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(67) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von substituierten Thiazolidinylidencyanessigsaureestern. Ziel
der Erfindung ist es, ein Verfahren zur Herstellung von
5-Bis(alkylthio)methylen-3-awl-d-uxo-thiazolidin—2-yliden-cyanessigséure-alkylestern 2u entwickeln. ErfindungsgemaR
konnen die substituierten Thiazolidinylidencyanessigsiureester der allgemeinen Formel llI, in der R und R? fiir einen
Alkylrest und R fiir einen Arylrest stehen, durch Umsetzung der Thiazolidinylidencyanessigsé reester der
allgemeinen Formel |, in der R und R' die obige Bedeutung besitzen, mit Schwefelkohlenstoff, Natriumalkoholat und
Alkylhalegeniden oder -sulfaten der allgemeinen Formel |1, in der R? die obige Bedeutung besitzt und X fiir ein
Halogenatom oder einen Alkylsulfatorest steht, hergestelit werden. Diese substituierten
Thiazolidinylidencyanessigsdureester kénnen als organische Zwischenprodukte fiir weitere Synthesen verwendet
werden. Sie sind insbesondere geeignet zur Herstellung potentiell biologis :h aktiver Verbindungen.
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Erfindungsanspruch:

Verfahren zur Herstellung von substituierten Thiazolidinylidencyanessigsdureestern der aligemeinen
Formellll, in der Rund R?fir einen Alkylrest und R’ fiir sinen Arylrest stehen, gekennzelchnet dadvrch,
daB Thiazolidinylidencyanessigsiureester dar allgemeinen Formal |, in der R und R die obige
Bedeutung besitzen, mit Schwefelkohlenstoff, Natriumalkoholat und Alkylhalogeniden- oder -sulfaten
der allgemeinen Formel ll, in der R? die obige Bedeutung besitzt und X fiir ein Halogenatom oder einen
Alkylsulfatorest steht, umgesetzt werden.

Hierzu 1 Seite Formeln

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von 5-Bis(alkylthio)methylen-3-aryl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-
cyanassigsdure-dlkylestern. Diese substituierten Thiazolidinylidencyanessigsdureester konnen als organischen
2Zwischenprodulze fir weitere Synthesen verwendet werden. Sie sind insbesondere geeignet zur Herstellung prtentiell
biologisch-aktiver Verbindungen.

Charakteristik des bekannten Standes der Technik

5-Bis{e kylthio)methylen-3-aryl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigséure-alkylester sind bisher noch nicht bekannt.

Ziel der Erfindung

Ziel der'Erﬁndung ist die Entwicklung eines Verfahrens zur Herstellung von potentiell biolagisch-aktiven Verbindungen.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Aufgabe der Erfindung ist es, auf der Basis van Thiazolidinylidencyanessigs#éureestern ain Verfahren zur Horstallung van
5-Bis(alkylthio)methylen-3-aryl-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigséure-alkylestern zu entwickeln,

ErfindungsgemiB kénnen die substituierten Th.azolidinylidencyanessigsdureester der allgameinen Formel lll, in der R und R fiir
einen Alkylrest und R' fiir einen Arylrast stehen, durch Umsetzung der Thiazolidinylidencyanessigsiy -eester der allgemeinen
Formel 1,inder Rund R! die obige Bedeutung besitzen, mit Schwefelkohlenstoff, Natriumalkoholat und Alkylhalogeniden- oder
-sulfaten der allgemeinen Formel il in der R? die obige Bedeutung besitzt und X fiir ein Halogenatom oder einen Alkylsulfatorest
steht, hergestelit werden.

Die Umsetzungen werden in protischen organischen Ldsungsmitteln, vorzugsweise in Alkoholen, vargenommen. Die
substituierten Cyanessigsiurederivate | und dia Natriumalkoholate werden im Molverhiltnis 1:2 umgesetzt.
Schwefelkohlenstoff und das Alkylierungsmittel l kommen dageger: im Uberschu zur Anwendung. Um Umesterungen zu
vermeiden, sollten solche Alkohole als Lésungsmittel und Alkoholate als Basen eingesetzt werden, die den gleichen organischen
Rest R aufweisen wie der eingesetzte Cyanessigsdureester .

Im einzelnen wird so verfahren, daB in einer Losung von Natriumalkoholat in Alkohol bei Temperaturen um 20°C der
Cyanessigsdureester | unter Rithren aufgelést wird. Danach erfolgt dann die Zugabe einer Mischung von Schwefslkohlenstoff
und dem Alkylierungsmittel. Man a8t die Mischungen 12 bis 24 Stunden bei Temperaturen um 25°C stehen, filtriert die
ausgefallenen Niederschldge Il ab und erhélt durch Einengen der Filtrate im Vakuum weiteres Produkt. Eine Relnigung der
Rohprodukte kann durch Umkristallisation aus organischen Lésungsmitteln erfolgen.

Ausfihrungsbelspiele

Ausflihrungsbeispie! 1 :
5-Bis{methylthio)methylen-4-oxo-3-phenyl-thiazolidin-2-yliden-cyanessigséure-ethylester

Man st nacheir ander 9,02 mol/mol Natrium und 0,01 mol/mol 4-Oxo-3-phenyl-thiazolidin-2-yliden-cyanessigséure-ethylester
bei 25°C in 16 ml absolutem Ethanol, versetzt die erhaltene Mischung unter Riihren mit 1,5ml Schwefelkohlenstoff und 2 ml
Mathyliodid und 138t dann bei 25°C stehen. Der erhaltene Niederschlag wird abfiltriert und mit Wasser gewaschen. Durch
Einengen des Filtrates im Vakuum kann weiteres Produkt erhalten werden. Die Rohprodukte werden aus Propanol
umkristallisiert.

Ausbeute: 69% d. Th. Schmelzpunrkt: 218-221°C

Ausfiihrungsbelispiel 2
3-(p-Methoxy-phenyl)-56-bis{methylthio)methylen-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigséure-ethylester

0,01 mol/mol 3-p-(methoxy-phenyl)-4-oxo-thiazolidin-2-yliden-cyanessigsdure-ethylester wird umgesetzt, wie unter
Ausfihrungsbeispiel 1 beschrieben.

Ausbeute: 66% d. Th. Schmelzpunkt; 224-226°C

Ausfithrungsbeispiel 3

5-Bis{rethylthio)methylen-4-oxo-3-(p-tolyljthiazolidin-2-yliden-cyanessigsaure-ethylester

0,01 mol/mol 4-Oxo-3-(p-tolylithiazolidin-2-yliden-cyanessigsdure-ethylester wird umgesetzt, wie unter Ausfihrungsbeispiel 1
beschrieben.

Ausbeute: 30% d. Th. Schmelzpunkt: 214-217°C
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