauert. Ausbeute: 16,2 g (82,2%), Fp. 194-196'. 

14 g 2,3-Dichlorthiophencarbonsaure-(5), 45 ml Chinolin und 4 g Cu-Pulver wurden 
unter Riihren im Stickstoffstrom 2 Stunden unter RiickfluB erhitzt. Danach wurde bis zu r  
Trockne destilliert, das Destillat in HC1 aufgenommen und das verbleibende 01 ausgelthert 
und wie iiblich aufgearbeitet. 7,4 g (68%) 2,B-Dichlorthiophen, Kp.,, 55O . n g  1,5651. 

3,3-Diehlorthiophen-aldehyd-(5) 
5,i g 2,3-Dichlorthiophen wurden in 50 ml CS, gelost, nach Kiihlen rnit Eis wurden 

4,4 g AlCl, zugegeben und unter Riihren und verstlrkter Kiihlung mit Eis/Kochsalz 4 g 
Dichlormethyl-methylather zugetropft. Die heftige Reaktion ist nach 10 Minuten beendet. 
Es wurde noch 5Minuten auf 50" erwarmt, auf Eis gegossen, der CS, im Vakuum verjagt 
und der Aldehyd mit Wasserdampf destilliert. Farblose Kristalle, Fp. 56". Ausbeute : 
1,85 g (80,5"&. 

44. 1 , 3  - D i p h e n y 1 - 2 - [ 2,3  - d i c h l  o r t h i e n y 1 - ( 5 ) 3- t e t r a  h y d r o i mid  a z o 1 
Zur Losung von 1.81 g 2,3-Dichlorthiophen-aldehyd-(.i) in 20 ml Methanol wurde eine 

solche von 2,3 g Dianilinoathan in 40 ml Methanol, dem 1 ml 25prOZ. Essigsaure zugesetzt. 
war, gegeben. Farblose Nadeln (Methanol), Fp. 12G-l%G,5". Susbeute: 1,7 g (45,3y0). 

C19H,,C1,N2S (375,3) ber.: N 7,47y0; gef.: PI' 7,4524,. 

45. 2,3-Dichior-thienyl-glyoxal 
Ci g SeO, wurden bei 55" unter Riihren in 40 ml Diosan, dem 1 ml Wasser zugesetzt 

war, gelost, sodann wurden 9,8g 2,3-Dichlor-6-acetyl-thiophen hinzugefiigt, worauf auf dem 
Luftbad 4 Stunden unter RiiclrfluB erhitzt wurde. Nach Stehen iiber Nacht wurde vom Se 
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abgesaugt, Dioxan und Wasser wurden im Vakuum abdestilliert und der Ruckstand, ein 
klebriges, braunes 61, wurde mit Wasserdampf destilliert. Das feste Hydrat wurde abge- 
saugt und 6mal aus Wasser umkristallisiert: 7,9 g (69,3%), weil3e Nadeln, Fp. 94-95'. 

C,H,Cl,O,S (227,l) ber.: S 14,12%; gef.: S 14,19%. 

46. Oxim:  Watteartige Xadeln (RIethanol/Wasser), Fp. 160". 

C,H,CI,NO,S (224,l)  ber.: R' 6,25%; gef.: N 6,2976. 

47. S e m i c a r b a z o n :  Blattchen (Alkohol), Fp. 135-137", Z. 
C,H5Cl,N,0,S (266,l) ber.: X 15,79y0; gef.: N 15,78y0. 

48. T h i o s e m i c a r b a z o n :  orange Kristallpulver, Fp. 191", Z. 

Beim Umkristallisieren tritt Zersetzung ein. 

C,H,CI,N,OS, (282,2) ber.: N 14,89%; gef.: 14,610,h. 

49. 2 - [ 2,3- D i c h l o r  t h i e n y l -  ( 6 ) ]  - c h i n o x a l i n  

0,22 g 2,3-Dichlorthienyl-(5)-glyoxal und 0, l  g o-Phenylendiamin wukden in 5 ml  
bOproz. Alkohol in der Warme gelost. Nach Aufkochen entstand sofort ein Kristallbrei. 
Ausbeute : fast quantitativ. Gelbliche Nadeln (Alkohol), Fp. 209-210". 

C,,H6Cl,N,S (281,2) ber.: N 9,96%; gef.: N 10,05%. 

50. 2 - d t h y 1 - 4 - c h l  o r - t h i o p  h e n 

19,5 g gepulvertes 2,3-Dichlor-5-acetyl-thiophen sowie 40 g amalgamiertes Zink 
(Granalien) wurden mit 80 ml 5 n-HCl iibergossen und 3 Tage bei Raumtemperatur stehen 
gelassen. Danach wurden noch 10 ml konz. HCl zugegeben, und es wurde 1 Stunde unter 
RiickfluS gekocht. Nach Abkuhlung wurde ausgetithert, die ltherische Losung iiber Na,SO, 
getrocknet und fraktioniert. Die Fraktion von 60-75" (14 mm) wurde erneut fraktioniert : 
Farblose Fliissigkeit, Kp.,, 67-68", n$ 1,5399; thiophenartiger Geruch. Ausbeute: 5,5 g 
(37,5%). 

C,H,ClS (146,6) ber.: C 49,14%; H 4,81%; 
gef.: C 49,42%; H 4,91%. 

51. 2-n'itro-3-chlor-5-athyl-thiophen 

2 g 2-dthyl-4-chlor-thiophen in 4 ml A4cetanhydrid wurden auf -20" gekiihlt, worauf 
portionsweise die auf -20" gekiihlte Mischung von 4 ml rauchendem HNO, in 4 ml Acetan- 
hydrid zugesetzt wurde. Unter gelegentlichem Umschiitteln wurde 2 Stunden bei 0" stehen 
gelassen, auf Eis gegossen und destilliert : Gelbe Fliissigkeit, K P . ~ ~  158--160". Ausbeute : 
1,9 g (72,796). 

C,H,ClNO,S (191,f) ber.: N 7,31%; gef.: N 7,49%. 

52. d,3 - D i  c h l o r  - 5- at h y l -  t h i o p  h e n  
19,s g d,3-Dichlor-5-acetyl-thiophen und 20 ml Hydrazinhydrat (84proz.) wurden in 

80 ml hhylenglykol unter gelegentlichem Umschutteln so lange auf 100" erhitzt, bis eine 
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homogene Phase entstanden war. Es wurde unter RiickfluB erhitzt, bis die tiefrote Losung 
sich nach hellgelb aufgehellt hatte, und sodann das entstandene Wasser abdestilliert, bis 
die Temperatur im Kolben 165" erreicht hatte. Nach Abkuhlung auf 90" wurden 20 g KOH 
zugegeben. Es wurde 90 Minuten unter Riickflufi gekocht, mit Wasserdampf destilliert und 
wie ublich aufgearbeitet. Eine mehrfache Fraktionierung ergab, neben einem betrachtlichen 
Riickstand, 2,4 g (16,4y0) 3-Chlor-5-athyl-thiophe11, Kp.,, 67--68" (Nr. 50) und 4,2 g (23%) 
2,3-Dichlor-B-Lthyl-thiophen. Farblose Flussigkeit, Kp.,, 87-90'; 11: 1,5458. 

C,H,CI,S (181J) ber.: C 39,79%; N 3,32%; 
gef.: C 40,09yo; N 3,46%. 

3-Chlorthiophen 
25 g Na und 10 g Hg wurden in 300 ml siedendem Toluol vermittels eines Ultrariihrers 

(etwa 12000 Ujmin) emulgiert. Nach Abkiihlung wurde das Toluol mittels einer Tauch- 
nutsche soweit als moglich aus dem ReaktionsgefaS gesaugt. Zu der Emulsion wurden 210 ml 
absolutes Benzol und unter Itiihren und Eiskuhlung 115 g 2,3-Dichlorthiophen in 200 ml 
absolutem Benzol gegeben. Da keirie Reaktion eintrat, such nicht in der Siedehitze, wurde 
nach 1 Stunde das nicht in Reaktion getretene Na durch sehr langsame Zugabe vou Alkohol 
zerstors. Nach ublicher Aufarbeitung vrurde das nicht umgesetzte 2,3-Dichlorthiophen 
destilliert. Durch mehrfache Fraktionierung des Vorlaufes konnten F,3 g 3-Chlorthiophen 
(7,1%), Kp. 135-137", erhalten werden. 71 g 2.3-Dichlorthiophen wurden zuruckgewonnen. 

53. 3-Chlor-2-acetyl-thiophen 

1,18 g 3-Chlorthiophen -k 0,9 g Acetylchlorid wurden in 20 ml CS, gelost und 1,5 g 
AICI, unter Eiskuhlung eingetragen. Nach einstundigem Ruhren bei Raumtemperatur 
wurde der CS, abdestilliert, der Ruckstand mit Eis zersetzt, mit Wasserdampf destilliert 
und wie iiblich aufgearbeitet. Farblose Flussigkeit, Kp.,, 117-118". Ausbeute: 1,2  g (75%). 

C,H,ClOS (160,6) ber.: S 19,9GYn; gef.: S 19,93y0. 

3-Chlorthiophen-ea,rbonsaurc- (2) 
Aus 3-Chlor-2-acetyl-thiophen mittels NaOCl in alkalischer Losung. Nach 6maligem 

Umkristallisieren ails Benzol wurden farblose Nadeln, Pp. 183--185' (ab 163" Sintern), 
erhalten. 

54. 3 ~ C h l  o r - t h i o  p h e  n - a l d  e h y d - ( 2 ) 
2,9 g 3-Chlorthiophen und 3,7 g Dimethylformamid wurden gemischt, 7,5 g POCI, zu- 

gegeben, worauf bei aufgesetztem Trockenrolir erhitzt wurde. Unter Verfiirbung nach 
braunschwarz entwickelt sich HCI. Es wurde 5 Stunden in leichtem Sieden gehalten und, 
nach Stehen uber Nacht, auf Eis gegossen, ausgeathert, uber Na,SO, getrocknet und destil- 
liert. Farblose Fliissigkeit, KP.~* 1O0-l0lo. Ausbeute: 1,3 g (36%). 

C,H,CIOS (146,6) 

55. S e m i c a r b a z o n :  glanzende Blattchen (Alkohol), Fp. 214--216", 2. 
C,H,ClN,OS (203,7) ber.: N 20,G3y0; gef.: N 20,68%. 

56. T h i o s e m i c a r b a z o n :  gelbliche Nadeln (Alkohol), Fp. 213--614", 2. 
C,H,ClN,S, (219,7) ber.: N 19,13y0; gef.: N 19,13y0. 
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3-Chlorthiophen-carbonslure- (2) 
3-Chlorthiophen-aldehyd-( 2) wurde in der ublichen Weise mit KOH/H,O, oxydiert, 

his eine klare Losung entstanden war. Beim Ansluern fie1 die Slure aus. Weile Nadeln 
(Benzol), Fp. 183-185". 

C5H3C10,S (162,G) oer.: S 19,72y0; gef.: S 20,10~0. 

2,3-Dichlor-5-nitro-thiophen 
Zu der auf - 20" gekuhlten Mischung von 15,3 g 2,3-Dichlortbiophen und 24 ml Acetan- 

hydrid wurde unter Riihren die auf -20" gekiihlte Losung von 20 ml rauchendem HNO, 
in 25 ml Acetanhydrid getropft. Danach wurde noch 15 Minuten unter Eiskiihlung weiter 
geriihrt, auf Eis gegossen, abgesaugt und sofort umkristallisiert. Gelbe Nadeln (Alkohol), 
Fp. 56". Ausbeute: 11,7 g (59%). 

57. 2-Methoxy-3-chlor-5-nitro-thiophen 

2 g 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophen, in 10 ml Methanol gelost, wurden zur Losung von 
2 g KOH in 20 ml Methanol gegeben. Nach einstiindigem Stehen wurden 40 ml verdiinntes 
HCl zugefugt. Nach Abkiihlung u-urden die ausgefallenen Kristalle abgesaugt und mit 
Wasserdampf destilliert. Gelbe Nadeln (Petrollther), Fp. 62'. Ausbeute: 0,7 g (35,8y0). 

C5H,ClN0,S (193,6) ber.: N 7,23y0; gef.: N 7,20y0. 

58. 2 - P i p e r  i d i n o  - 3 - c h l o r  - 5 - n i t r o  - t h i o p  h e n  

1-g 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophen wurde in 20 ml Alkohol gelost, 0,85 g Piperidin zu- 
gegeben und 16 Stunden stehengelassen. Die braune Losung wurde im Vakuum zur Trockne 
eingeengt und der Feststoff aus Alkohol + Petrollther umkristallisiert. Orangegelbe 
Nadeln, die sich beim Aufbewahren dunkel fkben. Fp. 57-58'. Ausbeute: 0,8 g (64,2y0). 

CBH,,CIN,O,S (246,7) ber.: N 11,36y0; gef.: N 11,37y0. 

59. 2 - ( 4 - A t  h y 1 p i p e  r i d  i n  o ) - 3 - c h l  o r - 5 ~ n i t r o  - t h i o  p h e n  

Aus 1 g Nitroverbindung in 20 ml Alkohol und 1 g 4-Athylpiperidin wie vorstehend. 

C,IH15ClN,0,S (274,8) ber.: N 10,20'70; gef.: N 9,93y0. 

Gelbe, glanzende Bliittchen (Petrolather), Fp. 69-70". Ausbeute: fast quantitativ. 

GO. 2 - Mo r p h o l i n  o - 3 - c h lo  r - 5 - n i t r o  - t h i o p  h e n  
Aus 1 g Nitroverbindung in 20 ml Alkohol und 0,9 g Morpholin. GelbeNadeln (Alkohol). 

C,H9ClPU',03S (248,7) ber.: N 11,26%; gef.: N l l ,OS~o.  

Fp. 104-105". Aushente: fast quantitativ. 

61. 2-Phenylmercapto-3-chlor-5-nitro-tkiophen 
Zur Losung von 1 g 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophen in 10 ml Alkohol wurden 1 , l  g Thio- 

phenol und 1 g Triathylamin gegeben. Das Gemisch erwlrmte sich stark. Es  wurde noch 
15 Minuten am Riickfluflkiihler erhitzt, danach mit Trockeneis gekiihlt und der Feststoff 
abgesaugt. Orangerote Nadeln (Petrollther), Fp. 96-97'. Ausbeute: 0,9 g (65,6y0). 

Cl,H,CINO,S, (271,8) ber.: N 5,16%; gef.: N 5,240/,. 

J. prakt. Chem. 4. Reihe, Bd. 24. 5 
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62. 2-(p-Tolylmercapto)-3-chlor-5-nitro-thiophen 

Gelbe Nadeln (Alkohol), Fp. 81-82'. Ausbeute 53%. 

C,,H,CINO,S, (285,s) ber.: N 4,907;; gef.: N 4,65y0. 

G3. 2 - ( p ~ C h 1 or p h e n y 1 me r c a p t o ) - 3 - c h 1 o 1 - 5 - n i t r o  - t h i o p h e n 

Gelbe Nadeln (Alkohol), Fp. 93-94'. Ausbeute: fast quantitativ. 

C,,H,Cl,NO,S, (306,2) ber.: N 4,58; gef.: N 4,61y0. 

64. 3 - C h l o r  - 5 - a c e  t a mi  n o  - t h i  o p h e n  

6 g 2,3-Dichlor-5-nitro-thiophen + 20 g Zinngranalien wurden bei Raumtemperatur 
unter Wnsserkuhlung mit 100 ml konz. HCI versetzt und 2 Stunden geriihrt. Danach wurde 
der gelbbraune Feststoff abgesaugt und mit Alkohol und Ather gewaschen. Er wurde im 
Scheidetrichter rnit Ather uberschichtet und rnit Natronlauge zersetzt. Nach lingerem 
Schutteln (mobei sich das Amin in der atherischen Schicht lost) wurden die Schichten ge- 
trennt und zu der atherischen Schicht 1 0 g  Acetanhydrid gegeben. Nach Verjagen des 
Athers wurde aus Wasser umkristallisiert: WeiBe Nadeln, Fp. 191-192". Ausbeute: 2,l g 
(47,4%). 

C,H,CINOS (175,6) ber.: N 7,97744; gef.: N 7,96y0. 

65. 3 - C h l o r  - 5 - p r o p i o n  y l a  m i n o  ~ t h i o p  h e n  

Aus 5 g Nitroverbindung wurden 3,l g (G4,7yO) erhalten. Lange weil3e Nadeln (Wasser). 

C,H,CINOH (189,7) ber.: N 7,38Y0; gef.: N 7,53y0. 

Fp. 159'. 

66. 2 , 4  - D i n i  t r o  - 3 ~ c h l o r  - 5 - a c e  t a m i n o  - t h i o p  h e n  

Zu der Losung von 1,8 g 3-Chlor-5-acetamino-thiophen in 20 ml Acetanhydrid wurde 
unter Riihren bei -20" wiihrend 10 Minuten das Gemisch von 12 ml rauchendem HNO, 
und 15 ml Acetanhydrid getropft. Es wurde bei -10" noch 1 Stunde geriihrt, die Kiihlung 
entfernt und weiter geruhrt, bis die Temperatur auf + 5" angestiegen war. Dabei trat Auf- 
hellung der Losung ein, gleichzeitig fie1 ein Niederschlag aus. Gelbe Kristalle (Alkohol), 
Fp. 289-240". Ausbeute: 1,3 g (47,8y0). 

C,H,ClN,O,S (265,6) ber.: N 15,82Y0; gef.: N 15,4876. 

67. 2,4 - D i n  i t r o - 3 - c h 1 o r  - 5 - p r o p  i o n y 1 a m i n o  - t h i o p h e n 

Gelbliche Nadeln (Alkohol), Fp. 164-165". Ausbeute: 92%. 

C,H,ClN,O,S (279,7) ber.: N 15,03Y0; gef.: N 14,96yo. 

68. R e i n i  g u n g  v o n  2,4 - D i  c h l o r  t h i o p  h e n .  ~ 2 , 4  - D i  c h l o r  - 5 - c h l o r  m e r  c u r i  t hio-  
p h e n  

40 g mit 2,5-Dichlorthiophen verunreinigtes 2,4-Dichlorthiophen wurden in 1600 ml 
Alkohol aufgenommen und mit 850 ml kalt gesattigter Sublimat- Bowie 90 ml 33proz. Na- 
triumacetatlosung versetzt. Nach 4 Wochen wurde vom ausgefallenen 2,4-Dichlor-5-chlor- 
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C,B,Cl,OS 
195,l 

mercuri-thiophen abgesaugt und eine Probe aus Alkohol umkristallisiert. Farblose, volumi- 
nose Nadeln, Fp. 183-185". 

C,HCI,SHg (388,l) ber.: S 8,26y0; gef.: S 8,71y0. 
Das Rohprodukt wurde ohne weitere Reinigung mit 400 ml 2 n HCl versetzt und mit 

Wasserdampf destilliert. Das DestiIlat wurde ausgeiithert, getrocknet und destilliert. Kp.,, 
54"; ng 1,5660. 

Beispiel : 
69. 2,4-Dichlor-5-chloracetyl-thiophen 

In  ein Gemisoh aus 1 g 2,4-Dichlorthiophen, 0,7 g Chloracetylchlorid und 10 ml CS, 
wurde unter Eiskiihlung und Riihren 1 g AICl, langsam eingetragen. Nach Sstiindigem 
Riihren bei Raumtemperatur wurde mit Eis zersetzt, das braune 01 in Petroliither aufge- 
nommen, je zweimal mit NaHCOs-Losung und Wasser gewaschen, getrocknet und abge- 
kiihlt, wobei das Keton auskristallisierte. Lange gelbbraune Nadeln (Petroliither), Fp. 
76-77". Ausbeute: 0,s g (53%). 

2,4-Dic hlor-5-acyl-thiophene (Tab. 6) 

C,H,Cl,OS (229,5) ber.: S 13,97y0; gef.: S 13,89y0. 
Die Ketone 70. und 71. wurden durch Wasserdampfdestillation gereinigt. 

16,44 

Tabelle 6 
c1 

2,4 - D i c h l  o r - 5 - a c y 1 - t h i o p h e n e c1 

C,,H,CI,OS 
257,l 

C,,H,Cl,OS 
271,2 

C,H,Cl,OS 
243,6 

R- 

70 I -CH, 

71  1 -C,H, 

12,47 

11,82 

13,17 

72 -C,H, 
I 

73 1 -CH,-C,H, 

74 1 -CH,CH,CI 

lusbeute 

78% 

57% 

73% 

56% 

88% 

Pp. "C 

35 

53 

32,5-33 

29-30 

40,5-41,5 

Kristallforrn 

Nadeln 

Nadeln 

Nadeln 

Nadeln 

gelbliche 
Nadeln 

Summen- 1 , yo S 

gef. 

16,84 
- 

15,82 

12,75 

12,06 

13,56 

Derivate der 2,4-Dichlor-5-acyl-thiophene (Tab. 7) 
Die Darstellung erfolgte in der iiblichen Weise. 

79. 2,4-Dichlorthiophen-aldehyd-(5) 
Aus 5,l g 2,4-Dichlorthiophen, 4 g Dichlormethyl-methyl-Ether in 40 ml CS, + 4,4 g 

MCl* Ausbeute: 5,O g (83%). WeiBe Nadeln (Petroliither), Fp. 35-36', leichter Bitter- 
mandelgeruch. 

C,H,Cl,OS (181,l) ber.: S 17,71%; gef.: S 17,98%. 
5* 
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-CH, 

-C,H, 

-C,H, 

-CH C H 

80. 2,4-  Di  c h l o r  t h i  o p h e n  - c a r b o n  s a u  r e  ~ ( 5 ) 
Durch Oxydation des Aldehyds mit Perhydrol in waRriger KOH. WeiRe watteartige 

C,H,Cl,O,S (197,l) her.: S 16,27; gef.: S 16,83%. 

Nadeln, Fp. 186-187". Ausbeute: fast quantitativ. 

I 
Thiosemi- 215-216 
carbazon Z. 

Tliiosemi- 169-170 
carbazon Z. 

2,4-Dinitro- 225--227 

hydrazon 

2,4-Dinitro- 185-187 

pheny 1 - Z .  

Tabelle 7 
D e r i v a t e  d e r  2,4-Dichlor-5-acyl-thiophene 

phenyl- 
' '1 hydrazon 

- 
Lfd. 
Nr . 

75 

- 

76 

77 

78 
Z. 

Kristallforn 

weiRe 
Nadeln 

gelbe 
Nadeln 

rote 
Nadeln 

orange 
Nadeln 

Summenformel 
Mol. -Gew. 

7 
ber. 

15,67 

14,89 

12,81 

12,42 

N 
gef. 

15,49 

14,87 

12,91 

12,43 

Derivate des 2,4-Dichlorthiophen-aldehyds-(€i) (Tab. 8) 
81. 2,4-Dichlor-5-nitro-thiophen 

Durch Nitrierung von 2,4-Dichlorthiophen mit rauchendem HNO, in Acetanhydrid 
bei -15". Beim Ausfrieren aus Petrolgther wurden gelbe Nadeln erhalten, die bei Entfer- 
nung der Kuhlung schnell schmolzen. Gelbe FIiissigkeit, Kp.,, 119'. Ausbeute: 63%. Sie 
wurde unmittelbar zur Dinitroverbindung weiterverarbeitet. 

Tabelle 8 
D e r i v a t e  d e s  2,4-Dichlorthiophen-aldehyds-(5) - 

Lfd. 
Nr . 

83 
- 

84 

85 

86 

87 

Derivat 

Oxim 

Semicarbazon 

Thiosemicarb- 
azon 

p-Nitro-phenyl. 
hydrazon 

Nitro-methy- 
lenderivat 

Fp. "C Kristallform 

144-146 

244-246 
Z. 

238-240 
Z. 

264-266 
Z. 

90-91 

Nadeln 

Nadeln 

Blattchen 

rote 
Nadeln 

gelbe 
Nadeln 

Summenformel 
Mo1.-Gew. 

C,H,CI,NOS 
196,l 

C,H,Cl,N,OS 
238,l 

C,H,C1,N,S, 
254,2 

C11H7C12N302S 

316,2 

C6H,CI,NOzS 
224,l 

ber. 

7,14 

17,65 

16,53 

13,29 

6.25 

gef . 
% N  

7,22 

17,78 

16,49 

13,44 

6.26 
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82. 2,4-Dichlor-3,5-dinitro-thiophen 

Die Mononitroverbindung wurde in rauchendem HNO, gelost wnd in konz. H,SO, ein- 
getragen. Nach einigen Minuten wurde abgesaugt. Gelbliche Bliittchen (Benzin), Fp. 
97-98". Ausbeute: 70,4y0. 

C,CI,N,04S (243,O) ber.: N 11,53%; gef.: N 11,56%. 

2-Acyl-3,4-dichlor-thiophene (Tab. 9) 
Beispidl : 

88. 2 - C h l  o ra c e  t y 1 - 3,4- d i  c h l  or - t h i o  p h e n  

3,O g 3,4-Dichlorthiophen und 2 g Chloracetylchlorid wurden in 20 ml CS, gelost und 
unter Eiskuhlung portionsweise mit 2,s g AlC1, versetzt. Nach einstundigem Riihren 
(Eisbad) und dreistundigem Riihren bei Raumtemperatur wurde auf Eis gegossen, CS, 
im Vakuum verjagt und abgesaugt. Gelbliche Nadeln (Benzin), Fp. 70-71'. Ausbeute: 
4 2  g (93,3%). 

C,H,Cl,OS (229,5) ber.: S 13,97%; gef.: S 14,19y0. 

Die Ketone mit aliphatischer Seitenkette wurden durch Wasserdampfdestillation ge- 
reinigt . 

Tabelle 9 

2-Acyl-3,4-dichlorthiophene R-co- 
S' - 

Lfd. 
Nr. - 
- 

89 

90 

91 

92 

93 

R- 

-CH, 

-C,H, 

-n-C,H, 

-c6H5 

-CH,C,H, 

-CH,CH,C 

87% 

71% 

69% 

67% 

68% 

88% 

Fp. "C 

54 

68 

43 

97-97,! 

77-78 

61-62 

histallform 

Nadeln 

Nadeln 

Nadeln 

gelbliche 
Nadeln 

Blattchen 

gelbe 
Nadeln 

3ummenformel 
Mo1.-Gew. 

C,H,Cl,OS 

C,H,CI20S 
209,ll 

C,H,Cl,OS 
223,l 

C,,H,Cl,OS 
257,l 

C,,H,CI,OS 
271,2 

C,H,CI, OS 

195,l 

243,6 

0 
I 

ber. 

- 

15,34 

14,37 

12,47 

11,82 

13J7 

S 
gef . - 
- 

15,17 

14,49 

12,63 

11,82 

13,39 

99. B - &I o r p h o l i n  o a t  h y 1 - 3,4 - d i  c h 1 o r t hi e n y 1 - ( 2 ) - k e  t o n - h y d r o  c h 1 or i d 

1,2 g ~-Chlorlithyl-3,4-dichlorthienyl-(2)-keton und 0,5 g Kaliumacetat wurden in 10  mE 
Methanol gelost, worauf kurz aufgekocht und 0,5 g Morpholin zugegeben wurde. Nach 
10 Minuten wurde in 60 ml 4 n-HCI eingegossen. Beim Abkuhlen kristallisierte daa Hydro- 
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-CH, 

-C,H, 

-n-C,H, 

-C,H, 

-CH,-C,H, 
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Thiosemi- 171-172 
carbazon 

Thiosemi- 156-157 
carbazon 

Thiosemi- 114-115 
carbazon 

2,4-Dinitro- 202-204 
phenyl- Z. 
hydrazon 

2,4-Dinitro- 
phenyl- 
hydrazon 

- 
Lfd. 
Nr . 

94 

- 

95 

96 

97 

98 

Tabelle 10 
CI------ c1 

ii F 
\S/ 

D er  iv  a t e de r  2 - A  c y 1 - 3,4  - d i  c hlo r - t h i  o p he  ne R-CO- 

I 
I Derivat Fp. "C I 

i j R- Kristallform 

Nadeln 

gelbe 
Nadeln 

gelbliche 
Nadeln 

orange 
Nadeln 

orange 
Blattchen 

3ummenformel 
Mo1.-Gew. 

Y 
ber. 

15,67 

- 

14,89 

14,19 

12,81 

12,42 

S 
gef. 

15,64 

14,92 

14,28 

12,97 

12,44 

chlorid der MANNIcH-Base in Form langer Nadeln aus. WeiRe Nadeln (Methanol/kher), 
Fp. 197-199", Z. Ausbeute: 1,5 g (92,1%). 

C,,H,,C13N0,S (330,7) ber.: N 4,23%; gef.: N 4,19y0. 

100. 2 - N i t r o  - 3,4- d ic  hlor - t h io  p hen  

Zu der Losung von 5,l g Dichlorthiophen in 20 ml Acetanhydrid wurde unter Riihren 
bei -20" die Mischung von 5 ml rauchenden HNO, und 10 ml Acetanhydrid getropft. 
Nach 20 Minuten Riihren, wobei die Temperatur allmahlich auf + 6" gesteigert wurde, 
wurde auf Eis gegossen, gekuhlt und abgesaugt. Hellgelbe Nadeln (Benzin), Fp. 72". Aus- 
beute: 5,5 g (83,3%). 

C,HCI,NO,S (198,O) ber. : K 7,07%; gef. : N 6,8376. 

101. 2,5-Dinitro-3,4-dichlor-thiophen 

0,55 g 2-Nitro-3,4-dichlorthiophen wurden in 10 ml rauchender HNO, gelost und in die 
doppelte Menge konz. H,SO, eingeruhrt. Nach einigen Sekunden bildete sich ein Kristall- 
brei. Gelbe Bliittchen (Alkohol), Fp. 123-124'. Ausbeute: 0,55 g (81,5y0). 

C,CI,N,O,S (243,O) ber.: N 11,53%; gef.: N 11,59y0. 

102. 3,4 - D i c h l  o r - t h i o p h e n - a 1 d e h y d - ( 2 ) 

Aus 5,l g 3,4-Dichlorthiophen, 4 g Dichlormethyl-methyl-ather und 4,4 g AICI, in 

C,H,CI,OS (181,l) ber.: S 17,71%; gef.: S 18,00%. 

40 ml CS, wurden 3,4 g (56,3%) gliinzende Schuppen (Benzin), Fp. 61-62', erhalten. 
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103. Oxim: Watteartige Nadeln (Alkohol/Wasser), Fp. 151-153". 

C,H,Cl,NOS (196,l) ber.: N 7,14%; gef.: N 7,36%. 

104. S e m i c a r b a z o n :  Gllnzende, schwach gelbliche Schuppen (Alkohol), Fp. 257 bis 
258", Z. 

C,H,CI,N,OS (238,l) ber.: N 17,65%; gef.: N 17,4504. 

105. T h i o s e m i c a r b a z o n :  Gelbliche Nadeln (Alkoholj, Fp. 226-228", Z. 

C,H,Cl,N,S, (254,2) ber.: N 16,53y0; gef.: N 16,46y0. 

106. 3 , 4  - D i  c h l o r  t h i o p  h e n  - c a r  b o n s a u r e  - ( 2 j 

Durch Oxydation des Aldehyds mit Perhydrol/ICOH. Feine, verfilzte Nadeln (Benzin), 
Fp. 187-188". Ausbeute: Fast quantitativ. 

C,H,CI,O,S (197,l) ber.: S 16,27%; gef.: S 16,62%. 

107. 3,4-Dichlorthiophen-2,5-disulfochlorid 

5,l g 3,4-Dichlorthiophen wurden unter ICiihren und Eiskiihlung zu 15 ml 30proz. 
Oleums getropft. Nach 10 Minuten wurde das Eisbad entfernt, 1 Stunde bei Raumtempe- 
ratur geriihrt und auf Eis gegossen. Die Losung wurde dann mit Soda neutralisiert, zur 
Trockne eingedampft, der Riickstand mit der gleichen Gewichtsmenge PCI, innig verrieben 
und 4 Stunden auf 140" erhitzt. Nach Abkiihlung wurde mit Eis zersetzt und wie iiblich 
aufgearbeitet. Gelbliche Bliittchen (Hexan), Fp. 138-140'. Ausbeute: 6,5 g (55,7y0). 

C,CI,O,S, (350,l) ber.: C 13,72y0; gef.: C 13,98y0. 

108. 3 , 4  - D i c  h l o r t  h i o p  he  n - 2,5  ~ d i s  ulf a m i d  

3,5 g 3,4-Dichlorthiophen-2,5-disulfochlorid wurden in 50 ml konz. NH, eingetragen 
und zum Sieden erhitzt. Nach 15 Minuten wurde vom Ungelosten abfiltriert, die Losung 
auf 5 ml eingeengt und der Kristallbrei abgesaugt. Die zuniichst gelblichen Kristalle wurden 
nach mehrmaligem Umkristallisieren aus Wasser unter Zusatz von A-Kohle vollig farblos 
erhalten. Seidig glanzende Blattchen, Fp. 278-280", Z. Ausbeute: 1,8 g (57,9%). 

C,H,CI,N,O,S, (311,2) ber.: N 9,00yo; gef.: N 9,237;. 

109. B -  C h l o r a  t h y l -  2 ,5  - d i c  h l o r  t h i e n  y l -  ( 3 ) - k e  t o n  

15,3 g 2,5-Dichlorthiophen, 16,2 g ,!?-Chlorpropionyl-chlorid und 14 g AlC1, wurden in  
100 ml CS, 5 Stunden bei Raumtemperatur geriihrt (anfangs unter Wasserkiihlung) und 
iiber Nacht stehengelassen. CS, wurde abdextilliert und der schwarze Riickstand mit Eis 
zersetzt. Das braune 01 wurde in Petrolather aufgenommen und die Losung je 2mal mit 
Na-bicarbonatlosung und mit Wasser gewaschen. Nach Trennung der Schichten wurde aus 
der Petrolltherschicht das Chlorketon ausgefroren. Farblose Nadeln (Petrollther), Fp. 
33-34'. Ausbeute: 15,6 g (64,10/6). 

C,H,CI,OS (243,6) ber.: S 13,170/0; gef.: S 13,52%. 
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110. ,9-Cyanoathyl-2,5-dichlorthienyl-(3)-keton 

Zu der siedenden Losung von 1,2 g Chlorketon in 10 ml Alkohol wurde die heiBe Losung 
von 0,3 g KCN in 3 ml Wasser gegeben. Nach kurzem Aufkochen wurde in Wasser gegossen. 
Aus der milchigtriiben Losung kristallisiert nach einigen Stunden das Nitril. Nadeln (Cyclo- 
hexan), Fp. 67-68'. Ausbeute: 1,15 g (fast quantitativ). 

C,H,Cl,NOS (234,l) ber. : N 5,98%; gef.: N 6,17%. 

111. ,9-[2,5-Dichlorthenoyl-(3)]-propionsaure 

1,15 g ,9-Cyanoathyl-2,5-dichlorthienyl-(3)-keton wurden in 40 ml konz. HC1 4 Stunden 
unter RiickfluIJ gekocht. Von dem ausgeschiedenen schwarzen 61 wurde heifi abfiltriert. 
Beim Erkalten kristallisierte die Saure aus. WeiBe Nadeln (Benzin), Fp. 116-117". Aus- 
beute: 0,2 g (16%). 

C,H,Cl,O,S (253,l) ber.: S 12,67y0; gef.: S 13,09y0. 

2,5-Dichlorthienyl- (3) -p- (tert.-amino) -athyl-keton-hydrochloride (Tabcllo 11) 
Die Darstellung der MANNrcH-Basen erfolgte aus ~-Chlor-Lthyl-2,5-dichlorthienyl-(3)- 

keton wie bei den Isomeren beschrieben. 

Tabelle 11 
2,s - D i  c h 1 or t h i e n  y 1 - ( 3 ) -/3- ( t e r t . - a mi n o ) - at h y I - k e  t o n  - h y d r o  c h 1 o r i d e  

T--ITCO-CH,CH,-R . HCl 

114 l - N e >  

115 -N H -CH3 I <> 

118 ' - N T H  0 I \-I; 

Fp. "C 

188-189 

184-186 

183-185 

1(;7- 1 ti9 

194-196 

Kristallf orm 

Nadeln 

Blattchen 

Blattchen 

Blattchen 

Blattchen 

3ummenformel 
Mo1.-Gew. 

CI2H,,Cl,NOS 
328,7 

C,,H,,Cl,NOS 
342,7 

C,,H,CI,NOS 
3%,8 

C,,H,,Cl,NOS 
370,s 

C,,H,,Cl,NO,S 
330,7 

% N  
ber. 

4,26 

4,09 

3,93 

3,78 

4,23 

- gef. 

4,37 

- 

4,11 

3,94 

3,77 

4.34 

2,5-Dichlorthiophen-aldehyd- (3) 
15,3 g 2, 5-Dichlorthiophen, 14 g AlCl, und l l , 5  g Dichlormethyl-methyl-ather wurden 

in 100 ml CS, zur Reaktion gebracht. Nach Zersetzung mit Eis und Wasserdampfdestilla- 
tion wurde in Petrolather aufgenommen und ausgefroren. WeiCSe SpieBe (Petrolather), 
Fp. 24-24,5", Kp.,, 105-106". Susbeute: 6,3 g (35%). 



E. PROFET u. G. SOLF, Uber Chlorthiophene 73 

112. Oxim:  WeiBe Nadeln (Alkohol/Wasser), Fp. 129-131". 

C,H,CI,XOS (196,l) ber.: N 7,14%; gef.: N 7,24%. 

113. Semicarbazon:  WeiBe Blattchen (Dimethylformamid), Fp. 257-258", Z. 

C,H,Cl,N,OS (238,l) ber.: N 17,65%; gef.: N 17,70%. 

2,3,5-Trichlor-4-acetyl-thiophen 
Zu 62 g 2,3,5-Trichlorthiophen wurden 7,8 g Aoetylchlorid gegeben und unter Riihreii 

bei Raumtemperatur 14 g AlCl, eingetragen. Nach 1 7  Stunden wurde auf Eis gegossen und 
mit Wasserdampf destilliert. Zunlchst giug unverandertes Trichlorthiophen iiber, dann die 
feste Scetylverbindung : 4 g. Das Trichlorthiophen wurde vom Wasser getrennt, getrocknet 
und im Vakuum destilliert, wobei 37 g zuriickgewonnen wurden. Aus dem Destillations- 
ruckstand wurden noch 3,l g Acetylverbindung isoliert. WeiBe Nadeln, Fp. 79". Ausbeute: 
7,l g ( 17,Gy0, bezogen auf umgesetztes Trichlorthiophen). 

119. Thiosemicarbazon:  Gliinzende Blattchen (Alkohol), Fp. 230-233", Z. 

C,H,Cl,N,S, (302,7) ber.: N 13,89%; gef.: N 13,84y0. 

120. 2 ,3 ,5-Tr ich lor -  4 - p r o p i o n y l - t h i o p h e n  

Analog der obigen Vorschrift. Gelbliche Blattchen (Alkohol), Fp. 55-56". Ausbeute : 

C,H,CI,OS (243,6) ber.: S 13,17%; gef.: S 12,70%. 

121. T h i o s e m i c a r b a z o n :  gelbe Rhomben (Benzol). Fp. 215-216", Z. 
C,H,Cl,N,S, (316,7) ber.: N 13,27y0; gef.: 13,3396. 

47y0. 

122. 2,3,5-Trichlor-4-butyryl-thiophen 

WeiOe Nadeln (Petrolather), Fp. 34". Ausbeute: 6%. 

C,H,Cl,OS (257,G) ber.: S 12,45y0; gef.: S 12,03y0. 

123. Thiosemicarbazon:  Gelbe Kristalle (Benzol), Fp. 178-179", Z. 

CgH,,CI,N,S, (330,7) ber.: N 12,71%; gef.: N 12,74y0. 

124. 2,3,5-Trichlor-4-phenacetyl-thiophen 

Gelbe Nadeln (Methanol), Fp. 119", rlusbeute: 11%. 

C,,H,CI,OS (305,6) ber.: S 10,49%; gef.: S 10,56y0. 

Wernigerode (Harz) ,  Wiss.-Techn. Zentrum der VVB Pharmazeu- 
tische Industrie. 

Bei der Redaktion eingegangen am 10. August 1963. 




