DEU*SCHE DEMOKRATISCHE REPUBLIK PAT E N T S C H R I FT
A (12) Wirtschaftspatent (19) DD (11) 271 906 A1 ‘

Erteilt gemaB § 17 Absatz 1 Patentgesetz 4(51) CO07F7/10
C 07 D 271/10

AMT FUR ERF'NDUNGS- UND PATENTWESEN In der vom Anmelder eingereichten Fassung vardffentlicht

(21) WP CO7F/3158336 (22)  17.05.88 (44)  20.09.89

(7 Padagogische Hochschuls ,Dr. Theodor Neubauer” Erfurt/Miihlhausen, Nordhauser StraRe 63, Erfurt, 5064,

DD
(72) Jyst, Manfred, Prof. Dr. sc. nat,; Seiler, Volker, Dt. rer. nat., DD

{54) Verfahren zur Herstellung von silylierten 6-subutituierten 2-Amino-1,3,4-oxadiazolen

{55) Herstallung, 2-Amino-1,3,4-oxadiazole, chemische Industrie, Losungsmittel (Alkyl,aryl)halogensilane

(67) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von silylierten 5-substituierten 2-Amino-1,3,4-oxadiazolen der
aliggmeinen Formeln | bis IV (siehe Formelbiatt). Anwendungsgebiet de; Erfindung ist die chemische Industrie.

B mcungsgemal werden die Verbindungen | bis IV hergestelit, indem ‘nan 5-substituierte 2-Amino-1,3,4-oxadiazole
der allzemeinen Formel V (siehe Formelblatt), in der R' die 0. g. Bedeutung hat, in einem inerten Losungsmittel mit
Alkyl- bzw. Arylhalogensilanen Si(R?);X (X = Halogen) in Gegenwart eines tertidren Amins umsetzt.

ISSN 0433-6461 ' § Seiten

YN



-1- 271906

Paténtansprt‘lche:

1. Verfahren zur Herstellung von silylierten -substituierten 2.Amino-1,3,4-oxadiazolen bzw. -1,3.4-
oxadiazolinen der allgemeinen Formeln | bis IV (siehe Formelblatt), in denen R' einen ggf.
substituierten Alkyl-, Aryl-, Alkoxy-, Aryloxy-, Cycloalkyl- oder Heteroarylrest und R? einen Alkyl-
oder Arylrestbedeuten, daidurch gekennzeichnet, dafs 5-substituierte 2-Amino-1 ,3,4-oxadiazole der
allgemeinen Formel V (siehe Formaelblatt), in der R' die oben genannte Bedeutung hat, in einem
inerten Lésungsmittel mit Alkyl- oder Arylhalogensilan in Gegenwart eines tertidren Amins
umgesetzt werden und ggf. danach eine Isomerisieruny erfolgt.

2. Verfahren zur Herstellung der Verbindungen | und !l (siehe Formelblatt) nach Anspruch 1, dadure h
gekennzeichnet, daf die Verbindungen V in Toluen mit Alkyl- oder Arylchiorsilan Si(R)Clin
Gegenwartvon Triethylamin umgesetzt werden. .

3. Verfahren zur Herstellung der Verbindungen | (siehe Formelblatt) nach Anspruch 1 und 2, dadurch
gekennzeichnet, 928 dquivalente Mengen von 2.Amino-1,3,4-oxadiazol (V), Alkyl- oder
Arylchlorsilan Si{R?);Cl und Triethylamin in siedendem Toluen wahrend 1 bis 3 Stunden,
vorzugsweise 1,5 Stunden, umgesetzt werden.

4. Verfahren zur Herstellung der Verbindungen il {siehe Formelblatt) nach Anspruch 1 und 2, dadurch
gekennzeichnet, dai das 2.Amino-1,3,4-oxadiazol (V) miteinem 2- bis 5fachen Uberschul an Alkyl-
oder Arylchlorsilan Si(R?);C! und Triethylamin in sisdendem Toluen wahrend 1 bis 3 Stunden
umgesetzt wird.

5. VerfahrenzurHerstellung derVerbindungen llund IV (siehe Formelblatt) nach Anspruch 1,dadurch
gekennzeichnet, dafl die gemaR Anspruch 3 erhaltenen Verbindungen | bzw. die gemal
Anspruch 4 erhaltenen Verbindungen lll, ggf. nach Losen in einem inerten Losungsmittel, 2 bis
48 Stunden bei Zimmertemperatur stehen gelassen werden.

Hierzu 1 Seite Formeln

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Substitution von 5-substituierten 2.Amino-1,3,4-oxadiazolen (V) mit einem oder zwei
Silylresten. Dabei werden Verbindungen der allgemeinen Formel | bis IV hergestelit {siehe Formelblatt), wobei R' einen ggf.
substituierten Alkyl-, Aryl-, Alkoxy-, Aryloxy-, Cycloalkyl- oder Heteroarylrest und R? Alkyl- oder Arylreste bedeuten. Diese
Verbindungen sind bisher nicht bekannt. Anwendungsgebiet der Erfindung ist die chemische Industrie.

Charakteristik des bekannten Standes der Technik

Silylierungen an 2.Amino-1,3,4-oxadiazelen wurden bisher nicht beschrieben. Die Reaktivitat der Ausgangsverbindungen
erfordert fiir eine solche Synthese besondere Bedingungen, die weder der bisher bekannten Alkylierung (DDR WP 52668) noch
der Acylierung (DD 137103; SU 1074872; SU 1092156) von 2.Amino-1,3,4-oxadiazolen entsprechen.

Ziel der Erfindung

Die Erfindung hat dus Ziel, die Verbindungen der allgemeinen Formeln | bis IV (siehe Formelblatt) in einem relativ einfachen
Verfahren und fir Folgereaktionen ausreichend einheitlich und mit einem geringen Anfall an Abprodukten herzustellen.

Darlagung des Wesans der Erfindung

Die Verbindungen der allgemeinen Formeln § und Il {siehe Formelblatt) warden erfindungsgemif durch Umsetzung von
§-substituierten 2.Amino-1,3,4-oxadiazolen der aflgemeinen Formel V [siehe Formelblatt), in der R' die o.g. Bedeutung hat, in
einem inerten Lésungsmittel mit {Alkyl,arylihalogensilanen Si(RY),X (X = Halogen) in Gegenwart einestertidrean Amins erhaiten.
Eine bevorzugte Variante ist die Umsetzung der Verbindung V in Toluen mit Chlortsimethylsilan in Gegenwart von
Triethylamin.

Der Einsatz des Triethylamins hat den Vorteil, daB es relativ einfach in das Verfahren zuriickgefithrt werden kann.

Bei der érﬁndupgsgeméﬂen Umsetzung wird zunéchst das 2-Imino-3-trilalkyl,aryl)silyl-1 ,3,4-oxadiazolin (1) gebildet. Diese
Reaktion ist bei der Siedetemperatur des Toluens nach 1 bis 3 Stunden, vorzugsweise nach 1,6 Stunden, abgeschlossen, Dasals
Nebenprodukt entstandene Salz des tertidren Amins und eventueli nicht umgesetztes 2.Amino-1,3,4-oxadiazol werden durch
Absaugen abgotrennt. Aus dem Filtrat werden durc’y Destillation Losungsmittel und gegebenenfalls noch vorhandenes tertiares
Amin bzw. (Alkyl,arylihalogensilan entfernt. Vakuumdestillation des Riickstandes liefert die reine Verbindung I.

Die Bildung der Verbindungen Ill erfolgt durch analoge Umsetzung der Verbindungen | mit weiterem (Alkyl,aryl)halogensilanin
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Gegenwart von tertidrem Amin in einem inerten Lésungsmittel. Dis Verbindung lli kann aber sinfacher durch Reaktion der
Verbindungen V mit sinem Uberschul an (Alkyl,arylhalogensilan und einem UberschuB an tertiirem Amin in einem inerten
Lasungsmitte! entsprechend der oben testhriebenen Synthese der Verbindungen 1 durch etwa 2stiindiges Erhitzen in etnem
Einstufenverfahren erhalten werden. .

Die Verbind:ingan | sind fast unabhéingig von dem Substituenten R' instabil. Sie isomerisieren sich in 2 bis 48 Stunden zu den
unier AusschluB von Feuchtigkeit lagerféhigen Verbindungen der allgameinen Formel Il (siehe Formelblatt).

D3 lsomerisierung der Verbindungen liliststarkvom Substituenten R' des eingesetzten 2.Amino-1,3,4-oxadiazols (V) abhéingig.
Elsktronenschisbende Substit.ienten varhindern die Isomerisierung (z.B.: Alkyl, p-Tolyl). Stark elektronenziehende
Substitutionien (z.B. p-Nitrophanyl) beglnstigen die Isomerisierung derartig, da3 eine Isolierung des Primérproduktes {l1j) nicht
mdglichist.

Uia Verbindungen lilz—d, llifund Ve, IVg-j (Tabeilen lil, IV) sind bei Feuchtigkeit:-ausschiuf lagerfdhig.

Erhitzen baw. Destillieren der Verbindungen <’ ¢ allgemeinen Formeln Il baw. IV isieha Formalblatt) fithrt wieder zur Bildung der
isomeren | baw. ill.

Die erfindungsgemaB hergestellten Verbindungen | bis IV sind wichtige Zwischenpradukte in der chemischen Industrie. Sie
kénnen aufgrund ihrer hohen Reaktionsfahigkeit als Ausgangsstoffe fir die Synthese von sonst zugénglichen Derivaten der
1,3,4-Oxadiazole eingesetzt werden.

Die je nach den gewdhlten Bedingungen erhaltenen Reaktionsprodukte der allgemeinen Forme! | bis IV eines bestimmten
2.Amino-1,3,4-oxadiazols der allgemeinen Formsl V (siehe Formaelblatt) unterscheiden sich deutlich in ihren Eigenschaiten, wie
am Beispiel der Derivate des 2-Amino-5-phenyl-1,3,4-oxadiazols gezeigt wird (R" = Phenyl, R? = Methyl):

Fp{°C) Kp (°C) bei kP IR{cm™) 25i.NMR(ppm)
le — 142-150 1,3 3206,1713,1263
lle 137-138 — — 3213,1600
e °* - 135-145 11 1713,1247 15,60-4,00
Ve 132-136 — — 1627 12,01

.

Die Erfindung soll nachtolgend durch Ausfiihrungsbeispiele niher erldutert waerden.

Ausfihrungsbeispiel 1

~,6Mol des entsprachenden 2-Amino-1 ,3,4-oxadiazols werden gut gepulvert, intensiv getrocknet und dannin 500m! Toluen
suspendiert. AnschiieBend wird im Olbad unter Rithren und Riickfiufkiihlung zum Sieden erhitzt und zunéchst 0,5mol
Triethylamin und danach 0,5.mol Chiortrimethy!silan zugegeben. Es wird etwa 1,5 Stunden weiter erhitzt, Nach dem Abkiihlen
wird unter Ausschluf von Luftfeuchtigkeit vom Bodensatz, der vornehmlich aus Tristhylammoniumchlorid besteht, abgetrennt
und das Filtratim Vakuum destilliert. Der aus Toluen und gegebenenfalls aus Triethylarain und Chlortrimethylsilan bestehende
Vorlauf kann fiir weitera Synthesen verwendet werden. Das héhersiedende Destillat wird unter Feuchtigkeitsausschluf®
aufgefangen.

Nach diesem Ausfiihrungsbeispiel wurden die Verbindungen la und le der Tabelle 1 hergestelit,

Ausfihrungsbeispiel 2

Die nach Ausfiihrungsbeispiel 1 hergesteliten Verbindungen 1 werden 48 Stunden im verschlosssnen Gefalt bei
Raumtemperatur stehen gelassen. Dabei bilden sich dis kristallinen Verbindungen !, die von einem noch fliissigen Substanzrést

durch scharfes Absaugen getrennt werden.
Nach diesem Ausfiihrungsbeispiel wurden die Verbiadungen lla und lle der Tabelle 2 hergestellt. Die Ausheuteangaben
beziehen sich auf die singesetzten Mengen der entsprechenden Verbindungen I.

AusfGhrungsbeispiel 3

Wie bei Ausfiihrungsbeispiel 1 werden 0,5mo! des entsprechenden 2-Amino-1,3,4-oxadiazols in 500 ml trockenem Toluen zum
Sieden erhitzt. Danach werden 2mol Triethylamin und 2mol Chiortrimethylsilan zugegeben. Es wird 2 Stunden weiter erhitazt.
Dic Aufarbsitung erfolgt analog dem Ausfiihrungsbeispiel 1. Es wercon Verbindungen der allgemeiren Formel lli (siehe
Formelblatt) erhalten.

Nach diesem Ausfiihrungsbeispiel wurden die Verbindungen llla—i dei Tabelle 3 hergestelit.

Ausfihrungsbeispiel 4

Die frisch destillierte Verbindung lllewidin der gerade notwendigen Menge wasserfreiem Diethylether geldst. Nach 24 Stunden
wird das gebildete Isomere, die Verbindung IV e, durch Absaugen abgetrennt.

Analog wurden die Substanzen iV g-i der Tabelle 4 hergestellt. Die Ausbeuteangaten beziehen sich auf die Monge der
entsprechenden eingesetaten Verbindung !l (siehe Formelblatt). ) '

Die Verbindung IVj ist als Endprodukt der Reaktion nach Ausfiihrungsbeispiel 3 zu iso’eren.



Yabelln 1
2.Imino-3-trimethylsilyl-1,3,4-oxadiazoline
(Verbindungen |, R? = Methyl; siehe Formelblatt)

Nr R Ausb, (%) IR{cm™")

la Maethyl 60 3093 1713

le Phenyl 62 3206 173
2

Tabelle 2

2-Trimethylsilylamino-1,3,4-oxadiazole

{Verbindungan i, R? = Methyl; siehe Formelblatt)

Nr R , Ausb. (%) IR{cm™")

lia Methyl 95 3093 1640

ile Phenyl , N 3213 1600

Tabelle 3

3-Trimethylsilyl-2-trir1ethylsilylimino-1,3,4-oxadiazoline

(Verbindungen lil, R? = Methyl; siehe Formelblatt) .

Ne R ) Ausb, (%) IR{cm™) Isomerisierungzu IV

lila Methyl 73 1713 nein

b i-Propyl 73 1713 nein

lile Propyl 78 1705 nein

lid Benazyl 70 1720 nein

e Phenyl 66 173 ja

e p-Tolyl 76 1713 nein

lig m-Chlorpheny! €5 1713 ja

Ik p-Chiorphenyl 66 1705 ja

i m-Nitrophenyl 65 1720 ja

nj p-Nitrophenyl sofortigeIsomerisierung zu iV

Tabelle 4

2.{N,N-Bis-trimethylsilyl}amino-1,3,4-oxadiazole

{Verbindungen IV, R? = Methyl; siehe Furmelblatt)

Nr R' Ausb. (%) IR(cra™")

IVe Phenyl 95 1627

Vg m-Chlorphenyl 96 1627

IVh p-Chlorphenyl 92 1633

Vi m-Nitropheny! 88 1620

WVij p-nitrophenyl 45* 1643

# bezogen auf Ansatz nach Ausflihrungsbeispiel 3
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