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СИНТЕЗ  И  СВОЙСТВА  ГАЛОГЕНОГИдРАЗОНОВ  ТИАЗОЛА  

2*. ВЗАИМОДЕЙСТвИЕ  
2-Сх -ХЛОРБЕНЗИЛИДЕНГИДРАЗИНО -4-ЭТОКСИКАРБ  ОНИЛТИАЗ  O ЛА  

C НУКЛЕОФИЛАЛ 3И  

При  взаимодействии  2-а -хлорбензилиденгидразино -4-этоксикарбонил -
тиазола  с  нуклеофилами  имеют  место  дне  конкурирующие  реакции : н yклеофильное  
замещение  атома  хлора  c образованием  соответствующего  продукта  замещения  и  
злиминирование  молекулы  хлористого  водорода , заверпгающееся  циклизацией  
п pомеж yточного  нитрилимина ^ в  3-фенил -5-этоксикарбонилтиазоло [2,3-c]-1,2,4- 
триазол . Направление  взаимодействия  зависит  от  природы  нуклеофила  и  опре -
деляется  соотношением  основности  и  нуклеофильности  агента . 

B продолжение  работ  по  реакцидниой  способности  галогеногидразонов  
тиазола  [1-31  нами  изучено  взаимодействие  2-а -хлорбензилиденгицразино -
4-этоксикарбонйлтиазола  (I) c нуклеофипами . 

При  обработке  хлоргидразона  I спиртовым  раствором  аммиака  была  
получена  смесь  3-фенил -5-зтоксикарбонилтиазоло [2,3- с ]-i,2,4-триазола  
(II) и  2-a-амин oбензилиденгидразино -4-этоксикарб oнилтиазола  (III) . 
Применение  концентрированного  раствора  аммиака  привело  к  образованию  
амидразона  III. Вз aимодействие  соединения  I c гидраЬингидратом  протекало  
аналогично  реакции  c аммиаком  c образованием  триазола  II и  продукта  
замещения  IV. B результате  реакции  хлоргидразона  I с  метил - и  
диметиламином , этилатом  натрия , натрийац eтоацетатом  в  этаноле  и  азидом  
натрия  в  водном  диоксане  в  качестве  единственного  продукта  реакции  был  
получен  триазол  II. 

П 	 III Z = NH2, IV Z = NHNH2 

ZH NHз ; NгНд  .  Н 20;  СНз NНг ; ( СНз )zNH; CгHSONa; 

NaNз ; CHsC(ONa) = CHCOOEt . 

* Предыдущее  сообщение  см .  [1].  
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При  взаимодействии  хлоргидразона  I c тиомочевиной  в  этаноле  был  
получен  5-ф eнил -3-[2-ти aз oлил -4-этоксикарбонил 1-1,3,4-тиадиазолин -2- 
имин  (V). Известно , что  образование  такого  рода  производных  происходит  в  
результате  внутримолекулярной  циклизации  продукта  замещения  c 
участием  группы  NH гидразона , сопровождающейся  выделением  молекулы  
аммиака  [4].  При  взаимодействии  соединения  I c тиоцианатом  калия  в  
этаноле  реакция  останавливалась  на  стадии  з aмещения  атома  хлора  на  
группу  SCN и  продукт  — 2-а -тиоцианатобензилиденгидразино -4-этокси - 
карбонил - тиазол  (VI) был  превращен  в  циклический  продукт  ц  нагреванием  
в  подкисленном  этаноле . B случае  c тиоцианатом  калия , в  отличие  от  
реакции  c тиомочевиной , в  реакционной  массе  хроматогкафически  
зафиксировано  также  образование  ти aзолотриазола  H.  

/COOEt 

Î
1 	

* I  
Ph—С =N-NH S" 

I 

Ph 

V 

При  исследовании  превращения  хлоргидразона  I в  различных  
растворителях  было  установлено , что  в  хлороформе  он  устойчив  в  течение  
длительного  времени  и  не  превращается  в  триазол  II, в  то  время  как  в  
полярных  растворителях  имеет  место  сольволиз  гидразона  I, приводящий  к  
триазолц  II. Так , в  96%  этаноле  при  37 °С  соединение  I за  2,5 ч  полностью  
превращалось  в  продукт  II. Константа  скорости  сольволиз a, определенная  c 
помощью  УФ  сп eктроскопии , составляла  в  этаноле  2,73 . 10

-4 
 c 1 . C 

увеличением  полярности  растворителя  скорость  реакции  возрастала . B 50% 
водном  диоксане  константа  скорости  составляла  4,22.  i О  з  c 1  В  присутствии  
основания  реакция  протекала  настолько  быстро , что  константу  скорости  
реакции  не  удалось  определить  епектрофотометрически . 

Полученные  результаты  хорошо  согласуются  c литературными  данными  
o мономолекулярном  характере  реакции  галогехогидразонов  с  нуклеофила -
ми , в  которой  в  качестве  интермедиата  выступает  азакарбониевый  ион . B 
зависимости  от  характера  используемого  нуклеофила  реакция  карб oкатиона  
A протекает  по  двум  направлениям  — образование  продукта  замещения  VII 
или  э  иппинирование  протона  c получением  нитртипимина  VIII [5,  6].  

Ситуацию  в  данном  случае  несколько  осложняет  наличие  дополнитель - 
ного  нуклеофильного  центра  — атома  азота  тиазольного  цикла , который  
может  вст yпать  в  конкуренцию  c внешним  нуклеофилом _ Наблюдаемое  
образование  тиазолотриазола  II можно  трактовать  как  впутримолекулярную  
1  ,5-диполярщтю  циклизацию  нитрилимина  VIII или  внутримолекулярное  
никлеофильное  замещение  ка pбок aтиона  A. Однако  полученные  нами  
данные  o значительном  увеличении  скорости  превращения  хлоргидразона  I 
в  соединение  II в  присутствии  основания  свидетельствуют  o протекании  
реакции  через  нитрилимин . 

Таким  образом , направление  реакции  хлоргидразона  I зависит  от  
природы  используемого  нуклеофила  и  определяется  в  первую  очередь  
соотношением  основности  и  нукпеофильности  агента . Так , аммиак  в  реакции  
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c соединением  I выступает  как  в  роли  нуклеофила , приводя  к  продукту  
замещения  III, так  и  в  роли  основания , на  что  указывает  образование  
триазола  II_ В  случае  более  основных  агентов  (метил  и  диметиламин ) , a 
также  анионных  нуклеофилов  (этилам  натрия , азид  натрия , нат pий - 
ацетояцетат ), способствующих  стабилизяттии  к aрбок aтиона  А , наблюдается  
только  элиминирование , з aвершающееся  диклизацией  нитрилимияа  VIII в  
тиазолотриазол  II. При  взаимодействии  c тиомочевиной , которая  является  
достаточно  сильным  нуклеофилом , но  слабым  основанием , протекает  
реакция  замещения . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИК  спектры  сняты  на  спектрофотометре  UR-20 (таблетки  кВг ) ,  спектры  HMP - на  приборе  
Bruker WH-90 (22,62 МГц ).  Растворимость  дМСО -D б ,  внутренний  стандарт  ТМ C_  Индивидуаль -
ность  веществ  контролировали  при  помощи  ТСХ  на  пластинках  Silufol UV-254 в  системе  хлоро - 
форм -зтанол ,  9: 1. 

Результаты  элементного  анализа  синтезированных  соединений  соответствуют  вьпгисленньпи  
значениям . . 

Метод  получения  й  характеристики  2-lx-хлорбензилиденгидразино -4-sтоксикарбонилтиа - 
зола  I и  3-фенил -5-этоксикарбонилтиазоло  [2,3- с ]-1,2,4-триазота  II приведены  в  сообщении  [1] . 

Гидрат  2-а -аминоГэензилиденгидразино -4-этоксикарбонилтиазола  (П 1, Ciз HiaN4Ог S . 
Н 20).  Суспензтпо  0,4 г  (1,29 ммоль ) хлоргидразона l в  5 мл  концентрированного  аммиака  пергме - 
н iивают  15  мин , далее  продукт  экстрагируют  хлороформом  (60...80 мл ).  Экстракт  упаривают  в  
вакууме , остаток  перекрист aллизовывают  из  50% модного  этанол a. Rf 0,39. Тпл  240.._243 °С . ИК  
спектр : 3415, 3335, 3215, 3100, 2960 (NH), 1680 (C=O), 1670 (NHд ), 1610 см  1  (C=N)  Спектр  
ПМР : 10,53 (1H, c, NH); 8,0...7,66 (213, м , Ph); 7,63 (1Н , с , 5-H); 7,55._.7,23 (З H, м , Ph); 6,35 (2Н , 
c, NH2); 4,23 (2Н , к , СН 2); 1,3 м . д . (З Н ;  т ; СНз )-  Выход  50%. 

2-a-Гидразинобензилиденгидразино -4-этоксикарбонилтиазот  (IV, C1з H1sNs0 г S). к  сус -
пензии  0,4 г  (1,29 ммоль ) хлоргидразона  I в  5 мл  этанол a добавляют  0,3 мл  гидразингидрата . 
Осадок  отфильтровывают ,  перекристаллизозывают  из  50% водного  этанола . Rf 0,49.  Т ,  
204...205 °C. Икспектр : 3250, 3150, 3060, 2950 (NH), 1695 (С =О ), 1640 (NHr), 1590 см  1  (C=N). 
Спектр  ПМР : 8,03...7,8 (2Н , м , Pb);  7,7 (1Н , c, 5-Н ); 7,68...7,4 ( ЗН , м , Ph): 4,25 (2Н , к , СН 2); 
1,28 м , д . (ЗН , т , СНз ) • Вы  Уод  53 %_ . 

Гидроклорид  5-фенил -3-[4-этоксика pбонил -2-тиазолил ]- 1,3,4-тиадиазолин -2-имина  (V, 
С 14Н 12N40282 • НС 1). А . к  раствору  0,2 г  (0,65 ммоль ) хлоргидразона  I в  5 мл  эт aнола  добавляют  
0,049 г  (0,65 ммоль ) тиомочевины  и  кипятят  5 мин . После  охлаждения  осадок  отфильтровьпзают , 
перекристазцгизовьшают  из  этанола .  Выход  54 %. 
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B. Раствор  0,1 г  (0,3 ммоль ) соединения  VI в  5 мл  абсолютного  этанола , насьпцениного  хло -

ристым  водородом , кипятят  10 мин . Реакционн yю  массу  упаривают , масло  растирают  c сухим  

эфиром . Выход  55%. Rp0,43. Тпл  185...186 ° С . ИК  спектр : 3345, 3260, 3155  (NH),  1700 (С =О ), 

1600 см  1  (С =N). Спектр  ПМР : 10,85 (1Н , c, NH); 8,0...7,4 (5Н , м , Ph); 7,64 (1Н , c, 5-H); 4,23 

(2H, к , СН 2); 1,27 м . д . (ЗН , т , СНз ). 

2-a-Тиоцианато 6ензилиденгидразино -4-этоксикар 6онилтиазол  (VI, С 14Н 12N402Sг ). 
Смесь  0,1 г  (0,32 л  моль ) хлоргидразона  I и  0,03 г  (0,32 ммоль ) тиоцианата  к aлия  кипятят  в  5 Mn  

этанола  5 мин . После  охлаждения  осадок  отфильтроньпвают , перекристаллизовывают  из  50 

водного  этанола . Rf0,43. Т  170...173 ° С . ИКспектр : 2045 (SCN), 1715 (С =О ), 1605 см  1  (C=N). 
Спектр  ПМР : 10,5 (1Н , c, NH); 8,0...7,62 (211, м , Ph); 7,62 (1 Н , c, 5-H); 7,56...7,25 ( ЗН , м , Ph); . 

4,25 (2Н , к , СН 2); 1,25 м . д . (ЗН , т , СНз ). Выход  55%. 
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