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1,3-Thiazol-2-yl-thioharnstoffe aus Thioharnstoffen
und 1,2-Dichloreiithyl-isothiocyanat

Reinhard LaNTZSCHt, Dieter ARLT

Wissendchaftliches Hauptlaboratorium, Zentrale Forschung,
Bayer AG, D-509 Leverkusen-Bayerwerk

Bei der Reaktion von N-unsubstituierten oder N-alkylsub-
stituierten Thioharnstoffen (1) mit 1,2-Dichloroéthyl-isothio-
cyanat (2) in eincm Losungsmittel bei 80-100° erhilt man
unter Abspaltung von  Chlorwasserstoff 1,3-Thiazol-3-yl-
thioharnstoffe (4). Die analoge Reaktion mit Harnstoffen
gelingt nur in Ausnahmefillen (z. B. 5). Das verwendete 1,2-
Dichloroiithyl-isothiocyanat (2) ist in sehr guten Ausbeuten
nach der Methode von Kiihle und Sasse! aus 1,2-Dichloro-
dthyl-isocyanid-dichlorid? und Phosphor(V)-sulfid sugiing-
lich.

Wenn man die Reaktion der Thioharnstoffe (1) mit 1,2-Di-
chloroiithyl-isothiocyanat (2) nicht bei 80--100°, sondern bei
20--25° durchfiihrt, so erhilt man anstelle von 4 dic durch
intermolckulare Addition zu erwartenden Tetrahydro-1,3,5-
thiadiazin-Derivate 3, die sich jedoch nur in einigen
Fillen isolieren lassen. Die Verbindungen 3 spalten ther-
misch oder unter der Einwirkung von Basen Chlorwasserstoff
ab und lagern sich dabei in die 1.3-Thiazol-Derivate 4 um.
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Am Beispiel der Reaktion von N,N-Athandiylthioharnstoff
(1e) mit 1,2-Dichloroiithyl-isothiocyanat (2) konnte die Um-
lagerung N.M.R.-spektroskopisch verfolgt werden. Das bei
Raumtemperatur entstehende Tetrahydro-1,3,5-thiadiazin-
Derivat 3e lagert sich in Dimethylformamid bei 150° in
das 1,3-Thiazol-Derivat 4e um. Durch Einwirkung von Basen
(2. B. wiiBrige Natronlauge) erhilt man aus 3e die freie Base,
die sich in Losung schon bei Raumtemperatur in das 1,3-
Thiazol-Derivat 4e umlagert. Die Signale im 'H-N.M.R.-
Spektrum bei d=5.1-5.4 ppm (1 H; Kopplung mit CH, und
NH) verschwinden langsam, wihrend die neuen Signale bei
0=7.2-7.6ppm (2H, AB-System) langsam groBer werden.

1,2-Dichloreiithyl-isothiocyanat (2):

Phosphor(V)-sulfid (370 g, 1.66 mol) wird in Toluol (2.51) suspen-
diert. Bei 80-90° LiBt man Dichloroiithyl-isocyanid-dichlorid 2
(975g, 5mol) innerhaib von 2.5-3 h unter Riihren zutropfen. Das
Gemisch wird danach 4h unter RiickfluB gekocht. Nach dem
Abkiihlen wird das Toluol weitgehend unter vermindertem Druck
abdestilliert; den Riickstand destilliert man im Hochvakuum.
Nach einem Vorlauf (~230g) erhiilt man ein Destillat (930 ¢;
Kp: 30-56°/~1 torr), das durch erneute Destillation gereinigt
wird; Ausbeute: 680 g (879%): schwach gelb gefiirbte Fliissigkeit,
Kp: 48-52°/0.1 torr.

C3HCLNS ber. €230 H 19 C145.5 N9.O S20.5

(156.0) gef 231 19 458 87 202

'H-N.M.R. (CDCly): 6=5.5 (¢, 1 H), 3.8 ppm (d, 2 H).
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Tabelle. 1.3-Thiazol-2-y}-thioharnstoffe (4) bzw. -harnstoffc {5)

Produkt R! R*? R? Losungsmittel Ausbeute

[v]
4a H H H Dimethoxyithan 50
4b CH; H CH; Dioxan 0y
4c CH; CHy; CH; Acetonitril 63
4d -CsH- H i-C3H- Dioxan 30
4e H - CH, ~CHy—  Dimethoxyithan 90
4 CH; CH CoHs  Dimethoxyiithan 08
SLHa
5 HaC~NH—C—N, Acetonitril 65

S,
¥
Die gefundenen Werte der Elementaranalysen (C, H. C1, N,
Sy stimmten zufriedenstellend mit den berechneten Werten tiber-
ein. Fiir alle hergestellten Verbindungen stimmen die 'H-
N.M.R.- und Massen-Spektren mit der Struktur tiberein.
bLitd, Fr 2040,
¢ Freie Base.

Herstellung von 1,3-Thiazol-2-yl-thioharnsteften (4) bzw. -harnstof-
fen; allgemeine Arbeitsvorschrift:

Man 10st bzw. suspendiert den Thioharnstoff 1 (bzw. Harnstoff)
(0.2mol)indem inder Tabelle angegebenen Losungsmitte] (300 ml)
und erhitzt auf Siedetemperatur. Dann 1Bt man das 1.2-Dichlo-
roiithyl-isothiocyanat (2; 31.2g, 0.2mol) inncrhalb 30 min unter
Rithren zutropfen, hilt noch ¢inige Minuten am Siedean, LiBt ab-
kiihlen, filtriert ab und kristallisiert um.

Tetrahydro-1,3,5-thiadiazine 3a und 3e:

Man suspendiert den Thioharnstoff (0.2 mol) in Dioxan (3a) bzw.
1.2-Dimethoxyiithan (3e) (300 ml) und LBt hierzu unter Riihren
innerhalb 30 min 1,2-Dichloroiithyl-isothiocyanat (31.2 g, 0.2 mol)
trapten, wobei man das Gemisch durch Kithlen mit Eiswasser
auf Raumtemperatur hélt. Man rithrt noch ~6h, filtriert und
wiischt den Riickstand mit etwas Ather aus.

Iminium-chlorid 3a; Ausbeute: 869, F: 148-151° (Zers.).
C,H-CL,N,S, ber. 207 H3.1 Cl30.5 N13.1 S27.6
(232.2) gef. 20.5 29 304 %1277
Iminium-chlorid 3¢; Ausbeute: 98%; F: 252-254° (Zers.).

C HyCI,N,S, ber. (279 H35 C1274 N 163 S248
(258.2) gef. 82 36 270 164 244

Diese Arbeit ist Herrn Prof. Dr. Siegfiied Petersen zum 65.
Geburtstag gewidmet.
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204°°

{umkristallisiert aus:)

190° (Athanol)

141 142° (Acetonitril)
147 -149°

275-277°

286-288° (DMF)*
170° (Methanol)

215-217°

Bruttoformel®

SYNTHESIS

C,HN,S,- HC(195.7)

CoHoN S, HCI(223.8)
CoH,NLS . HCL(237.8)
CrollsN3S 5 HCI(280.9)
CHINGS, HCT(221.8)
CoH NS, (185.3)

C1oH NGS5 HCL(299.8)

CHyN3OS-HCI (207.7)
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