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Patentanspruch

Verfahren zur Herstellung von 3,5-disubstituierten 2-Imino-
~1,3,4~0oxadtazolinen der allgemeinen Formel I (s.Formelblatt),
dadurch gekennzeichnet, daB Verbindungen der allgemeinen For-
meln III bis VI (s. Formelblatt) in einem inerten L&sungsmit-
tel, vorzugsweise wasserfreiem Toluen, 2 bis 4 Stunden unter
RickfluBerhitzung mit einem halogenierten Aromaten, vornehm-

lich substituierten Fluorarenen, umgesetzt werden.
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Verfahren zur Herstellung von 3,5-disubstituierten

2-Imino-1,3,4-0xadiazolinen

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von 3,5-
-disubstituierten 2-Imino-1,3,4-o0xadiazolinen der allgemeinen
Formel I (s. Formelblatt).

Anwendungsgebiete der Erfindung sind die Landwirtschaft und

die pharmazeutische Industrie.

Charakteristik des bekannten Standes der Technik

Verbindungen mit der allgemeinen Formel I, in der R? einen Al-
kylrest bedeutet, sind verhiltnism&fig leicht durch Alkylie-
rung von 5-substituierten 2-Amino-1,3,4-oxadiazolen der all-
gemeinen Formel II (siehe Formelblatt), in der R' die o.g. Be-
deutung hat, herzustellen /DDR WP 52668/.

Die bekannten Methoden zum Einbau eines aromatischen Substi-
tuenten in Ringstellung 3 ermdglichen aber nur die Synthese
von Verbindungen I, in denen R? Phenyl- oder p-Tolylreste be-
deuten /DDR WP 526687. Diese Substituenten sind aber fiir eine
weitere Derivatisierung kaum geeignet. 2-Imino-1,3,4,-oxadi-
azoline mit aromatisohen Substituenten, die Nitro-, Halogen-,
Carboxy~, Cyano- oder Aminogruppen besitzen, konnten bisher

niocht synthetisiert werden.
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21el der Erfindung

Ziel der Erfindung ist die Synthese neuartiger Derivate des
H—Imino-1,3,4—oxad1azolins, die naoch bekannten Verfahren bisg-
her nicht zuglingig sind, aber biologische Aktivitdten zeigen
und reaktionsfHhige Substituenten am aromatisochen Rest 1in
Ringstellung 3 tragen, weloche eine weitere, vielfXltige Deri-
vatisierung ermdglichen.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Erfindungsgem&f werden Verbindungen der allgemeinen Formeln
III bis VI (s. Formelblatt) in einem inerten Lbnungamittel,
vornehmlioh Toluen, mit Halogenaromaten, die einen oder besser
mehrere elektronenziehende Substituenten, vornehmlich Nitro-,
Cyano-, Sulfo-, Carboxylgruppen oder Halogen tragen, zu den
Verbindungen I umgesetzt. Besonders geeignet sind Fluor-~
—polynitro;, -nitro-halogen- oder —~polyhalogen-aromaten.

Das erfindungsgemiBe Verfahren hat den Vorteil, daB auch der
Einsatz der nicht isolierten Rohprodukte der Umsetzung von
2—Amino~1,3,4—oxadiazolen der nllgemeinen Formal IT, (s. For-
melblatt) mit Chlortrimethylsilan ia Gegenwart von Triethyl—'
amin m8glioch ist, Es ist unabhingig davon, ob das 2-Amino-
~oxadiazol II mono- oder disilyliert ist "(Verbindungen 111,
IV oder V, VI), bzw. als 5-substituiertes 2-(N,N-Bis—tri-
methylsilylamino)—1,3,h—oxadiazol V oder als 5-substituiertes
3—Trimethylai1yl-2—trimethylsi1y11m1no—1,3,4-oxadiazolin VI
(8. Formelblatt) vorliegt.,

Die erfindungsgeméfe Umsetzung wird am ginstigsten folgender-
maBen durchge fiihrt: .
Das bei der Aufarbeitung cer Umsetzung vom 5-substituierten
2-Amino-oxadiazolen mit Trialkylchlorsilanen als Riickstand
verbleibende silylierte 2-Amino-1,3,4-0xadiazol (eine der Ver-
bindungen III bis VI) wird mit der gesittigten L8sung der
dquivalenten Menge des aromatiscnen Reaktionspartners in einem

wasserfreien inerten L8sungsmittel, vornehmlich Toluen, ver-
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getzt und unter PFeuohtigkeitsausschluff 2 bie 4 Stunden zum
Sieden erhitzt.

Aus den disilylierten Verbindungen der allgemeinen Formeln V
und VI entstehen zunlichst die entsprechenden 3-substituierten
2-(Trimethylsilylimino)-1,3,4-oxadiazoline. Nach dem Abdestil-
lieren des Toluens und Aufnehmen des Rilckstandes in wenig
Ethanol wird jedoch auch die zweite Trialkylsilylgruppe abge-
spalten, und es bilden sich die Verbindungen I. Eine Substitu-
tion beider Trimethylsilylgruppen der Ausgangsverbindungen V
oder VI duroh den eingesetzten substituierten Halogenaromaten
ist nicht mdglich.

Die Verbindungen I werden aus KEthanol oder EssigsHureethyl-
ester umkristallisiert. Sie sind lagerbestdndig.

Der heterocyclische Ring ist verhiltnismiBig stabil, so dafl
Derivatisierungen nach bekannten Verfahren mit guten Ausbeuten
méglich sind.

Die erfindungsgemdB hergestellten Verbindungen I s8ind als
Pflanzenschutzmittel oder als Pharmaka von Bedeutung.

Die Erfindung soll nachstehend an Ausfilthrungsbeispielen né&her

erliutert werden,.

Ausftihrungsbeispiel 1
2-Imino-3-(2,4-dinitro-phenyl)-5-phenyl-1,3,4-0xadiazolin
«Verbindung VII e) .

6,1 ¢ (0,02 mol) 2-(N,N-Bistrimethylsilyl-amino)-5-phenyl-
-1,3,4-0xadiazol (Verbindung VI, R* = Phenyl, R?> = Methyl)
werden mit der Lbsung von 3,8 g (0,02 mol) 2,4~Dinitro-fluor-

benzen in 50 ml wasserfreiem Toluen versetzt und 2 Stunden
unter RiickfluB zum Sieden erhitzt. Danach wird der gréfBite Teil
des Losungsmittels abdestilliert. Nach dem Abkilhlen wird der
Niederschlag scharf abgesaugt und mit wenig eisgekiihltem,

wasserfreiem Toluen gewaschen,

Es werden 6,5 g (82% der Theorie) des sehr hydrolyseempfind-
lichen 2—(N-Trimethylsilyl-imino)~-3-(2,”-dinitro-phenyl)-5-
-phenyl-1,3,4-0xadiazolins isoliert;IR: 1813, 1767, 1600 cm™"'.
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Zur Welterverarbeitung wird diese Zwischenverbindung mit 10 ml
Ethanol versetzt und kurz erhitzt. Nach dem Abkithlen wird der
Niederschlag abgesaugt und mit wenig kaltem Ethanol gewaschen.
Das erhaitene Rohprodukt ist bereits ausreichend rein. Es kann
ggf. aus Bthanol oder EssigsHureethylester umkristallisiert
werden.

Die Herstellung der Verbindung VII e kann ohne Ve ringerung
der Reinheit vereinfacht werden, wenn auf die Isolierung des
Zwischenproduktes verzichtet wird, indem naoh dem Abdestil-
lieren des Toluens der Reaktionsriickstand mit 10 ml Ethanol
versetzt und kurz erhitzt wird. Die Verbindung VII e wird wie

oben beschrieben isoliert.

Ausfiithrungsbeispiel 2
2-Imino-3-(2,4-dinitro-phenyl)-5-phenyl-1,3,4-0xadiazolin
(Verbindung VII e)

3,2 g (0,02 mol) 2-Amino-5-phenyl-1,3,4-oxadiazol (Verbindung
Ii1, ' = Phenyl) werden mit 50 ml Toluen, 4 g (0,04 mol) Tri-
ethylamin und 4,5 g (0,04 mol) Chlortrimethylsilan unter Riick-
fluB bei FeuohtigkeltsausschluB 1,5 Stunden zum Sieden er-
hitzt. Nach dem Abkiihlen wird vom gebildeten Triethylammonium-
chlorid abgesaugt. Das Filtrat wird auf etwa die HHlfte einge- '
engt und mit der Lésung von 3,8 g (0,02 mol) 2,4-Dinitro-
—-fluorbenzen in 20 ml wasserfreiem Toluen versetzt. Danach
wird erneut 2 Stunden unter RiickfluB zum Sieden erhitzt und

darn die L6sung auf etwa die HX1fte eingeengt. Es wird nach
Ausfiihrungsbeispiel 1 aufgearbeitet. Die Verbindung VIIe wird

in einer Ausbeute von 59% erhalten.

In der Tabelle sind die Daten fiir Verbindungen der aligemeinen
Formel I mit R? = 2,4-Dinitrophenyl angegeben, die bei der Re-
aktion der entsprechenden disilylierten 2-Aminooxadiazole mit
2,4-Dinitro-fluorbenz.n hergestellt wurden. Dabei entstehen
5-substituierte 2-Imino-3-(2,4-dinitro-phenyl)-1,3,4-o0oxadiazo-
line der allgemeinen Formel VII (siehe Formelblatt).
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Ausfithrungsbeispiel 3
2—Im1no—3—(2,A—dibromphenyl)-5—pheny1—1,S,A—oxadiazol

(Verbindung I, R* = Phenyl, R? = 2,4-Dibrom-phenyl)

Zum Filtrat des Reaktionsansatzes nach Ausfiihrungsbeispiel 2
werden 5,6 g (0,02 mol) 2,4-Dibrom~fluorbenzen gelst in 20 ml
wasserfreiem Toluen gegeben. Danach wird unter RUokfluB wund
FeuohtigkeitsaussohluB weitere 2 Stunden zum Sieden erhitzt.
Ansochliefiend wird der gr8B8te Teil des LSsungsmittels abdestil-
liert und der noch heife Rilckstand mit 10 ml Ethanol versetzt
und kurz zum Sieden erhitzt. Nach dem Abkilhlen wird daa Reak-
tionsprodukt abgesaugt und mit wenig kaltem Ethanol gewaschen.
Es werden 6,9 g der Verbindung I mit R? = 2,4-Dibrom-phenyl
erhalten. Das sind 84% Ausbeute, bezogen auf das eingesetzte
2~Amino-5-phenyl-1,3,4~0xadiazol.

Fp.: 153-156°C IR: 3300, 1620 om-!
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Tabelle

5—(A1ky1,aryl)—3~(2,h—dinitro—phenyl)—2—1mino—1,3,h—oxadiazoline
(Verbindungen VIT)

Nr. R! Ausb. (%) Fp (°C) 1R: N-H C=N (om~*)
VIIa Methyl 58 113-118 3355 1720 1620
VIIb i-Propyl 42 132-135 3365 1715 1625
VIiIc n-Propyl 32 98-100 3365 1710 1630
VIId Benazyl 53 92~ 95 3355 1715 1630
Vile Phenyl 62 160-163 3355 1715 1625
VIIf p-Tolyl 59 148-149 3353 1715 1620
VIiIg w-Chlorphenyl 40 158-160 3325 1720 1625
VIIh p-Chlorphenyl 38 169-171 3340 1705 1615
VIIi m-Nitrophenyl 42 254-253 3405 1740 1635
VIIj p-Nitrophenyl 40 173-178 3335 1715 1615

Die Verbindungen VIIa bis VIIc kristallisieren hHufig erst
nach Tagen.
Die Ausbeuteangaben beziehen sich auf die entsprechenden

5-substituierten 2-Amino-1,3,4-oxadiazole (Verbindungen 11).
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