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(54) Verfahren zur Herstellung von substituierten N-Methylen-carbamidséaurederivaten

(67) Das erfindungsgemaRe Verfahren schafft einen synthetisch einfachen Zugang zu dieser bisher nicht bekannten
Substanzklasse der substituierten N-Methylen-carbamidsaurederivate. Als Ausgangsstoffe werden N-substituierte
Dithiocarbimidsaurediester genutzt, die in Gegenwart von Basen mit NH- und CH-aciden Verbindungen zur Reaktion
_ gebracht werden. Nachfolgende Umsetzung der gebildeten Salze liefert die Finalprodukte. Bei den Vertretern dieser
Substanzklasse handelt es sich um biozide Verbindungen, die als potentielle Pflanzenschutzmittel groReres Interesse
besitzen. Das Verfahren zeichnet sich durch eine einstufige Synthese aus, die zu einer groBen Zahl unterschiedlich
substituierter Vertreter der erfindungsgemalen Substanzklasse in guten Ausbeuten und hoher Reinheit fihrt.
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Erfindungsanspruch:

1. Verfahren zur Herstellung von substituierten N-Methylen-carbamidsaurederivaten der Formel 3, in der X und Y, gleich oder
verschieden, fiir Sauerstoff oder Schwefel, R fir substituierte oder unsubstituierte, verzweigte oder unverzweigte Alkylreste,
bzw. substituierte oder unsubstituierte Benzylreste, bzw. substituierte oder unsubstituierte Arylreste, R? fir substituierte oder
unsubstituierte, verzweigte oder unverzweigte Alkylreste, bzw. substituierte oder unsubstituierte Benzylreste und Z fur die
Gruppen CH—COOR?, in der R? einem substituierten oder unsubstituierten, verzweigten oder unverzweigten Alkylrest entspricht,
CH-CN, oder NH stehen, dadurch gekennzeichnet, daR N-substituierte Dithiocarbimidsaurediester der Formel 1, in derR', R?%,
X und Y obige Bedeutung haben, in Gegenwart von Basen mit NH- oder CH-aciden Verbindungen der Formel 2, in der Z obige
Bedeutung hat, und nachfolgend mit verdiinnten S3uren umgesetzt werden.

1.1. Verfahren nach Punkt 1., dadurch gekennzeichnet, daR die Umsetzungen der zwischenzeitlich gebildeten Salze mit Séuren,
vorzugsweise verdinnte Salzsdure, nach vorheriger Isolierung oder gegebenenfalls im Eintopfverfahren erfolgen.

1.2. Verfahren nach Punkt 1., dadurch gekennzeichnet, daR die Umsetzungen in polaren Losungsmittéln, vorzugsweise Alkoholen
mit 1 bis 4 C-Atomen, bei Temperaturen zwischen 30 °C und 100°C durchgefiihrt werden.

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von substitutierten N-Methylen-carbamidséurederivaten.

Die insektizide und akarizide Wirksamkeit zahlreicher unterschiedlich substituierter Carbamidséureester ist bereits hinreichend
bekannt (vgl. R. Wegeler, Chemie der Pflanzenschutz- und Schadlingsbekdmpfungsmittel, Bd. 1, S. 219ff und S. b54ff
Springer-Verlag Berlin, Heidelberg, New York 1970). Die Funktionalisierung in der Methylengruppierung macht die Vertreter der
erfindungsgemaRen Substanzklasse dariiber hinaus zu interessanten Ausgangsverbindungen fir die Synthese einer groRen Vielfalt
von neuen heterocyclischen Substanzklassen. N

Charakteristik der bekannten technischen Lésungen

Verfahren zur Herstellung der erfindungsgeméaRen substituierten N-Methylen-carbamidsaurederivate sind bisher nicht beschrieben
worden. Die zahlreichen bekannten Methoden zur Darstellung der verschiedensten Carbamidsaureester (vgl. Houben-Weyl,
Methoden der Organischen Chemie, Bd. E4, S. 142ff, Georg Thieme Verlag Stuttgart, New York 1983) lassen dariiber hinaus keine
nachtrigliche Einflihrung der Methylengruppierung mit einem entsprechenden Substituentenmuster in das Carbamidséuregeriist
zu.

Ziel der Erfindung

" Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein Verfahren zur Herstellung der bisher nicht bekannten Substanzklasse der
substituierten N-Methylen-carbamidséurederivate zu finden.

Unter Nutzung technisch leicht zugénglicher Ausgangsstoffe soll das Verfahren eine groRe Zahl unterschiedlich substituierter
Vertreter dieser interessanten Stoffkiasse in guten Ausbeuten und hoher Reinheit liefern.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Die Aufgabe wird dadurch gelést, daf8 N-substituierte Dithiocarbimidsaurediester der Formel 1, in der Xund Y, gleich oder
verschieden, fiir Sauerstoff oder Schwefel, R' fir substituierte oder unsubstituierte, verzweigte oder unverzweigte Alkylreste, bzw.
substituierte oder unsubstituierte Benzylreste, bzw. substituierte oder unsubstituierte Arylreste und R? fiir substituierte oder
unsubstituierte, verzweigte oder unverzweigte Alkylreste, bzw. substituierte oder unsubstituierte Benzylreste stehen, mit NH- oder
CH-aciden Verbindungen der Formel 2, in der Z fiir die Gruppen CH—COOR?, in der RS einem substituierten oder unsubstituierten,
verzweigten oder unverzweigten Alkylrest entspricht, CH—CN oder NH steht, in Gegenwart von Basen, vorzugsweise
Natriumethylat, zu den Salzen der Verbindungen 3 umgesetzt werden, die in {iblicher Weise im Eintopfverfahren oder nach
isolierung mit verdiinnten Séuren in die substituierten N-Methylen-carbamidséurederivate der Formel 3,inderR",R%L X,YundZ
obige Bedeutung haben, Gberfiihrt werden.
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Es wird unter Normaldruck bei Temperaturen zwischen 30°C und 100°C in polaren Losungsmitteln, vorzugsweise in Ethanol,
gearbeitet.

Die Finalprodukte werden im Eintopfverfahren durch Anséuern der Reaktionsldsungen mit verdiinnten Sauren oder nach Ausfallen
der gebildeten Salze mit Ether, erneutem Ldsen in Wasser und Ansauern der wéfrigen Idsung in guten Ausbeuten und hoher
Reinheit gewonnen. Eine Feinreinigung kann durch Umkristallisation aus Ethanol erfolgen.

Der Vorteil der Erfindung ist die direkte Synthese der substituierten N-Methylen-carbamidsaurederivate in guten Ausbeuten und
hoher Reinheit. Die Ausgangsstoffe, die technisch leicht zugénglich sind, werden ohne groRen technischen Aufwand zur Reaktion
gebracht.

Die Erfindung wird an Ausfiihrungsbeispielen erlautert, ohne darauf beschrankt zu sein.

Ausfiihrungshbeispiel

_ 1. N-{2,2-Dicyan-1-methylthio-ethyliden)-carbamidsauremethylester
Zu einer Lsung von 0,1 Mol Malodinitril in 100 ml Wasser gibt man unter Rihren 0,1 Mol Natriumethylat in 50 ml Wasser und
nach etwa 10 Minuten 0,1 Mol N-Methoxycarbonyl-dithiocarbimidséuredimethylester. Die Losung wird auf 60°C erwérmt und bis
zum Abklingen der Mercaptanentwicklung geriihrt. Nach dem Abkiihlen saugt man von ausgefallenen Festprodukten ab und engt
die Reaktionsldsung im Vakuum bis zum Ol ein. Es wird mit einem groBen UberschuR von Ether versetzt, die entstehenden Phasen
getrennt und das zéhfliissige dunkle Ol erneut in Wasser geldst. Die nach dem Anséuern der Lésung mit 2 n HCI ausfallenden
Kristalle werden abgesaugt und zur weiteren Reinigung aus Ethanol/Wasser umkristallisiert.
Fp.: >135°C (Zers.) Ausbeute: 12,8 g (65,0% d. Th.)
. N-(Cyanamino-methylthio-methylen)-carbamidséuremethylester
Analog Beispiel 1. werden 0,1 Mol Cyanamid mit 0,1 Mol Methoxycarbony!-dithiocarbimidséuredimethylester in Gegenwart von
0.1 Mol Natriumethylat zur Reaktion gebracht. Die Aufarbeitung analog obigem Beispie! liefert ein farbloses, kristallines
Reaktionsprodukt.
Fp.: > 157°C (Zers.) Ausbeute: 12,6 g (72,9% d. Th.)
3. N-(2,2-Dicyan-1-methylthio-ethyliden)-carbamidséuremethylester
. Analog Beispiel 1. werden 0,1 Mol Malodinitril mit 0,1 Mol Methoxycarbonyl- dlthlocarblmldsaured|methylester in Gegenwart von
0,1 Mol Natriumethylat zur Reaktion gebracht. Nach dem Abkiihlen fiigt man tropfenweise eine Losung von 0,1 Mol
Chlorwasserstoff in 50 ml absolutem Ethanol unter Riihren zur Reaktionsmischung und saugt rasch vom ausgefallenen
Natriumchlorid ab. Man wischt das Filtergut mehrere Male mit Ethanol und engt die vereinigten Filtrate im Vakuum auf etwa
100 ml ein. Das auskristallisierte Reaktionsprodukt wird analog Beispiel 1. gereinigt. Einengen der Mutterlauge liefert weiteres
verunreinigtes Produkt.
Fp.: >135°C (Zers.) Ausbeute: 8,8 g (44,7% d. Th.)
4. N-(2,2-Dicyan-1-methylthio-ethyliden)-thiocarbamidséure-S-ethylester
Zu einer Lésung von 0,1 Mol Natriumethylat in 150 ml absolutem Ethanol fiigt man unter Rithren 0,1 Mol Malodinitril und nach
etwa 10 Minuten 0,1 Mol N-Ethylthiocarbonyl-dithiocarbimidséuredimethylester. Die Reaktionslésung wird bis zum Abklingen der
Mercaptanentwicklung bei 50°C geriihrt. Das ausgefallene Natriumsalz wird abgesaugt und in etwa 150 mi maRig warmen Wasser
geldst. Die Losung wird vorsichtig mit 1 n HCl angeséuert, das kristalline Produkt abgesaugt und aus Ethanol umkristallisiert.
Fp.: >235°C (Zers.) Ausbeute: 16,0 g (70,3% d. Th.) )
5. N-(Cyanamino-methylthio-methylen)-thiocarbamidsaure-S-ethylester
Analog Beispiel 4. werden 0,1 Mo! Cyanamid mit 0,1 Mol N-Ethylthiocarbonyl-dithiocarbimidsduredimethylester in Gegenwart von
0,1 Mol Natriumethylat umgesetzt und die erhaltene Reaktionsldsung analog aufgearbeitet.
Fp.: >132°C (Zers.) Ausbeute: 13,2 g (65,0% d. Th.)
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