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Beschreibung
Verfahren zur Herstellung von Dioxazin-Derivaten

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von Dioxazin-Derivaten sowie

Intermediate, welche wahrend der Herstellung erhalten werden.

Dioxazine der aligemeinen Formel (1)

(1

sind wichtige funktionelle Gruppen in einer Vielzahl an organischen
Wirkverbindungen. Beispielsweise treten Dioxazinringe in agrochemischen
Wirkstoffen (vgl. DE 10 2005 044 108 A1), insbesondere in Dioxazin-Pyridinyl-
Suflonylharnstoffen (vgl. US 5,476,936) auf. Dartiber hinaus enthalten viele
organische Pigmente Dioxazinringe (vgl. DE 10 2005 063 360 A1).

Die Synthese von Dioxazinderivaten verlauft im Allgemeinen Gber die Umsetzung
von entsprechenden Carbonsaureestern mit Hydroxylamin und anschlieender
Umsetzung mit Dibromethan. Diese Umsetzungskaskade ist in nachfolgender
Reaktionsgleichung beispielsweise fur Nicotinsaureester gemaf US 5,476,936

verdeutlicht:
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Die geringe Ausbeute von 21 % fur die oben beschriebene Reaktion und die
Anwendung des hochtoxischen und umweltschadigenden Dibromethans macht die

Realisierung eines solchen Verfahrens unattraktiv und teuer.

Es besteht daher Bedarf nach einem kostenginstigen und umweltschonenden
Verfahren zur Herstellung von Dioxazin-Derivaten, welches die gewiinschten

Verbindungen mit guter Ausbeute und hoher Reinheit liefert.

Die Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist somit, ein Verfahren zur Herstellung von
Dioxazin-Derivaten zur Verfligung zu stellen, welches vorzugsweise mit guten
Ausbeuten verlauft und in welchem vorzugsweise auf die Verwendung von
hochtoxischen und umweltschadigenden Substanzen, insbesondere von
Dibromethan, verzichtet werden kann. Die gewiinschten Zielverbindungen sollten

dabei vorzugsweise kostengiinstig und mit hoher Reinheit erhalten werden.

Die zuvor beschriebene Aufgabe wird erfindungsgemaf gelést durch ein Verfahren

zur Herstellung von Dioxazin-Derivaten der Formel (1)

O
| }(R%m
1 ~ O
R
,
N X
(1)

worin die einzelnen Substituenten die folgende Bedeutung aufweisen:

X" Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R®, wobei
R® fur Wasserstoff;
gegebenenfalls substituiertes C1-Ces-Alkyl,
gegebenenfalls substituiertes C3-Cg-Cycloalkyl,
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-(CH2)-CsHs mit r = ganzzahlige Zahl von O bis 6, wobei der

Alkylrest -(CH,)- gegebenenfalls substituiert sein kann; oder

_0
0 }(R%
(R); P

N S\

wobei die Substituenten R' und R? sowie die Indizes n und m dieselbe
Bedeutung haben wie in der allgemeinen Formel (1),

R’ Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fur jeweils gegebenenfalls durch Halogen
substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio, Alkylsulfinyl,
Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl, Alkylaminocarbonyl,
Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl, wobei in den vorgenannten
Resten die Alkyl- und Alkylengruppen jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl-
und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6 C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils
3 bis 6 C-Atome und die Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten
koénnen;

n eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 2;

R? unabhangig voneinander jeweils gegebenenfalls einfach oder mehrfach,
gleich oder verschieden substituiertes C1-Cg-Alkyl, C2-Cs-Alkenyl,
C,-Ce-Alkinyl, C3-Cs-Cycloalkyl, wobei die Substituenten unabhéngig
voneinander ausgewahlt sein kénnen aus Halogen, Cyano, Nitro,
C4-Cs-Alkoxy, C1-C4-Haloalkoxy, C4-Cs-Alkylthio, C1-C4-Alkylsulfinyl,
C,-Cs-Alkylsulfonyl, (C1-Cs-Alkoxy)carbonyl, (C+-Ce-Alkyl)carbonyl oder
C3-Ces-Trialkylsilyl; und

m  eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 4.

Das erfindungsgemafe Verfahren ist dadurch gekennzeichnet, dass die Dioxazin-
Derivate der aligemeinen Formei (1) durch einen Ringschluss ausgehend von einer

€
Verbindung der allgemeinen Formel (2) hergestellt werden (Verfahrensschritt (1)):
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O e

) j@Rz)m N| }(R%
TN T W

) (1)

wobei die Substituenten R1, R? und X' sowie die Indizes n und m wie oben stehend

definiert sind, G eine Abgangsgruppe darstellt, welche ausgewahlt ist aus der
Gruppe, bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, -OSO;-CH3, -O-SO,CF3, -O-SO,-Ph
und -O-S0,-CgHas-Me und X2 fiir Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R’ steht,
wobei R fir Wasserstoff; gegebenenfalls substituiertes C1-Cs-Alkyl; gegebenenfalls
substituiertes C3-Cs-Cycoalkyl; -(CH2)~-CsHs mit r = 0 bis 6, wobei der Alkylrest -
(CH,)- gegebenenfalls substituiert sein kann; oder fir den Rest

_0
N jC(RZ),,,
n —

N S\

steht, wobei die Substituenten R' und R? und die Indizes m und n in dem Rest
dieselbe Bedeutung wie in der allgemeinen Formel (1) aufweisen.
Verbindungen der allgemeinen Formel (2) mit G = Cl sind ausgehend von
Verbindungen der aligemeinen Formel (3) durch Chlorierung, zum Beispiel mit
Thionylchlorid, erhaltlich (Verfahrensschritt (2a)):

.0 P
HN , N O~
R)m
S A
R O OH SO,Cl, R O
n P D ——— e n p/
N NG

3) (2a)
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Verbindungen der allgemeinen Formel (2) mit G = Br sind ausgehend von

Verbindungen der allgemeinen Formel (3) durch Bromierung erhéitlich

(Verfahrensschritt (2b)):
R
.0
HN Br
jC(R )
1 N O
(R); P
N
(2b)
5
Verbindungen der allgemeinen Formel (2) mit G = -O-SO2CHs, G = -O-SO2-Ph oder
G = -0-S0,-CgHs-CHj5 sind ausgehend von Verbindungen der aligemeinen Formel
(3) durch Umsetzung mit CH3SO,Cl bzw. PhSOCl erhéltlich (Verfahrensschritt (2c)):
R,
.0
HN 0—S0,-CH,
jC(R )
OH -SO.- X o)
R'); S0
N N
10 ) (2¢)
Verbindungen der allgemeinen Formel (2) mit G = -O-SO,CF3 sind ausgehend von
Verbindungen der allgemeinen Formel (3) durch Umsetzung mit (CF3S0,).0
erhaltlich (Verfahrensschritt (2d)):
15

HN \><\o—soz-CF3
R
1 OH  (CF,S0,),0 . = 0]
(R)q — . (R)
2
N7 N

3 (2d)
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Verbindungen der allgemeinen Formel (2) mit G = F sind ausgehend von
Verbindungen der allgemeinen Formel (3) durch Umsetzung mit (CH3)2NSF3,

Deoxofluor®, Yarovenko- oder Ishikava-Reagenz erhltlich (Verfahrensschritt (2e)):

o R,
HN” q ® HN/O\><\F
1 X o “OH CF,H-CF,N(Me), N o
(R); _ (R");
N N/
(3) (2e)
5
Verbindungen der allgemeinen Formel (2) mit G = | sind ausgehend von
Verbindungen der allgemeinen Formel (3) durch Umsetzung mit Phosphor/lod (P/I2)
oder mit CH3SO,CI/KI erhaltlich (Verfahrensschritt (2f)):
o R,
HY” ‘j((RZ) HN-OSXN
X O TOH
(R"); 1 ——— .
7 n —
N N
10 3 (20

In den oben beschriebenen Verfahren der Verbindungen (2a) bis (2g) sind die Reste
in ortho-Position zum Pyridinstickstoff, d.h. die Substituenten zwischen Pyridin-
15  Stickstoff und Amid/Dioxazin-Substituent, nicht ndher definiert, wobei im Falle von

Dimerstrukturen die Transformation an der Hydroxylgruppe zweimal auftreten kann.

Verbindungen der allgemeinen Formel (3) sind aus dem Stand der Technik bekannt;

vgl. hierzu die zeitgleich eingereichte europaische Patentanmeldung EP 07011966.4
20 der Bayer CropScience AG mit dem Titel ,Nicotinamid-Derivate und Verfahren zu

deren Herstellung®.

In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung umfasst das

erfindungsgemafRe Verfahren sowohl die Verfahrensschritte (1) und (2), d.h. das
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Verfahren wird in dieser Ausfilhrungsform insgesamt durch folgende

Reaktionskaskade gekennzeichnet:

(0]
o) HN” -0
R e
" ~ 0 G A
X (o) OH 1 (o]
1 R); - R (jf\

N7 X NTOX N
3) () ")

wobei die einzelnen Substituenten die zuvor definierten Bedeutungen aufweisen und
X2 fur Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R® steht, wobei R® fur Wasserstoff;
gegebenenfalls substituiertes C1-Cg-Alkyl; gegebenenfalls substituiertes
C3-Cs-Cycoalkyl; -(CH2)~CsHs mit r = O bis 6, wobei der Alkylrest -(CH2)~
gegebenenfalls substituiert sein kann; oder fiir den Rest

N°
j((Rﬁm
R X O "OH
; pZ

N S\

steht, wobei die Substituenten R' und R? und die Indizes m und n in dem Rest
dieselbe Bedeutung wie in der aligemeinen Formel (1) aufweisen.
Im Rahmen der vorliegenden Erfindung weisen die Substituenten der Verbindungen
der allgemeinen Formeln (1) bis (3) vorzugsweise folgende Bedeutung auf:
X', X2, x>  Chlor, S-R®, wobei
R fur gegebenenfalls substituiertes C-Cs-Alkyl;
gegebenenfalls substituiertes C3-Cg-Cycoalkyl;
-(CH2)-CeHs mit r = 0 bis 4 steht, wobei der Alkylrest
-(CH2)- gegebenenfalls substituiert sein kann;
R! Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fur jeweiis gegebenenfaiis durch
Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,
Alkylsulfinyl, Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,
Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,
wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen
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jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6
C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die
Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten kénnen;

0 oder 1;

jeweils unabhangig voneinander fir gegebenenfalls einfach oder
mehrfach, gleich oder verschieden substituiertes C1-C4-Alkyl,
Cs-Cs-Cycloalkyl, wobei die Substituenten unabhéngig voneinander
ausgewahlt sein kénnen aus Halogen, Cyano, Nitro, Hydroxy,
C1-C4-Alkoxy, C1-Cs-Haloalkoxy, C1-C4-Alkylthio, C4-C4-Alkylsulfinyl und
C4-C4-Alkylsuifonyl;

eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 2; und

Fluor, Chlor, Brom und lod.

Daruber hinaus sind folgende Bedeutungen der Substituenten der Verbindungen der

allgemeinen Formeln (1) bis (3) besonders bevorzugt:

X' X2 X3

Chlor, S-R®, wobei

R fur gegebenenfalls substituiertes C-Cs-Alkyl;
gegebenenfalls substituiertes C3-Ce-Cycoalkyl;
-(CHa)-CgHs mit r = O bis 2 steht, wobei der Alkylrest
-(CHy)- gegebenenfalls substituiert sein kann;

Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fir jeweils gegebenenfalls durch

Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,

Alkylsulfinyl, Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,

Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,

wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen

jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6

C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die

Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten kénnen;

0 oder 1;

gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden

substituiertes C41-C4-Alkyl, wobei die Substituenten unabhéngig

voneinander ausgewahit sein kénnen aus Halogen, Cyano, Nitro,

C1-C4-Alkoxy, C4-C4-Haloalkoxy;
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m 0 oder 1; und
G Chlor.

Darlber hinaus sind folgende Bedeutungen der Substituenten der Verbindungen der
allgemeinen Formeln (1) bis (3) insbesondere bevorzugt:
X', X%, X®  S-CHy-CgHs;

n 0;

m 0; und
G Chilor.
Verfahrensschritt (1):

Das erfindungsgemaBe Verfahren ist durch den Verfahrensschritt (1) des
Ringschlusses der Verbindung der aligemeinen Formel (2) zu der Verbindung der

allgemeinen Formel (1) gekennzeichnet.

.0 0
N j((Rﬁm N }(Rz)m
n — ) n ~ 1

N~ X N” ~X
) (1
Grundsatzlich bestehen mehrere Méglichkeiten, den Verfahrensschritt (1)

durchzufiithren:

So ist es in einer ersten Ausgestaltung des Verfahrensschrittes (1) méglich, die

Umsetzung unter Ringschluss in Gegenwart von Basen durchzufiihren.

Als Basen kénnen in diesem Fall sowohl organische als auch anorganische Basen
verwendet werden. Bevorzugt werden anorganische Basen wie beispielsweise LiOH,
NaOH, KOH, Ca(OH),, Ba(OH);, Li,CO3, K;CO3, Na,CO3, NaHCO3;, oder organische
Basen wie Amine (beispielsweise bevorzugt Triethylamin, Diethylisopropylamin),
BusNOH, Piperidin, Morpholin, Pyridine, Alkylpyridine und DBU verwendet.
Besonders bevorzugt werden anorganische Basen wie beispielsweise LiOH, NaOH,
KOH, Ca(OH),, Ba(OH);, Li,CO3, K2CO3, Na,CO3 und NaHCO; verwendet. Ganz
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besonders bevorzugt werden LiOH, NaOH, KOH, K;COj3, Na,CO3, NaHCO;
verwendet.

Wenn eine Base in dem Verfahrensschritt (1) des erfindungsgeméafen Verfahrens
verwendet wird, so betragt deren Menge vorzugsweise 0,6 mol bis 4,0 Molaqui-
valente, besonders bevorzugt 1 bis 3 Molaquivalente, insbesondere 1,2 bis 2,5

Molaquivalente, jeweils bezogen auf die Verbindung der allgemeinen Formel (2).

Der Verfahrensschritt (1) wird im Allgemeinen in Gegenwart eines Lésemittels
durchgefuhrt. Der Verfahrensschritt (1) kann dabei sowohl in Wasser als auch in
Gegenwart eines inerten organischen Lésemittels, vorzugsweise eines polaren
aprotischen Losemittels durchgefiihrt werden. Beispiele organischer Lésemittel,
welche im Rahmen der vorliegenden Erfindung verwendet werden kénnen, sind
aromatische oder aliphatische Losemittel wie Benzol, Toluol, Xylol, Mesitylen,
Hexan, Heptan, Octan, Cyclohexan; aliphatische und aromatische
Halogenwasserstoffe, wie Methylenchlorid, Dichlorethan, Chloroform,
Kohlenstofftetrachlorid, Chlorbenzol, Dichlorbenzol; Ether, wie Diethylether,
Dibutylether, Diisobutylether, Methyl-tert-butylether, Isopropylethylether,
Tetrahydrofuran und Dioxan; weiter auch Dimethylsulfoxid und Séureamidderivate
wie N,N-Dimethylformamid, N,N-Dimethylacetamid und N-Methyl-2-pyrollidon; sowie
auch Carbonséaureester wie Ethylacetat, oder aber auch Dioxan, Diglym oder
Dimethylglycol; Nitrile wie Methylnitril, ButylInitril oder Phenyinitril. Besonders
bevorzugt sind Toluol, Xylol, Dichlorbenzol, Chlorbenzol, Ethylacetat, Dichlorethan,
N,N-Dimethyiformamid, N,N-Dimethylacetamid und Wasser. Insbesondere
bevorzugt sind die Lésemittel N,N-Dimethylformamid, N,N-Dimethylacetamid,
Ethylacetat, Dichlorethan und Wasser. Allerdings ist die vorliegende Erfindung nicht
auf die zuvor beispielhaft genannten Lésemittel beschréankt.

ingschiussieaktion gemai
Verfahrensschritt (1) durchgefithrt werden kann, kann in weiten Bereichen variieren.
Beispielsweise kann die Ringschlussreaktion bei einer Temperatur von 20 bis

100 °C, vorzugsweise 20 bis 70 °C, durchgefiihrt werden.
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Der Verfahrensschritt (1) des erfindungsgemafRen Verfahrens wird im Allgemeinen
unter Normaldruck durchgefihrt. Es ist jedoch auch mdéglich, unter erhéhtem Druck
oder vermindertem Druck — im Allgemeinen zwischen 0,1 bar und 10 bar — zu

arbeiten.

Dariiber hinaus ist es méglich, in dem Verfahrensschritt (1) der vorliegenden
Erfindung als Edukt fiir die Ringschlussreaktion eine Verbindung zu verwenden,
welche durch die Verfahrensstufe (2), also beispielsweise durch eine Chlorierung,
Bromierung, Fluorierung oder Mesylierung, erhalten wurden. Dabei kann das
Intermediat — die Verbindung der allgemeinen Formel (2) — unmittelbar so verwendet

werden, wie sie in Verfahrensstufe (2) erhalten wird.

Wenn im Rahmen der vorliegenden Erfindung vorgesehen ist, dass die Verbindung
der allgemeinen Formel (2) nicht isoliert wird, so kann die Einflihrung der
Abgangsgruppe G in der Verfahrensstufe (2) sowie die anschlieBende
Ringschlussreaktion der Verfahrensstufe (1) als so genannte Eintopf-Reaktion

durchgefuhrt werden.

In diesem Fall und somit in einer zweiten Ausgestaltung des Verfahrensschrittes (1)
ist es mdglich, den Verfahrensschritt (1) als Eintopf-Reaktion zusammen mit
Verfahrensschritt (2) auszubilden. In dieser Ausgestaltung ist es méglich, auf den
Basenzusatz im Verfahrensschritt (1) zu verzichten, wodurch jedoch die

Gesamtausbeute tiber beide Verfahrensstufen etwas erniedrigt wird.

Das Produkt des Verfahrensschrittes (1) kann mittels dem Fachmann bekannten
Verfahrensoperationen aufgereinigt werden, wie beispielsweise Kristallisation oder
Chromatographie, wobei jedoch die Reinheit des Rohprodukts bereits ausreichend
ist, um in nachfolgenden Reakticnen ein tzt zu werden.

Verfahrensschritt (2):

Der Verfahrensschritt (2) umfasst die Transformation der Hydroxylfunktion der

Verbindung der allgemeinen Formel (3) geméaR folgender Reaktionsgleichung in eine
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Abgangsgruppe, ausgewahlt aus der Gruppe, bestehend aus Fluor, Chlor, Brom,
|Od, -OSOz-CH3, —O-SOzCFa, -O-SOz-Ph und —O-SOz-CeHrMe:

Hn~© Hn~©
jR(Rz)m jQ(Rz)m
e | 0" (R‘)ﬂg\/Ego ©
% - T W
(3) @

Hinsichtlich der einzelnen Reste R', R?, X2 und X® sowie den Indizes m und n wird

auf die entsprechenden Definitionen verwiesen.

Die in diesem Verfahrensschritt (2) erhaltenen Verbindungen der allgemeinen
Formel (2) kénnen als Edukt in dem Verfahrensschritt (1) des erfindungsgemaflen
Verfahrens eingesetzt werden, wobei es méglich ist, die Verbindung der allgemeinen
Formel (2) nach Verfahrensschritt (2) aufzuarbeiten, d.h. in isolierter und
gegebenenfalls gereinigter Form zu verwenden, oder aber in nicht aufgereinigter

Form einzusetzen (so genannte Eintopf-Reaktion).

Es bestehen in Abhangigkeit der Wahl der Abgangsgruppe mehrere Méglichkeiten,
die Transformation gemaR Verfahrensschritt (2) durchzufihren.

Falls die Abgangsgruppe Chlor darstellt, was im Rahmen der vorliegenden Erfindung
auch bevorzugt ist, kdnnen zur Chlorierung der Verbindung der allgemeinen

Formel (3) beliebige Chlorierungsmittel eingesetzt werden. In Frage kommen
beispielsweise Thionyichlorid (SOCI,), Phosphorylchlorid (POCIs), Phosgen,
Diphosgen und Oxalylchlorid ((COCI);). Hiervon besonders bevorzugt sind
Thionylchlorid (SOCIy), Phosgen und Oxalylchlorid ((COCI),).

Die Menge an verwendetem Chlorierungsmittel kann in weiten Bereichen variieren.
Beispielsweise betragt die fur den Verfahrensschritt (2) verwendete Menge an

Chlorierungsmittel 0,8 bis 3 Molaquivalente, besonders bevorzugt 1 bis 2,5
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Molaquivalente, insbesondere 1,1 bis 1,8 Molédquivalente, jeweils bezogen auf die
Menge Verbindungen der allgemeinen Formel (3).

Falls die Abgangsgruppe Brom darstellt, kénnen zur Bromierung der Verbindung der
allgemeinen Formel (3) beliebige Bromierungsmittel eingesetzt werden. In Frage
kommen beispielsweise Phosphortribromid (PBr3;) oder Phosphorylbromid (POBrs).
Die Menge an verwendetem Bromierungsmittel kann in weiten Bereichen variieren.
Beispielsweise betragt die fur den Verfahrensschritt (2) verwendete Menge an
Bromierungemittel 0,8 bis 3 Molaquivalente, besonders bevorzugt 1 bis 2,5
Molaquivalente, insbesondere 1,1 bis 1,8 Molaquivalente, jeweils bezogen auf die

Menge Verbindungen der allgemeinen Formel (3).

Falls die Abgangsgruppe Fluor darstelit, kdnnen zur Fluorierung der Verbindung der
aligemeinen Formel (3) beliebige Fluorierungsmittel eingesetzt werden. In Frage
kommen beispielsweise (CH3):NSF3; (DAST), Deoxofluor®, Yarovenko- oder Ishikava
Reagenz (CICFH-CF2-N(C2Hs)2).

Die Menge an verwendetem Fluorierungsmittel kann in weiten Bereichen variieren.
Beispielsweise betragt die fir den Verfahrensschritt (2) verwendete Menge an
Fluorierungsmittel 0,8 bis 3 Molaquivalente, besonders bevorzugt 1 bis 1,5
Molaquivalente, insbesondere 1 bis 1,3 Molaquivalente, jeweils bezogen auf die

Menge Verbindungen der allgemeinen Formel (3).

Falls die Abgangsgruppe lod darstellt, kénnen zur lodierung der Verbindung der
allgemeinen Formel (3) beliebige lodierungsmittel eingesetzt werden. In Frage

kommen beispielsweise |,/P oder CH3SO,CI/KI.

Die Menge an verwendetem lodierungsmittel kann in weiten Bereichen variieren.
Beispielsweise betragt die fiir den Verfahrensschritt (2) verwendete Menge an
lodierungsmittel 0,8 bis 2 Moléquivalente, besonders bevorzugt 1 bis 1,5
Molaquivalente, insbesondere 1 bis 1,2 Molédquivalente, jeweils bezogen auf die

Menge Verbindungen der allgemeinen Formel (3).



10

15

20

25

30

WO 2008/155004 PCT/EP2008/004215

14

Falls die Abgangsgruppe -O-SO;-CH3, -OS0,-Ph, -OS0,-CsHs-CHj3 darstellt, kann
zur Einfuhrung der Abgangsgruppe in die Verbindung der allgemeinen Formel (3)
Methansulfonylchlorid (CH3-SO,-Cl), Phenylsulfochlorid (PhSO,Cl) oder Tolylsulfo-
chlorid CH3-CgH4SO,-Cl verwendet werden.

Die Menge an verwendetem Methansulfonylchlorid (CH3-SO»-Cl), Phenylsulfochlorid
(PhSO.CI) oder Tolylsulfochlorid (CH3-C¢H4SO,Cl) kann in weiten Bereichen
variieren. Beispielsweise betragt die fur den Verfahrensschritt (2) verwendete Menge
an Reagenzien 0,8 bis 3 Molaquivalente, besonders bevorzugt 1 bis 2,5
Molaquivalente, insbesondere 1 bis 1,5 Molaquivalente, jeweils bezogen auf die

Menge Verbindungen der allgemeinen Formel (3).

Falls die Abgangsgruppe -O-SO,-CF; darstellt, kann zur Einfihrung der
Abgangsgruppe in die Verbindung der allgemeinen Formel (3)
Trifluormethylsulfonsédureanhydrid (CF3-SO,),0 verwendet werden.

Die Menge an verwendetem Trifluormethylsulfonsaureanhydrid kann in weiten
Bereichen variieren. Beispielsweise betragt die fur den Verfahrensschritt (2)
verwendete Menge an Trifluormethylsulfonsdureanhydrid 0,8 bis 2,5 Molaquivalente,
besonders bevorzugt 1 bis 2 Molaquivalente, insbesondere 1 bis 1,5
Molaquivalente, jeweils bezogen auf die Menge Verbindungen der aligemeinen
Formel (3).

Der Verfahrensschritt (2) wird im Allgemeinen in Gegenwart eines Lésemittels
durchgefiuhrt. Als Lésemittel kbnnen beispielsweise organische Lésemittel
verwendet werden. Beispiele von organischen Lésungsmitteln sind aromatische
oder aliphatische Losungsmittel wie Benzol, Toluol, Xylol, Mesytilen, Hexan, Heptan,
Octan, Cyclohexan; aliphatische und aromatische Halogenwasserstoffe, wie
Methylenchilorid, Dichlorethan, Chloroform, Kohlenstofftetrachlorid, Chlorbenzol,
Dichlorbenzol; Saureamidderivate wie N,N-Dimethylformamid,
N,N-Dimethylacetamid und N-Methyl-2-pyrollidon; sowie auch Carbonsaureester wie
Ethylacetat; oder aber auch Dioxan, Diglym, Dimethylglycol oder THF; Nitrile wie
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Methylnitril, Butylnitril oder Phenyinitril. Besonders bevorzugt sind Toluol, Xylol,
Dichlorbenzol, Chlorbenzol oder Ethylacetat. Hiervon sind die folgenden Lésemittel
besonders bevorzugt: Methylenchlorid, Dichlorethan, Ethylacetat,
N,N-Dimethylformamid, N,N-Dimethylacetamid und N-Methyl-2-pyrollidon.

Die Reaktionstemperatur, bei welcher die Umsetzung gemaR Verfahrensschritt (2)
durchgefihrt werden kann, kann in weiten Bereichen variieren. Beispielsweise kann
die Ringschlussreaktion bei einer Temperatur von 10 bis 100 °C, vorzugsweise 20
bis 80 °C, durchgefiihrt werden. Die Reaktionstemperatur hangt dabei von der

Reaktivitat der einzelnen Verbindungen ab.

Der Verfahrensschritt (2) des erfindungsgemaRen Verfahrens wird im Allgemeinen
unter Normaldruck durchgefihrt. Es ist jedoch auch méglich, unter erhéhtem Druck
oder vermindertem Druck — im Allgemeinen zwischen 0,1 bar und 10 bar — zu

arbeiten.

Das Produkt des Verfahrensschrittes (2) kann mittels dem Fachmann bekannten
Verfahrensoperationen aufgereinigt werden, wie beispielsweise Kristallisation oder
Chromatographie, wobei jedoch die Reinheit des Rohprodukts bereits ausreichend
ist, um in der nachfolgenden Reaktion des Verfahrensschrittes (1) eingesetzt zu

werden.

Das erfindungsgemaRe Verfahren liefert die gewilinschten Dioxazinderivate in hoher
Ausbeute und Reinheit. Das erfindungsgemafe Verfahren kann einfach und
insbesondere ohne Verwendung umweltschadigender Reagenzien durchgefihrt
werden. Aufgrund der Méglichkeit einer Eintopf-Reaktion ist das Verfahren

kostengunstig; auf entsprechende Aufarbeitungen des Intermediats und der

Zielverbindung kann verzichtet werden,

Daruber hinaus sind die Verbindungen der aligemeinen Formel (2) mit G ausgewahit
aus der Gruppe, bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, -OS02-CHjs, -O-SO,CFs3, -
0-S0O2-Ph und -0-S0O;-CgH4-Me neu.
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Weiterer Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind somit Verbindungen der

allgemeinen Formel (2)

N
j((Rz)m
(R T °

n —
N X2

(2)

5 in welchen die einzelnen Substituenten die folgende Bedeutung aufweisen:

G
X2
10
R!
15
20
n
R2

Fluor, Chlor, Brom, lod, -OS0O,-CH3, -O-SO,CF3;, -O-SO2-Ph und
-O-SOz-C6H4-Me;
Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R®, wobei

R® fur Wasserstoff; gegebenenfalls substituiertes C-Cs-Alkyl; gegebenenfalls
substituiertes C3-Cs-Cycoalkyl; -(CH2)~CgHs mit r = 0 bis 6, wobei der
Alkylrest -(CH,)- gegebenenfalls substituiert sein kann; oder fiir den Rest

.0
N jC(Rz)m
n =

N S\

steht,

Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fir jeweils gegebenenfalls durch Halogen
substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio, Alkylsulfinyl,
Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl, Alkylaminocarbonyl,
Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl, wobei in den vorgenannten
Resten die Alkyl- und Alkylengruppen jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl-
und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6 C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3

ieweils 68 oder 10 C-Atome enthalten

bis 6 C-Atome und die Arvigrunnen
kénnen;

eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 2;
unabhangig voneinander jeweils gegebenenfalls einfach oder mehrfach,
gleich oder verschieden substituiertes C4-Cg-Alkyl, C2-Cg-Alkenyl, C2-Cg-
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Alkinyl, C3-Ce-Cycloalkyl, wobei die Substituenten unabhangig voneinander
ausgewahlt sein kénnen aus Halogen, Cyano, Nitro, C1-C4-Alkoxy,
C;-C4-Haloalkoxy, C4-Cs-Alkylthio, C1-Cs-Alkylsulfinyl, C4-C4-Alkylsulfonyl,
(C4-Cs-Alkoxy)carbonyl, (C1-Cg-Alkyl)carbonyl oder C3-Cs-Trialkylsilyl; und

m eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 4.

In einer bevorzugten Ausfuhrungsform weisen die Substituenten folgende

Bedeutung auf:

G Fluor, Chlor, Brom und lod.
X2 Chlor, S-R®, wobei
R® fur gegebenenfalls substituiertes C4-Cs-Alkyl;

gegebenenfalls substituiertes C3-Cg-Cycoalkyl;
-(CH,)-CgHs mit r = 0 bis 4 steht, wobei der Alkylrest
-(CH.)- gegebenenfalls substituiert sein kann;
R Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fir jeweils gegebenenfalls durch
Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,
Alkylsulfinyl, Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,
Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,
wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen
jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6
C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die
Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten kénnen;
n 0 oder 1;
R jeweils unabhangig voneinander fir gegebenenfalls einfach oder
mehrfach, gleich oder verschieden substituiertes C4-Cs-Alkyl, C3-Ce-
Cycloalkyl, wobei die Substituenten unabhéngig voneinander
ausgewahlt sein kénnen aus Halogen, Cyano, Nitro, Hydroxy, C¢-Ca-
Alkoxy, C4-C4-Haloalkoxy, C;-C4-Alkylthic, Ci-Ca-Alkylsulfinyt und
C1-C4-Alkylsulfonyl; und
m eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 2.
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Dariiber hinaus sind folgende Bedeutungen der Substituenten der Verbindungen der

allgemeinen Formeln (2) besonders bevorzugt:

G
X2

Chlor;
Chlor, S-R®, wobei
R fur gegebenenfalls substituiertes C4-Cg-Alkyl;

gegebenenfalls substituiertes Cs;-Cg-Cycoalkyl;
-(CH2)~-CgHs mit m = 0 bis 2 steht, wobei der Alkylrest
-(CHy)- gegebenenfalls substituiert sein kann;
Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fir jeweils gegebenenfalls durch
Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,
Alkylsulfinyl, Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,
Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,
wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen
jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6
C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die
Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten kénnen;
0 oder 1;
gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden
substituiertes C1-C4-Alkyl, wobei die Substituenten unabhéngig
voneinander ausgewahlt sein konnen aus Halogen, Cyano, Nitro,
C1-Cs-Alkoxy, C4-C4-Haloalkoxy; und
0 oder 1.

Dariiber hinaus sind folgende Bedeutungen der Substituenten der Verbindungen der

allgemeinen Formel (2) insbesondere bevorzugt:

G

X
n
m

Chilor;
S-CH3-CgHs;
0;

0.

Diese Verbindungen kénnen gemaR den oben beschrieben Verfahren erhalten

werden.
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Die Erfindung wird nunmehr anhand des nachfolgenden Ausfiihrungsbeispiels naher
erlautert werden, ohne sie jedoch auf dieses zu beschranken.

Ausfiihrungsbeispiel:
Beispiel 1:

Herstellung von 2-(Benzylthio)-N-(2-chloroethoxy)nicotinamid

O

e 0
AN - \/\CI
N/ SH N~ 'S

Y

11,4 g 2-(Benzylthio)-N-(2-hydroxyethoxy)nicotinamid wurden in 50 ml N,N-
Dichlormethan vorgelegt und 6.6 g Thionylchlorid bei 30 °C zugetropft. Das
Reaktionsgemisch wurde 1 Stunde bei Raumtemperatur nachgeriihrt und dann
wurde das Gemisch mit 100 ml Wasser verdinnt. Die Suspension wurde 1 Stunde
bei 20 °C nachgeriihrt und der Niederschlag wurde abgesaugt und mit Wasser

gewaschen.
Man erhielt 11,47 g, 95 % d. T. des Produktes (Smp. 122 — 124 °C).

'H NMR (DMSO-dq): 3.81 (m, 2H), 4.15 (m, 2H), 4.4 (s, 2H), 7.2-7.4 (m, 6H),
7.8 (dd, 1H), 8.5 (dd, 1H).

Beispiel 2:
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O
O
S /O\/\ j
| N OH I
J_ H N O
NS - |
- N i@

114 g 2-(Benzyithio)-N-(2-hydroxyethoxy)nicotinamid wurden in 500 ml THF
vorgelegt und 65.8 g Thionylchlorid wurden bei 10 °C zugetropft. Das
Reaktionsgemisch wurde 1 Stunde bei Raumtemperatur nachgerihrt und dann
wurde der Niederschlag (HCI-Salz des Produktes) abfiltriert und mit Wasser und
NaHCOQ;-Lésung gewaschen und getrocknet.

Man erhielt ca. 65 g des Produktes mit Smp. 63 — 65 °C.

'H NMR (DMSO-dg): 4.2 (d, 2H), 4.4 (s, 2H), 4.45 (d, 2H), 7.2-7.4 (m, 6H),

7.7 (d, 1H), 8.5 (d, 1H).

Beispiel 3:

Herstellung von 3-[2-(Benzylthio)pyridin-3-yl]-5,6-dihydro-1,4,2-dioxazin (mit Base)
@)

.0
N
N NO~""OH )
A__H N0
N"s - |
- STD

114 g 2-(Benzylthio)-N-(2-hydroxyethoxy)nicotinamid wurden in 500 ml
N,N-Dimethylacetamid vorgelegt und 65.8 g Thionylchlorid zugetropft. Das
Reaktionsgemisch wurde 1 Stunde bei Raumtemperatur nachgeriihrt und dann
wurde 306 g Pottasche-Ldsung bei Raumtemperatur zugetropft. Das Geiniscn
wurde auf 70 °C aufgeheizt und ca. 1 Stunde bei dieser Temperatur nachgerihrt.
Wasser wurde zugegeben und die Suspension wurde 3 Stunden bei 20 °C
nachgeriihrt. Der Niederschlag wurde abgesaugt und mit Wasser gewaschen.
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Man erhalt 103 g, 95 % d. T. (Reinheit 98 %, 100 % LC), Smp. 62 - 64 °C.
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Patentanspriiche

1. Verfahren zur Herstellung von Dioxazin-Derivaten der Formel (1)

. N/O
| %(R%m
1 A O
Ry~
1
N X

(1)

’

worin die einzelnen Substituenten die folgende Bedeutung aufweisen:

X1

Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R>, wobei

R? fur Wasserstoff;
gegebenenfalls substituiertes C1-Cs-Alkyl,
gegebenenfalls substituiertes Cs-Cg-Cycoalkyl;
-(CH2)-CeHs mit r = O bis 6, wobei der Alkylrest -(CH>),-
gegebenenfalls substituiert sein kann; oder

_0
N }(Rﬁm
(R") S ©
n —
N S><

wobei die Substituenten R' und R? und die Indizes m und n
dieselbe Bedeutung wie in der allgemeinen Formel (1)
aufweisen,;
steht;
Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fir jeweils gegebenenfalls durch
Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,
Alkylsulfinyl, Alkyisulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,
Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,
wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen



10

15

20

25

WO 2008/155004 PCT/EP2008/004215

23

jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6
C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die
Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten kénnen;

n eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 2;

R2 unabhingig voneinander jeweils gegebenenfalls einfach oder
mehrfach, gleich oder verschieden substituiertes C4-Cg-Alkyl,
C,-Ce-Alkenyl, C,-Cs-Alkinyl, C3-Ce-Cycloalkyl, wobei die Substituenten
unabhangig voneinander ausgewahlt sein kénnen aus Halogen, Cyano,
Nitro, C4-C4-Alkoxy, C1-Cs-Haloalkoxy, C1-Cs-Alkylthio,
C1-C4-Alkylsulfinyl, C1-C4-Alkylsulfonyl, (C1-Ce-Alkoxy)carbonyl,
(C4-Ce-Alkyl)carbonyl oder C3-Ce-Trialkylsilyl; und

m  eine ganzzahlige Zahl von 0O bis 4,

dadurch gekennzeichnet, dass

die Dioxazin-Derivate der allgemeinen Formel (1) durch einen Ringschluss
ausgehend von einer Verbindung der aligemeinen Formel (2) hergestellt

werden (Verfahrensschritt (1)):

-0 .0
e, T Fewn
n A2 " ZN

N~ ~X N™ °X
) (1)

wobei die Substituenten R1, R? und X' sowie die Indizes n und m wie oben

stehend definiert sind; G eine Abgangsgruppe darstellt, welche ausgewahlt ist

aus der Gruppe, bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, -OSO2-CHs,

-O-S0O,CFj3;, -0-S0,-Ph und -0O-S0O,-CgH4-Me, und

X2 fur Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R® steht,

wobei R® fur Wasserstoff:

gegebenenfalls substituiertes C1-Cg-Alkyl;
gegebenenfalls substituiertes C3-Ce-
Cycoalkyl;
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-(CH2)~-C¢Hs mit r = 0 bis 6, wobei der
Alkylrest -(CH,),- gegebenenfalls substituiert
sein kann; oder fir den Rest

.0
N DC(Rﬁ
n —
N S\’\,

5
steht, wobei die Substituenten R' und R
und die Indizes m und n in dem Rest
dieselbe Bedeutung wie in der allgemeinen
Formel (1) aufweisen.
10

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die Verbindung
der allgemeinen Formel (2) erhaltlich ist durch Transformation der
Hydroxylfunktion der Verbindung der allgemeinen Formel (3) in eine
Abgangsgruppe, ausgewahit aus der Gruppe, bestehend aus Fluor, Chlor,

15 Brom, lod, -OS0O,-CHj3, -O-SO,CF3, -O-SO2-Ph und —O-S0O»-CgHs-Me:

0O
HN ,
R ) (R )m
1 X o e
- + R
= 2
N X

wobei X2 fur Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R® steht, wobei R fiir
20 Wasserstoff; gegebenenfalls substituiertes C4-Cg-Alkyl; gegebenenfalls

substituiertes C3-Cg-Cycoalkyl; -(CH2)~-CsHs mit r = 0 bis 6, wobei der

Alkylrest -(CH,)- gegebenenfalls substituiert sein kann; oder fur den Rest
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N
)C(Rz)’“
®R) X O ~OH
N/ S

\l
’
.

steht, wobei die Substituenten R' und R? und die Indizes m und n in dem

Rest dieselbe Bedeutung wie in der allgemeinen Formel (1) aufweisen.

Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass die
Cyclisierung in Verfahrensschritt (1) in Gegenwart einer Base durchgefihrt

wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass
die Umsetzung gemaf Verfahrensschritt (1) bei einer Temperatur von 20 bis
100 °C durchgefihrt wird.

Verfahren nach Anspruch 2 oder 3, dadurch gekennzeichnet, dass die
Abgangsgruppe Chlor darstellt und in Verfahrensschritt (2) eine Chlorierung
mittels einem Chlorierungsmittel durchgefiihrt wird, welches ausgewahlt ist
aus der Gruppe, bestehend aus Thionylchlorid (SOCI,), Phosphoryiclorid
(POCI3), Phosgen, Diphosgen und Oxalylchlorid ((COCI)2).

Verfahren nach einem der Anspriche 2 bis 5, dadurch gekennzeichnet, dass
die Umsetzung gemaB Verfahrensschritt (2) bei einer Temperatur von 10 bis
100 °C durchgefiihrt wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 2 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass
die Verfahrensschritte (1) und (2) als Eintopf-Reaktion ohne Isolierung der

Verbindung der allgemeinen Formel (2) du

Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass die Eintopf-

Reaktion ohne Zugabe einer Base durchgefuhrt wird.
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9. Verbindungen der aligemeinen Formel (2)

e

(2)

in welchen die einzelnen Substituenten die folgende Bedeutung aufweisen:

5 G
X2
10
15
R
20

Fluor, Chlor, Brom, lod, -OSQO,-CHj3, -O-SO,CFj3, -O-SO,-Ph und

-0O-S0,-CgHs-Me;

Fluor, Chlor, Brom, lod, SCN, oder S-R>, wobei

R?® fur Wasserstoff;
gegebenenfalls substituiertes C1-Cg-Alkyl;
gegebenenfalls substituiertes C3-Cg-Cycoalkyl;
-(CHy)-CsHs mit r = 0 bis 6, wobei der Alkylrest -(CH2)-
gegebenenfalls substituiert sein kann; oder fur den Rest

_0
N )R(Rz)m
n —
N S\‘\,

steht, wobei die Substituenten R' und R? und die Indizes

m und n in dem Rest dieselbe Bedeutung wie in der

allgemeinen Formel (1) aufweisen;
Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fir jeweils gegebenenfalls durch
Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,
Alkylsulfinyl, Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,
Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,
wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen
jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6
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C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die
Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten kénnen;

eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 2;

unabhangig voneinander jeweils gegebenenfalls einfach oder
mehrfach, gleich oder verschieden substituiertes C4-Cg-Alkyl,
C,-Cs-Alkenyl, C,-Ce-Alkinyl, C3-Cg-Cycloalkyl, wobei die Substituenten
unabhangig voneinander ausgewahlt sein kdnnen aus Halogen, Cyano,
Nitro, C1-C4-Alkoxy, C1-Cs-Haloalkoxy, C1-C4-Alkylthio,
C1-Cs-Alkylsulfinyl, C4-C4-Alkylsulfonyl, (C1-Cs-Alkoxy)carbonyi,
(C4-Cs-Alkyl)carbonyl oder C3-Cg-Trialkylsilyl; und

eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 4.

Verbindung der allgemeinen Formel (2) nach Anspruch 9, wobei die

Substituenten die folgende Bedeutung aufweisen:

G
X2

Fluor, Chlor, Brom und lod.

S-R?, wobei

R® fur gegebenenfalls substituiertes C4-Cs-Alkyl;
gegebenenfalls substituiertes C;-Cg-Cycoalkyl;
-(CH2)-CgHs mit r = 0 bis 4 steht, wobei der Alkylrest
-(CHz)- gegebenenfalls substituiert sein kann;

Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fir jeweils gegebenenfalls durch

Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,

Alkylsulfinyl, Alkyls ulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,

Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,

wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen

jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6

C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die

Al rip O Abmrmnn ambbhaldam 2o o
2 %0 L]

~l i
IV w-AAWIITTIC Sliltialteil RNVTHITICTT,

jeweils unabhangig voneinander fur gegebenenfalls einfach oder
mehrfach, gleich oder verschieden substituiertes C4-C4-Alkyl,
C3-Ce-Cycloalkyl, wobei die Substituenten unabhangig voneinander
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ausgewahlt sein konnen aus Halogen, Cyano, Nitro, Hydroxy,
C1-Cs-Alkoxy, C4-C4-Haloalkoxy, C1-C4-Alkylthio, C-C4-Alkylsulfinyl und
C1-C4-Alkylsulfonyl; und

eine ganzzahlige Zahl von 0 bis 2.

Verbindung der allgemeinen Formel (2) nach Anspruch 9 oder 10, wobei die

Substituenten die folgende Bedeutung aufweisen:

G
X2

Chlor;

S-R®, wobei

R® fur gegebenenfalls substituiertes C4-Cg-Alkyl;
gegebenenfalls substituiertes C3-Cg-Cycoalkyl,
-(CH2)-CgHs mit r = 0 bis 6 steht, wobei der Alkylrest
-(CH2)- gegebenenfalls substituiert sein kann;

Halogen; Cyano; Thiocyanato; oder fur jeweils gegebenenfalls durch

Halogen substituiertes Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, Alkoxy, Alkylthio,

Alkylsulfinyl, Alkylsulfonyl, Alkylamino, Alkylcarbonyl, Alkoxycarbonyl,

Alkylaminocarbonyl, Aryl, Heteroaryl, Cycloalkyl und Heterocyclyl,

wobei in den vorgenannten Resten die Alkyl- und Alkylengruppen

jeweils 1 bis 6 C-Atome, die Alkenyl- und Alkinylgruppen jeweils 2 bis 6

C-Atome, die Cycloalkylgruppen jeweils 3 bis 6 C-Atome und die

Arylgruppen jeweils 6 oder 10 C-Atome enthalten kénnen;

0 oder 1,

gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden

substituiertes C4-C4-Alkyl, wobei die Substituenten unabhéngig

voneinander ausgewahlt sein kdnnen aus Halogen, Cyano, Nitro,

C4-C4-Alkoxy, C4-C4-Haloalkoxy; und

0 oder 1.
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Verbindungen der allgemeinen Formel (2) nach einem der Anspriiche 9 bis

11, wobei die Substituenten die folgende Bedeutung aufweisen:

G Chilor;
X2  S-CHy-CgHs;
n 0; und

m 0.
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