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(54]  VERFAHREN ZUR HERSTELLUNG VON SUBSTITUIERTEN GUANYL-IMIDODITHIOKOHLENGAEUREDIESTERN

(57iDie vorliegends Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von gemischten Diestern der
N-Nitroguanyl-imido-dithickohlensaeure entsprechend PS 137 829. Das in der PS 137 929 beschriebene Verfahren fuehrt
ausschlieBlich zu Disstern mit gleichen Estergruppen,so dal} hier eine interessante Erweiterung vorliegt. Ziel der

Erfindung ist es, die interessante Substanzklasse der gernischten Diester der N-Nitroguzny!-imido-dithickohtensaeure
2ugaenglich zu machen und die bereits in der PS 137 929 beschriebenen Diester um eine bisher nicht bekannte
Substanzgruppe zu erweitern. Die Aufgabe wird dadurch geloest, da® N-Nitro-guanyl-dithiocarbaminsaeureaikylester, die
durch Umsatz von Nitroguanidin mit Schwefelkohlenstoff in Gegenwart von Alkalihydroxiden und anschlieRende
Alkylierung mit ausschlieRlich Dialkylsulfaten zugaenglich sind,mit verschiedensten Alkylierungsmitteln in polaren,
aprotischen Loesungsmitteln und bei Temperaturen zwischen 0° C und 80° C direkt zu den

gemischten Diestern der N-Nitroguanyl-imido-dithiokohlensaeure umgesetzt werden.
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Titel der Erfindung

Verfahren zur Herstellung von substituierten Guanyl-imido=di-
thiokohlenséurediestern

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von subati-
tuierten Guenyl-imido=dithiokohlensdurediestern entsprechend
DDR=YP 137929, Den verschiedenen Derivaten der Imido=dithio=
kohlensgdurediester kommt als potentiell biologisch aktiven Ver-
bindungen eine betréchtliche Bedeutung zu, wie bereits ausge=-
fihrt wurde. Als vielseitig einsetzbare reaktive Ausgengepro= -
dukte verdienen sie auch ein groBes Interesse filir unterschied=
lichste Synthesen von Heterocyclen,

Charakteristik der bekamnten technischen Losungen

Im DDR-WP 137929 wird eine allgemein gliltige lethode zur Synthe-
ge der subgtitulerten Guanyle-imido=dithio~kohlensgdurediester
Vorgeschlagen. Sie ermdglicht jedoch nur die Synthese von Di-
egtern, in denen beide Estergruppierungen identisch sind. Das
bereits im DDR-WP 137929 zitierte USA Patent 2418959 ermtge=
lichte dagegen nur die Synthese einiger spezieller Vertreter
dieser Verbindunggklasse und war dariiber hinaus mit sachlichen
Fehlern behaftet. Eine Ausdehnung des Syntheseprinzips auf die
Dargtellung substituierter Guanyl-imido-dithio-kohlens#vredi~
ester mit unterschiedlichen Estergruppierungen ist in beiden
Fdllen bislang nicht mbglich.
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Ziel der Erfindung

Der BErfindung lie gt die Aufgabe zugrunde, enteprechend DDR-WP
137929 einen Zugang zv einer weiteren Gruppe dey substituierten
Guanyl=imido~dithio~kohlensdurediester zu schaffen. &uf pripa=
rativ einfachem Wege soll gie unter Nubtzung technisch leicht zu-
génglicher und billiger Auvsgangsprodukite zu einer breiten Skala
der verachiedensten substituierten Guanyl=imido-dithio-kohlen-
sdurediester mit unterschledlichen Estergruppierungen fiihren.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Erfindungsgemif wurde die Aufgabe dadurch geldet, daB Nitro-
guanidin der Formel 1 in einer Eintopfreaktion mit Schwefelkohe
lengtoff und einer Base der Formel 2, in der Me fiir ein Alkalie
metall steht, umgesetzt wird und nachfolgend mit Dialkylsulfat
der Formel 3, in der R fiir einen Alkylrest mit 1 bis 3 C-&tomen

- 8teht, alkyliert wird. Unter diesem Bedingungen bilden sich aus-
gchlieflich die N-Nitroguanyl-dithio~carbaminsiureester der Porm
mel 4, in der R diec obige Bedeutung hat.

‘Die eubstituierten Dithio-carbeminsiureester der Formel 4 werden
anschlieBend erneut in Gegenwart einer Base der Formel 2y in der
e die obige Bedeutung hat, mit beliebigen Alkylierungsmitteln
der Pormel 5, in der R! fiir substituierte, unsubstituierte, ver-
zweigte und unverzweigte Alkylgruppen bzw. fiir substituierte oder
‘unsubstituierte Benzylgruppen steht und Hal einem beliebigen Halo-
genatom auBer Fluor entspricht, zu den gemiechten Diestern der N-
NitroguanyluimidO»dithiokohlenBaure_der Formel 6, in der R und R1
die obige Bedeutung haben, umgesetzt,
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Yie Reaktionen werden in polaren, aprotischen Issungsmitieln, be~
- vorzugt DMF und Aceton, in Gegénwart geringer Mengen an Wasser
durchgefiihrt. Ee wird drucklos bei Temperaturen zwischen 0° und
8000, vorzugsweise bel Temperaturen um 18°C, gearbeitet. Die
Reaktionsprodukte werden durch EingieBen der Reaktionslbsung in
Vesger als gut kristallisierende Verbindungen erhalten.

Der Vorteil der Erfindung ist die direkte, drucklose Synthese
einer groBen Zahl bisgher nicht bekannter gemischter Dieszter der
N~Nitroguanyl=dithiokohlensiure in guten Ausbeuten und hoher
'Reinheit Bei den Ausgangsverbindungen handelt ee sich um billi-
ge, technlsch leicht verfiigbare Produkte.

Die Erxfindung wird duxch ﬁusfuhrungsbelsplele erlautert, ohne
darauf benchrankt zu sein.

Ausfiihrungsbeispiel
1. a) N-Nitroguanyl-dithio-carbaminsiuremethylester

0,02 Mol Nitroguanidin werden in 40 ml DMF geldgt, mit 0,02 Mol
_ 032 versetzt und auf 15°C abgekiihlt, Unter Riihren tropft man
0,02 Mol KCH in 5 ml Wasser zu der L6sung und anschlieBend noch
0,02 Kol Dimethyleulfat, wobei dle Temperatur nicht itber 20°C
steigen sollte.
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Fech dem Abklingen der. Reaktion wird die LUsung in Eiswapeger ge-
gosgen und die ausgefallene Kristallmagse abgetrennt. Zur weite-
ren Reinigung wird aus Ethenol umkristallisiert.

husbeutes 2,6 g (66,0% d.Th.)  Fpe: 159°C (Zers.)

b) N-Nitroguanyl-imido=dithio~kohlensiuredimethyleater

0,02 Mol N-Nitroguenyl-dithio=carbemineduremethylester gemif Auge
‘fiihrungsbeispiel 1a) werden in 30 ml DMF geltst und zu der Ldsung
0,02 Mol KOH in 5 ml Wasser gegeben., Unter Rihren tropft men 0,02
Mol Methyliodid zur Mischung, wobei die Tempxratur bei 20°¢ gehal~
ten wird. Nach Abklingen der Reakition gieBt men die MMischung in
‘Wagser. Die ausgefallenen farblosen Kristslle werden aus Ethanol
umkristallisiert. Die erhaltene Verbindung ist identisch mit Ne
Hitroguanylwimiddudithi0ukoh1eneéuredimethylester, dessen Dar-
gtellung im DDR-WP 137929 beschrieben wurde.

Auvsbeutes 3,5 g (84,1% do.Th.) Fpe: 144 = 146°C

2. N=-Nitroguanyl=imido=-dithiokohlensfure=-methyl-ethylester

0,02 lol NmNitrdgdanylmdithio~carbaminséuremethylester werden in
30 ml DMF geldgt, mit 0,02 Mol KOH in 5 ml Wasser verseizt und
0,02 Mol Ethyliodid bei 30°C unter Rilhren zu der Lsung getropft.
Nach einer Stunde Resktionsdauver wird die Losung in Eiswagser ge-
- gosgen. Es scheildet sich ein gelbes 01 ab, des nach kurzer Zeit
kristallisiert. Zur Reinigung wird aus wenig Ethanol/Wasgser um=
kristallisiert.

Ausbeutes 3,5 g (79,2% d.Th.) 'Fp.: 46°C (teilw. Zers,)



Erfindungzanspruch

1. Verfahren zur Herstellung von gubgtituilerten Gnale 1m1d0n
ALk ,

dithio-kohlenstiurediestern dexr TFormel 6 ‘v;p«éh&@wéu R

137929, in der R fiir einen Alkylrest mit 1 ~ 3 C-htomen und R

fiir subgtituierte, unsubstituierte, verzweiglte oder unverzweigte

1

Alkylregte bzw, fir subsgtituierte oder unsubstituierte Benzyle-
regte gtehen, dadurch gekermzeichnet, daf N-Nitroguanyl~dithio~
'carbami surealkylester der Formel 4, in der R obige Bedeutung

hat, mit Alkylierungemitteln der Formel 5, in der R1

obige Bee
devtunb hat, in Gegenwart von Besen der Formel 2, in der lle fiir

“ein Alkalimetall gteht, umgssetzt werdena

l,}4T° Verfahren nach Punkit 1., dadurch gekennzeichnet, dal die i
'Nitroguanyl—dithiocarbaminséureester der Formel 4 sus Witroguanie-
din der Formel 1, Schwefelkohlenstoff und einem Dialkylsulfst der
Formel 3 in Gegenwart einer Bage der Formel 2 hergestellt werden.

| }};22 Verfahren nach Punkt 1., dadurch gekennzeichnet, daf die Ume
getzungen ohne Druck in poleren aprotischen Lésungemititeln, be-
vorzugt in Dimethylformemid und Aceton, bei Temperaturen zwischen
0° und 80°C durchgefiithrt werden. "
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