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o(e4) V’erfahfeh?ut H‘erstelluhg von substituieit'e'n 2:Ureido-1,3,4-thiadiazolen =

s

7(57) D|e vorllegende Erfmdung betrn‘ft ein Verfahren zur Herstellung von substltmerten 2 Ureldo 1.3, 4-th|ad|azolen L
. .Diese Substanzen sind interessante organische ZWIschenprodukte und kénnen als Pharmaka, Pflanzenschutzmittel -
. “und optlsche Aufheller verwendet werden. Es ist bisher kein Verfahren bekannt geworden, das die Synthese emzelner o
"-',‘,?Vertreter dieser Substanzklasse mit entsprechendem Substltuentenmuster gestattet Ziel der Erfindung ist es, diese :
- Substanzklasse durch ein geeignetes Verfahren zuganglich zu machen und die Synthese einer groBen Zahl dieser’ "
jSubstanzen zu ermdglichen. Die Aufgabe ‘wird dadurch gelost, daB N- Carbamoyl dlth|ocarb|m|dsaured|ester mnt
iThlosemncarbamden in alkohollscher Losung umgesetzt werden ‘ . : feetd



A, Verfahren ‘2ur Herstellung von substltulerten 2- Ureldo 1 3 4-th|ad|azolen der Formel 3 in der R far substltmerte od
-unsubstituierte Alkylreste, bzw. substituierte oder unsubstituierte Benzylreste, bzw. substituierte oder unsubstituierte -
‘i~ Arylreste und R® flir Wasserstoff, bzw. substltmerte oder unsubstituierte Alkyireste, bzw. subs’ntu:erte oder unsubstltwerte
_“'Benzylreste, bzw. substituierte oder unsubstituierte Arylreste stehen, dadurch gekennzelchnet dal N- Carbamoyl- o S
3d|th|ocarb|m|dsaured1ester der Formel 1,in der R'obige Bedeutunghat und R?, glelch oderverschleden fir substltmerte oder R
.,“’unsubstltwerte Alkylreste, bzw substltuuerte oder unsubstltmerte Benzylreste steht mltThlosemlcarbamden der Formel 2 inci
S derR% obige Bedeutung hat, umgesetzt werden. : Sl
* 2, Verfahren nach Punkt 1, dadurch gekennzelchnet daB dle Umsetzungen bel 40°C bIS 120°C in poIaren Losungs i
: "‘vorzugswelse in Alkoholen m|t 1 bls 4 C-Atomen durchgefuhrt werden g e S

.5‘Y‘Anwendungsgebletder Erfmdung [

: Dle Erflndung betnfft gin Verfahren zur Herstellung von substltmerten 2- Ureldo 1 3 A thladlazolen '
. 'Diese Substanzen dienen als Zw:schenprodukte bei der Synthese von Arzneimitteln und, mit den unterschledllc_:hste
o 2 ,Substltuenten versehe’n der Bekampfung tlenscher und pflanzllcher Schadhnge sowne als optlsche Aufheller

' L Charakterlstlk der bekannten techmschen Losungen

v I,Dle Substanzklasse der substltulerten 2- Ureldo-1 3 4-th|ad|azole wu rde blsher in der theratur nlcht beschneben V . den 2

bekannten Synthesevananten zur Darstellung von 2 5- dlsubstltmer’ten 1,3 4-Th|ad|azolen ist ledlgllch ein Verfahren Zur i e

e Herstellung von 2-Alkoxycarbonyl B-amino-1,3, 4-th|ad|azolen (DD WP 137930 v. 25 7.78) interessant. Die dlrekte Synthese der
. erfindungsgemaRen Stoffklasse nach dieser Methode bzw. eine nachfolgende Derlv erung dieser Verbmdungen mlt der :

o glelchen Zlelstellung |stjedoch ebenfalls mcht mogllch i : SR : :

- z|e| der Erfmdung :

» .Das Zlel der Erfmdung ist es, durch ein geelgnetes Verfahren die Klasse der substltu1erten.2-Ure|do 1,3,4: thladlazole zugangllch""' b
" zu machen: Durch die Nutzung technisch leicht zuganghcher Ausgangsverbmdungen soII das Verfah ren 2u elner groBen Zahl '
unterschtedllchst substntuuerter Vertreter di ieser Substanzklasse fuhren : -

- : Darlegung des Wesens der Erf' ndung .

7 Der Erfmdung ||egt dle Aufgabe zugrunde durch em geelgnetes Verfahren d|e Klasse der subst:tuuerten 2 Ureldo 1, 3 4 e
" thiadiazole zugangllch zumachen. . . .
‘Die. Aufgabe wird dadurch geldst, daR N- Carbamoyl dlthlocarblmldsauredlester er Formel 1 in der R1 furs bst :
unsubstntuxerte AIkylreste, ‘bzwi. substntunerte oder unsubstltulerte Benzylreste, bzw ‘substituierte oder unsu bstutunerte Arylreste e
Zund Rz, glelch 'oder verschieden, fur substltUIerte oder unsubstituierte AIkyIreste, bzw. substituierte oder unsubstltmerte pOTRE
~.::Benzylreste stehen, mit ThlosemlcarbaZIden der Formei 2, in der R3 fiir Wasserstoff; bzw substltunerte oder unsubst:tunerte

- Alkylreste, bzw. substituierte oder unsubstutmerte Benzylreste, bzw substituierte oder unsubstututerte Arylreste steht zu den
substltmerten 2- Ureldo 1,3, 4-th|ad|azolen der Formel 3, m der R! und R3 oblge Bedeutung haben, umgesetzt werden

2 'Es W|rd unter Normaldruck bel Temperaturen ZW|schen 40°C und 120°C in polaren Losungsmltteln vorzugswelse in Al oholen ,

mlt 1bis 4 C-Atomen gearbeutet Die Reaktlonsprodukte fallen direktals krlstallme und fur die meisten Umsetzungen ausrelchend'
. reine’ Verblndungen an. Zur welteren Relnlgung werden sie aus Ethanol'oder DMF/Ethanol umknstalhsnert PRATER R
--Der Vorteil der Erflndung istdie direkte, drucklose Synthese einer groBen Zahl von Vertretern der substltmerten 2 Ureldo 1 3 4-
j'-,thladlazole far untersch|edllchste Anwendungsberelche aus technlsch Ielcht zugangllchen Ausgangsstoffen in guter Ausbeute
--und hoher Reinheit. s I ‘ '
: Dle Erﬁndung W|rd durch Ausfuhrungsbelsp|ele erlautert ohne darauf beschrankt 2u, seln




Ausfuhrungsbe|sp|el

\1 2- (N’-p-ChIorphenyl ureldo) -5-ethylamino-1,3,4 thladlazol

> In' 40 ml Ethanol werden 0,01 Mol (1,2g) 4-Ethyl-th|osem|carbaz1d ‘und 0,01 Mol (2 7g) N-(p- Chlorphenyl-carbamoyl)—

’"3;{'dlthlocarblmldsau redlmethylester unter RUckfluR bis zum Ende der Mercaptanentwicklung gekocht. Nach dem Abkuhlen der -
- Reaktionsldsung werden die gebildeten Kristalle abgejsaugt und 2ur welteren Relnlgung aus Ethanol umknstalhsnert s

" FP.:205°C - Ausbeute: 85,3% (2,5g) d. Th.
2, 5-n- Butylammo 2-(N"-3,4-dichlorphenyl-ureido)-1,3,4- thladlazol

B - Analog Beispiel 1 werden 0,01 Mol (1,5g) 4-n- -Butyl-thiosemicarbazid rhlt 0,01 Mol (3 1g) N- (3 4- chhlorphenyl carbamoyl)

R ldlthlocarblmldsauredlmethylester zur Reaktion gebracht und aufgearbeltet
" Fp.1203°C - . Ausbeute;82,1% (2,9g)
30 2-(N” -p-Chlorphenyl ureido)-5-phenylamino-1, 3 4 thladlazol

- Fp.: 295°C-300°C Ausbeute 934%(329)

: Analog Beispiel 1 setzt man 0,01 Mol (1,7 g) 4- Phenyl-thlosemlcarbaZId mit 0 01 MoI N-(p-ChIorphenyl carbamoyl)
~. dithiocarbimidsau redlmethylester um und arbeltet dle Reaktlonslosung auf Das Reaktlonsprodukt erd aus DM F/Ethanol
“umkristallisiert. S . ) -
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