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ADOLF W. WAGNER und ROLF BANHOLZER ¥

Heterocyclen mit endocyclischer Schwefel-Stickstoff-Doppelbindung, 1
1-Substituierte 5-Nitro-1H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyde?)

Aus dem Institut fiir Organische Chemie und Organisch-Chemische Technologie
der Technischen Hochschule Stuttgart

(Eingegangen am 26. Oktober 1962)

Durch dehydrierende Cyclisierung von 5-Nitro-2-alkylmercapto- und 5-Nitro-
2-arylmercapto-benzolsulfonamiden werden 1-substituierte 5-Nitro-1H-1.3.2-
benzodithiazol-3.3-dioxyde (X) gewonnen.

Verbindungen, die sich vom 1.3.2-Benzodithiazol (I) ableiten, sind bisher erst in wenigen
Arbeiten beschrieben worden. A. F. HoLLEMAN2) erkannte wohl als erster, daB dem von
H. LiMPrICHT3) sowie von H. E. ARMSTRONG und S. S. NapPER4 dargestellten Diamid der
Benzol-disulfonsidure-(1.2) nicht die Konstitution II (Diamidform), sondern III (Ammonium-
salz des cyclischen Imids) zukommt. A. F. HOLLEMAN?) hat im Rahmen seiner Arbeiten iiber
den Zusammenhang zwischen chemischer Konstitution und SiiBkraft einer Verbindung auch
das cyclische Imid (1.3.2-Benzodithiazol-1.1.3.3-tetroxyd, Sulfosaccharin, Benzodisulfonazol)
dargestellt, sich aber dann nicht niher mit dieser Verbindungsklasse beschiftigt. Spater
haben dann noch W. R. HURTLEY und S. SMILESS’ das 2-Phenylderivat und J. Y. MASUDA
und G. H. HAMORS) einige 2-Alkyl- und 2-Dialkylaminoalkylderivate des 1.3.2-Benzodithiazol-
1.1.3.3-tetroxyds dargestellt.
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Die 1-substituierten 1H-1.3.2-Benzodithiazol-3.3-dioxyde (IV) sind bisher noch nicht be-
schrieben worden. Sie leiten sich von der zu I tautomeren Verbindung V ab und kénnen als
cyclische Sulfinimine aufgefat werden. Sulfinimine der allgemeinen Formel VI wurden erst-
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*) Teil der Dissertat. R. BANHOLZER, Techn. Hochschule Stuttgart 1960.
1) Vorldufige Mitteil.: A. WAGNER und R. BANHOLZER, Angew. Chem. 71, 311 [1959].
2) Recueil Trav. chim. Pays-Bas 40, 446 [1921).
3) Ber. dtsch. chem. Ges. 9, 549 [1876].
4) Proc. chem. Soc. [London] 16, 160 {1900].
5) J. chem. Soc. {L.ondon] 1926, 1821.
6) J. Amer. pharmac. Assoc. 46, 61 [1957]; C. A. 51, 5298 [1957].
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mals von B. H. NicoLeT und I. D. WILLARD7?) beschrieben. Eine kurze Zusammenfassung
uber Darstellung, Eigenschaften und Reaktionen dieser Verbindungsklasse geben A. SCHOBERL
und A. WAGNERS),

In der Literatur wurden bis 1941 nur Sulfinimine beschrieben, die aus Thiodthern und
Metallsalzen der N-Halogen-sulfonamide (z. B. Chloramin T und B) dargestellt worden
waren. D.S. TarserL und C. WeaVERY) gelang es, Sulfinimine durch Kondensation von
Sulfoxyden mit p-Toluolsulfonamid darzustellen. R. ApPEL und Mitarbb.10) erhielten neuer-
dings bei der Reaktion von Hydroxylamin-O-sulfonsiure mit Thio4dthern die Sulfinimine VI,
R’’= H. Diese Verbindungen sind wesentlich instabiler als die bisher beschriecbenen N-acy-
lierten Sulfinimine.

Zur Synthese der 1-substituierten 1/4-1.3.2-Benzodithiazol-3.3-dioxyde benétigen
wir Benzolsulfonamide mit o-stindiger Alkyl- bzw. Arylmercaptogruppe. Als Aus-
gangsverbindung fiir diese Thiodther bietet sich das 2-Chlor-5-nitro-benzolsulfon-
amid1!) an. In ihm ist das Halogenatom durch die Nitrogruppe in p-Stellung und die
Sulfonamidgruppe in o-Stellung aktiviert und sollte daher auch leicht nucleophil zu
substituieren sein. Wir erhielten dementsprechend aus 2-Chlor-5-nitro-benzolsulfon-
amid und Natriummercaptiden in Methanol in sehr guten Ausbeuten die 5-Nitro-
2-alkylmercapto- und 5-Nitro-2-arylmercapto-benzolsulfonamide (VII).

Das 2-Chlor-5-nitro-benzolsulfonamid haben wir durch Ammonolyse des Sulfo-
chlorids dargestellt. Letzteres wurde a) analog einigen Patentvorschriften fiir die
Darstellung von Chlornitrobenzolsulfochloriden12-14) aus p-Nitro-chlorbenzol und
Chlorsulfonsiure und b) analog der von H. MEERWEIN und Mitarbb. 15 angegebenen
Methode der Darstellung substituierter Benzolsulfochloride iiber die Diazotierung
des 2-Chlor-5-nitro-aniliniumchlorids und Umsetzung des Diazoniumchlorids mit
Schwefeldioxyd und Kupfer(I)-chlorid gewonnen.

Tab. 1 (S. 1182) enthidlt Schmp., Ausbeute, Analyse und Absorptionsmaxima der
UV-Spektren der von uns bisher dargestellten Thiodther VII. Diese sind gelbe, gut
kristallisierende Verbindungen, die in Aceton gut 18slich sind. In Methanol und Atha-
nol sind sie in der Kélte schwer und in der Wirme leicht 16slich.
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7) Science [New York] 53, 217 [1921]; C. A. 14, 4193 [1922].

8) Methoden der organ. Chemie (Houben-Weyl); IV. Aufi. Bd. IX, S. 220, Georg Thieme
Verlag Stuttgart 1955.

9) J. Amer. chem. Soc. 63, 2939 [1941].

10) R. ApPEL, W. BUCHNER und E. GuUTH, Liebigs Ann. Chem. 618, 53 [1958].

11} A, Craus und C. MANN, Liebigs Ann. Chem. 265, 91 [1891].

12) BriTisH CELANESE L1D., Engl. Pat. 625757, C. A. 44, 658 [1950].

13) CamiLLE DREYFUS (Erf. G. W. SEYMOUR, V. S. SALVIN und W. D. JoNes) Canad. Pat.
486796, C. 1954, 7517.

14) K. SAVUWATARI Jap. Pat. 5276 (°52), C. A. 48, 8822 [1954].

15) H. MEERWEIN, G. DITIMAR, R. GOLLNER, K. HAFNER, F. MENsCH und O. STEINFORT,
Chem. Ber. 90, 841 [1957].
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Einzelne Thiodther haben wir auch mit Wasserstoffperoxyd oder Permanganat zu
den S5-Nitro-2-alkylsulfinyl- bzw. 5-Nitro-2-arylsulfinyl-benzolsulfonamiden VIII und
den 5-Nitro-2-alkylsulfonyl- bzw. 5-Nitro-2-arylsulfonyl-benzolsulfonamiden IX oxy-
diert. In den Tabellen 2 und 3 (S. 1183 und 1184) sind die von uns bisher dargestellten
Verbindungen VIII und IX mit Schmp., Ausbeute, Analyse und Absorptionsmaxima
der UV-Spektren aufgefiihrt.

Wird zu den gesittigten, methanolischen Losungen der Thiodther VII (R = Athyl,
n-Hexyl und p-Tolyl) Brom gegeben, so verschwindet die Farbe des Broms und die
Losung erwdrmt sich. Um den bei der Reaktion entstehenden Bromwasserstoff ab-
zufangen, wird bei der Darstellung der neuen Verbindungen zweckmaiBiger in Gegen-
wart einer Base gearbeitet. Die Reaktion 14Bt sich auch auf die anderen, in Tab. 1
aufgefiihrten Thiodther VII iibertragen.

Die halogenfreien Reaktionsprodukte sind in kalten Alkalien unldslich und in
ihren IR-Spektren fehlen die NH-Valenzschwingungen der Sulfonamidgruppe. Die
Molekulargewichtsbestimmung am Reaktionsprodukt des 5-Nitro-2-n-octylmercapto-
benzolsulfonamids zeigt, daB bei der Reaktion keine Dimerisierung oder Polymeri-
sation eingetreten ist. Es haben sich vielmehr die l-substituierten 5-Nitro-1 H-1.3.2-
benzodithiazol-3.3-dioxyde (X) gebildet:

R
/I
Vil + Br, —= Ni+2HBr (1)
O,N |0/’S\\g|
X

Wihrend mit Jod keine Reaktion eintritt, wird VII mit Natriumhypochlorit oder
Chloramin T zu X cyclisiert. Die Sulfoxyde VIII lassen sich mit Acetanhydrid oder
mit Thionylchlorid zu den Verbindungen X cyclisieren.

Schmp., Ausbeute, Analyse und Absorptionsmaxima der UV-Spektren der von uns
bisher dargestellten Verbindungen X gibt Tab. 4 (S. 1185). Die Verbindungen X sind
farblose bis blaBgelbe, gut kristallisierende Substanzen, leicht 18slich in Aceton und
Dimethylformamid. In Methanol, Athanol und Nitrobenzol sind sie in der Kilte
schwer und bei erhohten Temperaturen méBig 16slich. In Ath_er, Tetrachlorkohlenstoff,
Chloroform, Benzol, Petrolither und Wasser sind sie sehr schwer 16slich. In verdiinn-
ten Siuren und Laugen sind die Verbindungen X in der Kilte unldslich. Sie werden
aber, wie die N-Tosyl-sulfinimine?, bei erhhten Temperaturen durch Sduren zu den
Sulfoxyden VIII hydrolysiert. S-Nitro-1-n-butyl-1 H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyd
wird durch methanolische Salzsdure schon bei Raumtemperatur zum S5-Nitro-2-n-
butylsulfinyl-benzolsulfonamid hydrolysiert.

Die UV-Daten der Verbindungen VII bis X (Tabb. 1 bis 4) lassen bei den Alkyl-und
Arylderivaten von VII ein langwelliges Maximum (333 —340 my) verhiltnisméBig
hoher Extinktion (log € 4.13 —4.16) erkennen, das bei den Verbindungen VIII, IX
und X fehlt. Bei den Alkylderivaten der Sufoxyde VIII bzw. Sulfone IX ist noch ein
langwelliges Maximum (294 —300 my. bzw. 290--293 my) geringer Extinktion (log €
3.51—3.71 bzw. 3.30—3.51) vorhanden. Bei den Arylderivaten von VIII und IX und
bei den Verbindungen X fehlt auch dieses Maximum,
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Im Bereich um 250 my. tritt bei allen Verbindungen ein Maximum oder zumindest
eine Schulter auf. Dieses Maximum ist in den Spektren der Arylderivate von VIII
und IX gegeniiber Alkylderivaten um 13 —30 mp langwellig verschoben. Die Maxima
in den Absorptionsspektren der Alkyl- und Arylderivate von X unterscheiden sich
um ungefihr 4 my in der Wellenldnge und um den Faktor 1.5 in der Extinktion. Das
kurzwellige Maximum im Bereich um 210 my hat bei allen Verbindungen im wesentli-
chen die gleiche Lage.

Die Spektren zeigen, daBl bei den p-Nitro-thiodthern VII, wie bei den p-Nitranili-
nen!6,17 ein mesomeres System vorliegt. Diese Mesomerie ist bei den oxydierten
Verbindungen VIII, IX und X gestort.

A\

Uber den Mechanismus der dehydrierenden Cyclisierung von VII konnen erst
weitere Versuche Auskunft geben.

Herrn Prof. Dr. H. Brepereck und der DEUTSCHEN FORSCHUNGSGEMEINSCHAFT danken
wir fiir die Unterstiitzung unserer Arbeiten.

BESCHREIBUNG DER VERSUCHE

2-Chlor-5-nitro-benzolsulfochlorid: a) 157.6g (1 Mol) p-Chlornitrobenzol werden unter
Riihren bei 90—100° in 446 g (4 Mol) Chlorsulfonsiure eingetragen. Das Reaktionsgemisch
wird langsam (10°/Stde.) auf 130° erhitzt und 9 Stdn. bei dieser Temperatur gehalten. Nach
dem Erkalten wird die Ldsung in Eiswasser eingeriihrt. Das sich zunichst abscheidende 01
kristallisiert nach einiger Zeit. Die Kristalle werden abfiltriert und mit gesidtt. Natrium-
hydrogencarbonatldsung sowie mit Wasser gewaschen. Nach dem Trocknen wird aus hoch-
siedendem Petrolidther unter Zusatz von Aktivkohle umkristallisiert. Ausb. 100 g (399 d. Th.)
farblose bis gelbe Kristalle, Schmp. 89—90°, Lit.11): 89—90°,

b) 73.4 g (0.42 Mol) 2-Chlor-5-nitro-anilin18) werden in 750 ccm konz. Salzsiure gel®st
und bis unter 0° abgekiihlt. Eine L8sung von 36 g (0.52 Mol) Natriumnitrit in 80 ccm Wasser
1aBt man unter Riihren und Kiihlen in dem MaBe in die Aniliniumchloridldsung eintropfen,
daBl die Temperatur der letzteren nicht iiber 0° ansteigt. 15 g Kupfer(II)-chlorid werden in
30 ccm Wasser geldst und zu 800 ccm Eisessig gegeben. Diese Lésung sittigt man bei Raum-
temperatur mit Schwefeldioxyd und 148t danach unter Riihren die Diazoniumsalzlésung
zuflieBen. Unter Stickstoffentwicklung scheidet sich das 2-Chlor-5-nitro-benzolsulfochlorid ab.
Nach dem Abklingen der Gasentwicklung gibt man 1.5 / Wasser zu, filtriert den Niederschlag
ab, wiischt mit verd. Essigsiure und trocknet. Ausb. 98.1 g (89.8% d. Th.) farblose bis gelbe
Kristalle, Schmp. 88°.

16) R. W. H. BErRY, P. BROCKLEHURST und A.Burawoy, Tetrahedron [London] 10, 109
[1960].

17) B. D. PeArsoN, Tetrahedron [London] 12, 32 [1961].

18) F. D. CHATTAWAY, K. J. P. OrRTON und R. C. T. EvaNs, Ber. dtsch. chem. Ges. 33, 3062
[1900].
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2-Chlor-5-nitro-benzolsulfonamid: 51.2 g (0.2 Mol) 2-Chlor-5-nitro-benzolsulfochlorid werden
in 250 ccm Chloroform geldst. Unter Riihren gibt man 96.1 g (1 Mol) Ammoniumcarbonat
zu und erhitzt 6 Stdn. unter RiickfluB zum Sieden. Das Chloroform wird abdestilliert und
nach dem Erkalten aus dem Riickstand das iiberschiiss. Ammoniumcarbonat mit Wasser
herausgeldst. Das Sulfonamid wird abfiltriert und mit kaltem Wasser gewaschen. Aus Benzol
oder Methanol/Wasser werden 41 g (86 % d. Th.) farblose Nadeln, Schmp. 186—187°, Lit.11):
185—186°, erhalten.

5-Nitro-2-alkylmercapto- bzw. 5-Nitro-2-arylmercapto-benzolsulfonamide (VII): 4.6 g (0.2
Mol) Natrium werden in 50 ccm Methanol geldst und 0.2 Mol Mercaptan oder Thiophenol
zugegeben. Diese Mercaptidldsung 148t man unter Riihren zu 47.3 g (0.2 Mol) 2-Chlor-5-
nitro-benzolsulfonamid, die in 100 ccm heiBem Methanol aufgeschlimmt sind, tropfen und
erhitzt noch 2 Stdn. unter RiickfluB zum Sieden. Danach wird das Methanol weitgehend
abdestilliert. Der Riickstand wird in Wasser aufgeschlimmt, filtriert und mit Wasser ge-
waschen. Das Rohprodukt wird aus Methanol, Athanol oder Benzol/Petroldther umkristalli-
siert.

5-Nitro-2-alkylsulfinyl- bzw. 5-Nitro-2-arylsulfinyl-benzolsulfonamide (VIII): 5 mMol Thio-
dther VII werden in 10 ccm Eisessig gelost und mit 5 mMol 30-proz. Wasserstoffperoxyd
30 Min. unter RiickfluB zum Sieden erhitzt. Zur heiBen L&sung gibt man bis zum Auftreten
einer Trilbbung Wasser, filtriert nach dem Erkalten und w#scht den Riickstand mit Wasser.
Das Rohprodukt wird aus Methanol oder Athanol/Wasser umkristallisiert.

5-Nitro-2-alkylsulfonyl- bzw. 5-Nitro-2-arylsulfonyl-benzolsulfonamide (I1X): 5 mMol Thio-
dther VII werden in 10 ccm Eisessig geldst und mit 50 mMol 30-proz. Wasserstoffperoxyd
30 Min. unter RiickfluB zum Sieden erhitzt. Zur heiBen Lésung wird bis zum Auftreten einer
Tritbung Wasser gegeben, nach dem Erkalten wird filtriert und der Riickstand mit Wasser
gewaschen. Der Niederschlag wird aus Athanol oder Aceton umkristallisiert.

1-Substituierte 5-Nitro-1 H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyde (X): a) 50 mMol Thiodther VII
werden in 100 ccm Methanol aufgeschlimmt. Unter Riithren werden 8 g (50 mMol) Brom,
in 20 ccm Methanol gelst, zugetropft. Das Reaktionsgemisch erwirmt sich und der Thio4dther
geht in Ldsung. Zur abgekiihlten Lésung werden 20 ccm 57 NaOH oder 10.6 g Tridthylamin
und 50 ccm Wasser gegeben. Allméhlich scheiden sich farblose bis gelbe Kristalle ab. Das
mit Wasser gewaschene Rohprodukt kann aus Methanol, Athanol oder Aceton/Wasser
umkristallisiert werden.

b) 150 mMol Thiodther VII werden in 60 ccm 5n NaOH geldst und unter Riihren und
Kiihlen 24.0 g (150 mMo!) Brom, in 20 ccm Methanol geldst, zugetropft. Dabei scheiden
sich blaBgelbe Kristalle ab. Diese werden abfiltriert, mit Wasser nachgewaschen und aus
Methanol, Athanol oder Aceton/Wasser umkristallisiert.

¢) 1.31 g (5§ mMol) 5-Nitro-2-iithylmercapto-benzolsulfonamid werden in 20 ccm Methanol
aufgeschlimmt. Unter Riihren werden 6.6 ccm 0.75m NaOC! zugetropft. Dabei geht die
Ausgangsverbindung in Ldsung, die Ldsung hellt sich auf und es bildet sich ein neuer Nieder-
schlag. Nach 30 Min. wird auf 0° abgekiihlt und filtriert. Der Filterriickstand wird mit Wasser
gewaschen und getrocknet. Ausb. 0.71 g (55% d. Th.) blaBgelbe Kristalle, Schmp. 156° (Zers.).

d) 3.3 g (13 mMol) 5-Nitro-2-ithylmercapto-benzolsulfonamid werden unter Erwérmen
in 50 ccm Methanol gelést und 3.18 g (13 mMol) Jod und 2.63 g (26 mMol) Tridthylamin
zugegeben. Die L8sung entfirbt sich iiber Nacht. Daraufhin destilliert man das Methanol
zum Teil ab, gibt zur heiBen L3sung bis zum Auftreten einer Trilbung Wasser, filtriert nach
dem Erkalten und kristallisiert den Filterriickstand aus Athanol und Aceton/Wasser um.
Ausb. 3.0g (91% d.Th.) gelbe Kristalle; Schmp, und Misch-Schmp. mit dem Ausgangs-
produkt 184°,
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1186 WAGNER und BANHOLZER Jahrg. 96

e) Die Suspension von 2.62g (10 mMol) 5-Nitro-2-dthylmercapto-benzolsulfonamid in
25 ccm Athanol wird auf 60 —70° erwirmt. Unter Riihren 148t man 3.1 g (11 mMol) Chlor-
amin T, in 25 ccm Wasser geldst, zutropfen. Nach 30 Min. werden 50 ccm Wasser zugegeben
und die Reaktionsmischung auf 0° abgekiihlt. Der Niederschlag wird abfiltriert, mit viel Wasser
und danach mit 10 ccm eiskaltem Methanol gewaschen. Ausb. 2.4 g (92.3% d. Th.) Roh-
produkt; Schmp. 150° (Zers.). Eine Probe wird aus Aceton/Wasser umkristallisiert, blaBgelbe
Kristalle, Schmp. 156° (Zers.).

f) 0.55 g (2 mMol) 5-Nitro-2-ithylisulfinyl-benzolsulfonamid werden in 2 ccm Acetanhydrid
45 Min. auf dem siedenden Wasserbade erhitzt. Beim Erkalten scheiden sich Kristalle aus, die
abfiltriert und mit Wasser gewaschen werden. Ausb. 0.3 g (59.6% d. Th.) blaBigelbe Kristalle,
Schmp. und Misch-Schmp. mit 5-Nitro-1-dthyl-1 H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyd 156° (Zers.).

g) Eine Probe 5-Nitro-2-dthylisulfinyl-benzolsulfonamid wird, in Chloroform gelost, mit
einigen Tropfen Thionyichlorid unter Riickflufl zum Sieden erhitzt. Nach einigen Min. wird
das Lésungsmittel und das iiberschiiss. Thionylchlorid abdestilliert. Der Riickstand wird in
Wasser aufgeschlimmt, abfiltriert und aus Athanol umkristallisiert. Schmp. und Misch-Schmp.
mit 5-Nitro-1-dthyl-1H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyd 156° (Zers.).

Hydrolysereaktionen an 1-substituierten 5-Nitro-1H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyden (X):
a) 2.9 g (10 mMol) 5-Nitro-1-n-buryl-1H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyd werden in 20 ccm
Methanol gelost und unter Riickflul zum Sieden erhitzt. Zur siedenden L8sung werden 30 ccm
10-proz. Salzsdure getropft. Danach wird bis zum Auftreten einer Triibung Wasser zugegeben
und die Ldsung noch 30 Min. unter RiickfluB zum Sieden erhitzt. Beim Erkalten scheiden sich
blaBgelbe Kristalle ab, die abfiltriert und aus Methanol/Wasser umkristallisiert werden. Ausb.
2.5g(80.6% d.Th.) 5- Nitro-2-n-butyIsulfinyl-benzolsulfonamid; Schmp. und Misch-Schmp. 155°.

b) In eine Aufschlimmung von 5-Nitro-I-n-butyl-1H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyd in
absol. Methanol wird bis zur Bildung einer klaren Losung trockener Chlorwasserstoff ein-
geleitet. Danach wird das Losungsmittel i. Vak. abdestilliert. Der kristalline Destillations-
riickstand (Schmp. 147°) enthilt nur wenig Halogen. Aus Methanol/Wasser kommen farblose
Kristalle; Schmp. und Misch-Schmp. mit 5-Nitro-2-n-butylsulfinyl-benzolsulfonamid 155°.

¢) 0.25 g (0.8 mMol) 5-Nitro-1-methyl-1H-1.3.2-benzodithiazol-3.3-dioxyd werden in 25 ccm
10-proz. Salzsiure 1 Stde. unter Riickflul zum Sieden erhitzt. Dabei bildet sich eine klare
Losung. Beim Erkalten scheiden sich farblose Kristalle ab, die abfiltriert, mit Wasser ge-
waschen und getrocknet werden. Ausb. 0.24 g (909 d. Th.) 5-Nitro-2-methylisulfinyl-benzol-
sulfonamid; Schmp. und Misch-Schmp. 220—221°.
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