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Beitdge zum Studium einiger Heterocyclen, XLII. 

Die Substitution der Carboxylgruppe durch Brom in der Reihe des 2-Aryl- 
4-R-karbox y-thiazols 

Aus der Fakultat fur Pharmazie, Institut fur Medizin und Pharmazie, Cluj-Napom-Rumanien. 
(Eingegangen am 13. Marz 1975) 

Das Verhalten von 2-Aryl-4-R-5-carboxythiazolen gegen Brom und unterbromige Saure 
wird untersucht. 
Substitution of the Carboxylic Group by Bromine in the Series of 2-Aryl-4-R-S-carboxy- 
thiazoles 

The reactions of 2-aryl-4-R-5-carboxythiazoles with bromine and hypobromous acid 
are studied. 

Ausgehend von einigen Beobachtungen uber das Verhalten von 2-Aryl-4-R-5-acetyl- 
thiazolen wihrend der Haloformreaktion’ ), befassen wir uns in vorliegender Mittei- 
lung mit dem Studium des Verhaltens dieser Sauren gegen Brom und unterbromige 
Saure in saurem Medium. 

2-Aryl-4-chlormethyl- und 2-Aryl4-methyl-5-carboxythiazole bilden mit Natri- 
umhypobromit nach Ansauern 2-Aryl-4-chlormethyl- bzw. 2-Aryl-4-methyl-5-brom- 
thiazole, die selben Verbindungen, die auch durch direkte Bromierung von 2-A1yl- 
4-~hlormethyl*’~)- und 2-Phenyl-4-methyl-thiazolen4) entstehen (Schema 1, Tabelle 
1). 

Ein gleiches Verhalten ist auch bei 2-Brom4-carboxy-furan anzutreffen’). 
Unter den gegebenen Arbeitsbedingungen erhielten wir im Falle der Verbindungen 

2g und 2j ein Gemisch aus Mono- und Dibromderivat. 
Das Studium des Verhaltens der 2-Aryl-4-R-5-carboxy-thiazole gegen Brom in 

Essigsaure zeigte, dai3 auch unter diesen Bedingungen im allgemeinen gleichzeitig 
Decarboxylierung und Bromierung stattfindet. Die Einwirkung von Brom auf die 
Verbindungen lc ,  Id ,  l h ,  l i  und lk fuhrt nicht zu Decarboxylierung und Bromie- 
rung, eventuell wegen der geringeren Loslichkeit dieser Verbindungen in Essigsaure. 

Reaktion. 
Der Mechanismus dieser Reaktion ist wahrscheinlich ahnlich dem der Hunsdieker- 
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Sowohl unter Einwirkung von Br@ als auch von BrOH? erfolgt Decarboxylierung 
der 5-Carboxy-thiazolsauren unter gleichzeitiger Bromierung. 

k 
2 

Beschreibung der Versuche 

2-Phenyl-Cchlormethy1-.5-brom-thiazol(2a) 
1.0,25 g (1 mMol) 2-Phenyl-4-chlormethyl-5-carboxythiazol werden in 10 ml Eisessig gelost und 
bei Raumtemp. mit 0,l ml Brom (4 mMol) versetzt. Nach 10 h wird die Verbindung 2a durch 
Wasserzugabe ausgefallt und aus warigem Athano1 umkristallisiert. Schmp. 85 -86". 

2.0,25 g (1 mMol) 2-Phenyl-4-chlormethyl-Scarboxythiazo1 werden in 50 ml einer 2,5proz. 
Natriumhypobromitlosung gelost und bei Raumtemp. mit Salzs2ure angesiiuert. Nach 30 min. 
wird der Niederschlag aus w83rigem Athanol umkristallisiert. Schmp. 86". 

Auf gleiche Weise synthetisierten wir auch die Verbindungen aus Tabelle 1: 

k 
TabeUe 1: Synthetisierte Bromthiazole 

Ver- Summenformel Schmp. O N %  
bin- X Y R Mo1.-Gew. w a r .  Xthanol 
dung Ber.: Gef.: 

~ 

2a H H CH2Cl CloH7BrClNS 85-86 4,85 4,90 
288,6 

2b H CH3 CHzCl C11HgBrClNS 91-92 4,62 4,58 
302,6 

2c CH3 H CH2Cl C11H9BrClNS 139-140 4,62 4,64 
302,6 

2d Br H CH2Cl C10H6BrzClNS 138-139 3,81 3,77 
367,s 
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Tabelle 1: Synthetisierte Bromthiazole (Fortsetzung) 

Ver- Summenformel Schmp. O N %  
bin- X Y R Mo1.-Gew. w a r .  Xthanol 
dung Eer.: Gef.: 

2f H H CH3 CloH8BrNS 62-64 5,46 5,51 
256.2 

2g H CH3 CH3 CI1HloBrNS 63-65 5,22 4,81 
268,2 

2g’ Br CH3 CH3 C11HgBr2NS 87-88 4,02 4,31 
347,l kthanol 

2h CH3 H CH3 C11 HloBrNS 80-82 5,22 5,47 
268,2 

2i Br H CH3 CloH7Br2NS 119-120 4,19 4,35 
334,l Xthanol 

2j C2H50 H CH3 C12H12BrNOS 94-95 4,69 4,65 
298,2 

2j’ C2H5O Br CH3 ClzH11BrzNOS 135-136 3,69 3,94 
377,l Xthanol 

2k NO2 H CH3 CloH7BrNz02S 176-178 9,36 9,15 
299,l bithanol 

Die Trennung der Verbindung lg  von lg’ und lj von lj’ erfolgte durch Umkristallisieren aus 
Lthanol, in dem die Monobromderivate loslicher sind. 

Z-(p-Methyl)-phenyl-4-methyl-S-brom-thiazol(2h) 
0,25 g (1 mMol) 2-(p-Methyl)-phenyl-4-methyl-thiazol werden in 5 ml Eisessig gelost und mit 
0,l ml(4 mMol) Brom versetzt. Nach 30 min. bei Raumtemp. wird lg mit Wasser ausgefallt und 
aus widhigem kthanol umkristallisiert. Schmp. 81-83’. 

Auf gleiche Weise wurden die Verbindungen 2g, 2i und 2j dargestellt. 
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