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Synthese von basisch substituierten
2- bzw. 3-Phenyl-benzo[&]thiophen-1,1-dioxiden
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Synithesis of 2- and 3-Phenyl-benzo[b Jthiophene-1.1-dioxides
with Basic Substituents
3-Halogeno-2-phenyl-benzo[b]thiophene-1.1-dioxide and 2-
bromo-3-phenyl-benzo[b]thiophene-1.1-dioxide reacted with

open-chain and heterocyclic amines to the corresponding
title substances.

Im Zuge der Arbeiten zur Herstellung basisch substituierter und
anellierter Benzo[b]thiophene bestand auch die Absicht, 2-Phenyl-
benzo[b]thiophen-1,1-dioxide mit basischen Substituenten in 3-Stellung
(allgem. Formel 1) bzw. 3-Phenyl-benzo[b]thiophen-1,1-dioxide mit
basischen Substituenten in 2-Stellung (allgem. Formel 2) zuginglich
zu machen.

Fiir den Formeltyp 1 bot sich nach den Untersuchungen iiber die
Reaktivitdt von bromierten Benzo[b]thiophen-1,1i-dioxiden! die Um-
setzung von in 3-Stellung halogensubstituierten 2-Phenyl-benzo[b]-
thiophen-1,1-dioxiden mit entsprechenden Aminen an, da die dafiir
bendtigten Ausgangsmaterialien relativ leicht sowohl durch Umsetzung
von Benzalchlorid mit Schwefel und anschlieBende Oxidation nach
Voronkov und Udre? als auch aus dem von Dann® hergestellten 3-Brom-
2-phenyl-benzo[b]thiophen-1,1-dioxid erhaltlich sind.

Fiir den Formeltyp 2 war der analoge Reaktionsweg, nimlich die
Umsetzung von in 2-Stellung halogenierten 3-Phenyl-benzo[b]thiophen-
1,1-dioxiden mit Basen zunichst nicht erfolgversprechend, da in der
grundlegenden Arbeit von Bordwell und Mitarb.® bei der Reaktion von
2-Brom-benzo[b]thiophen-1,1-dioxid mit Piperidin der basische Sub-
stituent nicht in die 2-Stellung, sondern wegen primirer Addition an
die Doppelbindung und anschlieBender HBr-Abspaltung des Dihydro-
produktes in 3-Stellung eintrat.
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In eigenen Arbeiten konnte jedoch gezeigt werden, dafl das durch
Bromierung (NBS) und anschliefende Oxidation (Ho02/4c¢OH) des aus
dem nach Dann und Mitarb.® erhiltlichen 3-Phenyl-benzo[b]thiophen
hergestellten 2-Brom-3-phenyl-benzo[b]thiophen-1,1-dioxids dennoch —
wenn auch unter energischeren Reaktionsbedingungen — zu den an-
gestrebten Verbindungen der allgem. Formel 2 umgesetzt werden
konnte.

Die so erhaltenen Verbindungen der allgem. Formel 1 und 2 sind
in der nachstehenden Tabelle zusammengefal3t:

%

1 2
Verb. R Verb. R
la: Br (nach Lit. 3) 2a: Br
1b: NH, 2b: 1-pyrrolidinyl
lc: NH(CH3z)2:OH 2c¢: piperidino
1d: N(n-Bu)s 2d: 1-perhydroazepinyl
le: 1-pyrrolidinyl Ze: 4-methyl-1-piperazinyl
1f: morpholino 21: morpholino

1g:  piperidino
1h: 4-methyl-1-piperazinyl

Hs sei bemerkt, dafl das 3-Amino-2-phenyl-benzo[blthiophen-1,1-
dioxid sowohl auf Grund seines I R-Spektrums als auch seines chemischen
Verhaltens eher als das tautomere Iminoprodukt aufgefalt werden muB:

1. Einerseits wurde die intensive Bande bei 1640 cm—1 einer C=N-
Gruppe zugeordnet, andererseits erlauben die Lagen der Banden der
symmetrischen (3340 cm~!) und asymmetrischen (3470 em—!) N—H-
Valenzschwingungen zueinander keine Interpretation als primires
Amin$,

2. 1b ist iiberaus hydrolysenempfindlich: schon beim Versuch
einer Pikratbildung in war. EtOH trat Hydrolyse zu dem von Cohen
und Smiles? schon auf anderem Weg erhaltenen 3-Oxo-2-phenyl-2,3-
dihydro-benzo[b]thiophen-1,1-dioxid ein.

Experimenteller Teil
3-Amino-2-phenyl-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (1 b)

5,0glain 50ml THF, 10 ml Dioxan und etwa 40 ml flisss. NHg wur-
den 6 Tage im EinschluBrohr unter gelegentlichem Schwenken aufbe-
wahrt. Nach Verdampfen des NHjz und Einengen der Lésung 4,5g 1 b
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(Rohprodukt). Nach zweimaligem Umkristallisieren aus Xylol leuchtend
gelbe Kristalle, Schmp. 215—218°.

014H11N02S. Ber. C 65,35, H4,31, N5,4:4.
Gef. C 65,20, H 4,34, N 5,42.

3-(B-Hydroxydthylamino )-2-phenyl-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (1 c)

10,0 g 1 a wurden unter langsamem Erwédrmen bis 130° in 50 ml Athanol-
amin geltst, 20 Min. bei 130° geriithrt und anschlieBend der Uberschuf3
der Base bis zur beginnenden Kristallisation unter vermindertem Druck
abdestilliert. 1 ¢ wurde zweimal aus Dioxan (Aktivkohle) umkristallisiert:
2,3 g leuchtend gelbe Kristalle, Schmp. 220—222°. Zur Analyse wurde
noch dreimal aus Dioxan umkristallisiert: Schmp. 224—225°,

C15H15NOgS. Ber. C 63,77, H 5,01, N 4,64.
Gef. C 63,23, H 5,06, N 4,84.

3-{ Di-n-butylamino ) -2-phenyl-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (1 d)

Eine Lésung von 9,0 g 1a in 100 ml Dibutylamin wurde mit 0,45 g
Cu-Bronze 2 Stdn. unter RuckfluBl gerithrt. Nach dem Erkalten wurde
abgesaugt und aus Cyclohexan/n-Hexan umkristallisiert: 6,8 g 1 d (Roh-
produkt); nach nochmaligem Umbkristallisieren aus Cyclohexan/n-Hexan
bzw. aus Cyclohexan/n-Hexan/EtOH (Aktivkohle) 4,3 g =zitronengelbe
Plattehen, Schmp. 110—114,5°,

C22H27NOsS. Ber. C 71,50, H 7,36, N 3,79.
Gef. C 171,59, H 7,39, N 3,84.

2. Phenyl-3-(1-pyrrolidinyl ) -benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (1 e)

a) Aus la:

Bei der Zugabe von 30 g Pyrrolidin zu 9,0 g 1 a trat Erwirmung bis
zum Sieden ein. Nach dem Erkalten wurde auf 400 ml Wasser gegossen,
abfiltriert und aus H2O/EtOH/Dioxan umkristallisiert: 8,0 g gelbe Kristalle;
nach nochmaligem Umbkristallisieren Schmp. 215—217°.

C1sH17NO32S. Ber. C 69,43, H 5,50, N 4,50.
Gef. C 69,22, H 5,53, N 4,47.

b) Aus 3-Chlor-2-phenyl-benzo[bJthiophen-1,1-dioxid:

0,55 g 3-Chlor-2-phenyl-benzo[b]thiophen-1,1-dioxid? wurden mit 0,3 g
NaJ in 25 ml Aceton 2 Stdn. und nach Zugabe von 20 ml Pyrrolidin weitere
6 Stdn. unter RiickfluB erhitzt. Nach mehrtégigem Stehen fielen 0,5 g
1 e aus; nach zweimaligem Umbkristallisieren (EtOH/Dioxan) gelbe Nadeln,
Schmp. 216—218° (laut IR, DC und Mischschmp. mit dem nach a) erhaltenen
Produkt identisch).

3-Morpholino-2-phenyl-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (1 f)
2,0 g 1 a wurden mit 10 ml Morpholin 3 Stdn. unter Rickflu erhitzt,

das Reaktionsgemisch in 100 ml Wasser gegossen, der Niederschlag aus
EtOH/Dioxan umkristallisiert: 1,7 g gelbe Nadeln, Schmp. 191-—195°.

C1sH17NOgS. Ber. C 66,03, H 5,23, N 4,28.
Gef. C 65,78, H 5,25, N 4,27.
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3-Piperidino-2-phenyl-benzo[b Jthiophen-1,1-dioxid (1 )
Ansatz: 2,0g 1a, 10 ml Piperidin. Reaktion und Aufarbeitung wie
bei 1 £: 1,4 g gelbe Nadeln, Schmp. 169—171° (E:OH).

CroH9NO28. Ber. C 70,13, H 5,88, N 4,30.
Gef. C 69,92, H 5,84, N 4,29.

3-{ 4-Methyl-piperazingl } -2-phenyl-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid {1 h)

Ansatz: 2,3 g 1a, 13 ml N-Methyl-piperazin. Reaktion und Aufarbei-
tung analog 1f, jedoch wurde nur 1 Stde. am Wasserbad erwdrmt: 1,9 g
gelbe Kristalle. Nach zweimaligem Umkristallisieren (HtOH; Aktivkohle)
Schmp. 193—195°.

ClgHgoNzozs. Ber. C 67,04, H 5,92, N 8,23.
Gef. C 66,87, H 5,93, N 7,99.

2-Brom-3-phenyl-benzo [b Jthiophen

Eine Losung von 110,0g frisch destill. 3-Phenyl-benzo[blthiophen
(8dp.o,04 150—153°) und 106,0 g NBS in 1000 ml 4cOH wurde 2 Stdn. am
Wasserbad und anschlieBend 30 Min. unter RiickfluB erhitzt. Die warme
Losung wurde mit 31 Wasser versetzt und das ausfallende Ol durch
Anreiben zur Kristallisation gebracht: 144,0 g fast farbloses Rohpro-
dukt. Eine kleine Menge wurde durch Umkristallisieren aus EtOH bzw.
durch Kugelrohrdest. (120° Luftbadtemp., 1073 Torr) gereinigt: farblose
Kristalle, Schmp. 72-—75°

C14HgBrS. Ber. C 58,15, H 3,14. Gef. C 58,01, H 3,19.

2-Brom-3-phenyl-benzo {b Jthiophen-1,1-dioxid (2 a)

Zu einer heiflen Lésung von 143,0 ¢ 2-Brom-3-phenyl-benzo[b]thiophen
in 1000 ml 4¢cOH wurden bei 95° 25 ml 30proz. HeOs getropft und die
Reaktion durch Zufiigen von 30 ml 4¢20 und Erwirmen bis zum Rick-
fluB in Gang gesetzt. Dann wurden unter lebhaftem Sieden 300 ml und
nach 1 Stde. nochmals 200 ml 30proz. HsO0s zugetropft. Nach insgesamt
2 Stdn. Erhitzen unter Riickflu wurde mit 2,51 Wasser verdinnt, nach
Stehen tiber Nacht das erstarrte Ol abgesaugt und mit Wasser und MeOH
gewaschen: 143 g fast farblose Kristalle. Fine kleine Menge wurde dreimal
aus EtOH umkristallisiert: Schmp. 120—123°,

C14HoBrOsS. Ber. C 52,35, H 2,82. Gef. C 52,50, H 2,88.

3-Phenyl-2-(1-pyrrolidinyl ) -benzo [b Jthiophen-1,1-diowid (2 b)

10,0 g 2 a wurden in 60 m! Pyrrolidin 3 Stdn. unter RiickfluB erhitzt,
der UberschuB3 der Base bis zur beginnenden Kristallisation bei vermin-
dertem Druck abdestilliert und die ausgefallenen gelben Kristalle abge-
saugt: Rohausb. 8,8 g. Zur Mikroanalyse wurde dreimal aus Athanol (Aktiv-
kohle) umkristallisiert: gelbe Kristalle, Schmp. 168—171°.

Ci1sH17NO2S. Ber. C 69,43, H 5,50, N 4,50,
Gef. C 69,50, H 5,58, N 4,36.

3-Phenyl-2-piperidino-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (2 c)

16,0 2 2a wurden in 60 g Piperidin 2 Stdn. unter Riickfluf erhitzt,
der Uberschul der Base unter vermindertem Druck abdestilliert, der
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dlige Riuckstand mit 50 ml Ht0 versetzt, vom Piperidin - HBr abge-
saugt, das Filtrat eingeengt und der Rickstand aus 70 ml MeOH umkri-
stallisiert: 9,6 g gelbe Kristalle, Schmp. 151—155°. Nach dreimaligem Um-
kristallisieren (EtOH) gelbe Schuppen, Schmp. 155—158° (nach einer Um-
wandlung der Kristallstruktur ab 141°).

C19H1pNO2S. Ber. C 70,13, H 5,88, N 4,30.
Gef. C 70,22, H 5,92, N 4,20,

2-(1-Perhydroazepinyl ) -3-phenyl-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (2 d)
Ansatz: 13,0 g 2a, 55g Perhydroazepin; Reaktion und Aufarbeitung

analog 2 ¢, Rohausb. 7,5 g, nach Umkristallisieren (MeOH/EtOH) gelbe
Kristalle, Schmp. 142—143,5°.

C20H21NOsS. Ber. C 70,77, H 6,24, N 4,13.
Gef. C 70,51, H 6,33, N 4,05.

2-(4-Methyl-piperazinyl ) -3-phenyl-benzo [b Jihiophen-1,1-dioxid (2 e)

2,0g 2a wurden in 8,0 g N-Methyl-piperazin 40 Min. unter Riick-
flufl erhitzt, nach Erkalten mit 100 ml CHyCle verdiinnt und mit 300 bzw.
100 ml 1n-HCI ausgeschittelt. Die HCl-Phase wurde mit verdiinntem NHjg
alkalisch gemacht, mit NaCl gesdttigt und zweimal mit je 100 ml CHyCls
ausgeschiittelt. Die CHoClp-Phase wurde zweimal mit je 100 ml gesétt.
NaCl-Losung gereinigt und nach Trocknung (NazSQ4) eingedampit: 0,47 g
Rohprodukt, das nach Behandlung mit CH3OH/FEt20 kristallisierte. Nach
Umbkristallisieren (EtOH) gelbe Kristalle, Schmp. (Zers.) ab 170°.

C19H2oN32028. Ber. C 67,04, H 5,92, N 8,23.
Gef. C 67,08, H 6,05, N 8,05.

2-Morpholino-3-phenyl-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid (2 f)
Reaktion und Aufarbeitung wie bei 2 ¢: 16,0 g 2 a in 70 g Morpholin
3 Stdn. unter RiickfluB erhitzt: Rohausb. 14,3 g, nach Umbkristallisieren
(EtOH bzw. finfmal aus MeOH) gelbe Stdbchen, Schmp. 147—150° (nach
Veranderung der Kristallstruktur ab 134°).
C1sH17NO3S. Ber. C 66,03, H 5,23, N 4,28.
Gef. C 65,87, H 5,28, N 4,15.

3-Ox0-2-phenyl-2,3-dihydro-benzo [b Jthiophen-1,1-dioxid durch Hydrolyse

von 1 b

0,1 g 1 b wurde einige Minuten mit einer kalt gesédtt. Losung von Pikrin-
sdure in 95proz. Athanol unter RiickfluB erhitzt. Beim Abkiihlen und An-
reiben fielen Kristalle aus, die zweimal aus Athanol wmkristallisiert wurden :
Schmp. der farblosen N-freien Verbindung 177—178° (Lit.? 174°) nach
einer Veranderung der Kristallstruktur bei etwa 170°.

C14H100s8. Ber. € 65,10, H 3,90. Gef. C 64,97, H 4,00.

Alle Schmelz- und Zersetzungspunkte sind nach Kofler bestimmb
(nicht korr.). Samtliche Mikroanalysen wurden von Herrn Dr.J. Zak
im Mikroanalytischen Laboratorium des Institutes fiir Physikalische
Chemie der Universitit Wien ausgefiihrt.
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