DEL::CHE DEMOKRATISCHE REPUBLIK PAT E N T S C H R | FT
(12) Wirtschaftspatent : (19) DD (11) 229 409 A1l

Erteilt gem&R § 17 Absatz 1 Patentgesetz 4(51) C 07D 417/04

AMT FUR ERFINDUNGS- UND PATENTWESEN In der vom Anmelder eingereichten Fassung verdffentlicht

(1) WPCO07D/2703705 (22)  06.12.84 (44)  06.11.85

(71) VEB Chemiekombinat Bitterfeld, 4400 Bitterfeld, DD
(72) Jauer, Ernst-Adolf, Dr. rer. nat. Dipl.-Chem.; Thiel, Wilfried, Dr. rer. nat. Dipl.-Chem.; Mayer, Roland, Prof.
Dr. rer. nat. habil. Dipl.-Chem.; Dost, Hermann, Dipl.-Chem.; Schneider, Beate, DD

(54) Verfahren zur Herstellung von 2-Hetaryl-1,3,4-thiadiazol-5-carbonsaureamiden (I)

(57) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von 2-Hetaryl-1,3,4-thiadiazol-5-carbonséureamiden, die als
biocide Substanzen oder Bausteine fiir Folgeprodukte von Interesse sind. Ziel der Erfindung ist ein neues Verfahren
zur Herstellung von 2-Hetaryl-1,3,4-thiadiazol-5-carbonsaureamiden, das die Darstellung von
2,5-Dimethyl-1,3,4-thiadiazol bzw. dessen Halogen- und Alkoxyderivaten umgeht. Das Wesen der Erfindung besteht
darin, daB ein Oxalsdureamidthiohydrazid mit einem Hetaryldithioester in Gegenwart eines organischen
Losungsmittels cyclokondensiert wird.

ISSN 0433-6461 7 Seiten



AT

1~

VER CHEMIEKOMBINAT BITTERFELD 2675

. Verfahren zur Herstellung von 2-Hetaryl-1,3,4-thiadiazol-5-

carbonsiureamiden (I)

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von
2-Hetaryl-1,3,4-thiadiazol-5-carbonsdureamiden der Formel

At I’

in der R' = NH,, NER, NR, (R = Alkyl, Aryl)
und 32 = Hetarylrest bedeuten, die als biocide Substanzen
oder als Bausteine fiir Folgeprodukte von Interesse sind.

Charakteristik der bekannten technischen Losungen

Bisher sind 2-Hetary1-1,3,4—thiadiazol—5—carbonséureverbin—
dungen nur durch Kondensation von 1,3,4-Thiadiazol-2,5-di-
carbonsdureverbindungen mit einem Aquivalent eines 1,2-di-
substituierten bifunktionellen Aromaten dargestellt worden
(vgl. Liebigs Ann. Chem. 1980, 1216 -~ 1231). Die dabei ver-
wendeten 2,5-Bis-trialkoxymethyl-1,3,4-thiadiazole wurden
durch Photoperchlorierung, des aus der Reaktion von Azet-
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aldehyd, Hydrazin und Schwefel erhiltlichen -oxidations-
empfindlichen 2,5-Dimethyl-1,3,4—thiadiazols mit Natriumalko-
holat dargestellt. Es zeigte sich, daB die Bildung des 245=
Dimethyl-1,3,4-thiadiazols und dessen Chlorierung nicht un-
problematisch ist. - | |

Ziel der Erfindung

7iel der Erfindung ist es, ein neues Verfahren zur Herstellung
von 2-Hetary1—1,3,4-thiadiazol-5—carbonséureamiden zu ent-
wickeln, das die Darstellung von 2,5-Dimethyl-1,3,4-thiadiazol
bzw. dessen vorstehend genannten Derivaten umgeht.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Aufgabe der Erfindung ist es, 2-Hetaryl-1,3,4~-thiadiazol-5-
carbonsdureamide der Formel I aus geeignet funktionalisierten
Oxalsauren. und Hetarylverbindungen zu synthetisieren.

Erfindungsgemidf wird die Aufgabe dadurch geldst, daB ein
Oxalsiureamid-thiohydrazid der Formel

> om

in der Rj die oben genannte Bedeutung hat, mit einem Hetaryl-
dithioester der Formel

'RE-C/S | III, .

N\eg3

in der R2 die oben genannte Bedeutung hat und
R3 = Alkyl bedeutet, unter Verwendung eines Losungsmittels
zu den Verbindungen der Formel I cyclokondensiert wird.
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Dabei 1lsuft eine Reaktion nach folgendem Schema ab:

| } o
N\ . Npgz et SR @/mﬂ .
R}/ BBS/ ﬁﬂ - R

-NH2
II | I11 ‘ I

Als Losungsmittel eignen sich besonders aliphatische Alkohole
und Diole. '

Die hergestellten Verbindungen der Formel I werden in guten
Ausbeuten und hohen Reinheiten erhalten.

Die nachfolgenden Beispiele sollen die Erfindung nzher er-
lautern.

Ausfiihrungsbeispiele

Beispiel 1 )

10,03 Mol einer Verbindung der Formel II, in der R' = NHC.H,,

bedeutet, und 0,03 Mol einer Verbindung der Formel III, in

der_32 = Benzoxazol-2-yl und R3 = CH3 bedeuten, werden 5 Stun-

den in 25 ml Propanol gekocht. Nach dem Abkiihlen wird der aus-

'gefallene Feststoff abgesaugt und aus Xylol umkristallisiert.

Man erh&lt eine Verbindung der Formel I, in der Rq und R2 die

oben genannte Bedeutung haben, in einer Ausbeute von 50 % der
Theorie und mit einem Schmelzpunkt von 233 bis 235 °c.

Beispiel 2

0,03 Mol einer Verbindung der Formel II, in der R1 = NHG6H11
bedeutet, und 0,03 Mol einer Verbindung der Formel III, in
der R1 = 2-Methylthio-1,3,4-thiadiazol-5-yl und R3 = CH3 be-
deuten, werden 5 Stunden in 20 ml n-Butanol gekocht. Nach dem

~ Abkiihlen wird das ausgefallene Produkt abgesaugt und aus Pro-

panol umkristallisiert.
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Es werden 70 % der Theorie der Verbindung der Formel I, in
der 31 und R2 die oben genannte Bedeutung haben, mit einem
Schmelzpunkt von 200 bis 202 °C erhalten.

Beispiel 3 | _

. 0,03 Mol der Verbindung der Formel II mit R NHCGH5 und
0,03 Mol der Verbindung der Formel III mit R? Benzoxazol-
2-yl und 33 CH3 werden'B Stunden in 25 ml Ethanol gekocht.
Nach dem Abkiihlen wird der. ausgefallene Feststoff abgesaugt

1

~ und aus Xylol umkristallisiert. Es werden 60 % der Theorie

der Verbindung der Formel I, in der R und R die oben genann—
te Bedeutung haben, mit einem Schmelzpunkt von 234 bis 236 °¢
erhalten.

Beigpiel 4 _

0,03 Mol der Verbindung der Formel II, in der 31 NHC6H5 be~-
deutet, werden mit O ,03 Mol der Verbindung der Formel III, in
der B2 = 2-Methylthio-1,3,4-thiadiazol-5-y1 und R’ = CH, be-
deuten, werden in 20 ml Glykol 2 Stunden auf 150 °¢ erhitzt.
Nach dem Abkiihlen wird abgesaugt und aus Xylol umkristalli-
siert. Es werden 60 % der Theorie der Verbindung der Formel I,
in der Rj und R2 die oben genannte Bedeutung haben, mit einem

Schmelzpunkt von 238 bis 239 °C erhalten.

Beispiel 5 .

0,01 Mol der Verbindung der Formel II nit B! = NHC6H11 werden
mit 0,01 Mol der Verbindung der Formel III, in der B2 = N-
Propylben21m1dazol—2-yl und R3 CH3 bedeuten, in 20 ml Gly-
kol langsam erhitzt und 2 Stunden gekocht. Nach dem Abkithlen
und der Zugabe von 20 ml Wasser wird der Feststoff abgesaugt
und aus Toluol/Ligroin umkristallisiert. Es werden 60 % der
Theorie der Verbindung der Formel I'mit R1 und 32 in der oben
angegebenen Bedeutung und einem Schmelzpunkt von 183 bis

186 °C erhalten.
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Beispiel 6

"~ 0,01 Mol der Verbindung der Formel Il, in der R1 = NHC6H11 be-
deutet, werden mit 0,07 Mol der Verbindung der Formel III, in
der R2 = 2-FPhenyl-1,3,4-0xadiazol~5-yl und R3‘= CH3 bedeuten,
‘5 Stunden in Propanol gekocht. Nach dem Abkiihlen wird der Fest-
stoff abgesaugt und aus Xylol umkristallisiert.

Es werden 40 % der Theorie der Verbindung der Formel I, in der
31 und 32 die oben genannte Bedeutung haben, mit einem Schmelz-
punkt von 219 bis 221 °C erhalten.
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BErfindungsanspruch

Verfahren zur Herstellung von 2-Hetaryl-1,3,4-thiadiazol-5-
carbonssureamiden der Formel

(1),

in der R' = NH,, NHR, NR, (R = Alkyl, 4ryl) und
32 = Hetarylrest bedeuten, gekennzeichnet dadurch, daf ein
Oxalsiureamid-thiohydrazid der Formel

;\/c-{; - - an,
R ‘ -NHo |

in der Rq die oben genannte Bedeutung hat, mit einem Hetaryl-

dithioester der Formel

| S
'324{ (111),
in der R2 die oben genannte Bedeutung hat, und

R3 = Alkyl bedeutet, in Gegenwart eines organischen Ldsungs-
mittels cyclokondensiert wird. :
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