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NEUE DARSTELLUNGSMETHODE FUR 3, 5-DISUBSTITUIERTE
2-THION-TETRAHYDRO-1,3,5-THIADIAZINEN
P.Kristidn und J.Bernét
Lehrstuhl fir Organische Chemie der P.J.Safarik Universitét KoSice, 8SSR
(Received in Germany 3 October 1967)

In den letzten Jahren erschienen mehrere Arbeiten 1'4, die suf eine
deutliche biologische und nutritive Wirksemkeit der 2-Thion-tetrahydrothia-
diazinen anwiesen. Es wurde bekannt, dass die eigentlichen Wirkstoffe in
diesen Verbindungen die Isothiocyanate sind, die in dem lebendigen Organis-
mus durch Hydrolyse abgespaltet werden.

Nach bisjetzt bekannten Methoden 455 zur Darstellung von 3,5~-disubsti-
tuierten 2-Thion-tetrahydro-1,3,5-thiadiaszinen /TDA/ l&sst man ein entspre-
chendes prim#res Amin, Schwefelkohlenstoff und Formaldehyd in Gegenwart
eines geeigneten Losungsmittels aufeinander einwirken.

Diese Methode ist nicht fur diejenige Amine, die kein Schwefelkohlen-
stoff addieren konnen, d.h. fur aromatische Amine mit elektronenanziehenden
Substituenten, sowie auch fur diejenige, die eine Amino-imino Tautomerie
ausweisen, verwendbar. Unserer Methode fur die TDA Synthese nach, dient als
Ausgangsmaterial ein Isothiocyanat, den man mit einer wi#ssrigen Losung oder
Alkoholischer Suspension eines alkalischen Hydrosulphids versetzt und danach

mit wlssrigen Formaldehyd Losung und entsprechendem Aminsalz zum Endprodukt
cyklisiert.

: S
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Falls wir einen Isothiocyanat mit ausserordentlich starkem elektronen-
anziehenden Substituent /z.B. 4-Nitrophenylisothiocyanat/ in die Reaktion
einsetzen, mussen wir das zuerst entstehende Salz der Dithiocarbamidsdure /2/
und des entsprechenden Amins /3/ abtrennen und dieses mit Formaldehyd bei
Hilfe von einem nichtpolarén organischen Losungsmittel cyklisieren.

Durch den esngefuhrten Vorgang ist es moglich die 3,5-disubstituierte
TDA mit manigfeltigsten Typen von Substituenten mit guten Ausbeuten darstel-
len. Und zwar die besten Ausbeuten werden erreicht, wenn man in erster Stufe
der Resktion Isothiocyenate mit mittelstark elektronekzeptorischen Substitu-
enten hereinzieht und als n#ichste Reaktionskomponente das Salz eines stark
baslischen Amins verwendet.

Diese Methode ist gunstig besonders fur die Darstellung der TDA mit
Substituenten, die hochwirksame Isothiocyanate abspalten konnen /z.B.
2-Naphtyl, 4-Bromphenyl/, da die bisjetzt bekannten Methoden die Synthese
solcher TDA nicht ermoglichen.

Allgemeine Arbeitsvorschrift zur Herstellung von 2-Thiontetrahydro-
-1,3,5-thiadiazinen:

Die Losung von 0,01 Mol Isothiocyanat in 40 ml Alkohol, wird allméhlich
mit equimolarer Menge von im Wasser gelosten Natriumhydrosulphid, der durch
Einleiten von Schwefelwasserstoff in eine wéssrige Natriumhydroxid-Losung
vorbereitet wird, umgesetzt. Dann werden 0,03 Mol Formalin /als 37% ige Lo-
sung/ und 0,01 Mol wéssrige Losung des Benzylaminsulphats zugefuigt und 30 Mi-
nuten bei Zimmertemperatur nachgeruhrt.

Der entstendene Niederschlag wird abgesaugt, getrocknet und-das Rohpro-
dukt umkristallisiert,
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