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EOI =0 + EI—E + |

In the absence of I, the breakdown of
EO is rate-limiting 4. In the presence of I,
part of the EO breaks down to E 4 O,
and part of it forms EOL. If the breakdown
of EOI in the forward direction is slower
than the breakdown of EO, the observed
maximum velocity will be reduced. A simi-
lar case involving an EO-imidazole com-
plex, which breaks down at a faster rate,
has been studied by Theorell 12,

The formation of an EOI complex
containing an amide was not observed
with the low amide concentrations employ-
ed by Winer and Theorell?, although
Theorell 1* later suggested that such a
complex might form in the presence of a
high concentration of amide. The data
presented here indicate that EO-amide
complexes do form, and that Kgq,1 is much
larger than either Kgy,g or Krg, for most
of the amides studied so far. In fact, Kgo,1
would appear to be of the same order of
magnitude as Kg,1, thereby indicating that
a mutual stabilization of I and O in the
complex does not occur to any great extent.
A more detailed report will be submitted
for publication at a later date.
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Notiz iiber die Addition von
Thioharnstoff an Citraconsiure

ERIK LARSSON und
LARS-ERIK HAGERHALL

Abteilung fiir organische Chemie, Chemisches
Institut, Universitit, Lund, Schweden

ach Andreasch ! wird Thioharnstoff in

der Mercaptoform an Citraconsiéure
unter Bildung eines Zwischenproduktes Ia
addiert, das unter Wasserabspaltung zu Ib
cyclisiert wird:

NH=C-—-S—-CH.CH(CH;) COOH

| [
NH, COOH

(Ia)
NH=C —S— CH.CH(CH,).COOH
[ |
NH——-CO (Ib)

Die Verbindung Ib wurde zu der Mercapto-
séure Ic hydrolysiert, die dann durch Ben-
zylieren die S-Benzylmercaptoséure Id er-
gab:

HS - CH(COOH) - CH(CH,) - COOH. (Ic)
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Bz-S - CH(COOH) - CH(CH,) - COOH
(Id)

Die Bildung von Ia bedeutet, dass die
Additionsrichtung des Thioharnstoffes an
Citraconsiure entgegengesetzt derjenigen
der Halogenwasserstoffe ist. Dieses scheint
etwas eigentiimlich zu sein, da die Addi-
tionsrichtungen des Thioharnstoffes und
der Halogenwasserstoffe an Acrylsdure
nach Behringer und Zillikens 2 dieselben
sind. Eine umgekehrte Addition des Thio-
harnstoffes an Citraconséure wiirde eine
Reihe von Verbindungen ITa —1IId ergeben:

NH=C --S— C(CH,)  CH,-COOH

| |
NH, COOH
NH=C —S— C(CH,) CH,-COOH

(Ila)

| |
NH ——— CO (IIb)
C(CH,) (COOH) - CH, - COOH (IIc)

Bz- 8- C(CH,) (COOH) - CH, - COOH
(11d)

HS -

Es gibt in Andreaschs Arbeit keinen Be-
weis dafiir, dass die Bildung von Ja und
Ib wahrscheinlicher als diejenige von IIa
und IIb sein soll.

Wir haben nun das Additionsprodukt
von Citraconséure und Thioharnstoff né-
her untersucht. Es zeigte sich, dass es bei
der Hydrolyse ein Gemisch von Mercapto-
séuren ergab. Aus diesem konnte leicht
eine Mercaptoséure (Ac) von der Zusam-
mensetzung Ic oder Ilc und dem Schmelz-
punkt 189° abgetrennt werden. Weiter
wurde eine nichtkrystallisierender Rest
(Be) erhalten, aus dem durch Benzylieren
eine Saure (Bd) von der Zusammensetzung
Id oder IId und dem Schmelzpunkt 152 —
153° erhalten wurde. Die 189°-Sidure ergab
durch Benzylieren ein Benzylderivat vom
Schmelzpunkt 156 -—-157° (Ad).

In der Literatur sind die folgenden
Schmelzpunkte angegeben

Fir Iel® 108-—-110°% Ie23 189—190°
(zwei racem-Sauren)
» Ilct 116 —118°
» IdI® 141 —142°; 1Id2s 156 —157°
(zwei racem-Sauren)
» IId®  153-—154,5°

(Id1 entspricht Icl und Id2 entspricht Ic2)
Die drei Benzylderivate wurden nach
Holmberg und Schjénberg 3 hergestellt und
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mit denjenigen verglichen, die ausdem
nach Andreasch dargestellten Additions-
produkt erhalten wurden. Ein Vergleich
der Schmelzpunkte und Bestimmung von
Mischschmelzpunkten ergab, dass

Ac die Sdure Ic2, f-Methylthioapfel-

séure,
Ad » » Id2, S-Benzyl-8-methyl
thioapfelsdure,
Bd » » IId, S-Benazylthiocitra-
malséure, :

war. Eine gewisse Unsicherheit liegt darin,
dass die Schmelzpunkte fiir die Benzylde-
rivate nach Holmberg und Schjdnberg *
sowie nach unseren eigenen Erfahrungen
von der Erhitzungsweise bei ihrer Bestim-
mung abhéngig sind.

Eine Strukturbestimmung der Benzyl-
verbindungen Ad und Bd kann man auch
erhalten, in dem man ihre IR-Spektra in
KBr in dem Gebiete 6,5—8 yund 10—15 u
mit denjenigen von Idl, Id2 und IId ver-
gleicht. Man findet, dass Ad und Bd zu
mindestens 90 9% aus Id2 bzw. IId be-
stehen. Hieraus folgt, dass Thioharnstoff
an Citraconséure in zwei Richtungen unter
Bildung von Ib und IIb addiert wird. IIb
wird in grosserer Menge als Ib gebildet.
Die uberwiegende Additionsrichtung ist
entgegengesetzt der von Andreasch ange-
nomimenen.

Das Additionsprodukt aus Thioharnstoff und
Citraconséure wurde nach Andreasch?! herge-
stellt.

Die Mercaptosduren (Ac, Be). 7,5 g (0,04 Mol)
Additionsprodukt und 8,5 g (0,15 Mol) Nat-
riumhydroxyd in 100 ml Wasser wurden wih-
rend 30 Min auf dem Wasserbad erwéarmt.
Danach wurde das Reaktionsgemisch mit
Schwefelsiure im Uberschuss versetzt und mit
Ather mehrmals extrahiert. Die ersten Ex-
trakte ergaben eine nichtkrystallisierende Séure
(Be), dann folgten Extrakte, die eine S#ure
(Ac) vom Schmelzpunkte 189° ergab. Durch
Titration der Séauren — teils direkt teils nach
Zusatz von HgCl, und KBr — wurde fest-
gestellt, dass sie Mercaptoséuren von der er-
warteten Zusammensetzung waren. In drei
verschiedenen Versuchen wurden Ac und Be
in einer Ausbeute von im Mittel etwa 8 4 32 =
40 9, erhalten.

Das Benzylderivat Ad. 1,6 g (0,01 Mol) Ac
wurden in 15 ml 2,5 N Natriumhydroxyd und
35 ml Wasser gelost. Die Losung wurde mit
1,3 g (0,01 Mol) Benzylchlorid versetzt und
24 Stunden geschiittelt. Danach wurde sie mit
Ather extrahiert und mit Schwefelsdure im
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Uberschuss versetzt. Dabei fiel eine Saure aus,
die nach Umkristallisation aus Wasser bei
156—157° schmolz und mit einer der bekannten
S-Benzyl-f-methylthioapfelsduren (Id2) iden-
tisch war (Schmp, IR-Spektrum, Aquiv.-Gew.).
Das Benzylderivat Bd. Dieses wurde in der-
selben Weise wie Ad aus Ac dargestellt. Schmp
1563—154°, Es war mit der bekannten S-
Benzylthiocitramalsdure identisch (Schmp,
Mischschmp, IR-Spektrum, Aquiv.-Gew.).
Qemisch der Benzylderivate Ad und Bd.
9,4 g (0,06 Mol) des Additionsproduktes in
200 ml 2 N Natriumhydroxyd (0,4 Mol) wurden
24 Stunden mit 12,7 g (0,1 Mol) Benzylchlorid
geschiittelt. Die alkalische Lésung wurde mit
Ather ausgeschiittelt und dann mit Schwefel-
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séure im Uberschuss versetzt. Es fiel 9,8 g
Siaure aus, die nach Umbkristallisieren aus
Wasser-Alkohol den Schmp. 136—141° und das
Aquiv.-Gew. 127,3 hatte. Das IR-Spektrum
zeigte ein Gemisch der beiden Sauren Id2
und IId.
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