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Oxidation von Isatinen zu Isatosaureanhydriden und 
2,3-Dioxo-1,4-benzoxazinen 
Von Gernot Reibenweber und Dietrich Mangold"] 
Professor Matthias Seefelder zum 60. Geburtstag gewidmet 

Durch Oxidation von Isatinen mit Chromtrioxid in Eises- 
sig oder Essigsaureanhydrid['] erhalt man die als Zwischen- 

Tabelle 1. Isatosaureanhydride (2) aus Isatinen (I) mit H202 in Essigsaure: 2.3-Dioxo-1 .Chenzoxazine (3) aus Isatinen ( I )  mit HzSIOn in Schwefelsaure [a] 
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[a] Samtliche Verbindungen ergahen korrekte Analysenwerte sowie passende IR- und NMR-Spektren. [b] Fp = 275-276 "C (Zers.) [4]. 

produkte fur eine Vielzahl von Heterocyclensynthesen inter- 
essanten Isatosaureanhydride['I. Um das toxische Chromtri- 
oxid durch ein anderes Oxidationsmittel zu ersetzen, unter- 
suchten wir die Baeyer-Villiger-Oxidation von Isatinen, zu- 
ma1 bekannt ist, daB sich N-Phenylisatine durch Persauren 
in Isatosaureanhydride umwandeln la~sen[~'. 

Bei einer Baeyer-Villiger-Oxidation von Isatinen (1) sind - 
bei Angriff des Peroxids an C3 - zwei Produkte moglich: Die 

Umlagerung des primar gebildeten Criegee-Adduktes ergibt 
uber Weg a Isatosaureanhydride (2) und uber Weg b die iso- 
meren 2,3-Dioxo-I ,4-benzoxazine (3). 

['I Dr. G. ReiBenweber ['I, Dr. D. Mangold 
BASF Aktiengesellschaft, Hauptlaboratorium, WHW 
D-6700 Ludwigshafen 

[ '1 Korrespondenzautor. 

Wird zu einer Isatinsuspension in Eisessig bei 25-35 "C die 
aquimolare Menge oder ein leichter UberschuB 3Oproz. waB- 
riger Wasserstoffperoxidlosung gegeben, so tritt nach kurzer 
Zeit eine leicht exotherme Reaktion ein; die Suspension geht 
in Losung, und nach wenigen Minuten beginnt das Isatosau- 
reanhydrid (2) aus der warmen Losung auszufallen. Die Ver- 
bindungen (2) sind in der Regel isomerenfrei. 

Die Reaktion wird durch katalytische Mengen Schwefel- 
saure, Phosphorsaure oder p-Toluolsulfonsiiure beschleu- 
nigt. Fuhrt man die Reaktion in Ameisensaure als Losungs- 
mittel durch oder erhoht den Zusatz an Schwefelsaure, so 
liegen die Ausbeuten an (2) insgesamt niedriger, und das 
Rohprodukt ist mit unterschiedlichen Mengen an (3) verun- 
reinigt. 

Die Oxidation von Isatinen (1) mit Kaliumperoxodisulfat 
in Schwefelsaure bei Raumtemperatur oder darunter ergibt 
dagegen in exothermer Reaktion in hohen Ausbeuten 2,3- 
Dioxo-1,4-benzoxazine (3). Isatosaureanhydride (2) als Ne- 
benprodukte werden nicht beobachtet. 

Einige der so dargestellten Verbindungen, z. B. (34 und 
(3d), sind schon in schwach saurer Losung bei Raumtempe- 
ratur stark hydrolyseempfindlich, so daB mitunter nach dem 
Aufarbeiten Gemische aus Benzoxazin (3) und N-(2-Hydro- 
xypheny1)oxamidsaure (4) erhalten werden. 

Verglichen mit der Synthese von 2,3-Dioxo-1,4-benzoxazi- 
nen (3) aus o-Aminophenolen und O~alylchlorid[~~ bietet die 
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Synthese aus Isatinen (I) vor allem fur gezielt am Benzolring 
substituierte Derivate entscheidende Vorteile. So sind bei- 
spielsweise die fur (3b) oder (3c) benotigten o-Aminophenole 
nur unter gro8em Aufwand darstellbar, wahrend die ent- 
sprechend substituierten Isatine leicht zuganglich sindf51. 

Die Isomere (2) und (3) lassen sich bequem und eindeutig 
durch Massenspektrometrie unterscheiden. 

Arbeitsvorschrift[61 

(2): 1 mol (I) wird in ca. 1000 ml Eisessig und 5 ml conc. 
Schwefelsaure suspendiert und auf ca. 30 "C vorgewarmt. 
Dann tropft man innerhalb 20 min 1.1 mol Wasserstoffper- 
oxid als 30proz. wa8rige Losung zu und halt durch leichte 
Kiihlung die Reaktionstemperatur bei 60-70 "C. Nach 2 h 
Ruhren und Abkuhlen auf Raumtemperatur wird der Nie- 
derschlag abgesaugt und mit Wasser gewaschen. 

(3): In eine Losung aus 1-1.5 mol K2S208 in ca. 1000 ml 
85- bis 95proz. Schwefelsaure wird 1 mol (1) bei 0 bis 10 "C 
eingetragen. Man ruhrt einige Minuten und gieBt dann die 
Losung auf Eis. Der Niederschlag wird abgesaugt und rnit 
Wasser gewaschen. 
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Synthese von 
a-Halogenalkylcarbamidsaurehalogeniden 
Von Karl-Heinz Konig, Christian Reitel und Karl-Heinz 
FeuerherdI" 
Professor Matthias Seefelder zum 60. Geburtstag gewidmet 

Seitdem Vinylisocyanat"] synthetisiert worden ist, wird 
immer wieder von der Polymerisationsneigung, Feuchtig- 
keits- sowie Saure- und Baseempfindlichkeit der a,P-unge- 
sattigten Isocyanate berichtetf']. Aufgrund der guten Zu- 
ganglichkeit dieser Verbindungen im technischen MaR~tab[~] 
haben wir uns eingehender rnit ihrem chemischen Verhalten 
befa8t. 

Wir fanden, daB sich a$-ungesattigte Isocyanate (1) bei 
tiefer Temperatur mit Halogenwasserstoff ohne Polymerisa- 
tion in sehr guten Ausbeuten zu a-Halogenalkylcarbamid- 
saurehalogeniden (2) umsetzen lassen (Methode A; Tabelle 

Bemerkenswerterweise sind einige dieser Verbindungen 
unter Kiihlung mehrere Wochen haltbar. 

R2 

R~+=CH-N=C=O + z HX - R'-CH-CH-NH-C=O 
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Tabelle 1. Obersicht iiber die synthetisierten a-Halogenalkylcarbamidsaurehalo- 
genide (2). 

R' RZ X 

H CI, Br, I 
H C1, Br, I 
H CI, Br, I 
CH3 Br 
H CI 
H Br 

CI 
CH3 Br 

AuBerdem fanden wir einen weiteren Zugang zu (2) (Me- 
thode B), der keine Handhabung der Isocyanate (1) erfor- 
dert. Dazu wird Chlorwasserstoff rnit N-(I-Alkeny1)-N-al- 
kylcarbamidsa~rechloriden[~~ vom Typ (3) umgesetzt. So 
reagieren beispielsweise N-tert-Butyl-N-vinylcarbamidsau- 
rechlorid (3) und Chlorwasserstoff bei 0 "C unter Abspaltung 
von tert-Butylchlorid zu a-Chlorethylcarbamidsaurechlorid 
(2a) I61. 

,CO-C1 @ ,co-c1 
+ HC1 - H3C-CH-N, 1 ~ 

H2C=C H-N 
'C ( C H3 13 

c 10 ( 3 )  

(6) H3C-CH-N=C=O V H3C-CH-NH-C=O (2a) 
I + Ha I I c1 c1 c1 

Fur einen Angriff von Chlorwasserstoff an der Vinylgrup- 
pe unter Durchlaufen der Zwischenstufe (4) spricht die Be- 
obachtung, da8 N-tert-Butyl-N-chlormethylcarbamidsau- 
rechlorid nicht gespalten wird. Die Triebkraft scheint in der 
Abspaltung von tert-Butylchlorid unter intermediarer Bil- 
dung von N-Ethylidenchlorformamid (5) zu bestehen, das 
sich im Gleichgewicht['] rnit a-Chlorethylisocyanat (6) befin- 
den sollte. Sowohl (5) als auch (6) konnen rnit Chlorwasser- 
stoff das Endprodukt (2a) bilden. 

Bei der Lagerung bei Raumtemperatur verfliissigen sich 
einige feste Derivate (2) rnit der Zeit unter Halogenwasser- 
stoffabgabe, ohne da8 in wesentlicher Menge Polymerpro- 
dukte entstehen. Anders als bei den bekannten Alkylcarb- 
amidsaurechloriden liegt hier bei Raumtemperatur das 
Gleichgewicht zwischen (2a) und (6) schon weitgehend auf 
der Seite von (6). Die bereits bei a-Chlorbenzylisocyanaten 
po~tulierte[~~] Form (5) konnte im Gleichgewicht rnit (6) IR- 
spektroskopisch in untergeordneter Menge nachgewiesen 
werden. 

Die neuen a-Halogenalkylcarbamidsaurehalogenide (2) 
und a-Halogenalkylisocyanate (6) sind hochreaktive bifunk- 
tionelle Synthesebausteine. Ihre Struktur wurde durch IR- 
und NMR-Spektroskopie bewiesen. 

Arbeit~vorschriftl~"~~~ 

(Za), Methode A: In eine Mischung aus 69 g (I mol) (la) 
und 400 ml CCl, werden 73 g (2 mol) Chlorwasserstoff bei 
-20°C eingeleitet. Man ruhrt noch 15 min und saugt das 
kristalline Produkt unter N2 ab; Ausbeute 137 g (2a) (96%); 
Fp= 21 "C (Zers.); 'H-NMR (CCb): 6= 1.8 (3 H, d), 5.8 (1 H, 
q), 7.5 (1 H, breit). 

Angew. Chem. 92 (1980) Nr. 3 0 Verlag Chemie, GmbH, 0-6940 Weinheim, 1980 0044-8249/80/0303-0197 $02.50/0 197 


