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Umsetzung von Diiodmethan mit Thioharnstoffen ohne intra-
molekulare Wasserstoffbriickenbindung
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Die unsymmetrisch 1,3-disubstituierten Thioharnstoffe 1a—g ohne intramolekulare Wasser-
stoffbriickenbindung reagieren mit Diiodmethan in Gegenwart von Triethylamin zu den beiden
moglichen Thiazetidin-Isomeren 2 und 3. Das Ausbeuteverhiltnis in Abhdngigkeit der Substi-
tuenten R und R? wird untersucht. Die Umsetzung der Thiosemicarbazide 6b und ¢ mit Diiod-
methan fithrt zu den 1,3,4-Thiadiazolinium-iodiden 8b und ec.

The Reaction of Diiodomethane with Thioureas without an Intramelecular Hydrogen Bond

The unsymmetrically 1,3-disubstituted thioureas la—g without an intramolecular hydrogen
bond react with diiodomethane in the presence of triethylamine to give the both possible thiazeti-
dine isomers 2 and 3. The dependence of the yields on the substituents R' and R? is studied. The
thiosemicarbazides 6b and ¢ react with diiodomethane to form the 1,3,4-thiadiazolinium iodides
8b and c.

1. 2-Imino-1,3-thiazetidine aus Thioharnstoffen ohne intramolekulare Wasser-
stoffbriickenbindung

Bei der RingschluBreaktion unsymmetrisch 1,3-disubstituierter Thioharnstoffe mit
Diiodmethan kénnen die beiden strukturisomeren 2-Imino-1,3-thiazetidine 2 und/oder
3 entstehen. Die Thioharnstoffe 1a—g (s. Tab. 1), die keine intramolekulare Wasser-
stoffbriickenbindung ausbilden kdnnen, reagieren gleichzeitig zu beiden Thiazetidinen
(s. Tab. 2).
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| |
ri-N~ %,N\Rz +CHly RI—NQ?_I}I/RZ . RZ—NQ?_lTI,Rl
-2HI
S (TEA) 5—CH, 5-CH,
la-g(h-1) 2a-g 3a-g
R? R? R! R?
a | CH(CHg), CeHs g | Cells 1-Naphthyl
b CH3 C6H5 h p'NOzC6H4 p'NOzCGH4
c CGH5CH2 C6H5 i CGH5 C6H5
d|o ‘CH3C6H4CH2 C5H5 j CGH5CH2 CGH5CH2
e CGH5 p-NOoCgHy k C2H5 C2H5
f | p~(C3H;)NCgHy  CoHy I | n-C4H, n-C4Hg
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Die Reaktion wird in siedendem absol. Aceton in Gegenwart von Triethylamin (TEA)
als Hilfsbase durchgefiihrt. Die Bezeichnung der Substituenten wurde so gewihlt, daf
R! elektronenspendend und R? elektronenanziehend wirkt (a—d und f) bzw. R? jeweils
starker Elektronen anzieht als R! (e und g).

Die NMR-Spektren des 1-Methyl-3-phenylthioharnstoffs (1b) in Deuteriochloroform bei
verschiedenen Konzentrationen zeigen, daB lediglich schwache intermolekulare Wechselwir-
kungen bestehen. Bei Konzentrationserhdhung nimmt dabei die Assoziation des weniger abge-
schirmten NH?-Protons stirker zu als die des NH*-Protons:

Molaritit der % NMR (§)2

CDCl,-Lésung 1b NH! NH?
6-107! 10 6.23 8.65
3-107¢ 5 6.18 8.50
1.5.107! 2.5 6.13 8.28
7.5-1072 1.25 6.10 8.05
3.75-1072 0.63 6.10 8.00

# TMS als innerer Standard.

Tab. 1. IR- und NMR-spektroskopische Daten der Thioharnstoffe 1a—1

1 IR [em™']® NMR (5)®
NH! NH? Thioamid NH! NH? NH?-NH!
B

a? 3310 3270 1550 5.74 8.12 2.38 4.54 (m, 1H, CH)
1.14(d, J = 7Hz;
6H, CH,)

b 3272 3168 1550 6.00 8.08 2.08 3.03(d,J = 5Hz;

1520 3H, CH,)

c 3374 3152 1548 6.21 8.13 1.92 479 (d,J = 5Hz;
2H, CH,)

4% 3377 3155 1530 591 771 1.80 472 (d,J = 5Hz;
2H, CH,)
2.22(s,3H, CHs)

e 3200 3200 1540 7.82 8.28 0.46

£ 3338 3152 1526 7.52 7.69 0.17 325(q,J = THz;
4H, CH,)

1.08 (t, J = 7 Hz;
6H, CH;)

g® 3340 3110 1527 8.11 8.11 0

h®® 3330, 3255, 1535 - — 0

3204, 3145 (unloslich in CDCl;)

i 3203 3203 1543 7.95 7.95 0

j? 3295 3295 1555 6.03 6.03 0 4.50(d, J = 5Hz;
4H, CH,)

k 3240 3240 1560 5.96 5.96 0

1® 3230 3230 1570 5.87 5.87 0

3 K Br-PreBlinge.

® 20 mg Thioharnstoff/ca. 1.5 ml CDCl;, HMDSO als innerer Standard. NH ist mit D,O aus-
tauschbar.

9 v,,NO, 1510, v,NO, 1342 cm ™ *.

9 v, .NO, 1558, 1485, v NO, 1318, 1292 cm™*.
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Von den symmetrischen Thioharnstoffen 1h—1 lassen sich nur die diarylsubstituierten
1h und i zu Thiazetidinen umsetzen, wihrend die dialkylsubstituierten nach 8stiindiger
Reaktionszeit entweder quantitativ zuriickgewonnen werden (1j) oder sich teilweise
zersetzt haben (1k, I).

Die niedrigen Gesamtausbeuten der Thiazetidinpaare 2,3e,g wurden durch Zer-
setzungsreaktionen hervorgerufen.

Von 1-(4-Nitrophenyl)-3-phenylthioharnstoff (le) zerfallen 37% in 1,3-Bis(4-nitro-
phenyl)thioharnstoff (1h), der dann zu Thiazetidin 2k (=3h) weiterreagiert. Aus 1-(1-
Naphthyl)-3-phenylthioharnstoff (1g) entsteht zu 23% 1-Naphthylisothiocyanat. Da die
Thioharnstoffe 1e,g und die Thiazetidinpaare 2, 3e,g beim Kochen mit Triethylamin
in absol. Aceton stabil sind, nehmen wir an, dal bei der Thiazetidinsynthese in diesen
Fillen die SCH,I-Zwischenstufen teilweise gespalten werden.

Die Konstitution der Thiazetidine 2, 3a—i ist massenspektroskopisch an Hand der
auftretenden Isothiocyanat- und Azomethin-Bruchstiicke eindeutig beweisbar. Wahrend
das Isomere 2 die Fragmente R!NCS und RZNCH, ergibt, zerfillt 3 in RZNCS und
R!NCH, (s. Tab.3).

Als weiteres Hilfsmittel zur Strukturzuordnung kann die Frequenzlage der Thioamid-
B-Bande herangezogen werden (s. Tab. 2).

Gegeniiber den Thioharnstoffen 1 sind die Thioamid-B-Banden in den Thiazetidinen 2, 3
um durchschnittlich 140 cm ™! kurzwellig verschoben und treten noch bei 1705 ¢cm™! auf. Dieser
Effekt wird dadurch erklirt, daB bei cyclischen Verbindungen die Frequenz exostindiger Doppel-
bindungen mit abnehmender Ringgrofe stark ansteigt. Die Verschiebung bleibt nur dann klein,
wenn am Iminostickstoff stark elektronenziehende Substituenten gebunden sind V.

Die Thicamid-B-Banden der Thiazetidinisomeren 2 erscheinen im allgemeinen bei
hoheren Frequenzen als die der Gruppe 3 (nur bei 2, 3f identisch). Dieser charakteristische
Frequenzunterschied 146t sich auf die stidrkere Beteiligung der dipolaren Grenzstruktur
am mesomeren Gleichgewicht der Iminogruppe beim Isomeren 3 zuriickfithren. Er
wurde zur Strukturzuordnung der Thiazetidinpaare 2, 3a,d herangezogen.

Als weiteren Unterschied zwischen 2 und 3 kann die starkere Abschirmung der Ring-
methylenprotonen beim Isomeren 3 angesehen werden (Ausnahme: 3e).

Von den beiden Thiazetidinisomeren 2 und 3 (a—g) wird stets 2 als Hauptprodukt
gebildet. Dabei hingt das Ausbeuteverhiltnis der Isomeren maBgeblich davon ab, wie
stark sich die Substituenten R! und R? in ihrer elektronischen Wirkung voneinander
unterscheiden. Ein MaB dafiir stelit die §-Differenz der NH-Absorptionen im NMR-
Spektrum der Thioharnstoffe 1a—g dar (NH? — §NH! = ASNH, s. Tab. 1). Wihrend

2 0. C. Dermer und J. W, Hutcheson, Proc. Okla. Acad. Sci. 23, 60 (1943).

3 H. Rupe und F. Bernstein, Helv. Chim. Acta 13, 457 (1930).

4 E. Dyer und T. B. Johnson, J. Am. Chem. Soc. 54, 777 (1932).

) Siehe Exp. Teil.

8 A. W. Hofmann, Jahresber. Fortschr. Chem. 1858, 350.

? G.M.Dyson und H.J. George, J. Chem. Soc. 125, 1702 (1924).

8 E. Schmidt, F. Hitzler und E. Lahde, Ber. Dtsch. Chem. Ges. 71, 1933 (1938).

9 W. Ried, W. Merkel und O. Mésinger, Liebigs Ann. Chem. 1973, 1362.

19 W Benz in Methoden der Analyse in der Chemie, Bd. 8, Massenspektrometrie organischer
Verbindungen, S.356, Tab. 9.2, Akademische Verlagsgesellschaft, Frankfurt (Main) 1969.

'Y W Ried und O. Mdsinger, Chem. Ber. 111, 143 (1978), vorstehend.
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bei groBen Wirkungsunterschieden die Bildung von 2 bei weitem iberwiegt (a-—d),
entsteht mit zunehmender Anniherung von R! und R? (ASNH — 0) das Isomere 3
in relativ hoherer Ausbeute (e —g) (s. Tab. 2: Quotient 2/3 und 3 in relativen Prozenten
von 2).

Die quantitative Trennung der beiden Isomeren 2 und 3 gelang wegen des ungiinstigen
Ausbeuteverhiltnisses und/oder ihrer groBen physikalischen Ahnlichkeit nur durch
mehrfache Saulenchromatographie.

Diskussion des Bildungsmechanismus von 2 und 3

Da in Thioharnstoffen ohne intramolekulare Wasserstoffbriickenbindung die NH-
Protonen nicht fixiert sind, sollten sich bei der Umsetzung mit Diiodmethan im ersten
Reaktionsschritt beide NH-Protonen abspalten lassen. Wir nehmen daher an, daB3 aus
den Thioharnstoffen 1a—g die zwei tautomeren SCH,I-Zwischenstufen 4 und 4’ gebildet
werden (nicht isolierbar). Bei Abspaltung des NH-Protons gehen sie in das gleiche meso-
mere Anion iiber, das sich durch die Grenzstrukturen A und B beschreiben 1aBt. Die
nucleophile Substitution des Iods durch den Stickstoff fithrt dann zu den Thiazetidinen
2 und 3.

2
H o
RVN§| /N\Rz RI/N§$/1‘\‘I\R2 2
N ) S. /
CH.I A CH,l
4
-HI -H® o
1+ -1
CH,lz (TEA) (TEA) I
!
i 4 Q AN
Rl/N\(FéN\Rz Rl/l_\.l\(F4N\Rz 3
S\ S\
4 CHal g CHa

Grenzstruktur A erklidrt die Entstehung von 2 und B die von 3. Die Substituenten-
abhingigkeit des Ausbeuteverhiltnisses von 2 zu 3 kann durch die Ladungsverteilung
im Anion gedeutet werden. Gemill der vereinbarten Bezeichnung der Substituenten
mit R! und R? wird die negative Ladung am Stickstoff durch R? besser delokalisiert
als durch R'. Somit kommt Grenzstruktur A ein gréBerer Anteil am Energieinhalt des
Anions zu als Grenzstruktur B. Grenzstruktur B spielt aber eine um so gréBere Rolle,
je weniger sich die Substituenten in ihrer elektronischen Wirkung voneinander unter-
scheiden.

2. Umsetzung des 1,3-Dibenzylthioharnstoffs (1j) mit Diiodmethan in Dioxan

1j, das sich in siedendem Aceton mit Diiodmethan und Triethylamin nicht umsetzen
148t %), reagiert in siedendem Dioxan iiberraschenderweise zu 1,3,5-Tribenzyltetrahydro-
1,3,5-triazin-2(1 H)-thion (5).

Die Struktur des Reaktionsprodukts ergibt sich aus dem NMR-Spektrum: é = 7.7—6.6
(m, 15H, Aromaten), 4.10 (s, 4H, CH, a), 345 (s, 2H, CH; b), 5.16 (s, 4H, CH, c). Die
jeweilige magnetische Aquivalenz der Methylenprotonen a und ¢ beweist die C,,-Sym-
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metrie des Molekiils. Die Thioamid-B-Bande im IR-Spektrum bei 1500cm™! steht
mit der cyclischen Thioharnstoffstruktur in Einklang.

S
]
)y 2o CoHg~CHa Cu~CHy—CoHy

e ——
~ 4 HI (TEA) Hzé\ /éHz
— C4HsCH;NCS c® TN e

CH,._

b2 CgHs
5

Benzylisothiocyanat konnte im Reaktionsgemisch nachgewiesen werden.
Unter den gleichen Bedingungen zersetzen sich die Thioharnstoffe 1k und 1 bereits
nach kurzem Kochen vollstindig.

3. Umsetzung von Thiosemicarbaziden mit Diiodmethan

Die 1,1,4-trisubstituierten Thiosemicarbazide 6a —¢ wurden dargestellt durch Addition
der 1,1-disubstituierten Hydrazine R!'R?*N—NH, an die Isothiocyanate R3>—NCS.

! I_Ilz R! R? RS }|IZ

RI\NI/I{IZ\C/W\RS a | CgHg CgHg CgHg g::N/N§{I:‘/N\R3

k4 b | ~{CHzJ;~O-[CHz}o— | CoHs S,
6212 b9, ¢ ¢ | —-[CH;),-O-[CHz]p- | CH3 Th.c

Als Modellsubstanzen fiir die nicht isolierbaren SCH,I-Zwischenstufen bei der Um-
setzung von 6 mit Diiodmethan wurden die S-Methylverbindungen 7b und ¢ hergestellt
und spektroskopisch untersucht (s. Tab. 4).

Aus dem NMR-Spektrum des Isothioharnstoffs 7¢ in Deuteriochloroform geht hervor,
dal ein Tautomeriegleichgewicht vorliegt.

u? g!
| |
(\N/N\\C/N\CH;; ‘/\N/N\CéN\CHS
“CHj; “~CHj

Te 7¢'

Die NCH,-Protonen des Tautomeren 7¢ koppeln mit dem NH2-Proton und erscheinen
als Dublett. Der bei tieferem Feld auftretenden Dublettlinie ist dabei das NCH;-Singulett-
signal des Tautomeren 7¢’ iiberlagert. Nach D,0O-Austausch findet man zwei eng bei-
einanderliegende Singulettlinien. Aus ihrem Intensitdtsverhdltnis 148t sich ablesen,
daBl dem Tautomeren 7¢ der Hauptanteil am Gleichgewichtsgemisch zukommt. Dies
ermoglicht die Zuordnung der NH- und SCH;-Signale. Die scharfe Trennung beider
SCH ;-Absorptionen erlaubt, iiber das Integrationsverhiltnis das Tautomerenverhiltnis
¢/c’ exakt zu 7/3 zu errechenen.

In Ubereinstimmung damit erscheinen im IR-Spektrum in Chloroform zwei NH-Banden
mit entsprechenden Intensitdten. Dagegen tritt in Kaliumbromid nur noch eine NH-Bande auf.

'2) W. Marckwald, Ber. Dtsch. Chem. Ges. 25, 3098 (1892).
13 H. Zimmer, L. F. Audrieth und M. Zimmer, Chem. Ber. 89, 1116 (1956).
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Das Tautomeriegleichgewicht von 7¢ zeigt eine ausgeprigte Losungsmittelabhingig-
keit. Mit zunehmender Solvenspolaritdt verschiebt sich die Gleichgewichtslage zur
Seite des Tautomeren 7¢'.

CDCl, [Dg]Aceton [Ds]DMSO/etwas CDCl; [De]DMSO

Te/T¢’ 70/30 50/50 46/54 23/77

7c/7c’ wurde aus dem Integrationsverhiltnis der SCH;-Signale in den NMR-Spek-
tren ermittelt.

Die S-Methylverbindung 7b liegt nur in einer tautomeren Form vor. Die Verschiebung
des NH-Protons im NMR-Spektrum im Vergleich zu 7¢ um 2.14 ppm nach kleinerer
Feldstirke legt eine Struktur des Typs 7b und nicht die 7¢’ entsprechende Form nahe.

Die Thiosemicarbazide 6a—c wurden mit Diiodmethan und Triethylamin in Aceton
gekocht. Dabei zerfillt 6a zu 59% in Diphenylamin und etwas Phenylsenfol. 6b und ¢
reagieren unter Abspaltung eines Molekiils Iodwasserstoff zu den quartiren Ammonium-
iodiden 8b und c. Da sich kein zweites Molekiil lodwasserstoff abspalten 1483t, kdnnen
sie keine Thiazetidinstruktur besitzen. Der nucleophile Angriff des Methyliodids bei
6b und ¢ am Schwefel berechtigt zu der Annahme, daB auch Diiodmethan im ersten
Reaktionsschritt am Schwefel angreift. Unter dieser Voraussetzung sind die Struktur-
vorschlige 8 und 8’ zu diskutieren.

. | Gl

6bc — "5 sl I° . 1°
- HI HZC\ CuwR H C ,C\\ R
(TEA) S \N S
Hz
b: RY = CH, 8 8'
[ R =CH3

Die Kopplung des NH-Protons mit den CH,-Protonen im NMR-Spektrum von 8c
beweist eindeutig, daB die 1,3,4-Thiadiazolin-Struktur 8 zutrifft. Nach D,0O-Austausch
erscheint die CH;-Gruppe als Singulett. Die niedrige Frequenz der Thioamid-B-Bande
steht mit Struktur 8 in Finklang. Die Verschiebung der NH-Absorption im NMR-
Spektrum von 8b gegeniiber 8¢ um 2.44 ppm nach tieferem Feld wird ebenfalls durch
8 erklart.

Diskussion des Bildungsmechanismus von 8

In Anbetracht des bei S-Methylverbindung 7¢ auftretenden Tautomeriegleichgewichts
kann bei der SCH,I-Zwischenstufe 9¢ ein entsprechendes Gleichgewicht 9¢ == 9¢’ nicht
ausgeschlossen werden. Wihrend beim RingschluB} iiber 9¢ Endprodukt 8¢ direkt ent-
steht, wiirde die Cyclisierung von 9¢’ zunichst zu 8¢’ fiihren, das nach Tautomerisierung
8c ergibt.

Im Gegensatz zu den Thioharnstoffen 1a—i besteht bei der Umsetzung der Thio-
semicarbazide 6b und ¢ mit Diiodmethan die M&glichkeit, im zweiten Reaktionsschritt
anstelle des Thiazetidinrings einen stabileren Fiinfringheterocyclus zu bilden. Diese
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Chance wird genutzt, insbesondere weil der Ringschluf3 dabei durch nucleophile Sub-
stitution des stark basischen Morpholinstickstoffs erfolgt.

H? H!
1 |
N/N%?/N\CH3 ,/\N/N\(E¢N\CH3
0O O
\) S\CHZI S\CHZI
9¢ 9¢'
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Experimenteller Teil

IR-Spektren: Perkin-Elmer-Gitterspektrograph 337 (fiir KBr-PreBlinge) und 177 (fiir Chloro-
formldsungen). — 'H-NMR-Spektren (CDCl,, [Dg]DMSO, CD3COCD;; HMDSO als innerer
Standard): Varian HA 100 und A60. — Massenspektren: Varian MAT SM 1B. — Elementar-
analysen: Elemental Analyzer 1104 von Carlo Erba. — Schmelzpunkte: Electrothermal Appa-
ratus 6304, unkorrigiert. — Kieselgel: Woelm 0.063 —0.2 mm.

Tab. 5. AnsatzgroBen, Acetonmengen und Reaktionszeiten fiir die Darstellung der Thiazetidine
2, 3 sowie ihre saulenchromatographische Trennung
(C = Chloroform, B = Benzol, EE = Essigester)

1 Aceton Reaktions- Saulenchromatographie
(mol) (ml) zeit (h) (Laufmittelreihenfolge)

a 0.10 350 8 1.C 2.B/EE(9:1)
3.C/EE (4:1)

b 0.15 500 10 1.B/EE (4:1) 2.C
3.B/EE (4:1)

c 0.10 350 8 1.bis3.C

d 0.10 600 8 1.C 2.C/EE(19:1)
3.B/EE(9:1)

e 0.05 175 5 1.C 2.Isomerengemisch
umbkrist. aus Ethanol:
2e fallt aus; 3. Filtrat
von 2e in C chromato-
graphieren

f 0.10 350 8 1.und 2. C
3. B/EE (19:1)

g 0.10 350 8 1.und 2. C
3. C/EE (19:1)

h 0.010 180 4 2

i 0.10 350 8 Chloroform

2 Aufarbeitung von 2h: Nach Beendigung der Reaktion 1dBt man abkiihlen und stellt die klare
Acetonlésung (es fillt kein Salz aus) in den Tiefkiihlschrank (—30°C). Dabei kristallisieren
bereits 46% 2h aus. Man filtriert ab und dampft das Filtrat zur Trockne ein. Der Riickstand
wird mit Wasser digeriert und dann in Ethanol gekocht. Dabei gehen die Thioharnstoffanteile
1h in Losung, wihrend weiteres Thiazetidin 2h zuriickbleibt.
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1-(4-Diethylaminophenyl)-3-( phenyl) thioharnstoff (1f): 78.6 g (0.30 mol) N, N-Diethyl-p-pheny-
lendiamin-sulfat werden in 800 ml Wasser gelost. Man gibt 24 g (0.60 mol) Natriumhydroxid-
Plitzchen hinzu und riihrt kriftig um. Die als braunes Ol sich abscheidende freie Base wird mit
n-Hexan ausgeschiittelt und die n-Hexanlosung mit 40.5 g (0.30 mol) Phenylisothiocyanat ver-
setzt. Kurz danach kristallisiert 1f aus. Aus Ethanol farblose Kristalle vom Schmp. 144°C, Ausb.
76.3 g (85%).
C;7H,;N;S (299.4) Ber. C68.19 H 7.07 N 1403 Gef. C68.34 H 7.06 N 14.28

Allgemeine Darstellungsmethode der 2-Imino-1,3-thiazetidine 2, 3: Der in absol. Aceton geldste
Thioharnstoff (1a—i) wird mit der dreifachen Menge Diiodmethan und Triethylamin mehrere
Stunden unter RiickfluB gekocht (Riihren, FeuchtigkeitsausschluB). Danach filtriert man das
ausgefallene [(C,Hs);NCH,I]I ab und engt das Filtrat zur Trockne ein. Der Riickstand wird
mehrmals sdulenchromatographisch an Kieselgel in der angegebenen Laufmittelreihenfolge
(Tab. 5) aufgetrennt. AnsatzgroBen, Reaktionszeiten, Eigenschaften und Analysen s. Tab. 5, 6.

1,3,5-Tribenzyl-tetrahydro-1,3,5-triazin-2(1H)-thion (5): 3.84g (15mmol) 1,3-Dibenzylthio-
harnstoff (1j) werden in 100 ml absol. Dioxan mit 12.06 g (45 mmol) Diiodmethan und 4.55g
(45 mmol) Triethylamin 2 h unter RiickfluB gekocht (Riihren, Feuchtigkeitsausschlufy). Man
dampft die Reaktionsiésung zur Trockne ein, digeriert mit Wasser und kristallisiert den Riick-
stand aus Ethanol um: hellgelbe Kristalle vom Schmp. 162°C, Ausb. 1.045g (36%).

C,4H,5N5S (387.6) Ber. C 74.38 H 6.50 N 10.84 Gef. C74.14 H 640 N 11.11

1-Methyl-3-(morpholino)thioharnstoff (6c): Zu 7.3 g (0.10 mol) Methylisothiocyanat in 50 ml
n-Hexan gibt man in einem GuB 10.2 g (0.10 mol) 4-Aminomorpholin, gelost in 20 ml Ethanol,
und erwdrmt im Wasserbad. Alsbald kristallisiert 6c in farblosen Nadeln analysenrein aus.
Schmp. 226°C, Ausb. 12.25 g (70%).

CgH{3N;08 (175.3) Ber. C41.12 H 748 N 2398 Gef C41.31 H 731 N 2391

S-Methylisothioharnstoffe 7b und c: Allgemeine Darstellungsmethode siche Lit.'%.

2-Methyl-3-morpholino-1-phenylisothioharnstoff (7b): Reinigung durch Umkristallisation aus
Ether/n-Hexan. Farblose Kristalle vom Schmp. 76°C, Ausb. 31%.

C,H,.N,0S (251.4) Ber. C 57.3¢ H 6.82 N 16.72 Gef. C 5743 H 691 N 16.81

1,2-Dimethyl-3-morpholinoisothioharnstoff (7¢) und 2,3-Dimethyl-1-morpholinoisothioharnstoff
(7¢): Reinigung durch Umkristallisation aus Ether. Farblose Kristalle vom Schmp. 113°C,
Ausb. 34%.

C,H,;sN;0OS (189.3) Ber. C44.42 H7.99 N 2220 Gef C44.65 H 8.05 N 22.20

2-Anilino-8-oxa-3-thia-1-aza-5-azoniaspiro[4,5 Jdec-1-en-iodid (8b) und 2-Methylamino-8-oxa-

3-thia-1-aza-5-azoniaspiro 4,5 ]dec-1-en-iodid (8¢)

Darstellungsmethode A: 10 mmol des entsprechenden Thiosemicarbazids 6b, ¢ in 20 ml absol.
Aceton werden mit 30 mmol (8.04 g) Diiodmethan und 30 mmol (3.03 g) Triethylamin 6 h unter
Riickflu gekocht (Riihren, FeuchtigkeitsausschluB). Die Verbindungen 8b,¢ kristallisieren
zusammen mit dem Salz [(C,H;);NCH,I]I aus. Anhand der Auswaage und des Integrations-
verhiltnisses der Protonen im NMR-Spektrum (Lésungsmittel [Ds ]DMSO) wurde fiir 8b und ¢
jeweils eine Ausb. von ca. 90% berechnet.

8b wird durch dreimaliges Umkristallisieren aus Wasser rein erhalten. Dagegen ist 8¢ ebenso
leicht wasserloslich wie das Salz aus Diiodmethan und Triethylamin, so daBl zur Reindarstellung
Methode B angewandt werden muB.
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Darstellungsmethode B: 10 mmol 6b bzw. ¢ in 20 ml absol. Aceton werden mit 60 mmol (16.08 g)
Diiodmethan 3 h unter RiickfluB gekocht (Riihren, Feuchtigkeitsausschlufl). Dabei kristallisieren
23% 8b bzw. 38% 8c¢ rein aus. Die Salze werden abfiltriert und mit etwas Aceton nachgewaschen.

8b: Farblose Nadeln vom Schmp. 244°C (Zers.).

[C1,H ¢N;OS]I (377.2) Ber. C3821 H4.28 N11.14 Gef. C 3825 H4.32 N11.11

8¢: Farblose Kristalle vom Schmp. 221°C (Zers.).
[C;H 4N,OS]I (315.2) Ber. C26.68 H4.48 N 1333 Gef. C26.76 H4.40 N 13.21

[85/77]
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