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{54) VERFAHREN ZUR HERSTELLUNG von FUROYLDIHYDROPYRAZOLOIS5.1-BITHIAZOLCARBONSAEUREESTERN

(57) Ziel der Erfindung ist es, ein Verfahren flir die Herstellung von substituierten 5-Furoyl-6-imino-
5,6-dihydro-pyrazolo[5,1-blthiazol-7-carbonséureestern zu entwickeln. Die
Furgyldihydropyrazolo[5,1-blthiazolcarbonséaureester der allgemeinen Formel lil, in der R fiir
einen Alkylrest, R' fiir einen gegebenenfalls substituierten Phenylrest, einen Alkylrest oder einen
Alkoxycarbonylrest und R? fiir ein Wasserstoffatom oder eine Acetylgruppe stehen, kdnnen durch
Umsetzung der 3-Amino-2-furoyl-5-thioxo-A3-pyrazolin-4-carbonsaureester der allgemeinen
Formel |; in der R die obige Bedeutung besitzt, mit Carbonylverbindungen der allgemeinen
Formel Il, in der R' und R? wie oben definiert sind und X fiir ein Halogenatom steht, hergestelit
werden. Diese Furoyldihydropyrazolo[5,1-b]thiazolcarbonsaureester konnen als organische
Zwischenprodukte fiir weitere Synthesen verwendet werden. Sie eignen sich insbesondere zur
Darstellung weiterer Derivate der Furoyldihydropyrazolo[5,1-b]thiazolcarbonsaureester.
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Verfshren zur Herstellung von Furoyldihydroyyrgzolo[s,'l-b]'-
thiazolcarbonséureestern

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft eln Verfashrem zur Herstellung von
substituierten 5-Furoyl-6-imino-5,6-dihydro-pyrazolo-
[5 1-b]thiazol-7-carbonsiureestern,

‘Diese Furoyldihydropyrazolo[5,1~b]thiazolcarbonsture~

ester kdonnen als organische Zwischenprodukte fiir wei-
tere Synthesen verwendet werden., Sie eignen sich ine-
besondere zur Darstellung welterer Derlvate der Furoyl-
dihydropyrazolo[5,1-b]thiazolcarbonséureester,

Charakteristk der bekannten technischen Ldsungen

Substituierte 5-Furoyl-6-imino-5,6-dihydro~pyrazolo-

[5,1-b]thiazol-7~carbonsiureester sind bisher noch nicht
bekannt,

%iel der Brfindung
[}

|
Ziel der Erfindung ist es, ein Verfahren fiir die Herstel-
lung dieser substituierten S-Furoyl-6-imino-5,6-dihydro-
pyrazolo[5,1-b]thiazol-7-carbonsiureester zu entwickeln,

Dar;regung: des Wesens der Erfindung .

-

--Die -M-Wldmy@opnaz olo [5 ,"I-b] thiazolcarbonsiureester

der allgemeinen Formel III, in der R fiir einen Alkylrest,
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R! fir einen gegebenenfalls substituierten Phenjlrest,
einen Alkylrest oder einen Alkoxycarbonylrest und R2

fiir ein Wasserstoffatom oder eine Acetylgruppe stehen,
kénnen durch Umsetzung der 3-Amino-2-furoyl-5-thioxo-

A 3—pyrazolin-4-carbons§ureester der allgemeinen Formel

I, in der R die obige Bedeutung besitzt, mit Carbonyl-
verbindungen der allgemeinen Formel II, in der Rﬂ und

R wie oben definiert sind und X fiir ein Halogenatom
steht, hergestellt werden. .

Die Umsetzungen werden in einem organischen Lésungsmit-
tel, vorzugsweise in Alkdholen; vorgenommen, Es ist er-
forderlich, die Reaktionen entweder in Gegenwart von Ba-
gen oder von Mineralsiduren durchzufithren, Die Umgetzungen
der 3—Amino—2—furoyl—5—thioxo—ZS3—pyrazolin—4~carbonsaure-
ester I mit den Carbonylverbindungen II in Gegenwart von
Bagen kénnen in absolten Alkcholen mit Natriumalkoholat
oder in wiBrigen Alkcholen mit Natriumhydroxid vorgenom-
men werden, Die Reaktionstemperaturen liegen dabei um 20°C.
Die Umsetzungen sind nach wenigen Minuten beendet, Beim
Erkalten kristallisieren die Reaktionsprodukte III aus,
Werden die Umsetzungen der Verbindungen I und II in Gegen-
wart von Mineralsiduren durchgefiihrt, ist ein Erhitzen der
Komponenten unter RiickfluBkithlung erforderlich, Die Ver-

bindungen III werden ebenfalls nach dem Abkilhlen der Reak-

tionsmischungen auf 5°C kristallin erhalten, Eine Reini-
gung der Reaktionsprodukte kann durch Unkristallisieren
aus organischen Lésungsmitteln erfolgen.

Ausfithrungsbeispiele

Augfithrungsbeispiel 1,

. 5-Furoyl-6-imino-3-phenyl-5, 6-dihydro-pyrazolo[5,1-b]-
thiazol-7-carbonsdure-methylester

0,01 mol 3—Amino—2-furoyl—s-thioxo-éx -pyrazolin—4—car-
bonsaure~methylester wird in einer Losung von Natriumhydroxid
in wiBrigem Methanol ( bereitet aus 10 ml Natronlauge mit

der Konzentration 1 mol/l und 5 ml Methanol) geldst.
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Zu dieser Losung gibt man unter Umschiitteln 0,015 mol
Phenacylbromid hinzu. Wéhrend des Umschiittelns erfolgt
die Kristallisation, Man filtriert den Niederschlag ab,
wéscht diegsen mit Methanol und kristallisiert ihn aus
Ethanol/Chloroform um,
Ausbeute: 29% d.Th, Schmelzpunkts: 174-175°C
018H13N304S (367,3) Ber. N 11,44

Gef, N 11,12
IR (KBr): NH 3440, GO 1650 cm™ '
Ty-NuR (DMSO-d6): CH30 3,80 (s), CH-, Pnenylprotonen
7,55 (m), Furan-3E 7,20 (4), -4H 6,80 (m), -5H 8,05 (4),
NH 13,45, |

Ausfiihrungsbeispiel 2

2~Acetyl-5~-furoyl-6~imino~3-methyl-5, 6-dihydro-pyrazolo-
[5,1-b] thiazol-7-carbonssure-ethylester

0,01 mol 3-Amino-2~furoyl-S-thioxo- A -pyrazolin-4-car-
bonséure~-ethylester wird in einer Losung von 0,01 mol
Natrium in 20 ml absolutem Ethanol gelost. Zu dieser Lo-
sung gibt man unter Umschiitteln 0,01 mol Chloracetylace-
ton hinzu, Wghrend des Umschiittelns erfolgt die Kristal-
lisation, Man filtriert ab, wéscht den Riickstand mit Etha-
nol und kristallisiert ihn aus Dimethylformanid/Ethanol um.
Ausbeute: 28% d.Th, Schmelzpunkts 136-138°C

IR (KBr): CO 1720, 1690 cm '

Tg-xuRr (ODCL4): CH,CHZ0 1,40 (b), GHCH,0 4,35 (a), CH,
CH300 2,43 (5)9 _%5 (s), Furan-3H 7 T(d>, ~4H 6,55 (m),
~58 7,60 (4), ME 13,6.

Ausfﬁhrungsbeispiel;}

. .5-Buroyl-6-imino-5,6~dihydro-pyrazolo[5,1-b] thiazol-3, 7-

dicarbonsgure-~diethylester

0,01 mol 3-Amino-2-furoyl-5-thioxo-A3-pyrazolin-4—carbon-
siure-ethylester und 0,01 mol Brombrenztraubensiure-ethyl-
ester werden in 20 ml Ethanol mit 2-3 Tropfen konzentrier-
ter Schwefelsidure unter RiickfluBkilhlung zum Sieden erhitzt,
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bis eine kiare Lésung entstanden ist. llan 1&B% bei 500
stehen, filtriert ab, wdscht den Riickstand mit Ethanol
und kristallisiert ihn aus Ethanol um. '
Ausbeute: 14% d.Th, Schmelzpunkts 135-136°C
0,17H,|7N OgB (391,4) _
IR (KBr): NH 3340, CO 1715 cm
"B-NUR (CDCL,): CH,CH0 1,40 (8), CGH;CH,0 4,37 (a),
Furan-3H 7)05 (d-y-’l"q‘ﬂ 6956 (m)1 -5H 7;%0 (d)v CH 7152 s
(s). '
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Erfindungsanspruch

1. Verfahren zur Herstellung von Furoyldihydropyrazolo-
[5,1-b]thiazolearbonsiureestern der allgemeinen Formel
III, in der R f£ir einen Alkylrest, R! fiir einen gegebe-
nenfalls substituierten Phenylrest, einen Alkylrest oder
einen Alkoxycarbonylrest und R® fiir ein Wasserstoffatom
oder eine Acetylgruppe stehen, gekennzeichnet dadurch,
daf 3=-Amino-2-furoyl-5«thioxo=- AB-pyTazolin-4-carbon—
sdureester der allgemeinen Formel I, ia der R die obige
Bedeutung besitzt, nit Carbonylverbindungen der allge-
meinen Formel II, in der R? und R® wie oben definiert
sind und X fiir ein Halogenaton steht, umgesetzt werden.,
2. Verfahren nach Punkt 1, gekennzeichnet dadurch, daB
die Umsetzungen in Gegenwart von Basen durchgefiihrt wer-
den,

3. Verfahren nach Punkt 1, gekennzeichnet dadurch, daB
die Umsetzungen in Gegenwart von Mineralsiure durchge=-
fiihrt werden,

Hierzu 1Seite Formeln
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