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121. Arbeiten itber Phosphorsiure- und Thiophosphorsiureester
mit einem heterocyclischen Substituenten
4. Mitteilung1)

3-1sopropyliden-dithiocarbazinsiure-alkylester und deren Ringschluss
zu 5-Alkylthio-1,3,4-thiadiazol-2(3H)-onen

von K. Riifenacht
Forschung Agrarchemikalien, R-1093.4.53, CIBA-GEIGY AG., CH-4002 Basel

(20. 1V. 72)

Swummary. Impurities in crude oily dithiocarbazic acid (2’-methoxy)-ethyl ester causing
troubles in the ring closure to 5-{2-methoxy-ethylthio)-1, 3,4-thiadiazol-2(3H)-one and in suc-
ceeding reactions are eliminated by using the crystalline 3-isopropylidene-dithiocarbazic acid
(2’-methoxy)-ethyl ester, which can be obtained directly by alkylation of potassium dithio-
carbazate with 2-methoxy-ethyl bromide in presence of acetone. By the action of phosgene
followed by that of water, the isopropylidene compound yields the oily 5-(2’-methoxy-ethylthio)-
1,3,4-thiadiazol-2(3H)-one by splitting off the isopropylidene group and by ring closure in one
single step.

In der 3. Mitteilung dieser Reihe [1] ist iiber eine ergiebige Herstellung von Dithio-
carbazinsidure-alkylestern 2 berichtet worden. Der aus nicht isoliertem Kalium-
dithiocarbazinat 1 mit 2-Methoxy-dthylbromid bereitete Ester (2, R = CH,CH,0CHj,)
ist nicht kristallisierbar und enthilt Verunreinigungen, welche bei Weiterumsetzungen
stéren und namentlich die Reinherstellung von 5-(2’-Methoxy-dthylthio)-1,3,4-thia-
diazol-2(3H)-on (4, R = CH,CH,OCHj,), von dessen N-Hydroxymethyl- und N-Chlor-
methyl-Derivat (5, Z = OH bzw. Cl) und des Dithiophosphorsdure-ester-Derivates 6,
die alle olig sind, erschweren.

Nun kann aus dem rohen Ester 2 (R = CH,CH,0OCH,) mit Aceton die kristalli-
sierte 3-Isopropyliden-Verbindung 3 (R = CH,CH,0OCHj;) bereitet und damit eine
Reinigung erzielt werden.

Versuche mit Dithiocarbazinsdure-methylester (2, R = CH,) und deren Uber-
tragung auf den Methoxy-dthylester (2, R = CH,CH,0CH,) haben ergeben, dass zur
Herstellung der 5-Alkylthio-1,3,4-thiadiazol-2(3H)-one 4 der Umweg iiber die Iso-
propyliden-Verbindungen 3 keine zusitzliche Operation erfordert, weil Veresterung
und Umsetzung mit Aceton einerseits, Wiederabspaltung der Isopropylidengruppe
und Ringschluss mit Phosgen andrerseits je in einer Stufe ablaufen: Wenn Kalium-
dithiocarbazinat (1) in Gegenwart von Aceton alkyliert wird, bilden sich direkt die

1} 3. Mitteilung: [1].
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3-TIsopropyliden-Ester 3; Einwirkung von Phosgen auf diese mit nachfolgendem Zu-
satz von Wasser schliesst den Ring zu 4 unter Abspaltung der Isopropylidengruppe.

Aus so gewonnenem 5-(2'-Methoxy-dthylthio)-1, 3,4-thiadiazol-2(3H)-on (4, R =
CH,CH,0OCHj,) lisst sich iiber 5 (Z = OH bzw. Cl) der gegen Zecken wirksame Dithio-
phosphorsdureester 6 [2] ohne Schwierigkeiten rein erhalten.
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Fir die Mikroanalysen danke ich unserem Mikroanalytischen Laboratorium (Dr. H, Wagner)
und fiir tatkraftige experimentelle Hilfe Herrn H. Brunner.

Experimenteller Teil
Die Smp. wurden auf dem Kofler-Block bestimmt und sind nicht korrigiert.

1. 3-Isopropyliden-dithiocarbazinsduve-alkylester 3. — 1.1. Methylester. Aus Dithiocarbazinsidure-
methylester: Eine Suspension von 122 g (1 Mol) Dithiocarbazinsdure-methylester [1] in 150 ml
Methanol versetzte man mit 75 g (1,3 Mol) Aceton. Die Temperatur stieg bis 40°, der Ester ging
in Losung, und es bildete sich eine neue Féallung. Nach 1 Std. wurde mit 300 ml Wasser versetzt,
abfiltriert und aus Methanol/Wasser umkristallisiert: 120 g (74%), Smp. 116-117°.

C;HyN,S, (162,28) DBer. N 17,26 § 39,529, Gef. N 17,18 S 39,639,

Direkt: Eine Losung von 66 g (1,18 Mol) Kaliumhydroxid in 200 ml Alkohol versetzte man
mit 55 g (1.1 Mol)} 100proz. Hydrazinhydrat. Bei 0-15° tropfte man langsam 80 g (1,05 Mol)
Schwefelkohlenstoff zu und liess 2 Std. bei Raumtemp. ausreagieren. Nach Verdiinnen mit 200 ml
Wasser wurde mit 75 g (1,3 Mol) Aceton versetzt. Bei 25-35° tropfte man 126 g (1 Mol) Dimethyl-
sulfat zu. Es bildete sich eine kristalline Fallung. Man rithrte 2 Std. bei Raumtemp., kithlte auf
0°, filtrierte ab und kristallisierte aus Methanol/Wasser um: 105 g (659,), Smp. 116-117°.

1.2. 2-Methoxy-dthylester. Aus rohem Dithiocarbazinsidure-(2’-methoxy-dthyl)-ester: Eine
Losung von 93 g (ca. 0,56 Mol) rohem, ¢ligem Dithiocarbazinsdure-(2’-methoxy-dthyl)-ester [1]
in 200 ml Mcthanol/Wasser 1:1 versetzte man mit 40 g (0,69 Mol) Accton. Nach 1 Std. Rithren
bei Raumtemp. wurde gekiihlt, die kristalline Fallung abfiltriert und aus 75 ml Methanol um-
kristallisicrt (—15°): 50 g (439%), Smp. 91-92°.

C.11,N,08, (206,33) Ber. N 13,58 531,089,  Gef. N 13,51 S 31.249,

Direkt: Eine Losung von 228 g (4,06 Mol) Kaliumhydroxid in 700 ml Alkohol wurde mit
195 g (3,9 Mol) 100proz. Hydrazinhydrat versetzt. Bei 0-15° tropfte man langsam unter gutem
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Rithren 280 g (3,7 Mol) Schwefelkohlenstoff zu und liess 2 Std. bei Raumtemp. ausreagieren. Nach
Verdiinnen mit 1150 ml Wasser wurde mit 240 g (4.15 Mol) Aceton versetzt. Bei 30-35° tropfte
man 490 g (3,5 Mol} 2-Methoxy-athylbromid [3] zu und liess iiber Nacht bei Raumtemp. aus-
reagieren. Man kiihlte auf 0°, filtrierte die entstandene Fallung ab und kristallisierte sic aus 500 ml
Methanol um (—15°): 314 g (43,5%,), Smp. 89-91°.

2. 5-Alkylthio-1,3, 4-thiadiazol-2(3H)-one 4 aus 3-Isopropyliden-dithiocarbazinsdure-alkylesiern
3. - 2.1. 5-Methylthio- Verbindung : Zu ciner Suspension von 33 g (0,2 Mol) 3-Isopropyliden-dithio-
carbazinsdure-methylester in 90 ml wasserfreiem Benzol tropfte man bei 5-15 unter gutem Rithren
cine ca. 30proz. benzolische Phosgenlsung, die ca. 30 g (0,3 Mol) Phosgen enthielt. Man rithrte
1 Std. bei Raumtemp. und tropfte dann unter Kithlung 50 ml Wasser zu (anfinglich starker
Temperaturanstieg). Man rithrte 3 Std. und filtrierte ausgeschiedene Kristalle ab. Die Benzol-
schicht des Filtrats wurde abgetrennt, eingedampft und der Eindampfriickstand (11 g) zusammen
mit dem Abfiltrierten (18 g) aus 60 ml Methanol/Wasser 1:1 umkristallisiert: 22 g (73%,), Smp.
95-96°, identisch mit authentischem Material [1].

2.2, 5-(2-Methoxy-ithylthio)- Verbindung: Zu einer Suspension von 206 g {1 Mol) 3-Isoprop-
yliden-dithiocarbazinsdure-(2’-methoxy-athyl)-ester in 400 ml wasserfreiem Benzol tropfte man
unter guter Kathlung und starkem Rithren bei 5-15° moglichst rasch eine ca. 25proz. benzolische
Phosgenldsung, die ca. 130 g (1,3 Mol) Phosgen enthielt. Nach 1 Std. Rithren bei Raumtemp.
tropfte man unter guter Kithlung bei hochstens 15° 300 ml Wasser zu und rithrte 2 Std. bei Raum-
temp. Die Benzolschicht wurde abgetrennt, mit 100 ml Wasser gewaschen und mit 250 ml 4~
NaOH extrahiert. Der NaOH-Auszug wurde mit Tierkohle filtriert und mit 60 g Eisessig auf ca.
PH 5 gestellt. Das ausgeschiedene Ol wurde ausgeithert und im Hochvakuum destilliert: 108 g
(52,5%) hellgelbes O1, Sdp. 149-150°/0,02 Torr.

CsHgN,O,S, (192,26) Ber. N 14,57 $ 33,359, Gef. N 14,65 S 33,589

3. 3-Chlovmethyl-5-(2’-methoxy-dthylthio)-1,3, 4-thiadiazol-2(3H)-on. (5, Z = Cl) iber die N-
Hydvoxymethyl-Verbindung {5, Z = OHY): 144 g (0,75 Mol) 5-(2-Methoxy-4thyithio}-1, 3,4-thia-
diazol-2(3H)-on und 25 g (0,83 Mol) pulverisierter Paraformaldehyd wurden 2 Std. bei 90° ge-
rithrt. Die fast klare Schmelze wurde in 350 ml Chloroform geldst. Man kiithlte auf —10° und liess
rasch 120 g (1 Mol) Thionylchlorid zufliessen. Nach 1/, Std. Riihren bei Raumtemp. erwarmte man
langsam und kochte 1 Std. unter Riickfluss. Leichtfliichtiges wurde im Rotationsverdampfer bei
50° abdestilliert. Den oligen Ritckstand destillierte man im Hochvakuum: 136 g (75,59%,) blass
gelbes Ol, Sdp. 140-142°/0,2 Torr.

4. Dithiophosphorsdure-0,0-didthyl-S-[(5-(2'-methoxy-Gthylthio)-1,3,4-thiadiazol-2(3H)-on-3-yl)-
methyl]-ester (6): Zu einer Suspension von 770 g (3,44 Mol) K-diithyl-dithiophosphat in 1000 ml
Aceton tropfte man rasch cine Lésung von 758 g (3,15 Mol) obiger Chlormethyl-Verbindung in
800 ml Aceton und hielt dic Temp. bei 35°. Nach Riihren bei Raumtemp. iiber Nacht destillierte
man das Aceton im Vakuum bei 35° ab, versetzte den Riickstand mit 1500 ml Wasser und nahm
das ausgeschiedene Ol in Ather auf. Die Atherldsung wurde mit Natriumhydrogencarbonat-
Losung und mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampft. Riickstand 1015 g (829,) gelbes
OL
CioH1aN,0,PS, (390,57) Ber. N 7,17 P795 S 32,859% Gef. N 7,21 P792 S 32,839
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