
U b e r  die R e a k t i o n  y o n  o - A m i n o - t h i o p h e n o l  m i t  den  E p o x y d e n  

des S tyro ls  u n d  des P r o p y l e n s  

Von 

0. t I romatka,  J. Aug], A. Brazda t u n d  W. Griinsteidl 
Aus dem I. Chemischen Institut der Universit~t Wien 

(E,i,~gegangen am 23. Mai  1959) 

Es wurde festgestell$, dab die in der Literatur beschriebenen 
Verbindungen 2-Phenyl-dihydrobenzthiazin und 3-Methyl-di- 
hydrobenzthiazin in Wirklichkeit (2-ttydroxy-l-phenyl-fithyl)-o- 
aminophenyl-sulfid und 2-ttydroxypropyl-o-aminophenyl-sulfid 
sind. I-Iingegen sind die Feststellungen frfiherer Autoren fiber 
das (2-Hydroxy-2-phenyl-iithyl)-o-aminophenyl-sulfid riehtig. 
Die Stellungen der Phenylgruppen wurden dureh die I-Iydro- 
genolyse mit I~aney-Niekel und Bildung der beiden Phenyl~ithyl- 
alkohole bewiesen. 

Culvenor, Davies und Heath 1 h~tten die geakt ion  yon Epoxyden 
mit  o-Amino-thiophenol unter dem Einflug alkohol. KMilauge auch auf 
das Styroloxyd ausgedehnt und behauptet,  als l~eaktionsprodukt 2- 
Phenyl-dihydrobenzthiazin(I) yore Sehmp. 103 ~ 

t t  
N 

2 I 

~ 'N//CI-I--C6H5 

S 

erhalten zu haben. Sie kamen zur Formel I dureh die Analysenergebnisse 
(S ber. 14,11, gef. 14,0, 14,2; N bet. 6,16, gef. 6,08). Weiterhin setzten 
sie o-Amino-thiophenol mit  dem naeh der Vorschrift yon Tiffeneau und 
Fourneau 2 aus Styroloxyd und t t J  erhaltenem 2-Jod-2-phenyl-i~thanol 

1 C. C. J. Culvenor, W. Davies und N. S. Heath, J. Chem. Soe. [London] 
1949, 278. 

M. Ti]eneau und E. Fourneau, Bull. Soc. chim. France [4] 13, 975 (1913). 
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in alkohol. Kalilauge um und erhielten die gleiehe Verbindung. Wurde 
dagegen o-Amino-thiophenol mit  2-Brom-l-phenyl-~ithanol, das naeh 
Read und Reid a dutch Sehiitteln yon Styrol mit  heigem Bromwasser 
gewonnen worden war, umgesetzt, so t ra t  kein l~ingsehlug ein. Viel- 
mehr entstand (2-I-Iydroxy-2-phenyl-~thyl)-o-aminophenyl-sulfid (II), 

[ ~ / / I  NI-I2 CHOH - C~H~ 

dessen primgre Aminogruppe dureh Diazotierung und Kuppeln mit 
~-Naphthol naehgewiesen wurde. Aueh st immten die Analysen des 
Hydroehlorids vom Sehmp. 172 ~ auf  die offene l~ormel I I .  

Die Arbeiten Culvenors warden von Fusco nnd Palazzo 4 •berpr/ift 
und dabei festgestellt, dab aus o-Amino-thiophenol und Styroloxyd in 
alkohol. K O H  2-Phenyl-dihydrobenzthiazin(I)  neben (2-Hydroxy-2- 
phenyl-gthyl)-o-amino-phenyl-sulfid (II) gebildet wird. Die Bildung yon 
I u n d  I I  nebeneinander ~mrde dutch Aufspal~ung der Epoxydbrfieke an 
versehiedenen Seiten erklart, wobei angenommen wurde, dab die OI-I- 
Grutope am gleiehen C-Atom wie die Phenylgruppe nieht als I-I20 unter 
t~ingsehluB abgespalten werden kann. 

Da wir in friiheren Untersuehungen 5, ~ naehgewiesen hatten, dab 
die Reaktion yon Culvenor den Ringsehlug weder zu Itexahydx'ophen- 
thiazin noeh zu Dihydro-l,4-benzthiazin ermSglieht, war es die Aufgabe 
der vorliegenden Untersuehung, aueh die Reaktion yon o-Amino-thio- 
phenol mit  Styroloxyd zu iiberprfifen. Dabei zeigte sieh, dab der sowohl 
yon Culvenor als aueh yon Fus'co erhaltenen Verbindung vom Sehmp. 
103 ~ nieht die Bruttoformel C14I-IlaNS, sondern die Formel C14I-I1.sNOS 
zukommt,  deren Mikroanalysen beisloielsweise in den C-Werten yon 
Culvenors Formel C14HlaNS um 5,5~o abweiehen. Aueh das yon uns 
hergestell~e Hydroehlorid gibt auf  C14I-I15NOS �9 HC1 stimmende Analysen. 
I m  Ig -Spek t rum der Base wurde sine v-OI-I-Bande und zwei v-NH- 
Banden naehgewiesen. 

Aueh wit erhielten ebettso wie Fuseo neben der Base vom Sehmp. 
103 ~ sine zweite. Da wir die Trennung der beiden Verbindungen fiber 
ihre Hydroehloride vornahmen, yon denen das zur Base yore Sehmp. 103 ~ 
geh6rige in Wasser leieht 15slieh, das zur zweigen Base geh6rige (Sehmp. 

J. Read und W. G. Reid, J. Chem. Soc. [London] 1928, 1487. 
4 R. Fusco und G. Palazzo, Gazz. shim. ital. 81, 735 (1951). 

O. Hromatlca, M. Vaculny, H. Petrouselc mid F. Grass, ~h .  Chem. 88, 
307 (1957). 

O. Hromatka, M. Vaculny, J. Augl und K. Wiltschke, Mh. Chem. 88, 
822 (1957). 
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172 ~ dagegen schwer 16slich ist, konnten wir die isomere Verbindung 
in sehr reiner Form vom Schmp. 64 ~ erhalten. Diese ist ohne Zweifel 
mit der yon Fusco  erhaltenen (Sehmp. 58 ~ identisch. Wir bestitigten 
die Bruttoformel ClaHiaNOS und wiesen im Ii~-Spektrum der Base eine 
~-OH-Bande und zwei ~-NH-Banden nach. 

Aus unseren Versuehsergebnissen und den Synthesen yon Culvenor 

aus o-Amino-thiophenol mit 2-Jod-2-pheny]-athano] einerseits, mit 
2-Brom-l-phenylathanol andererseits k6nnte man der Verbindung vom 
Schmp. 64 ~ die Formel II, der Verbindung yore Sehmp. 103 ~ die Formel I I I  
zuordnen. 

/ II CH~OH 

~ S/~CH__C~H 5 III  

Der Beweis schien uns aber nicht noch ausreichend, da die zur Synthese 
herangezogenen Halogenhydrine unter Umstgnden bei der Behandlung 
mit K 0 H  Umlagerungen erleiden k6nnten. Es wurden daher zur Sicher- 
stellung der Konstitutionsformeln die beiden Basen der Hydrogenolyse 
mit Raney-Ni v unterworfen. 

Aus der Verbindung vom Schmp. 103 ~ erhielten wir ~-Phenylgthyl- 
alkoho]. Dessen Phenylurethan gab mit einem Vergleiehsprgparat keine 
Depression des Mischsehmp., dagegen starke Sehmelzpunktsdepression 
mit dem Phenylurethan des ~-Pheny]gthylalkohols. Die Formel I I I  eines 
(2-Hydroxy-l-phenylgthyl)-o-aminophenyl-sulfids ist somit ffir die Base 
vom Schmp. 103 ~ sichergeste]lt. 

Die Verbindung v o m  Schmp. 64 ~ lieferte bei der Behancllung mit 
t~aney-Ni cr wie wiederum durch den Vergleich 
der Phenylurethane gezeigt wurde. Fiir diese Verbindung ist somit die For- 
reel I I  eines (2-Hydroxy-2-phenyl/~thyl)-o-aminophenyl-su]fids bewiesen. 

Fusco und Palazzo hatten sich auch mit der Reaktion yon Propylen- 
oxyd mit o-Aminothiophenol besehaftigt, aber in diesem Falle nur ein 
einziges l~eaktionsprodukt erhalten, das sie als 3-Methyl-dihvdrobenz- 
tbiazin (IV) bezeichneten. 

H 
N 

~ / ~ C H - - C H  
I I I v  

S 

7 R. Mozingo, D. E. Wol], S. A.  Harris und K. Folkers, J. ~ mer. Chem. 
Soc. 65, 1013 (1943). 
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Als Konstitutionsbeweis ftir die Verbindung wurde ihre Synthese fiber 
folgende Zwischenstufen herangezogen: 

NaS �9 CIt 2 �9 CHOH - CH~ J CHOH--CH3 I -----> IV 

V 

Das aus o-Chlornitrobenzol und ~-Hydroxy-propylmereaptan in alkohol. 
L6sung erhaltene ~-Hych-oxypropyl-o-nitrophenyl-sulfid (V) wurde mit 
Zinn und Salzs~ture zu IV reduziert. Aueh bei der Umsetzung yon o-Chlor- 
nitrobenzol mit Propylenehlorhydrin und Alkali wurde die Verbindung V 
und weiterhin IV erhMten. Die Verbindung IV wird als O1 vom Sdp.l,~ 140 ~ 
das ein Hydroehlorid yore Zersp. 160 ~ liefert, beschrieben. Als einzige 
Analyse wurde N=8,48  angegeben, was gut auf C9I-IllNS stimmt und 
damit die Zu~eilung der StrukCur IV verursaehte. 

Wit untersuehten beide t~eaktionswege der Autoren und erhielten 
in jedem Falle 51ige Basen, deren AnMysen aber eindeutig die Konsti- 
tution eines 2-Hydroxypropyl-o-aminophenyl-sulfids (V I) ergaben. Die 
IR-Spektren stiitzten diese Formel. 

i CHOH �9 CH a 
I! i w 

Dutch Beaktion mit Phenylisoeyanat in der Hitze wurde sowohl die 
OH- wie die NH2-Gruppe substituierg und Verbindung VII  erhalten. 

~ / N H C O N H  - C6H 5 

VII 

~ / ' ~ S  . CI-I 2 �9 CttOCONH �9 C6H 5 
i 

CI-I 3 

Es ist also auch das 3-Methyl-dihydro-l,4-benzthiazin aus der Literatur 
zu streiehen. 

Experimenteller Teil 

(2-Hydroxy-2-phenyl-dthyl)-o-aminophenyl-sulfid (II): 
Zu einer L6sung yon 8,0 g o-Aminothiophenol und 8,6 g KOH in 150 ml 

-~thanol wurden unVer l~iihren und R6ckfluBkiihlung 18,0 g Styroloxyd im 
Laufe yon 30 Min. zugetropft und weitere 80 Min. bei 86 ~ gerfihrt. Nach 
Abdampfen des Alkohols im Vak. wurde der zLthe Rfieksta~d mit ca. 100 ml 
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}Vasser und ca. 150 ml Nther bis zur vollst~ndigen LSsung digeriert. Die 
Ntherl5sung wurde fiber K2C03 getrocknet, auf 100 ml eingeengt und im 
Schliff-Erlenmeyer mit  ca. 50 ml 2 n HC1 heftig gesehfittelt. Das Hydro- 
chlorid des (2-ilydroxy-2-phenyl4~thyl)-o-aminophenyl-su]fids kristallisierte 
aus, wurde durch Absaugen abgetrennt, ansehliegend mit  wenig 2 n HC1 
digeriert, abgesaugt und mit  Kther gewaschen. Ausbeute: 8,7 g. Naeh Um- 
kristallisieren aus Alkohol weige Kristalle vom Schmp. 172 ~ 

Feingepulvertes tIydrochlorid wurde mit  2 n NaOH and  Nther gerfihrt 
und die w~grige Phase mehrmals ausge~thert. Die vereinten Jktherauszfige 
wurden fiber Na2SO4 getroeknet und hinterliegen beim Eindampfen ein 
farbloses 01, dessen n-t texanl5sung Kristalle yore Schmp. 62--64 ~ gab. 
Sdp.0,~5 = 168--172 ~ 

C14II15~TOS. Bet. C 68,51, H 6,17, N 5,71, S 13,08. 
Gef. C 68,59, 68,72, I l  5,98, 6,08, N 5,73, 5,73, S 12,67, 12,69. 

Ig -Spekt rum in 0,01 molarer CC14-L6sung: freie .-OH-Bande bei 3611 em -1, 
. -OH assoz, bei 3540 em -1 (intermolekular assoziiert) ; . -NH asymm. : 3470 cm -1; 
. -NI t  symm. : 3366 em-L 

(2-Hydroxy-l-phenyl-i~thyl)-o-aminophenyl-sulfid ( I I I ) :  

Die salzsauren Mutterlaugen v o n d e r  1. Abtrennung des Hydrochlorids 
der Verbindung I I  wurden mehrmals ausge~thert, urn nichtbasisehe Yer- 
bindungen zu entfernen, dann mit  2 n NaOH alkaliseh gemaeht und aus- 
ge~thert. Die fiber Na2SO4 getroeknete und im Vak. eingedampfte ]4ther- 
16sung gab 2,55 g kristall, gohbase, die dureh zweimaliges LSsen in heiltem 
Alkohol und Wasserzusatz uml~'istallisiert wurde. Sehmp. 103 ~ 

C14K15NOS. Ber. C 68,51, H 6,17, N 5,71, S 13,08. 
Gef. C 68,69, 68,53, I-I 6,12, 6,22, N 5,58, 5,59, S 12,98, 13,14. 

IR-Spektrum in 0,01 molarer CC14-LSsung: freie , -Oil-Bande bei 
3605 cm-1; v-Nit asymm.: 3470 em-1; ,-NI-I symm.: 3366 em -1. 

In  die L6sung der Base in absol. Alkohol wurde tIC1 eingeleitet, wo- 
dutch sieh das ttydroehlorid des (2-Hydroxy-l-phenyl-~ithyl)-o-amino- 
phenyl-sulfids anfangs 51ig, sp/iter kristallisiert absehied. Dureh 6fteres 
Umkristallisieren aus Alkohol-Nther verliert die Verbindung offenbar etwas 
HC1, da die Sehmelzpunkte unreiner werden. Daher wurde das 1. Kristal- 
lisat vom Sehmp. 132--136 ~ naeh Troeknen in Gegenwart yon HC1-Gas 
fiber P205 analysiert. 

C14I-I15NOS �9 HC1. Ber. C 59,67, H 5,72, C1 12,59. 
Gef. C 60,03, H 5,66, C1 12,61. 

Hydrogenolyse der Base I I :  

2,5 g (2-Hydroxy-2-phenyl-~thyI)-o-aminophenyl-sulfid wurden in 50 ml 
Methanol mit  30 g bei 50 ~ hergestelltem Raney-Ni 1 Stde. bei l%aumtemp. 
und 4 Stdn. unter l%fiekflugkfih]ung gerfihrt. Naeh Zentrifugieren wurde 
die L6sung Mar filtriert und vorsichtig im Vak. abgedampft. Der Rfiek- 
stand wurde mit  wenig 2 n HC1 versetzt und ausge/ithert. Die fiber Na2SO4 
getroeknete ~therlSsung wurde abgedampft und der 61ige Rfiekstand mit 
Phenylisocyanat einige Minuten im Wasserbad erw~trmt. Unter Eiskiihlung 
Kristalle, die aus CC14 umkristallisiert bei 89,5--91,5 ~ sehmolzen. 

Mischsehmp. mit  gleicher Menge a-Phenyl~tthyl-urethan vom Sehrnp. 91 ~ 
bei 90--91 ~ 
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Mischsehmp. mit  doppelter 3{enge ~-Phenyl~tthyl-urethan yore Sehmp. 
79--80 ~ bei 61--79 ~ 

Hydrogenolyse der Base I I I :  

0,6 g (2-ilydroxy-l-phenyl/~thyl)-o-aminophenyl-sulfid wurden in 50 ml 
Methanol mit  t5 g t~aney-Ni i Stde. bei Ramntemp.  und 2 Stdn. unter 
Riicldtu~k/~hlung geriihrt. Nach Aufarbeitung wie bei Base I I  wurden mit  
Phenylisoeyanat Nadeln eines Urethans yore Schmp. 79--81 ~ erhalten, 
Diese gaben mit  dem Phenylurethan des ~-Phenyli~thylblkohols keine De- 
pression des iV[isehschmp., wohl bber in l~{isehung 1 " 1 mit  dem Phenylurethan 
des ~-Phenyl/~thylalkohols eine Depression auf 60--88 ~ 

2-Hydroxypropyl-o-aminophenyl-sulf~ : 

a) Aus o-Aminothiophenol und Propylenoxyd: Zur LSsung yon 0,05 g 
Nb in 5 ml absol. ~ thanol  und 15,0 g o-Aminothiophenol wurden unter Kiih- 
lung 9,0 g Propylenoxyd zugetropft und ansehliegend �89 Stde. unter Riiek- 
flul~ erhitzt. Naeh Abdbmpfen des Alkohols im Vak. wurde der Riiekstbnd 
bei 0,2 Tort  und einer Luftbbdtemp. yon 130--140~ destilliert und gab 
19,0 g (92% d. Th.) hellgelbes O1. 

CstIttNOS. Bet. C 58,98, H 7,15. GeL C 58,90, 58,86, t t  7,27, 7,38. 

IR-Spekt rum in CC14, 0,1 Mol/1 : v-OI-[ frei : 3625 em-!  ; v-OI-I bssoz. : 
3550 em -I  ; v-Nit  asymm. : 3470 em -1 ; v-NI-I symm. : 3363 em -1. 

b) Durch Redulction von 2-Hydroxypropyl-o-n#rophenyl-sulfid: 9,7 g 
2-t-iydroxypropyl-o-nitrophenyLsulfid wurden in 1,6 ml Eisessig und 32 ml 
konz. I-ICI gelSst, mit  21,0 g gran. Zinn versetzt und bis zum Eintr i t t  der 
Rebktion erhRzt. Nach deren Beendigung wurde mit  NaOt t  alkblisch ge- 
maeht  und mit  J~ther extrahiert. Die mit  K2CO3 getroeknete 24therlSsung 
wurde eingedbmpR und der Rtiekstand wie bei a) destilliert. 

Ausb. 4,0 g (35% d. Th.). Mikroanalysen und II%-Spektren wie bei a). 
Die naeh a) und b) hergestellten Basen wurden getrennt mit  Phenyl- 

isoeyanat umgesetzt. 
1,38 g 2-Hydroxypropyl-o-aminophenyl-sulfid, 25 ml Benzol und 1,20 g 

Phenylisoeybnat wurden 30 Min. am siedenden Wasserbad erhitzt. Der 
Rfiekstand nbeh dem Abdampfen des Benzols wurde bus ~thanol  umkri- 
stMlisiert. Sehmp. 183 ~ Keine Depression des Sehmp. der 3iisehung der 
bUS a) und b) stammenden Verbindungen. 

C2sI-IzsNsO3S Ber. C 65,54, H 5,50, N 9,97, S 7,60. 
GeL C 65,81, H 5,38, :N 10,07, S 7,59,~ 

65,75, 5,52, 9,98, 7,54 J aus a). 
Gef. C 65,56, I{ 5,30, N 9,99, S 7,50,} 

65,64, 5,45, 10,06, 7,57 J aus b). 

2-Hydroxypropyl-o-nitrophenyLsulfid: 

Die Verbindung wurde naeh den Angaben yon Fusco und Palazzo her- 
gestellt, bei der Luftbadtemp. yon 120--170 ~ und 0,1 Tort destilliert und 
als rotes 01, Ausb. 69% d. Th., erhalten. 

IR-Spekt rum in CC14, 0,1 3/fol/l: v-Ot{ frei : 3617 em -1 ; v-Oil  assoz. : 
3575 cm-L 
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Die Assoziation ist intramolekular,  weil sie bis zu einer Verd/immng 
von 0,005 3Iol/1 bes~ehen bleibt. 

v-OH assoz. : 3470 em 1. Die Assoziation ist intermolekular und ver- 
sehwindet bei weiterer Verdtinnung. 

Die I H - S p e k t r e n  wurden in einem I g - S p e k t r o g r a p h e n  der F i r m a  
Pe rk in -E lmer  12C/112 mi t  CaF2-Opt ik  aufgenommen.  W i t  danken  
I~Ierrn K. WiltscMce fiir die Aufnahmen  und ihre Diskussion.  

Sgmtl iehe Anaiysen  wurden  yon  Her rn  J. Zak im Mikroana ly t i sehen  
Labo ra to r i um des I .  Chemisehen Univers i tg t s ins t i tu tes  ausgefi ihrt .  

Der Chemisehen F a b r i k  P r o m o n t a  G. m. b. H. ,  Hamburg ,  danken  
wir f~r die F6rde rung  dieser Arbei t .  


