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[sothiocyanate. 1

Die Addition von Hatriumma_!onester an Arylisothio-
cyanate in Athanol

Von GUNTER BArNIKOW und HERBERT KUNZEK 1)

Inhaltsiibersicht

Arylisothiocyanate lagern Natrinmalkoholate zu Thiourethanen an. In Gegenwart von
Malonester wird bevorzugt Natriummalonester addiert. Die Bildung von Thiourethan sinkt
zur Nebenreaktion herab.

Wihrend sich andere H-acide Substanzen ohne Schwierigkeiten mit
Isothiocyanaten umsetzen, wird Malonester von diesen nicht addiert. Er
reagiert weder in siedendem Benzol noch 1gsungsmittelfrei mit Phenylsenfdl.
Auch die Zugabe von Tridthylamin, das die Anlagerung von Alkoholen an
Isothiocyanate katalysiert?), 16ste keine Reaktion aus.

Nach Micuaxrr3) fithrt die Umsetzung von Phenylsenfsl und Natrium-
malonester in alkoholischer Losung zum Natriumsalz des Methantricarbon-
sduredidthylestermonothioanilids (I). RuvaEMANN4) fand als Nebenprodukt
dieser Reaktion Phenylthiourethari. Wegen dieser Nebenreaktion ist Atha-
nol nach den Angaben von WORRALL?)

I///\"_N= (|) —CH(COOC,H,), Ansiuern l/ \\|“NH_(Il}—dCH(COO%H&)2
'\/, SNa \/} S
{ (IT)

als Losungsmittel ungeeignet. Er fiihrt deshalb ebenso wie andere ¢) Autoren
die Additionen an Senféle in dtherischer Losung aus.

1) H. Ku~zek, Teil der Diplomarbeit. Humboldt-Universitit Berlin 1964.
2) C. N. R. R0 u. R. VENKATARAGHAVAN, Tetrahedron (London} 18, 531 (1962).
3) A. MicHAEL, J. prakt. Chem. [2] 85, 449 (1887).
1) S. RUHEMANN, J. chem. Soc. (London) 93, 621 (1908).
5) D. WORRALL, J. Amer. chem. Soc. 40, 415 (1918); 45, 3092 (1923).
§) J. Ross, J. Amer. chem. Soc. 53, 3672 (1933); A.D. GraBexko, L.N. KULAEVA u.
P.S.PeLkss, J. allg. Chem. (russ.) 38, 2227 (1963).
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Wie wir feststellten, ist das Arbeiten in Ather mit einer Reihe priparati-
ver Nachteile behaftet. Neben unbequemeren Aufarbeitungsbedingungen
muB man eine Umsetzungsdauer von 1—2 Tagen fiir die Addition in Kauf
nehmen. Beim Arbeiten in absolutem Athanol entfallen diese Komplika-
tionen. Die Addition ist nach 20 —30 Minuten beendet. Durch EingieBen der
Reaktionslosung in Wasser und Ansduern wird sofort das erwiinschte Pro-
dukt (II) gewonnen. Die Bildung von Thiourethan ist unbedeutend. Versu-
che bestiitigten, dafl Phenylsenfsl Athanol bei Zimmertemperatur nur lang-
sam addiert. Nach vierstiindigem Stehen wurde keine merkliche Umsetzung
beobachtet. Dagegen reagierte Natriumalkoholat mit Phenylsenfsl sofort in
betriachtlichem MaBe. Es entstand reines Phenylthiourethan in nahezu quan-
titativer Ausbeute.

Setzt man zum Natriumalkoholat Malonester zu, so wird bevorzugt das
schwécher basische Malonatanion vom Phenylisothiocyanat addiert. Die
Bildung von Phenylthiourethan wird fast vollig unterdriickt. Es konnten
nur wenige Kristalle dieser Verbindung isoliert werden.

Die Umsetzung kann auch in Methanol und iso-Propanol ausgefiihrt wer-
den. Sie verlduft sogar in 309, wiriger Natriumhydroxydlésung erfolgreich,
sofern man das Additionsprodukt sofort isoliert, da es nach seiner Bildung
spontan verseift wird.

Die Verwendung von zwei Aquivalenten Natriumalkoholat und Phenyl-
senf6] fithrt nicht zum erwarteten Diadditionsprodukt (IIT), sondern ergibt
(IT) und Phenylthiourethan. Das primér entstehende (I) ist demnach nicht
in der Lage, unter den gewihlten Reaktionsbedingungen ein weiteres Mole-
kiil Senfél aufzunehmen.

(CeH,— NH—C), C(COOC,H,),

I
S

(I11)

Ebenso wird bei der Umsetzung des Natriuméthylmalonesters mit Phe-
nylsenfs]l das Thiourethan zum Hauptprodukt. Versuche, die Natriumver-
bindungen des Dimedons und des 2.4-Dinitro-phenyl-malonesters mit Phe-
nylsenfél in Athanol zur Reaktion zu bringen, lieferten unumgesetzte Aus-
gangsverbindungen einschliefilich des Senf6ls zuriick.

Der Addition von Natriumverbindungen C—H-acider Substanzen an
Isothiocyansiureester in Alkoholen sind demnach durch das Verhiltnis der
Basizitdt der Alkoholat- und Carbeniat-Anionen Grenzen gesetzt. Ein ein-
deutiger Zusammenhang zwischen dem p,,-Wert der Pseudosidure und dem
Ablauf der nucleophilen Addition ihres Anions an das Senfsl konnte bis-
her nicht gefunden werden. Vermutlich spielen neben der Basizitdt ener-
getische und sterische Einfliisse mit.
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Weitere Einschrankungen ergeben sich durch Folgereaktionen, vor allem
Alkoholysen der Additionsprodukte, wie wir bei anderen Untersuchungen
feststellten.

Die in Tab. 1 enthaltenen Additionsprodukte wurden unter den be-
schriebenen Reaktionsbedingungen dargestellt. Einige der Verbindungen
erwihnt schon WorraLL®). Er gibt aber weder die Synthesevorschrift noch
die Schmelzpunkte an.

Das o-Tolylsenfoladditionsprodukt erhielten wir ebenso wie WoRALL nur
als Ol. Beim Versuch, es durch Vakuumdestillation zu reinigen, trat Spal-
tung in Malonester und o-Tolylsen{6l ein.

Die als Ausgangsverbindungen benétigten Senfole wurden durch Um-
setzung der entsprechenden Dithiocarbamate mit Schwermetallsalzen?) her-
gestellt ; wir benutzten Kupfersulfat und variierten das Verfahren geringfii-
gig. Die Ausbeuten gibt Tab. 2 wieder.

m-Nitrophenylsenfs! wurde durch Spaltung von N,N’-Bis-(m-nitrophe-
nyl)-thioharnstoff mit Acetanhydrid®) erhalten. Die Reaktion verlduft nur
erfolgreich, wenn reinster Thioharnstoft eingesetzt wird.

Beschreibung der Versuche

Allgemeine Vorschrift zur Synthese der Isothiocyansiureester
0,5 Mol CS,; und 1 Mol Ammoniak (etwa 75 ml konz. wiBriger Losung) werden kurze
Zeit geriihrt. Das Amin (0,5 Mol) wird portionsweise im Verlauf von 15 Minuten zugefiigt.

Tabelle 2
Kernsubstituierte Phenylisothiocyansiureester
AN
R -
S A
NN ==
R— \ Ausbeute %, | Kp. bzw. Schmp. nach einmaligem Destillieren
H— | 73 Kp.z; 102-103°
0-CH,— 1 : Kp.p 120°
m-CH,— 66 Kp., 113—114°
p-CH;— ' 75 Kp.y5 115°; Schmp. 26°
0-CH;0— ‘ 14,6 Kp.,; 138—139°
p-CH,0— \ 53 Kp.q; 144—145°; Schmp. 28—30°
m-Cl— \ 56 Kp. 131°
p-Cl— | 24 Schmp. 44,56 —46° (nicht dest.)
m-Br— | 31 Kp., 151°
p-Br— \ 18,0 Schmp. 57—59° (nicht dest.)

7) F. B. Datxs, R.Q. BREwsTER u. C.P. OLaNDER, Univ. Kansas Sci. Bull. 18, 1
(1922); C. A. 17, 543; Org. Synth. T, 447 (1956).
8) P. P. T. Sad u. Hsixa-Haw Ler, J. Chin. chem. Soc. 2, 153 (1934); C. A. 29, 4061.
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Bei Erwirmung wird mit Eis gekiihlt. Ist der Umsatz zum Dithiocarbamat vollstindig, so
braucht dieses nicht isoliert zu werden. Anderenfalls saugt man den Niederschlag ab. Zum
Dithiocarbamat wird nun eine konz. wifirige Losung von 0,756 Mol Kupfersulfat gegeben,
der entstehende braune Niederschlag einige Stunden bei Zimmertemperatur geriihrt und
dann durch vorsichtiges Erwidrmen. zersetzt. Das Senfol treibt man mit Wasserdampf iiber
und arbeitet wie iiblich auf. o-Chlor- und o-Bromphenylsenfsl konnten auf diese Weise nicht
erhalten werden. Bei einigen Ansiitzen der m- und p-Chlor- bzw. der m- und p-Bromphenyl-
senfole iiberwog die Bildung von Nebenprodukten.

Allgemeine Vorschrift zur Synthese der Malonesteradditionsprodukte

1/100 Mol Natrium wird in 10 ml abs. Athanol gelést. Zu der kalten Lésung gibt man
unter Rithren erst 1/100 Mol Malonester und dann portionsweise 1/100 Mol des Senféls hin-
zu. Die Reaktionslésung wird gelb und erwérmt sich. Man 148t 20— 30 Minuten bei Raum-
temperatur stehen, kiihlt dann mit Eis/Kochsalz und giefit die abgekiihlte Losung unter
Riihren in Eiswasser. Beim Ansiuern bildet sich ein gelbes 01, das nach einiger Zeit erstarrt.
Man preBt auf Ton ab. Das Produkt ist fiir weitere Umsetzungen meist hinreichend rein.
Analysenreine Substanzen erhdlt man durch mehrfaches Umbkristallisieren aus Benzin
(70—80°).

Friulein HELgArRD KAUuFMANN danken wir fiir ihre Hilfe bei der Darstel-
lung einiger Substanzen.

Berlin, II. Chemisches Institut der Humboldt-Universitit.

Bei der Redaktion eingegangen am 11. Juli 1964.



