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(67) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von Cyanessigsaurederivaten. Ziel der Erfindung ist es, ein
Verfahren fiir die Herstellung von 5-(1-Alkyl- bzw. aralkylthio-2-cyano-2-furfurylaminocarbonyl-vinyl)-3-aryl-, aralkyl-
bzw. hetaralkyl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigestern zu entwickeln. Diese Cyanessigsaurederivate konnen als
organische Zwischenprodukte fiir weitere Synthesen verwendet werden. Sie sind insbesondere zur Herstellung
potentiell biologisch aktiver Verbindungen geeignet. Erfindungsgema® kdnnen die Cyanessigséurederivate der
allgemeinen Formel Il in der R fiir einen Alkyl- oder Aralxylrest, R! fiir einen Alkylrest und R? fir einen Aryl-, Aralkyl-
oder Hetaralkylrest steher, durch Umsetzung von Acrylamiden der allgemeinen Formel I, in der R die obige
Bedeutun besitzt, mit Thiazolidinylidencyanessigestern der alligereinen Formel I, in der R' und R? w'e oben definiert
sind, hergestellt werden.
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Patentanspruch:

1. Verfahren zur Herstellung von Cyanessigséurederivaten der allgesmeinen Formel Ill, in der R fiir
éinen Alkyl- oder Aralkylrest, R’ fiir einen Alkylrest und R? fiir einen Aryl-, Aralkyl- oder Hetaralkylrest
stehen, gekennzeichnet dadurch, daB Azrylamide der allgemeinen Formel |, in der R die obige
Bedeutung besitat, mit Thiazolidinylidencyanessigséureestern der allgemeinen Formel I, in der R
und R? wie oben definiert sind, umgesetzt werden,

2. Verfahren zur Herstellung von Cyanessigséureestern der allgemeinen Formel Il nach Punkt 1,
gekennzelchnet dadurch, da die Umsetzungen in Gegenwart einer Base, vorzugsweise von
Kaliumcarbonat durchgefiihrt weiden.

Hierzu 1 Seita Formeln

Anvrendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft ein Varfahren zur Herstellung ven 6-( 1-Alkyl- bxw. aralkylthlo-2-cyano-2-furfurylamlnocarbonyl-vlnyl)-a-
aryl, aralkyl- baw. hetaralkyl-4-oxo-thlazolidin-2-yliden-cyanessiqgestern.

Diese Cyanessigsiurederivate kénnen als organische Zwischanprodukte fir weitere Synthesen verwendet werden. S's sind
inbesondere zur Herstellung potentiell biologisch aktiver Verbindungen geeignet.

Charakteristik des bekannten Standes der Technlk

6-(1-Alkyl- bzw, aralkylthio-2-cyano-2-furfurylaminocarbonyl-vinyl)-3-aryl-, aralkyl- bzw. hetaralkyl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-
cyanessigester sind bisher no.h nicht bekannt.

Ziel der Erfindung

Ziel der Erfindung ist die Entwicklung einas Varfahrens filr die Herstellu J nouer pharmazeutischer Wirkstc ffe.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Aufgabeder Erfirdung ist es, ein Verfakren fir die Herstellung von 6-(1-Alkyl- bzw. aralkylthio-2-cyano-2-furfurylaminocarbonyl-
vinyl)-3-aryl, aralkyl- bzw. hetaralkyl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigestern zu entwickeln,

ErfindungsgemiB kénnen die Cyanessigsdurederivate der allgemeinen Formel lll, in der Rfilr einen Alkyl- oder Aralkylrast, R' filr
einen Alkylrest und R? fiir einen Ary!-, Aralkyl- oder Hetaralkylrest stehen, durch {Jmsetzung von Acrylamiden der allgemeinen
Formel |, in der R dis obige Bedeutung besitzt, mit Thiazolidinylidencyanessigestern der allgemeinen Formel ll, in der R' und R?
wie oben definiert sind, hergestelit werden.

Die Umsetziingen werden in organischen Lésungsmitteln, vorzugsweise in Dimethylformamid, in Gegenwart einer Bas,
vorzugsweise Kaliumcarhonat, durchgefiihrt. Die Reaktionstemperaturen liegen bal den Sledetemparaturen der verwendsten
Lésungsmittel. Die Reakilonszeiten betragen nur wenige Minuten. Nach dem AbkGhlen der Reaktionsmischungen auf 20°C
werden diese mit Wasser und verdiinnter Minerals#ure versetzt. Dabei fallen die Cyanessigs#urederivate als feste Niederschlige
aus, Diese kiinnen nach dem Abfiltrieran und Waschen mit Wasser aus Essigséiure/Ethanol umkristallisiert werden.

Ausfidhrungshelspiele

AusfOhrungsbelspie! 1
6-(2-Cyano-2-furfurylaminocarbonyl-1-methylthio~ ‘inyl)-3-(p-methoxy-phenyl)-4-oxo-thi azolidin-2-yliden-cyanessigsture-
ethylester

Eine Mischung von 0,01 mol 3-(p-Melhoxy-pheny:M-oxo-thiazolidln-2-yliden-cyanesslgs&ure-ethylester, 0,01 mol N-Furfuryl-2-
cyano-3,3-bis(methylthio)acrylamid, 10ml Dimethylformamid und 2g Kallumcarbonat wird 2 Minuten unter RiickfiuB erhitzt.
Man 1Bt die Mischung auf 20°C abkihlen, versetzt diese mit 100m! Wasser und 10 mi verdilnnter Salzsdure, filtriert den
Niederschlag ab, wiischt diesen mit Wasser und kristallisiert ihn aus Essigséure/Ethanol um.

Ausb.:47%d. Th, Schmp.: 186-189°C

Ausfihrungsbeisplel 2
5-(1-Benzylthio-2~cya|1o-2-furfurylaminocarbonyl-vinyl)-3-(p-methoxy-phanyl)-4-oxo-thiazol{din-2~y|ldan-cyanasslgs&ure-
ethylester

0,01 mol 3-(p-Methoxy-phqnylM-oxo-thiazolidin-2-ylidencyanesslgsﬂure-ethylester und 0,01 mol N-Furfuryl-3,3-bis-
{benzylthio)-2-cyano-ncrylamid werden uingesetzt, wie unter Ausfiinrurigsbeispiel 1 beschrieben.
Ausb.:41%d. Th, Schmp.: 203-205°C
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AusfGhrungsbelsplel 3

6-(2-Cyano-2-furfurylaminocarbony)-1 -methylthio-vinyl)-3-furfuryl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigstureethylester
0,01 mol 3-Furfuryl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigsiure-ethylester und 0,01 mol N-Furfuryl-2-cyano-3,3-bis-
{methylthio)acrylamid werden umgesetzt, wie unter Ausfihrungsbeispial 1 beschrieben. :

Ausb,:87%d.Th, Schmp.: 172-173°C
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