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O НАПРАВЛЕШ IИ  АЛКИЛИРО SАНИЯ  
5-ЗА NiЕ IДЕННЫХ  1,3,4-ТИАД 4АЗОЛИН -2-ТИОИОВ  

Взаимодействием  5-анилино (толуидино -. морсролино - )-1.3 4-тиадиазо -
лин -2-тионов  при  80 °C c бромистым  аплилом  и  бензилхлоридоч  в  спирте . 
ацетонитриле  или  ДМФА  в  присутствии  КОН , a так же  с  феноксиметил -
оксираиом  в  спи pте  в  отсутствие  щелочи  получены  соответствующие  новые  
aллил -, бензил - и  2- гидрокси -3- среноксипропилзамещенные  по  экзоциклич e- 
ском y атому  S продукты . Алкилирование  указанных  тионов  бензилхлоридом  
при  150-15 з  °C в  ДМФА  в  присутствии  КОН  протекает  аналогично . B слу -
чае  бромистого  aллила  в  этих  условиях  образуются  продукты  алкилирования  
по  зндоциклическому  атому  Nr, как  результат  8 *N тиокляйзеновской  пере -
группировки  первоначально  обр .азуюшинся  аллилзамещеннык  по  экзоцик -
лическому  атому  S. 

Ключевые  слова :  аллилбромид , бензитгхлорид ,  5 -замешенные  1.3.4- 
тиаыиазолин -2 -тионы . сренокси -2.3 -эпоксипропан . S- и  N-апкилирование ; 
S–*N ти oпе p егр yппировка  Кляйзена . 

Известно , что  1,3,4-тиадиазолин -2-тионы  относятся  к  гетероцикли -
ческим  соединениям , способным  к  таутомерным  превращениям  [1]. 
B реакциях  алкилирования  они  могут  образовывать  производные  как  по  
экзоциклическому  атому  серы , так  и  по  эндоциклическоуу  атому  N( з ) . При  
метилировании  5-замещенных  1,3,4-тиади aзолин -2-тионов  диазометаном  в  
эфире  получается  смесь  изомерных  продуктов  алкилирования  по  атомам  S 
и  N [2, 3], a при  воздействии  эквимолярным  количеством  иодистого  мети -
ла  в  спиртовом  растворе  щелочи  — только  S-м eтильны e производные  [4]. 
Важно  отметить , что  многие  производные  S-з aм eщ eнны x  1,3 .4 -тиа -
диазолин -2-тионов  проявляют  различные  виды  биологической  актив -
ности  [5, б ]. 

C целью  изучения  направления  реакции  алкилирования  5-замещенных  
1,3,4-тиадиазолин -2-тионов  различными  алкилирующими  агентами , a так -
же  для  синтеза  новых  потенциально  биологически  активных  соединений , 
в  настоящей  работе  впервые  осуществлено  алкилирование  5-анилино - 
( зг -толуидино -, морфолино )-1,3,4-тиадиазолин -2-тионов  (1 а —с ) бромистым  
aллилом  (2а ), хлористым  бензилом  (2b) и  феноксиметилоксираном  (3). 
Реакции  тионов  1 а—е  c соединениями  2 а ,Ь  проводились  в  присутствии  
гидроксида  калия  при  температуре  78-80 °C в  спирте , ацетонит pиле , 
ДМФА , a также  в  ДМФА  при  150-153 °C. При  78-80 °C в  течение  5 г  
независимо  от  природы  реагентов  и  характера  растворителей  во  всех  
случаях  были  получены  соответствующие  S-апкилпроизводные  4a—f. 
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B ДМФА  при  более  высокой  температуре  (150-153 ° С ) в  течение  3 ч  из  
тионов  1a-c и  бензилхпорида  2b были  получены  также  5-бензилпроизвод - 
ные  4d-f. Однако  в  тек  же  условиях  при  алкилировании  аллйлбромидом  
2a в  качестве  основного  продукта  образовались  N-аплилпроизводны  е  5а-с , 
a следовые  количества  соответствующих  S-производных  4a-е  обнаружены  
в  реакционных  смесях  методом  ТСХ . 

la–c + 2a KOH. DMFA 
* 

150-153 °C 

i—N —Сн ,Сн =СН _ 

R*S*S 
5 а–с  

а  R= PhNH, b  R =  р -МеС 6Н 4NН . c R= О (СН ,СН ,),N 

Образование  соединений  5а -с  является  следствием  тиоперегруппи - 
ровки  Кляйзена  первоначально  образующихся  S-аллилпроизводнык  4a-c. 
Это  доказано  экспериментально : при  кипячении  в  ДМФА  индивидуаль - 
ные  соединения  4a-с  превращаются  в  соединения  5а -c в  течение  3 ч . 
Подобная  перегруппировка  наблюдалась  в  случае  S-aллильных  производ -

ных  тиокинолинов  [7]. 
При  выдерживании  тионов  1а—c  c оксираном  3 в  этаноле  (5 ч  при  78- °C) 

c выходами  68-76% получены  соединения  ба -с  (табл . 1), строение  

которых  подтверждается  их  спектральными  характеристиками  (табл . 2): 

la–c Н ,С \ ÇHCH2OPh 	_  
O 

3 

N—N 

R S^S—СН , * НСН , ОРн  
ба –с 	 О Н  

6 a R= PhNH. b R= p-McC 6H4NH. c R= О (СН ,СН ,),N 

Нами  установлено , что  для  идентификации  S- или  N-производных  S-R-
1,3,4-тиадиазглин -2-тионов  можно  использовать  данные  УФ  спектров , 
хотя  многие  авторы  применяют  только  методы  ИК  и  ЯМР  ' Н  спектро -
скопии  [8, 9]. Так , наличие  в  УФ  спектрах  соединений  4a-f и  ба -с  макси -
мумов  полос  поглощения  при  290-313 нм  свидетельствует  об  образовании  
S-алкилпроизводньгх . Максимумы  поглощения  при  320-327 нм  в  спектрах  
соединений  5а-е  подтверждают  тионную  структуру . 
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B спектрах  ЯМР  1Н  соединений  4a-f и  ба -с  сигналы  протонов  группы  
s-CH2 наблюдаются  при  3.30-4.30 м . д . Сигналы  протонов  группь l N(,)-СН , 
находятся  в  более  слабом  поле , чем  группьЫ  S-СН ,, что  характерно  для  
соединений  типа  5а -с. . 

Таким  образом , нами  установлено , что  в  результате  реакций  тионов  1 а-с  
c бромистым  aллилом  2а  и  хлористым  бензилом  2н  в  присутствии  эквимо - 
лярного  количества  гидроксида  калия  при  80 о с  образуются  соответ - 
ствующие  S-алкилпроизводные  4а -f. Подобное  направление  реакции  
наблюдается  при  взаимодействии  тек  же  тионов  c феноесиметилокси - 
раном  3 в  отсутствие  щелочи  при  78 ° С  в  этаноле . B случае  бромистого  
аллила  2 а  в  кипящем  ДМФА  получены  продукты  aллили pования  эндо - 
циклического  атома  N(з )  как  результат  перегруппировки  первоначально  
образующихся  продуктов  S-аллилирования . 

Таблица  1 

Характеристики  соединений  4a-f, 5а -с , ба -c 

Соеди - 

нение  
Брутто -  

формула  

Найдено . % 
%  

T. пл . 
°С  

Rf(бензол - 
зтанол . 

10:1) 

Вы - 
ход , 

% 
Вычислено ,  

C Н  N 

4 а  CuHtiN з S2 53 28 С .52 17.01 96-98 0.47 72 (А ). 
5354 0.44 Э 6.87 64** 

4b С  2Н  з N з S2 54.89 5.11 15.80 	1 101 -103 0.53 68 ( А )_. 
54.75 4.94 15.96 62** 

4с  C п Hi,N;OS2 44.66 5.42 17.39 42-43 0.72 60 (А ). 
44.44 5.35 17.28 59** 

4d Ci5Hi_N;S2 60.36 4.47 1432 120-121 0:64 65 (.А ).. 
60.20 435 14.05 81**  

4 е  С 1 ьН 1 5N; Б 2 61.47 4.96 13.31 12б -127 0.52 61 (А ), 
6134 4.79 13.42 79** 

4f С  _Hi;N;082 5339 0.66 14.48 108-109 0.66 54 (А ), 
53.24 0.51 14.33 52** 

5а  CiiH ц N;82 53.23 0.60 17.10 142-143 0.71 78 (Б ) 
53.01 0.44 16.87 

5b СиН 1 з Nз 82 54.91 5.14 16_14 149-150 0.45 73 (Б ) 
54.75 4.94 15.96 

5с  CeHrN,O82 44.60 5.46 17.48 71-72 0.41 70 (Б ) 
44.44 535 17.28 

ба  Ci7Hi7N;O2S2 57.10 5.05 11.92 148-150 035 76 (В ) , 
56.82 4.73 11.70 79** 

6b C1sHi9N;O2S2 58.18 5.27 11.42 102-103 0.66 70 ( В ), 
57.91 5.09 11.26 74** 

6 с  C 5H i ',N ;o з S2 51.22 5.28 12.17 68-70 0.26 68 (B) 
50.99 5.10 11.90 

* Растворитель  для  перекристаллизации : гексан -бензол . 10:1 ( соединение  4a). гекс aн  
(4b,c,f, 5 а . с , ба -с ), водный  спирт  (4 д , е ). гексан -бензол . 2:1 (5b). 

• * Кипячение  в  течение  5  ч  в  ацетонитриле . 
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N о ,  'Габлица  2 
Спектральные  х apакте p истики  соединений  4a—f, 5a— с , ба —с  

Соеди - 
нение  

УФ  с п е кт р , 
%,111., нм  

ИГ ( спектр , v, см  1 
Спектр  цМР  * Н , S, м . д . (J, Гц ) 

СН 2=CH— NH OH  С —C аром . 

4 а  310 1630 3200 — 1580, 1510 3.72 (2 Н , д , J = 5, SСЕ [2); 4.62 (2Н , д , J= 5, CH=СН 2); 5.12 (lI-I, м , J= 6, CH=СН 2); 
5.87 (1 H, м , J = 8, NH); 7.00 --7.70 (5 Н , м , ✓ = 6, H  аром .) 

4b 312 1635 3150 — 1590, 1520 2.25 (З H, c, J = 6.25, CНя —C ь Hд ); 3.70 (2H, ц , J = 6.25, SCHz); 4. б 5 (2H, д , J = 5, 
СН =СН ,); 5.12 (1 Н , м , J= 5, CH=С [-1 г ); 5.85 (1 Н , м , ✓ = 6.25, NH); 7.00-7.50 (5I-1, м , 
J' 	7.5, H аром .) 

4c 305 1640 — —. — 3.40 (4H, м , ✓ = 3.7, NCI-I2); 3.63 (6H, м , J= 5, 20CH2, CH=CH7 );  4.10 (2H, д , J= 5, 
SCH2); 5.10 (1 Н , м , J = 3.75, СН =СН 2) 

4d 313 — 3180 — 1590, 1510 4.10 (2 Н , ц , J = 6.25,  8 C1-12); 7.10-7.50 (1 l H, м , J= 5, NH, 10Н  аром .) 

4 е  З  12 — 3170 — 1585, 1520 2.27 (31-1, c, J = 6, СНз —СбНа ); 4.05 (2I-I, д , J = 5.5, SCH2); 7.12-7.60 (10 Н , м , J = 7.6, NH, 
9H аром .) 

4f 295 — — — 1580 3.38 (4I-I, м , J= 5, 2NCН 2); 3.70 (4H, м , J= 5, 20CH2); 4.30 (2H, c, J= 3.75, SСН 2); 7.30 
(5H, м , J = 5, H аром .) 

5 а  327 1630 3175 — 1580, 1520 4.24 (2Н , с , J = 4, N3CH2); 4.85 (2Н , д , J = 5.5, СН =СН 2); 5.30 ( l Н , м ,  J" 7.5, CH=СН 2); 
5.85 (lH, м , NH); 7.10-7.50 ( 5Н , м , Н  аром .) 

5b 325 1630 3200 — 1590, 1510 2.30 (З H, с , J = 6, СНЗ —С 6Н 4); 4.25 (2Н ,. c, J= 4, N3CH2); 4.80 (21-1, д ,,  J= 3.25, CH=СЕ 17); 
5.35 (11-1, м ,  J= 7, CH=СН 2); 5.80 (1 Н , м ,  J= 3.95, NH); 7.10-7.50 (5I-[, м , J= 7.3, H 
аром .) 

5c 320 1640 — — — 3.90 --4.20 (81 -1, м , J = 3, NCH2,  ОСН 2); 4.70 (2Н , c, J= З , N з —C Н 2, CH=СН 2);  5.80 (lI-I, м , 
J = 4, СН =С 1-I2) 

ба  307 — 3200 3300 1600, 1500 3.30 (21-[, м ,  J'' 5, 8СН 2); 4.05 (2Н , м , J= 3 , 20С .Н 2); 4.75 (1 Н , м , J= 5, OCI-1); 6.78-7.40 
(6H, м , J = 5, NH, 51-1  аром .) 	 . 

6 b 308 — 3170 3350 1600, 1520 2.20 (31-1, с , J = 6.1, СНз —С üН 4); 3.32 (2I-1, м , J= 5, SCI-I2); 4.10 (2Н , м , J = 5, OCHz); 
4.70 (11-1, м , J = 3.5, ОСН ); 6.78-7.40 (6Н , м , J = 7.25, NH, 5Н  аром .) 

бс  290 — — 3250 1575 3.35 (41-1, м , J= З .75; 2NСНг ); 3.75  (4Н  м ,  '1=3.75, 20СНг ); 4 .20 (5f-1, м , J= 2.5, 8C1-12, 
• OC Н  и  ОС 1-12); 6.80-7.25 (5H, м , J= 5,1-1  аром .) 	, 

N и  



ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

УФ  спектры  снимали  на  спектрометре  ЕР 8-3T Hitachi для  растворов  в  этаноле , ИК  
спектры  — на  спектрофотометре  UR-20 для  таблеток  КВг . Спектры  ЯМР  1Н  записывали  на  
приборе  Jeol C-60HL (60 МГц ), растворитель  CDC1; , внутренний  стандарт  ГМДС . Чистоту  
полученных  соединений  контролировали  методом  ТСХ  на  пластинках  Silufoi UV-254, 
злюент  бензол —спирт , 10:1. 

5-R-1,3,4-Тиадиазолин -2-ти oны  1-3 синтезировали  по  известной  методике  [10]. 
Методика  алкилированиж  5-R-1,3,4-тиадиазолин -2-тионов  1 а —с . A. K раство -

ру  5 ммоль  тиона  1 а —с  и  5 ммоль  гидроксида  калия  в  15 мл  ДМФА  при  перемешивании  и  
40-45 °C в  течение  30 мин  добавляют  по  каплям  раствор  20 ммоль  соединения  2а . Ь  в  10 мл  
ДМФА . Реакшионную  смесь  перемешив aют  при  80 °C в  течение  5 ч , разбавляют  100 мл  
воды , зкстрагируют  хлороформом  (20 мл  x 3), эк cтр aкт  сушат  над  хлористым  кальцием . 
растворитель  упаривают , остаток  перекристаллизовьпзают , получают  продукт  4a—f. 

Б . K раствору  5 ммоль  тиона  1 а—с  и  5 ммоль  гидроксида  калия  в  15 мл  ДМФА  при  
пер eмешивании  и  40-45 °C в  течение  30 мин  добавляют  по  каплям  20 ммоль  соединения  2а  
в  10 мл  Д MФА , затем  кипятят  в  течение  3 ч . Растворитель  отгоняют  при  пониженном  
давлении , перекристаллизовьвают  и  получают  соединения  5 а —с . 

B. К  раствору  1 ммоль  тиона  1 а --c  в  15 мл  этанола  при  перемешивании  и  35-45 °С  
в  течение  30 мин  добавляют  по  к aплям  1 ммоль  оксирана  3 в  10 Mn  зтанола . Реакционную  
смесь  кипятятт  5 ч  после  чего  отгоняют  этанол , остаток  перекристаглизовывают  и  
получают  соединения  ба —с . 
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