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[2 ' ,3 ' :  4,5]  p y r i m i d o  [ 1 , 2 - - b ]  [1,2] b e n z i s o t h i a z o l d e r i v a t e n  

V o n  

F. Sauter und W. Deinhammer 
Aus dem Institut ftir Organische Chemic der Technischen Hoehschule Wien, 

0sterreieh 

(Eingegangen am 30. Juli 1974) 

Synthesis o] 
Thieno [ 2".W : 4.5 ]pyrimido [1.2--b ] [1.2 ]benzisothiazoles 

Cyclization of N-(3-carbamoyl-2-thienyl)-pseudosaccharinic 
amides gave derivatives of 4H-thieno[2'.3' : 4.5]pyrimido- 
[1.2~bJ[1.2Jbenzisothiazole (A) and 13H[1]benzothieno[2'.3': 
:4.5]-pyrimido[1.2--b][1.2]benzisothiazole (B), two new hetero- 
cyclic ring systems. 

In unserem Bestreben zur Synthese neuer kondensierter S-Hetero- 
cyclen haben wir u .a .  auch schon mehrf~ch das Thieno[2,3--d]-pyri- 
midin sowie d~s [1]Benzothieno[2,3~/]pyrilnidin als formale Grund- 
kSrper ftir weitere heterocyclische Anellierungen verwendet 1. Die vor- 
liegende Arbeit besehgftigt sich mit Anellierungen dieser beiden Grund- 
kSrper mit dem Benz[d]isothiazol, u. zw. mit der Synt.hese yon Derivaten 
der beiden neuen heterocyelischen Systeme 4H-Thieno[2',3' : 4,5]pyrimido. 
[1,2~b][1,2]benzisothiazol (A) und 13H[1]Benzothierm[2',3':4,5]pyri- 
mido[1,2--b] [1,2]benzisothiazol (B). 

A B 

Versuche, Derivate yon A und B durch Cyclisierung yon Estern der 
allgemeinen Formel I (z. B. 1 a) darzuste]len -- in Analogie zu den An- 
gaben yon Stephen und Stephen 2 fiir vergleichbare Chinazolinderivate --, 
scheitern sowoh] wegen der Zersetzlichkeit yon 1 wie vor allem wegen der 
bekannt geringeren ]~eaktivit~t der A_thoxycarbonylgruppe in Thiophen- 
bzw. B enzo [b]thiophenderivaten. 

Dagegen war es mSglich, die Zielsubstanzen durch Cyclisierung der 

entsprechender~ 3-Carbons~ureamide zu gewinnen: Umsetzung yon 
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2-Amino-thiophen-3-carbons/ iureamid bzw. yon  2-Amino-4,5,6,7-tetra- 
hydro-benzo[b]thiophen-3-c~rbons/~ureamid (beide erh~iltlich nach  
Gewald 3) mit  Pseudosaccharinchlorid lieferte die subs tRuier ten  Thienyl-  
bzw. [1]Benzothienyl-pseudosaccharinamide 1 b u n d  1 c, welche zu 2 a 
u n d  2 b ringgeschlossen werden k o n n t e n :  

R 1 ~ ^  , ,  02 
x l r ~ f  "~U'^ N-'S i ~ -~  1 

R2~S I/L~N.___. I I I 1 ~  
H 

1 

1 a :  1%1 + 1%2 = (CH2)4, X = OEt 
1 b:  1%1 = 1%2 : l-I, X : 17H2 
1 c:  R 1 + 1%2 = (CH2)4, X = 17I-I2 

0 02 

2 

2 a :  ~ I = R ~ = H  
2 b :  1%1 + 1%2 : (CH2)4 

Bei der Hers te l lung der Zwischenprodukte  (1) k a n n  wegen der 
geringen Basizit~t  der eingesetzten Amino- th iophen-carbonsgureamide  
auf Verwendung eines HC1-Akzeptors verzichtet  werden. 

Experimentel ler  Teil 

3-IN- ( 3-Athoxycarbonyl-4,5,6, 7-tetrahydro-2-benzo [b ]thienyl ) -amino]- 
1,2-benzisothiazol-l,l-dioxid (1 a) 

7,0 g 2-Amino-4,5,6,7-tetrahydro-benzo[b]thiophen-3-earbons~ure/ithyl- 
ester und  7,0 g Pseudosaeeharinchlorid wurden 8 Stdn. in 120 ml absol. 
Benzol unter  RiiekfluI~ erhitzt, bis die ttC1-Entwicklung aufhSr~e. Naeh 
dem Erkalten wurde das Rohprodukt yon 1 a abgesaugt (11,8 g) und  aus 
Benzol umkristallisiert: gelbe, im UV stark fluoreszierende Kristalle, 
Sehmp. 270--271 ~ 

C18I-I1817204S2. Ber. C 55,37, H 4,65, 17 7,17. 
Gel. C 55,26, H 4,61, 17 7,19. 

3-IN- (3-Carbamoyl-2-thienyl)-amino ]-l,2-benzisothiazol-l,l-dioxid (1 b) 

Wie bei 1 a: 

14,2 g 2-Amino-thiophen-3-carbons/~ureamid und  21,0 g Pseudosae- 
eharinehlorid in 400ml Benzol 7 Stdn. unter  Riickflu2 erhitzt; 12,6g 
l~ohprodukt yon I b, naeh Umkristallisieren aus einem Gemiseh von DMSO 
und EtOI-I gelbe Kristalle, Schmp. 267--269 ~ (naeh Ver/inderung der 
KristMlstruktur bei 253~ 

C12Hgl~aOaS2. Ber. C 46,90, H 2,95, 17 13,67. 
Gef. C 46,72, I-I 3,04, 5T 13,42. 

3-[ N- ( 3-Carbamoyl.4,5,6,7-tetrahydro-2-benzo [b ]thienyl )-amino ]-l,2-benz- 
isothiazol-l,l-dioxid (1 c) 

Wie bei 1 a: 

10,0 g 2-Amino-4,5,6,7-tetrahydro-benzo[b]thiophen-3-carbons/iureamid 
und  11,0 g Pseudosacehurinchlorid in 500 ml Benzol 9 Stdn. unter  Riiek- 
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fluB erhi tzt ;  18,4 g Rohprodukt  yon 1 c; nach Umkristall isieren bUS Dioxan 
gelbe Kristalle,  Zers. ab 255 ~ 

C161415N308S2. Bor. C 53,17, H 4,18, N 11,63. 
Gef. C 53,30, I-I 4,23, N 11,82. 

4-Oxo-4H-th ieno [ 21,3' : 4,5 ]pyrimido [1,2--b ] [1,2 ]benzlsothiazol-6 ,6- 
dioxid (2 a) 

5,0 g 1 b wurden 4 Stdn. in 150ml AeOH unter  Rfickflul3 erhitzt.  
Nach dem Erkal ten  wurde die L5sung in Wasser gegossen und das Roh- 
produkt  yon 2 a nach 1/~ngerem Stehen ira Eisschrank abgesaugt (1,2 g). 
Nach zweimaligem Umkristall isieren aus l]//eOH gelbe Krista]le, Schmp. 
268--269 ~ . 

C12I-I6N203S 2. Ber. C 49,65, H 2,08, N 9,65. 
Gef. C 49,66, 14 2,08, 5T 9,78. 

1,2,3,4- Tetrahydro-13-oxo-13H-benzothieno [ 2",3' : ~l,5 ]pyrimido [1,2--b ]- 
[1,2]benzisothiazol-ll,ll.dioxid (2 b) 

5 ,0g 1 c wurden 2S tdn .  in 300ml AcOH unter  Riickflul] erhi tz t ;  
1,9 g Rohprodukt .  Nach Umkristall isieren aus Dioxan gelbe KristMle, 
Sct~np. 310--313 ~ 

C16H12:N203S2. Ber. C 55,80, I4 3,51, 5T 8,13. 
Gef. C 56,03, t t  3,41, N 8,28. 

DC: R / =  0,53 auf Silicagel GF (Woelm), CHC13--Benzol 1 : 1. 

Sgmtl iche  Ana lysen  wurden  yon  H e r r n  Dr. J. Zak im Mikroana ly t i -  
schen L a b o r a t o r i u m  am I n s t i t u t  fiir Phys ikMische  Chemie der  Uni-  
versi t / t t  Wien  ausgef i ihr t ;  die Schmelzpunk te  wurden  nach  Ko/ler 
bes t immt .  
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