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(54) 3-R-Y-R'-substituované benzotiazéliové soli a spdsob ich pripravy

1
Vynélez sa tyka 3-R¢¥-R'-substituovanjch benzotiazéliowych s0li obecného vzorce I

S
AN
R H (=)
X
| N<cn /1/

(+)

kde R znamend metyl, alyl, propargyl, metoxykarbonylmetyl, etoxykarbonylmetyl, propoxykerbo-
nylmetyl, alyloxykarbonylmetyl, benzyl, 2-metylbenzyl, 3-metylbenzyl, 4-metylbenzyl, 2-chlér-
benzyl, 3~chlérbenzyl, 4-chlérbenzyl, 2-nitrobenzyl, 3-nitrobenzyl, 4-nitrobenzyl, 3-brém-
benzyl, 4-brémbenszyl, 3-fluérbenszyl, 4-fludérbenzyl, 4-metoxybensyl, 4-kysnobensyl, 4-sulfe-
moylbenzyl; R‘ gnamend 4-H, 4-metyl, 4-chlér, 6-H, 6-metyl, 6-chlér; X~ znemend bromidovy,
jodidovy, metosulfétovy anion a Y znemend 4, 6 a spdsobu ich pripravy.

Do st¥asnej doby bola nejva¥3ia pozornost venovand syntéze r8znych 2-a1ky1benzotilzé-
liovych solf. Niekboré kvartérne soli benzotimzdlu nesubstituované v poloze 2 si tief ddvno
zndme, ale ich biologickym viastnostiam nebola prakticky venovand ¥isdna pozornost. Zdsaedné
literdrne odkazy 2z chemickej oblasti benzotiazdlu boli citované v AO sutord Suterise V.,
Halge¥e J., Sekerky V. &. 223426 2—R-3-R1-substituovnné benzotiazdlové soli a sp8sob ich
pripravy a dalej v %s. sutorskom osvedZeniu ¥. 231212,

Chemické vlastnosti benzotiazélu nasvedZuju tomu, %e tiazéliovy kruh v podstate nemd

;romaticky charakter. Elektrofilné substitulné reakcie prebiehaji na benzénovom Jjsdre
/Hunter R, F.: J, Chem. Soc. 1926, 537; 1930, 125; 1935, 1975/, preédovietkym v polohe 6.
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Aj v pripade 2-fenylbenzotiazélu idd elektrofilné substitidcie do te]j istej polohy a
nie na fenylovd skupinu /Rivier H., Zeltner J.: Helv. Chim. Acta 20, 691 (1937)/. Studium
prenoaov elektronovych efektov substituentov z benzénového jadra na reakné centrum v po-
lohe 2 ukézalo, %e efekty sa prend#ajd takmer vyluZne cez dusikovy atoém heterocyklu a nie
cez atdm s{ry /Bartoli G., Todesco P.E.: Tetrahedron 32, 399 (1976); Sawhney S. N., Boykin
D. W.: J. Org. Chem. 44, 1136 (1979)/. Pri vysokych teplotdch sa benzotiazdl halogenuje
do polohy 2 & jJednd sa pravdepodobne o radikdlovy priebeh reskcie /Jensen L., Wibaut J. P.:
Rec. Trav. Chim. Pays-Bas 56, 699 (1937)/.

P8sobenim minerdlnych kyselin na benzotiazdl vznikaji soli, silné bézy spSsobuji Htie-
panie tiazélového kruhu, kitoré je podporované pritomnostou elektronaskceptérnych skupin
na benzénovom jedre /Bartoli G., Ciminale F., Todesco P. E.: J. Chem. Soc. Perkin Trans.
2 1975, 1472/. 6-substituované 2-benzotiazdlaminy, vychodiskové ldtky pre pripravu 6-substi-
tuovanych benzotiazdlov sa pripravili tiokyandciou prislusnych p-substituovanych anilinov.
/Brewster R. Q., Danis F, B.: J. Am. Chem. Soc. 58, 1364 (1936)/ a podobne 4-substituovae-
né 2-benzotiazélaminy z o-substituovenych anilfnov prevedenim na tiomodoviny a ich eykli-
zéciou pbsobenim brému /Dalgliesh C. E,, Mann F. G.: J. Chem, Soc. 1945, 893/.

Na dezamindciu bola aplikovend metdda /Cadogan J. I. G., Molina G. At d. Chem. Soc.
Perkin I, 1973, 541/, ktord po diazotdcii niektorych aromatickych eslebo heterocyklickych
amfnov pentylnitritom v bezvodom tetrahydrofurdne poskytu?e derivéty s vodikom naviszanym
na mieste pévodnej sminoskupiny. PodTa literatury 3-R-Y-R -substituované benzotimzoliové
soli v3eobecného vzoreca I nie sd doteraz znéme.

' Podstata sp8sobu pripravy 3-—R-—!—-R1 substituovanych benzotiazoliovych solf pedYa
vynélezu spoéiva v tom, Ze 4-R1 alebo 6--R1 benzotiazdl, kde R! znamenéd to isté ako vo
vzorei I, reaguje s zli¥eninou obecného vzorca RX, kde R a X znamené to isté ako vo
vzorci I, v prostredf organickych rozpiifadiel, ako si dimetylformemid, dimetylsulfoxid,
acetonitril, ni?fije alifatické ketony a alkoholy pri teplote 50 % 100 °c po dobu 5 ai
30 hodin.

Uvedenmi reakciu naznaduje schéma:

! S\CH + R! 5~ =)
R N‘é RAX—» Na%pﬂ X

1

kde R, R' a X mé horeuvedeny vyznam,

Priklad 1

1 mél substituovendho 2-aminobenzotiazdlu sa rozpustil v 500 ml bezvodého tetrahydro-
furénu a roztok se prikvapkal do vriacej zmesi 186 g /1,6 molu/ pentylnitrilu a 1 000 ml
bezvodého tetrahydrofurdnu po¥as 1,5 hodiny. Zmes sa zohrievala na reflux daliich 6 hodin,
Rozpustedlo sa oddestilovalo a tmavy zvySok sa premyl vodou. Orgenické vrstve sa oddellila,
vodnd sa extrahovala 200 ml benzénu. Benzénovy extrakt sa pridal k organickej vratve & té-
to zmes sa destilovala pri zni¥enom tlaku. Po oddestilovani rozpiitadla a 1-pentanolu sa
zachytdval produkt. Destildt se efte raz predestiloval pri zniZenom tlaku cez 20 cm
vpichovani kolonu. Chlorderivéty sa prekryXtalizovali zo zriédeného etanolu.
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Priklad 2
Priprava 3-metyl-4-chldrbenzotiazdliumjodidu /I/

Do sklenenej ampule sa vleje roztok 4,27 g /0,025 mol/ 4-chldrbenzotiazdlu v 5 ml ace-
ténu, Trubice s2 ochledl v zmesi Yadu 2 soli a navdZi sa do nej 4,26 g /0,03 mol/ metyljodi-
du. Obsah trubice sa premieXa a ochladf v zmesi 002 a aceténu s teplotou asi -80 °C. Potom
sa vopred ziZeny otvor zatavi a triubica sa nechd ohriat na laberatdérnu teplotu, vloZi sa
do vodného kipel'a a pomaly sa zashrieva na teplotu 55 °C. Pri tejto teplote sa zohrieva
10 hodin. Potom sa znova ochledi a po otvoreni sa kry¥talickd kvartérna sol odssje, pre-
myje bezvodym acetdnom a prekry$talizuje z bezvodého tetrahydrofurénu s ! a% 2 % metanolu.

Pri{klad 3

Priprava 3-metyl-4-metylbenzotiazdliummetosulfdatu /III/

14,9 g /0,1 mol/ 4-metylbenzotiazdlu, 12,6 g /0,1 mol/dimetylsulfitu zreaguje stdtim
pri laboratérnej teplote po dobu 20 hodin. KryStalizdcia sa uskutodnila zo zmesi metanolu
a tetrahydrofurdnu (1:3).

Priklad 4

Priprava 3-izopropoxykarbonylmetyl-6-chldrbenzotiazélium bromidu /XVII/

16,9 g /0,1 mol/ 6~chldrbenzotiazdlu, 27,1 g /0,15 mol/ izopropylesteru kyseliny brom-
octove] se mieSa s 10 ml dimetylformemidu a 5 ml acetonu. Reakdnd zmes sa zohrieva 6 a% 12
hodfn pri 50 a# 70 °C. Po ochledent sa do reak&nej zmesi pridéd 10 a¥ 20 ml éteru alebo petrol-
éteru. KryStalicky podiel sa kry3talizuje zo zmesi metancl a étér /1:3/.

Vysledky elementdrnej analyzy a fyzikdlno-chemické kon¥tanty syntetizovangech zlufenin
I aZ LVI si uvedené v tabulke 1.
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Vysvetlivky:
I 3-Metyl-4-chldrbenzotiezdéliumjodid
1z 3-Metyl-4-chlérbenzotinzéliummetosulfét
- 11X 3~Mety1~4~mety1benzotiazéliummetosulfét
v J—Metyl—éﬁchl6rbenzotiazéliumbromid
Vv 3-Metyl-6-chldrbenzotiazdliumjodid
VI I-Metyl-6-metylbenzotiszdliumbromid
Vil 3-Metyl-6-metylbenzotiszoliumjodid
viir’ 3—Propargy1-4-metylbenzotiazéliumbromid
IX 3—Propargy1w6~metylbenzotiazéliumbromid
X 3~Propargyl—6~ch15rbenzotiazéliumbromid
XI 3-Alyl-6-chlér-benzotiazdliumbromid
XI1 3-Metoxykarbonylmetyl«&-metylbenzotiaz611umbromid
FARNY 3-Metoxykarbonylmetyl-6-chlérbenzotiazsdliumbronid
X1v 3—Etnxykarbonylmety1~6-metylbenzotiazéliumbromid
Xv 3oPropnxykarbonylmetyl-6-metylbenzotiazéliumbromid
XVI 3_Propoxykarbunylmetyl~6-chlérbenzotiazéliumbromid
XV1I 3—Izopropoxykarbonylmetyl—6-mety1benzotiazéliumbromid
AVIlI 3mIzopropoxykarbonylmetyl—6—ch15rbenzotiazéliumbromid
XIX 3-Alyloxykarbonylmetyl-6-chlérbenzotiazélivobronid
XX 3-/2-Metylbenzyl/benzotiazdliumbromid
XX 3w/3~Metylbenzyl/benzotinzolivmbronid
X¥II 3-/4-iletylbenzyl/benzotiazéliumbromid
XXITI 3-/2-Chldrbenzyl/benzotiazéliumbronid
XK1V 3-/3-Chldrbenzyl/benzotinzdliumbromid
XXv 3~/4-Chlérbenzyl/benzotiazdliumbromid
AXVI 3—/3-Nitrobenzyl/benzotiazéliumbromid
xxvri 3-/3-Brémbenzyl/benzotiazoliumbromid
XXVIIL 3—/4»Br6mbenzyl/benzotiazéliumhromiﬁ
XXIX 3~/3-Fluorbenzyl/benzotiazdliumbromid
XXX 3-/4-Fluorbenzyl/benzotiazdliumbromid
XI 3-/4-Metoxybenzyl/benzotiazdliumbromid
XXXII 3-/4-Kyanobenzyl/benzotiazéliumbromid
XAXITI 3-/1-Naftylmetyl/benzotiazdliumbronid
XXXIV 3-/2-Naftylmetyl/benzotiazdliumbromid
XXXV 3-/4-Sulfamoylbenzyl/benzotiazoliumbromid
XAXVI 3-/4-ilezyloxybenzyl/benzotiazdliunbrounid
XXXVIT 3—Benzyl—6~metylbenzotiazéliumjodid
XXXVIII 3m/2-Metylbenzyl/-6ametylbenzotiazéliumbromid
XXXIX 3~/3~Mety1benzyl/v6—metylbenzotiazéliumbromi
XL 3~/4-Metylbenzyl/-6-netylbenzotiazolimnbromid
X1 3-/2-Chldrbenzyl/-6-metylbenzotiazdliumbronid
XLII 3-/3-Chlérbenzyl/-6-metylbenzotiezdliumbromid
YLIII = 3-/4-Chlérbenzyl/-6-metylbenzotiazéliumbromid
XLIV 3-/E~Nitrobenzyl/—é—metylbenzotiazéliumbromid
XLV 3-/3-Nitrobenzyl/-6-metylbenzatiazdliuiawromid
XLVI 3-/4~Nitrobenzyl/-G-metylbenzotiazéliumbromid
XLVIL 3-/3-Br5mbenzy1/—6-metylbenzotiazéliumbromid
XLVIII 3-/4-Brémbenzyl/-6-metylbenzotiazéliumbromid
XLIX 3-/3-Fluorbenzyl/-6-metylbenzotiazéliumbromid
L 3—/4—Fluorbenzy1/~6-metylbenzotiazéliumbromid
LI 3—/4—Metoxybenzyl/—6—metyibenzotiazéliumbromid
LII 3~/4-Kyanobenzyl/—G~mety1benzotiaz51iumbromid
LIII 3-/1~Naftylmetyl/»é~metylbenzotiazéliumbromid
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LIV _3n/2-Naftylmetyl/—6—metylbenzotiazéliumbromid
v 3~/4-Sulfamoylbenzyl/~6-metylbenzotiazdliumbromid
LVl 3-/4-ilezyloxybenzyl/~6-metylbenzotiazdliumbromid

Léatky podla vyndlezu sui déinné ako stimuldtory a inhibitory rastu restifn. Rastové testy
sa reslizovall autormi modifikovenou metddou na modslovom objekte Vika siata. Tento model
bol vybrany .pre vysoki homogenitu v kliZivosti semien a raste klfi¥encov. Priklad 5 bliZXie
osvetluje spSsob testovania zldfenin podla vyndlezu na stimuladnd a inhibi¥nd d&innost.

Priklad 5

Semenéd Viky siatej k11&ili v Petriho miskéch v termostate v tme, pri 25 °¢. KifZence
po 48 hodinovom raste sa exponoveli v moldrnych roztokoch 3-R-4-R’ - a 3-R-6-R° - substi-
tuovanych benzotiaiéliovych soli, kde R, R{ a X~ podla vieobecného vzorca je uvedené v I a%
LVI, tabulke 1, v koncentraZnej Zkale 107'® az 1077 W. Po 24 hodindch inkubdeif bol stano-
veny prirastok predlZfovacieho rastu korenov. Pri kaZdom stanoveni bol uskuto&neny aj
rastovy efekt v kontrolnej sérii. Sfrke pokusného a kontrolného siboru, sko aj signifi-
kantnost medzi sibormi, boli stanovené biometricky.

Ako Standerdy boli testované kyselina beta-indolyloctové /IAA/, kyselina 2,4-dichlér-
" fenoxyoctovd /2,4-D/ a 2-chldretyltrimetylaméniumchlorid /CCC/. Vysledky stimula¥ného a
inhibi¥ného t¥inku vad¥iny syntetizovanyeh zld¥enin podla vyndlezu sy uvedené v tabulke 2.
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PREDMNET VYNLALEZU

1. 3—R—Y-R1-substituované benzotiazdliové soli vieobecného vzorea I
IO
Rl CH -
P X
NZ /1/

kde R znamend metyl, slyl, propargyl, metoxykarbonylmetyl, etoxykarbonylmetyl, propoxy-
karbonylmetyl, alyloxykarbonylmetyl, benzyl, 2-metylbenzyl, 3-metylbenzyl, 4-metylbenzyl,
2-chlérbenzyl, 3~chldérbenzyl, 4-chldrbenzyl, 2—nitrobeniy1, 3-nitrobenzyl, 4-nitrobenzyl,
3-brémbenzyl, 4-brombenzyl, 3-fludrbenzyl, 4-fludrbenzyl, 4-metoxykenzyl, 4-kyanobenzyl,
4-sulfoamoylbenzyl, R' znemend 4-H, 4-metyl, 4-chlér, 6-H, 6-chldr, 6-metyl; a X~ znemend
brémidovy, jodidovy, metosulfétovy anion a Y znamend 4,6,

2. Sp6sob pripravy ldtok vEeobecného vzorca I podla bodu 1 vyznadujici sa tym, Ze
4~R1 alebo 6-R° - benzotiazél, kde R1 znamend to isté ako vo vzorei I, reaguje s zliZeninou
v&eobecného vzorca KX, kde R a X znemend to isté ako vo vzorci I, v prostredf erganickych
rozpustadiel, ako st dimetylformemid, dimetylsulfonid, acetonitril, niZ¥ie alifatické
ketony a alkoholy, pri teplote 50 aZ% 100 °C, po dobu 5 a% 30 hodin.
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