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Thiazole誘導体の研究〔WJ
2-Dialky I thioureido-thiazols誘導体の合成

山本有一，中村春美，与問玲子

Studies on The ThiazolDerivatives CVIIJ 

Synthesis of 2-Dialkylthioureido-thiazols. 

Yuichi YAMAMOTO. Harumi NAKAMURA‘ Reiko YooA 

N。.15 J19Z_Q) 

Several derivatives of Alkylthioureido-thiazols had been synthesized and their 

correlations with the biological activities were studied by the authores. The 

formation of their chelate compounds with Cu++, Co++, Ni++ ions was systemati-

cally observed and reported in previous papers. 

In this report, the derivatives were synthesized by the new rout司ぺC)method", 

as shown in Chart I and some of the side products were exermined by Urtraviolet 

(UV) and infrared (IR) absorption spectrum, Mass spectrum (M) and Nuclear 

Magnetic Resonance (NMR) spectrum and identified. 

On their correlations with the biological activities or on their chelate forma-

tion、anotherreport will be published. 

著者等は， thioureido←thiazoles類を合成し，その生物学的活性と構造との相関を研究し1り

また， Cu‘Co,Niとの Chelate化合物について系統的研究をしているわ．

前報にも3＇）示したが，下記 Chart1 に示した合成法の中で，主に cc)1.去を主としておこな
い，生成物 r-I J. CV.:, [VLJについて紫外吸収スペクトル、赤外吸収スペクトル， Massスベ

クトノレ、 NMRスベクトルを測定し、一部の生成物を確認出来たので報告する．

N, N-dimethyldithiobiuret「Ila］と monochloroacetone「IIIυ との反応では，次の Chart

H の上うに CIa〕，「VaJ1VLJが得られる．

「L.1については，（a）法で合成した 2-(N,N-dimethy I thioureido) -4～methylthiazoleと混

融しでも融点降下を示さず、紫外吸収スベクトル，赤外吸収スベトノレの吸収曲線が一致する．

〔Va〕の化合物は mp215°C (from IPA）で、水に易溶， Picrate.mp 199°C (from EtOHλ 

飽和 NaHCOs水で白濁し，硝酸銀水溶液で塩化銀を沈殿する．

N，←methyldithiobiuret (II" 1 と 1, 2--dichloroether [Illr,_J との反応でも， 〔L,J' 〔VbJ,

CVL, jの3種の反応生成物が得られ， CL〕は， Chart1 (b）法で合成された 2-methylthioure-

idothiazoleと混融して融点降下を示さず，紫外，赤外吸収スベクトノレも完全に一致する.Mass 

←・旨 m 
スペクトルの測定結果は， Fig. II』 A に不すょっに，－－－ 173に分子イオンピークを示す．

e 

また pH7. 7における銅イオンとの Chelate化合物は， CHCI3で抽出され紫外吸収スペト

ルは，：＼~ （ε） 32lmμ (1. 625) 424m/.l (0. 181）を示し（C）法のものと一致する．「vb〕は mp

I）薬理学的 dataと共に別に発表の予定．
2）山本有一，村上悠紀雄等：日本分析化学会，第四年会にて発表（1970年10月13日）
3) i !J木，中村ラ勺旧等：；本；，t12, 116 ( 1967) . 
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95°C (from peteroether～hexane）の結晶で，元素分析1u直は， N-(thiazolyl-2）←N-(3-methyl-

thiazolinyl) imideに一致する．

rIIaJと「IILiJとの反応では， 〔lcJ,[VeJ，〔VlcJの3種の生成物が得られ， rL~J は，（ a)

法で合成された 2-(N,N←dimethyI thioureido) thiazole と混融して融点降下を示さず，紫外，

赤外吸収スベクトルの吸収曲線も完全に一致する．

CV,Jの化合物は mp210°C (from EtOH）で、水に易溶， Picratemp 180°C (from EtOH), 

紫外吸収スペクトノレの測定で，入込（ε）256. 5mμ (19,803），司 285mp, (8, 234）で， CVuJ mp 
215°C. picrate 199°C (from EtOH）の化合物の入~；！ 256. 5mp; （錦、358), 283mμ (11, 792) 

のスベクトルと Fig.皿に示すように極めて類似している.Chart I の（ ）内の構造が推定

されるが， Fig. I に示すように赤外吸収スベクトルからはカルボニル基の残っている構造は無

理と思われるので確認すべく検討中である．

CVuJは「IIυ と a-bromopropionaldehydennc_J4）より同様に合成される．

Thiazole誘導体の Massスペクトルについては， G.M. Clarke等：，）の報文等があるが，著者

等の合成した thioureido-thiazole誘導体の Massスベクトルの一部を Fig.IIにかかげたが
m 

2-methylthioureido-thiazole 「L,Jは一一 173に moleqularionを示し， thiouredo部分より
e 

CH3NCSが開裂脱離したと考えられるフラグメントが II1100に basepeak をあたえ，型 58
e 

に thiirenion radicalを示している．詳細については別に幸町たする．

終りにのぞみ， Massスベクトルについてご教示をいただいた本学教授佐藤良博博士ならびに

紫外，赤外吸収スベクトルについて懇切なご教示をいただいた東京大学物性研究所・長倉三郎教

授に深謝する．

マ。
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Fig. I I. R. Absorpotion Speatra for 〔Va〕

4) L.A.Yanovska et. al.: C.A. 47, 92589 (1953). 
5) G. M. Clarke. et. al. : J. Chem. Soc. 1966 (B) 339. Studies in Mass Spectrometry VII. Mass. 
Spectra of thiazoles. 
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Fig. III UV Absorption Spectra for 

I Bromide of N (5 methylthiazolyl 21 N －（：仁：~ dimethyl 

日－methylthiazolinyl)imide〔V＂〕
II chloride of N 1Jhiazolyl 2) N (:3ラ：3dimethylthiazolinyl) 
imide cv,,J 

実験の部

1) N, N-dimethxldithiobiuret〔IL〕

4090 dimethylamine 50ml を 10°C以ドに冷却しながら，少j立J'つ Xanthanehydride 20 gを加える．

1 時間撹fl'· 後七ライトフィノレターをJjj い，武色浮遊物を除去，拘 t:~透明；皮を京；品にて 2 ～ 3 II放置する．

J二氾の泌をシャーレi：に移しぅ風位すると次第に法制され，粘品肝出する． トンプラット上にて乾叩後，二

硫化炭京で沈治，ノkkり再車8J&すると白色針状結i1iimp 131 °C約 7.2g（以ト； 65.4?o lをi'.Jる．

2) ~_) N ,_ N－はimethildit』i<:>biure! [Ila〕と monoc:』.Ior<:>_<1_cetone〔III,,〕水を治煤として反応

N, N-dimethyldithiobiuret 2. 4 g (0. 015 mol) in water 20 mlに monochloroacetone1. 63 g (0. 020 

mole）を徐々に滴卜する．

2時間 30分， 90°Cで撹tl加はする．

16 n与間後二種の結品析111，クロロホルムで分：1JJLCHCI:iにiiJ;容のもω，打lmp 170°C，制イオンによるキ

レート定性反応＋，イソブロヒルアルコールからNtif,mp 176°C. NaHC03でlj1和．ベンゼンより再結 mp

162°C CLJ入路c293mtt・CHCI:iに不出のもの，川 mp205°C 0frilイオーンによるキレート定性反応ー，イソプ

ロピルアノレコールから討結， mp219°C〔Va〕NaHCO:iで中和， mp98°Cをnる．
2) b) N_, N-dimethyldithiobi uret〔Ila］と monochloroacetone〔III,Q fl＋触媒使用の場合

N, N-dimethyldi thiobiuret 2. 4 g (0. 015 mole) in water 20 ml. HCI 0. 54 ml (0. 015 mole）を加え，

2時間 30分， 90°Cで関・fl'-}J[l叫する．

16 11与問｛去結品析il¥, CHChにナベてw肝する．
CHCli今日主任イソヅロピルアルコールから i!f-キ占， 11.x:riu:1l.2g. （似＋ 37?o) mp 180°C J)),ijイオンによる

← 35 -



凹o.!~ (1970) 

キレート定性反応十， NaHCOJで1/1和，ベンゼンより再結.mp 162°C〔la〕入忠弘293mμ. 

3) N methrldithiobiuret〔ll1Jmonochloroacetone〔IILJの反応

N←methyldithiobiuret 0. 2 gを温沿 6mlにとかし monochloroacetoneO. 3 gを加える．

2 rt与問還流一夜放置後596 NaHCOa soln. 4 mlで中和する．ヱタノ －）レより再結， mp124～6°C. CuHll 

N:iS:i Calcd., C: 47.97, H: 4.92, N: 18.65, Found、C:47.33, H: 4.59, N: 18.63. Fig. II C参J:/l.

4) NラN-dimethyldithiobi uret CI！，~）と α－bromopropionaldehyde 〔Ill，~］との反応

N,Ndimetheldithiobiuret0.5g (0.003mole) in ab. alcohol 3ml に α－bromopropionaldehyde

0.4g (0.003mol) in ab. alcohol 0.8ml を加え、 30分撹n，するビ・量の結品日いたF放を一夜放目すると
f'; 1止に結品析出，ヱタノールかじ再結．キレート定住ーラ水［三i府内手. mp 210°c (215～220°C発泡）〔V，汀収

長 40mg.紫外スベクトル Fig.阻 1j1の I. 
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