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ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ  
5-А PИЛ -1,3,4-ОКСАДИАЗОЛИИ -2(3И )-ТИОИОВ  
C N-3AMIVIEщ EИ HbIDZИ  ХЛОРАЦЕТ АМИдАМН  

Изучены  реакции  нескольких  5-арил -1,3,4-оксадиазолин -2(ЗН )-тионов  
(арил  = фенил , 4-бромфенил , 4-метилфенил , 2,4-дихлорфенил ) с  N-ашсил - и  
N-арилхлорацетамидами . Показано , что  природа  заместителей  в  молекулах  
тиона  и  хлорац eт aмид a, не  влияя  на  направление  реакции , оказывает  
определяющее  влияние  на  выход  целевых  прод yктов . 

Ключевые  слова :  S-алкилпроизводные , 5-арил -1,3,4-оксадиазолин -
2(ЗН )-тионы , N-з aмещенные  хлорацетамиды , направление  реакции  

Ранее  нами  описано  алкилирование  5-арил -1,3,4-оксади aзолин -2(ЗН )-
тионов  различными  апкилирующими  агентами : иодистым  метилом , дсме - 
тилсульфатом , бутилхлоридами  различного  ст pоения , aллилбромидом  и  
бензилхлоридом , a-xлорметил aлкиловыми  эфирами  [1-4]. B большинстве  
из yченных  реакций  нами  получены  и  охарактеризованы  s-алкилпроизвод -
ные , хотя  в  определенных  условиях  удалось  обнаружить  и  выделить  N-за -
мещенные  тионы . 

Целью  данной  работы  является  исследование  реакций  5-арил -1,3,4-
оксадиазолин -2(ЗН )-тионов  c N-замещенными  хлорацетамидами , содержа -
щими  заместители  различной  природы . 

B литературе  описаны  некоторые  реакции  5-арил -1,3,4-оксади aзолин -
2(ЗН )-тионов  c N-замещенньпии  хлорадетамидами . 

Так , авторы  работы  [5] реакцией  5-(п -хлорфенил )- 1,3,4-оксадиазолин -
2(ЗН )-тиона  с  N-ария - и  N-гетерил -2-хлорацетамидами  в  10% этанольном  
растворе  щелочи  (60 °С , 2 ч ) получили  c высокими  выходами  5-(n-хлор -
фенил )-2-[N-арил - или  N-гетерил ]карбамоилметилтио -1,3,4-оксадиазолы . 

Авторы  работы  [6] тоже  описали  синтез  5-замещенных  феноксиметил -
2-[N-алкил -(1,3,4-тиади aзол -5-ил )карбамоилметилтио ]-1,3,4-оксадиазолов  
c высокими  выходами , однако , в  отличие  от  преды  ущей  работы  они  
осуществляли  реакции  многочасовым  кипячением  5-з aмещенны x фен -
оксиметил -1,3,4-оксади aзолин -2-тионов  c различньции  5-хлорацетамино -2-
алкил -1,3,4-тиадиазолами  в  спиртовом  растворе  NaOH. 

Нами  в  качестве  субстратов  использованы  5-арилзамещенные  1,3,4-
оксадиазолин -2(ЗН )-тионы , имеющие  в  ароматическом  цикле  заместители  
различной  природы  (4-метил -, 4-бром -, 2,4-дихлор -); аналогично  выбраны  
N-замещенные  хлорацетамиды  c алкильными  и  арильными  радикалами  c 
целью  выявления  зависимости  направления  реакций  и  выходов  целевых  
продуктов  от  природы  заместителей  в  молекулах  как  тионов , так  и  клор - 
ацетамидов . 

i 
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B отличие  от  данных  [5, 63  сначала  мы  изучили  реакции  тионов  1-4 c 
N-замещеиными  хлорацетамидами  5 в  условиях , использованных  нами  
ранее  при  алкилировании  5-арилзамещеннык  1,3,4-оксадиазолин -2(ЗН )-
тионов  алкил -, аллил - и  бензилг aлогенидами  [1-4], a именно , кипячением  
эквимолярны  к  количеств  тионов  1-4, хлорацетамидов  5 и  поташа  в  
ацетоне  (табл . 1). Прежде  всего  необходимо  отметить , что  во  всех  
реакциях  получены  исключительно  S-зауещенные  производные . 

1,6R=H,2,7R = Ме , 3 , 8R = Вг , 4, 9R = С 1;1-3, б -8X =A,4,9X=C1;5-9aR'= Е t, 
b R =  Bu, c—fR' = Н ; a R" = Et, b R"  =Bu, с  R" = cycZo-C Ь H11 , d R" =  Вы , e R" = Ph, 

f R" = 2,5 -C12С 6Н ;  

Согласно  табл . 1, в  этих  условиях  успешно  протекают  реакции  тионов  
1-4 c N,N-диалкил -(5a,b), N-циклогексил -(5с ) и  N-бензитгхлорацетамида -
ми  (5d) (c последним  лишь  в  случае  тионов  1-3), c N-арилзамещенными  
хлорацетамидами  5е ,f продукты  реакции  удается  получить  c относительно  
низким  выходом  лишь  при  длительном  кипячении  и  то  только  в  случае  
хлорацетамида  5е . 

Природа  заместителя  в  ароматическом  цикле  тиона  (см . табл . 1) в  этих  
условиях  почти  не  влияет  на  выход  продуктов  реакции , только  в  случае  
тиона  4 влияние  двух  атомов  хлора  заметно  снижает  выходы  в  его  

реакциях  с  хлорацетамидами  5d—f. 
C целью  повышения  выхода  соединений  бд ,е -9д ,е , a также  в  надежде  

получить  соединения  6f--9f мы  решили  провести  реакции  в  более  жестких  
условиях  — использовать  вместо  поташа  спиртовой  раствор  щелочи  в  
соответствии  c рекомендациями  авторов  статей  [5, 6]. Однако  в  условиях  

работы  [5] (двухчасовое  нагревание  смеси  реагентов  при  60 °С ) 
осуществить  реакции  тионов  1-4 c хлорацетамидами  5e,f c заметным  
выходом  нам  не  удалось . Это  ставит  под  сомнение  высокие  выходы  (не  
менее  75%) продуктов  реакции , п pиводимые  ук aзанными  авторами , 
поскольку  они  использовали  aн aл oгичны e нашим  реагенты  — 5-(n- 
клорфенил )- 1,3,4-оксади aзолин -2 тион  и  N-арилхлорацетамиды , где  арил -
фенил , n-С 1, Br, СН 3, СН 3О -фенил  и  т . п . 

Положительный  результат  был  получен  нами  лишь  при  длительном  
(15-30 ч ) кипячении  тионов  1-4 c хлорацетамидами  5e,f в  10% спиртовом  
растворе  щелочи , причём  в  этих  условиях  на  выход  продукта  реакции  
заметно  влияет  природа  заместителя  в  молекулах  и  тиона , и  
хлорацетамида  (табл . 1). Так , c тионом  2 выходы  продуктов  в  реакциях  c 
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Таблица  1 

Условия  реакции  и  выходы  целевых  продуктов  в  реакциям  
5-ария -1 ,З ,4-оксадиазолин -2(ЗН )-тионов  1-4 c N-замещенными  хло pa цетамид aми  5a—f* 

Арил  Акцептор  
НС 1 

Раство - 
ритель  

Время , ч  Выход  соединений  ба —d---9а —d,  %, в  расчете  на  взятый  тион  

5а  5b 5 с  5д  5 е  5g 

Ph К 2СО 3  Ацетон  8 94 65 88 62 39 26 

Ph КОН  Этанол  30  49 26 

4-МеС 6Н 4  К 2СО 3  Ацетон  8 91 76 88 70 60 Следы  

4-МеС 6Н 4  КОН  Этанол  30 85 35 

4-ВгС 6Н 4  К 2СО з  Ацетон  8 88 61 78 68 7 Следы  

4-ВгС 6Н 4  К 2СО 3  Ацетон  16 14 Следы  

4 -ВгС 6Н 4  К 2СО 3  Ацетон  30 38 Следы  

4 ВгС 6Н 4  КОН  Этанол  30 78 65 20 

2,4-С 12С 6Н 3  К 2СО 3  Ацетон  8 93 61 87 10 Следы  Следы  

2,4-С 1 2С 6Н 3  КОН  Этанол  30 46 67 27 

* Соотношение  тион —хлорацетамид —акцептор  НС 1, 1:1:1. 



Таблица  2 

Х apa ктеристики  синт eзиров a нных  соединений  6-9 

Соеди - 
нение  

Брутто - 
формула  

Найдено  % 
T. пл ., °С  

УФ  спект  
р ' 

*»*r> им  (1g e) 
Cпе Kт p ЯМР  1Н , S, м . д . Вычислено , % 

C H N 

ба  C14Hi7N302S 57.98 5.46 14.17 114-115 273 (4.08) 1.05=1.30 (6Н , м , СНз ); 3.30-3.55 (4Н , к , N—СНг ); 4.35 (2Н , c, 
57.71 5.88 14.42 S—CHг ); 7.40-8.11 ( 5Н , м , Ar—Н ) 

б b С i яНг 5N З 02S 63,00 7.05 11.78 Масло  272 (4.07) 0.90-1.40 (14Н , м , СН 2СН 2СНз ); 3.25—З .72 (4Н , м , N—СНг ); 
62.22 7.25 12.09 4.35 (2Н , c, S—С I-1г ); 7.20-8.00 (5Н , м , Ar—H) 

бс  Ci ь H19N30г S 59.71 5.62 13.06 136-137 278 (4.10) 1.20-2.00 (1 ОН , м , Н -сус lо ); 3.70 (1 Н , м , N—CH-  cyclo); 3.80 
60.55 6.03 13.24 (2Н , с , S—СНг ); 6.80-6.90 (1 Н , уш . д , NH); 7.30-8.00 ( 5Н , м , 

Ar—H) 

б d Ci7H i5N30 г S 62.98 4.49 12.64 170-172 268 (4.12) 3.75 (2Н , c, N—СНг —Ph); 4 . 90 (2Н , c, S—СН г ); 7.25-7.82 (10Н , 

62.75 4.65 12.91 м , Ar—H); 8 . 64 (1 Н , неразреш , м , NH) 

бе  Ci6Hi з N з O2S 60.98 3.74 12;94 220-222 275 (3.99) 4,97 (2Н , c, S—СНг ); 7.25-7.55 (5Н , м , Ar—Н ); 7.9 5-8.25 (5I-1, 
61.72 4.21 13.50 м , Ar—H); 10.2 (1I-I, c, NH) 

6 f Ci6I-1iiCl гN з Oг S 50.25 2.64 10.78 133-135 271 (4.06) 4,05 (2Н , c, S—CH2); 6.95-7.50 (5 Н , м , Ar—Н ); 7.96-8.05 (2Н , 
50. 54 2.92 1 1.05 2д , Ar—H); 8.45 (11-I, c,  Ar—H) 

7а  CiSHi 9N з OzS 58.64 6. 5 8 14 . 04 125 272 (4.10) 1.08-1.40  (6Н , м , СНз ); 2.15 (З Н , c, А r—СН 3), 3.25-3.70 (4H, 
59.00 6.27 13.76 к , N—CHz), 4.50 (2H, c, S—CH2), 7.05-7.35 (4H, 2д , Ar—Н ) 

7b С i9Н г 7N з Ог S 62 . 78 7.15 11.21 85-87 276 (3.98) 1.10-1 . 3 5 (14Н , м , СН 2СН 2СН 3); 2.15 (ЗН , с , Ar—СНз ); 
6З .13 7.53 11.62 3.30-3.70 (4Н , к , N—СН г ); 4.50 (2Н , с , S—СН г ); 7.05-7.40 (4Н , 

2д , Ar—H) 

7c Ci7H г iN302S 62.08 6.01 13.04 155-157 276 (3 ,96) 1.30-2.10 (10Н , м , CH -); 2 . 1 5 (31-I, c,  Ar—Cu3); 3.7 (1 Н , 
61 . 61 6 . 39 12 . 68 . N—CH -cyclo); 4.0 (2Н , c, S—СНг ); 6.80-6.90 (11-1, уш . д , NH); 

7.15-7.45 (4Н , 2д , АгН ) 

7d CI я H о N302S 64 . 08 5 42 12.02 168-169 272 (4, 1 3) 2.38 ( З Н , с , Ar—CI-1 з ); 3,98 (2H, c, N—CI-I2А r), 4.90 (2H, c, 
63.70 5.05 12.38 S—СН г ); 7.25-7.75 (9Н , м , Ar—H), 8.72 (1H, нер aз pеш . м , NH) 



7e C ,7Н ,5N з O2s 63.01 4.18 13.03 185-187 278 (4.08) 2.38 (31-1, c, Ar—СНз ); 4.92 (2H, с , s—СН 2); 7.0 5-7.60 (5 Н , м , 
62.75 4.65 12.91 Ar—H); 7.80-8.15 (4 Н , м , Ar—H); 10.35 (1 Н , c, NH) 

7f Ct7Hi з C12N з O2s 52.08 3.01 11.02 170-175 274 (3.99) 2.35 (3 Н , c, Ar—СНз ); 3.85 (2Н , с , S—СН 2); 7.05-7.80 (7 Н , м , 
51.79 3.32 10.66 Ar—Н ); 10.20 (1 Н , с , N—H) 

8a C,4H, ь BrN302S 44.98 4.71 11.63 125 271 (4.01) 1.12-1.33 (6Н , м , СНз ); 3.15-3.60 (4I-I, к , N—CH2), 4.35 (2H, c, 
45.41 4.36 11.35 S—СНг ); 7.00-7.50 (4Н , 2д , Ar—Н ) 

8b С  tsH г aBrN з O2s 51.08  5.24 10.01 120 278 (4.03) 0.85-1.35 (14Н , м , CH2CI-I2CH3);  3.15-3.72 (4H, м , N—CH2); 
50.71 5.67 9.86 4.45 (2Н , c,  s—Cu2); 7.05-7.45 (41-I,  2д ,  Ar—I1) 

8c C, ь Ht я BrN;O2s 49.84 5,01 10_97 185 275 (3.97) 1.05-2.05 (10Н , м , —CH-cyclo); 3.65 (11-I, м , N—CI-I-сус lо ); 4.05 

48.49 4.58 10.60 (2H, c, s—СН 2); 6.80-6.95 (1 Н , уш . д , NH); 7.05-7,45 (4Н , 2д , 
Ar—H) 

8d C,7H,4BrN э O2S 51.02 3.82 10_71 197 271 (4.00) 3 .85 (2I-1, с , HN—CH2Ar); 4.95 (2Н , c, s—СНг ); 7.25-7.91 (9H, 
50.51 3.49 10.39 м , Ar—Н ); 8.73 (1 Н , неразрешен , м , NH) 

8 с  C, ь H,zBrN302S 48.89 3.35_ 11.06 225 276 (4.14) 4.85 (2Н , c, s—СН 2); 7.00-7,95 (9Н , м , Ar—H); 10.20 (1 Н , c, 
49.24 3.10 10.77 NH) 

8f Ci ы  3ioBrC12N Э O г s 42.28 1.73 8.74 >240 273 (4.13) 3.92 (2Н , c, s—СН 2); 7.10-7.75 (7Н , м , Ar—H); 9.64 (1 Н , c, NH) 
41.86 2.20 9.15 

9a С  I4Н I52N3025 47.02 4.44 12.02 116-117 274 (4.12) 1.08-1.28 (6Н , м , СНз ); 3.20-3.55 (4Н , к , N—СН 2); 4.42 (2Н , c, 
46.67 4.20 11.66 S—СН 2); 7.25-7.85 (ЗН , м , Ar—H) 

9b С , 8НгзС 12NзО 2в  5221 5.18 9.74 66-67 278 (3.99) 1.10-1.40 (14Н , м , СН 2СН 2СНз ); 3.20-3.60 (4Н , к , N—СН 2); 

51,92 5.57 10.09 4.35 (2Н , с , s—СН 2); 7.25-7.85 (ЗН , м , Ar—Н ) 

9c С , ьН ,*С 12NзО 2в  49.41 4.73 11.15 174-175 277 (4.10) 1.35-2.05 (10Н , м , CH-сус lо ); 3.70 ( 1 Н , N—CH-cyclo); 3.85 
4975 4.44 10.88 (2Н , с , s—СН 2);.6.70-6.87 (1 Н , уш . д , NH); 7.25-7.82 (31-I; м , 

Ar—Н ) 
9d С ,7Н , зС 12NзОг S 5209. 3.64 11.02 144-146 280 (4.04) 3.82 (2Н , с , N—CH2Ar); 4.85 (2Н , c, s—СН 2); 7.15-7.82 (8Н , м , 

51.79 3.32 10.66 Ar—Н ); 10.35 ( 1Н , нергзрешен , м , NH) 

9e С , ьН „ С 12NзОг S 50.88 2,53 10.87 173-174 276 (4.08) 4.00 (2Н , с , s—CH2); 7.25-7.97 (8Н , м , Ar—H); 10.45 (1 Н , c, 
50.54 2.92 11.05 NH) 

9! С , ьН 9С 14NзЬгв  43,01 1.79 9.05 204-205 275 (4.11) 3.98(21-I,  c, s—СН 2); 7.20-7.85 (6I-I, м , Ar—I-I); 9.85 (1 Н , c, NH) 
42.79 2.02 9.36 



хлорацетамидами  5e,f значительно  выше , чем  в  реакциях  c тионом  З . Что  
касается  относительной  реакционной  способности  N-замещенных  хлор  
ацетамидов , то  также  четко  просматривается  влияние  природы  заместите - 
ля  на  выход  продуктов  реакции : c N-ф eнил xл opaц eт aмид oм  (5e) выходы  
значительно  выше , чем  c N-2,5-диклорфенилклорацетамидом  (51). 

На  основании  полученного  материала  можно  сделать  следующие  
выводы . 

Выходы  соединений  ба —f — 9a—f находятся  в  прямой  зависимости  от  
природы  заместителя  в  хлорацетамиде ; из yченные  нами  N-з aм eщ eнны e 
хлорацетамиды  можно  расположить  в  ряд  по  понижению  их  реакционной  
способности : 

N,N-ди aлкил - >— N- циклоалкил - > N-бензил - > N-арилхлорацетамиды . 

Природа  заместителя  в  молекуле  тиона  в  случае  реакционноспособны  х  
хлорацетамидов  5а—д  заметно  не  влияет  на  выход  продуктов  реакции , 
тогда  как  в  случае  соединений  5e,f это  влияние  достаточно  хорошо  
прослеживается . 

Продукты  6-9 выделены  в  индивидуальном  виде , охарактеризованы  
УФ  спектрами  и  спектрами  ЯМР  1Н , Образование  S-замещенных  5-apил -
1,3,4-оксадиазолснтионов  доказано  наличием  в  УФ  спектре  в  интер -
вале  272-280 км , что  характерно  для  S-производных  [7]. N-З aм eщ eнны e 
продукты  не  удалось  ни  выделить , ни  даже  обнаружить  методом  ТСХ . Это  
дает  основание  сделать  вывод , что  природа  заместителей  в  молекулах  
обоих  реагирующих  веществ , определяя  выход  целевых  продуктов , совер -
шенно  не  влияет  на  направление  процесса . 

ЭКС 11ЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

УФ  спектры  зарегистрированы  на  спектрометре  ЕР 8-ЗТ  Hitachi в  зтаноле ; спектры  
ЯМР  1Н  на  приборе  Тев 1а  в S-567 (100 МГц ) при  20-25 ° С  в  растворах  CDC1;  (спектры  
соединений  бе  и  9f измерены  в  Ру -d5); внутренний  cт aндарт  Гмдс . Контроль  за  ходом  
реакции  и  чистотой  синтезированньпс  соединений  осуществляли  методом  ТСХ  на  
пластинках  Silufol UV-254 в  системе  этанол —хлороформ , 1:24, проявитель  — пары  иода . 

5-А pил -1, З ,4-оксадиазолин -2(ЗН )-тионы  получали  по  методике  [8]. 
1. Общая  методика  проведения . опытов  в  присутствии  поташа . Смесь  тиона  1-4, 

N-замещенного  хлорацетамида  5 и  пот aша  (по  0.05 моль  каждого ) в  25 мл  aц eтона  кипятят  
8 ч . Ход  ре aкции  контролируют  методом  ТСХ . Реакцию  проводят  до  полного  исчезновения  
в  реакционной  смеси  тиона , либо  до  заметного  прекращения  его  расходования . Затем  
удаляют  растворитель , остаток  промывают  10% раствором  щелочи , водой , 
перекристаллизовывают  в  основном  из  этанола  или  водного  этанола . 

2. Общая  методика  проведения  опытов  в  присутствии  щелочи . Растворяют  
0.05 моль  тиона  при  перемешивании  и  слабом  нагревании  в  минимальном  количестве  10% 
эт aнольного  раствора  гидроксида  калия , затем  добавляют  0.05 моль  раствора  
соответствующего  хлорадетамЕ 1ца  в  спиртовом  растворе , далее  кипятят  и  обрабатывают  
аналогично  методике  1. 

Характеристики  соединений  6-9 приведены  в  табл . 2. 
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