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in N-Acyl-2H-imidazol-4(3H) -thionen 
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Migration o] Aeyl Groups in N-Acyl-2H-imidazole-4(3H)- 
thiones. The Joint Action o] Elemental Sul]ur and Gaseous 

Ammonia on Ketones, 89 

On aeylating 2H-imidazole-4(3H)-thiones the orange to 
violet crystalline ~q-l-acyl-2H-imidazole-4(3H)-thiones 1 a-18 a 
are formed, the thermal stability of which depends on the 
acyl group and the substituents in the heterocyelie ring system. 
Thus the l~-aroyl-2,2,5-trimethyl-2H-imidazole-4(3H)-thiones 
13a-16a are stable on being heated to the melting point, 
while 1 a-12 a are converted quantitatively to the corresponding 
S-aroyl-2H-imidazole-4-thiols 1-12. Rearrangement is faster 
when the heteroeyclic ring bears bu]ky substituents. The 
aliphatie N-acyl compounds 17a and 18a are thermally un- 
stable. This N -> S aeyl group migration, described here for 
the first time, is shown to proceed by an intermolecular 
mechanism. 

In  der voranstehenden Mitteilung 1 berichteten wir fiber die ge- 
zielte Synthese N-acylierter 2H-Imidazol-4(3H)-thione bzw. 2H-Imid- 
azol-4(3H)-one. Diese Derivate sind einmal dureh direkte Acylierung 
der Ausgangsverbindungen mit S/iureehloriden in Gegenwart geeigneter 
terti~rer Amine, zum anderen, im Falle der 2H-Imidazol-4(3H)- thione,  
aueh durch intermedis Bildung der N-~lkalimetallierten Verbin- 
dungen dutch deren ansehlie~ende Umsetzung mit S~urechloriden 
oder, im Falle der 2H-Imidazol-4(3H)-on% aueh durch oxidative Um- 
wandlung der analogen N-Aeyl-2H-imidazol-4(3H)-thione zug/~nglich. 

* Herrn Prof. Dr. Dr. h. c. mult. Hermann F. Mark zum 80. Geburts- 
tag in Verehrung gewidmet. 
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Frtihere Versuehe a, den aciden Wasserstoff der tautomeren 2H- 
Imidazol-4-thiole (b) selektiv zu substituieren, fiihrten stets zur gleieh- 
zeitigen Bildung von N- (a) und S- (b) substituierten Verbindungen. 

R - - C = N  R - - C = N  
15~1 ~ '  - - ~  15~! ~ '  

s = c 4  2 e /  " ~ i s _c~  2 c /  
\ 3 / \  ~ 8 / \ ,  

N g"  N I~" 
!-1 
a b 

Bemfihungen, Schwermetallverbindungen der 2H-Imidazol-4- 
thiole 4-~ mit  Benzoylehlorid umzusetzen, schlugen fehl; in jedem Falle 
erhielt man die Ausgangsverbindungen unver/~ndert zuriick 4. Ebenso- 
wenig gelang es, 4-Chlor-2H-imidazole 2 mit  KMiumthioaeetat  zu 
S-Aeetyl-2H-imidazol-4-thiolml umzusetzen. 

I m  Zuge unserer Arbeiten 1 zur selektiven Substitution am N-3-Atom 
der 2H-Imidazol-4(3H)-thione (a) stellten wir lest, dab die direkte 
Aeylierung mit  S/~ureehloriden y e a  der Basizit~t des Mediums, be- 
senders aber yon der Reaktionstemperatur  abh/~ngt; mit  steigender 
Temperatur  erh/ilt man oberhalb von etwa 80 ~ neben den N-acylierten 
Verbindungen in zunehmendem Mage aueh die analogert S-Acylver- 
bindungen. Diese Beobachtungen und die Tatsaehe, dal3 sieh aus einigen 
der friiher 1 besehriebenen N-Aroyl-2H-imidazol-4(3H)-thione beim 
Umkristallisierea bei verh~iltnisms rtiedrigen Temperaturen teil- 
weise die analogen S-Aroyl-2H-imidazol-4-thiole bildetea, veranlaBten 
uns zum n~heren Studium dieser Aeylumlage'rung. 

Aeylgruppenwanderungea konnten sehon an vielen heteroeyeli- 
schen, aromatisehen und Miphatischen Systemen beobachtet  wer- 
dea s-n,  bei denen sis z .T .  zur Strukturaufkl'~rung herangezogen 
wurden. Dabei handelt es sieh irl der Regel um N --> N-, N -+ O- oder 
O--> O-Aeylgruppemvanderungen. Bei ThioharrLstoffderivaten 1~ sowie 
bei sehwefelhaltigen Peptiden la und o-Aminophenolen 1~ wurden S --> N- 
Aeylumlagerungen festgestellt. Eine Aeylgrupperlwanderung (Schema 1) 
erfolgt bei saurer oder basischer Katalyse oft dureh bloBes Erhitzen 
der Verbindungem 

Die Umlagerung kann inter- oder intramolekular vor sieh gehen; 
sis verl~uft bevorzugt intramolekular, wenn die MSglichkeit zur B i t  
dung stabiler eyeliseher Zwischenprodukts besteht ,~5, 16. ])as zeigt, 
dab fiir die Aeylgruppenwanderung keine allgemein giiltigetl Regeln 
oder Voraussagen fiir die bevorzugte Wanderung aliphatiseher oder 
aromatiseher Aeylgruppen m6glieh sirtd; ir~ uasere m Falle beobaehtet  
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man eine ausschlieBliehe N-~ S-Umlagerung intermoleknlarer Natur. 
Diese Art der Umlagerung ist bislang in der Literatur unbekannt. 

Erhitzt man das violette 2-Methyl-2,5-diphenyl-3-benzoyl-2H- 
imidazol-4(3H)-thion (1 a) 1 Stde. ohne L6sungsmittel auf 140 ~ 
dann erh/~lt man quantitativ eine gelbe Verbindung, die laut Elementar- 
analyse, Sehmelzpunkt, Misehsehmelzpunkt nnd IR-Spektrum mit 

R--C=N 
1 !/t~1 

S=C C 
\ / \  ~ 

N 
} 

O~C~Ra 

1 a,  P~=CGH5 

Schema 1 

Temp. 

R--C=N 
I I/m 

O=C--S--C C 

P,,a N 

1 mit I~=C6H5 

authentisehem 3 2-Methyl-2,5-diphenyl-S-benzoyl-2H-imidazol-4-thiol (1) 
identisch ist. Die Umlagerung tritt teilweise auch bereits beim 
Erhitzen yon 1 a in Pyridin auf Siedetemperatur auf ~. Die Anwendungs- 
breite dieser N ~ S-Acylgruppenumlagerung geht aus Tab. 1 hervor. 
Die Reaktionszeiten wurden so lange ausgedehnt, bis quantitativ Um- 
lagerung stattgefunden hatte. Durch UmkristMlisieren der erstarrten 
Sehmelze aus Petrol~ther/Aeeton erh/~It man die gelben kristallinen 
S-Aroyl-2H-imidazol-4-thiole in 85--95proz. Ausbeute. 

An Hand der Tab. 1 ergeben sich folgende Feststellungen: 

1. N-Aroylverbindungen einschliegtieh des N-Cinnamoylderivates 
der 2H-Imidazol-4(3H)-thione gehen unter Erhitzen eine quantitative 
Umlagerung zu den entspreehenden S-Aroyl-2H-imidazol-4-thiolen 
ein (Beispiele: Tab. 1, 1--12). 

2. Sowohl die N-Aeyl- als auch die N-Aroyl-2,2,5-trimethyl-2H- 
imidazol-4(3H)-thione sind thermiseh stabil; bei ihnen finder keine 
Aeylgruppenwanderung start (Beispiele : Tub. 1, 13 a--16 a). 

3. Aliphatisch substituierte N-Acylverbindungea einsehlieBlich 
des N-Phenoxyaeetyl-Derivates der 2H-Imidazol-4(3H)-thione sind 
imstabil. Sie zersetzen sich bereits be] Raumtemp. unter quantitativer 
t~iiekbildung des zugrunde liegenden N-unsubstituierten 2H-Imidazol- 
4(3H)-thions (Beispiele : Tab. 1, 17 a--18 a). Sonstige einheitliehe Folge- 
produkte, etwa der Aeylverbindung, konnten nieht naehgewiesen 
werden. 

4. 2,2-Dimethyl- bzw. 2,2-Pentamethylen-3-aeyl-2H-imidazol-4(3H)- 
thione (Spiroverbindungen) weisen eine deutlieh langsamere Aeylgruppen- 
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wanderung auf als die anMogen, in 2-Stellung monomethylierten, 
Verbindungen (Beispiele: Tab. 1, 4, 5, 7, 12). Demgegeniiber scheinen 
sperrige, zur sterischen Hinderung fiihrende Gruppen die Acylum- 
lagerung zu beschleunigen [Beispiele: Tab. 1, n i t  R'-----C6H5 und 
(CH3)3C]. 

Die Frage, ob die hier erstmals beobachtete N -~  S-Aeylgruppen- 
wanderung inter- oder intramolekular verlituft, l~Bt sich gemaB den 
folgenden Uberlegungen anf rein prs Weg klaren. Erhitzt  
man z. B. das Gemiseh yon 2-Methyl-2,5-diphenyl-3-(3,4,5-trimethoxy- 
benzoyl)-2H-imidazol-4(3H)-thion and 2-Methyl-2,5-di-tert.-butyl-3-(2- 
naphthoyl)-2H-imidazol-4(3H)-thion, da rn  erh/ilt man ein Gemisch 
verschiedener S-Acyl-2H-imidazol-4-thiole. Aus der Zusammensetzung 
des Gemisches ergibt sich die Art der Umlagerung: 

Im Falle eines intramolekularen Mechanismus erwartet man nach 
Schema 2 ausschlieglich die Verbindungen 8 bzw. 11 (vgl. Tab. 1). 

S c h e m a  2 

- - C = N  - - C = N  - - C = N  
i i /  I i /  I I /  

S=C C. eC C\  O=C--S--C C. 
\ / \  ~ / ~ /  ~ ~ ! % / \  
N ~ S N 1Z N 

O =C--I~ c - - ~ e  
/ - 

t~ ~ 3,4,5-(CH30)aC6H2 8 : t~ = 3,4,5-(CHsO)3C6H2 
oder 1~ = C10H7 I I : R  = C10H7 

Die intermolekulare Umlagerung verl/~uft nach Schema 3 unter 
Bildung eines Gemisches der Verbindungen 8, 9, 10 und 11. 

Durch diinnschichtchromatographische Analyse des erhaltenen 
I~eaktionsgemisches sowie dutch Vergleich n i t  Testsubstanzen wurde 
festgestellt, dab die gemi~B einer intermolekularen Acylgruppenwande- 
rung zu erwartenden Produkte tats/~chlich entstehen. Damit ist die 
hier beschriebene N ~ S-Acylgruppenwanderung eindeutig als inter. 
molekular verlaufende l~eaktion zu verstehen. 

Die in der vorhergehenden Mitteilung 1 beschriebenen und durch 
Umsetzung n i t  Dicarbons~uredihalogeniden erh~ltlichen Derivate 
sowie die z. ]3. dutch Oxidation der 3-Acyl-2H-imidazol-4(3H)-thione 
zug~nglichen 3-Acyl-2H-imidazol-4(3H)-one gehen unter keiner der 
hier beschriebenen Bedingungen eine Acylumlagerungsreaktion ein. 

Dem Ministerium fiir Wissenschaft und Forschung des Landes 
Nordrhein-WestfMen danken wir fiir die finanzielle Untersttitzung 
dieser Arbeit. 
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Experimenteller Teil 

3-Acyl-2H-imidazol-4(3H)-thione bzw. 
3-Acyl-2H-iraidazol-4(3H)-one. 

Die Verbindungen werden nach Lit . -Angaben 1 dargestellt.  

S-Acyl-2H-imidazol-4-thiole (1--12) 

Man erhitzt  0,005Mol des betreffenden 3-Aeyl-2H-imidazol-4(3H)- 
thions ~-e so lange auf 140 ~ bis die eharakteristische Farbe  dot Ausgangs- 
verbindung versehwunden ist (Gelbf~rbung der Schraelze). Die erkaltete 
Schrnelze wird in Petrol~ither (P~ ,  Sdp. 30--70 ~ aufgenommen. ~ a c h  
Abdampfen des LSsungsmittels erh~lt man 1--12 in Rohausb. yon 90 bis 
95% d. Th. (Naeh Umkristall isieren aus wenig P A  85- -95% d. Th., schraelz- 
punktsrein.) 

Tabelle 2. R/-Werte ]i~r 8--11 

:Nr. Rf-Wert  a 

8 0,461 
9 0,711 

10 0,650 
11 0,824 

a R/-Werte  fiir Test- und Prfifgeraiseh identiseh. 

Di~nnschichtchromatographische Trennung von 8, 9, 10 und 11 (vgl. Tab. 1) 

a) Testgemiseh 

1--3proz. petrol~ther. L6sung des Gemisehes yon 8--11,  A]urainium- 
oxid-Fer t igpla t ten  :F-254 (Typ E) Schichtdicke 0,25 ram*. Auftrageraenge : 
je 1 Tropfen der LSsung. Laufmit te l :  I-Ioxan/Aceton/Methanol (65/25/ 
10 Vol%). Aufsteigende Chromatographie.  Siehtbarmachung der Fleeken:  
ira UV-Licht  bei 254 nm griine Fluoreszenz (Rf-Werte s. Tab. 2). 

b) Prtifgemisch 

1--3proz. petrol~ither. L6sung der Mischschmelze yon 2-Methyl-2,5- 
diphenyl- 3- (3,4,5-trimethoxybenzoyl)-2H-imidazol-4(3H)-thion I und 2- 
Methyl-2,5-di-tert.-butyl-3- (2-naphthoyl)-2H-imidazol-4(3H)-thion 1 wird, wie 
fiir das Testgeraisch beschrieben, chromatographiert .  (Rf-Werte s. Tab. 2.) 
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