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AN X - R A Y  ANALYSIS O N  RESTRICTED R O T A T I O N A L  ISOMERS OF 

2-THIOXO-4-OXAZOLIDINONE 

Z .  A k s a q  a n d  S .  t c l i  
D e p a r t m e n t  o f  C h e m i s t r y  

M i d d l e  Eas t  T e c h n i c a l  U n i v e r s i t y ,  A n k a r a  ( T u r k e y )  

C .  K r i i g e r  a n d  C .  Y .  T s a y  

M a x - P l a n c k  I n s t i t u t  f i i r  K o h l e n f o r s c h u n g  

D-4330 M u l h e i m  a . d .  R u h r  ( F e d e r a l  R e p u b l i c  o f  G e r m a n y )  

ABSTRACT 

T h e  t h e r m o d y n a m i c a l l y  m o r e  s t a b l e  d i a s t e r e o m e r i c  

r o t a t i o n a l  i s o m e r  I, o f  3-(~-tolyl)-5-methyl-2-thioxo 

- 4 - o x a z o l i d i n o n e ,  w h i c h  i s  f i r s t  c r y s t a l l i z e d  o u t  i n  

s o l u t i o n ,  s h o w s  t h a t  t h e  o r t h o  m e t h y l  s u b s t i t u e n t  i s  

c i s o i d  t o  t h e  m e t h y l  g r o u p  o f  t h e  h e t e r o  r i n g ,  a n d  

t h e  t h e r m o d y n a m i c a l l y  l e s s  s t a b l e  i s o m e r  G, c r y s t a l -  

l i z e d  l a t e r ,  h a s  b o t h  m e t h y l  g r o u p s  i n  t r a n s o i d  c o n -  

f o r m a t i o n ,  a s  i s  f o u n d  i n  X - r a y  s t u d i e s .  T h e  c a r b o n y l  

a n d  t h i o c a r b o n y l  b o n d s  a r e  f o u n d  t o  b e  l o n g e r  i n  i s o -  

mer II t h a n  i n  i s o m e r  I, w h i c h  i s  a t t r i b u t e d  t o  t h e  

f a v o r e d  c o n j u g a t i o n  i n t e r a c t i o n  of c a r b o n y l ,  t h i o c a r -  

b o n y 1  g r o u p s  w i t h  t h e  l o n e  p a i r  e l e c t r o n s  o f  n i t r o g e n  , 
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684 AKSAC ET AL. 

t h a t  may c a u s e  t h e  l e s s e n e d  s t a b i l i t y  o f  i s o m e r  z. 
I N T R O D U C T I O N  

W e  h a v e  r e p o r t e d  e a r l i e r  t h e  d e t e c t i o n  o f  i s o m e r i c  

n u c l e i  a r i s i n g  f r o m  c o n f o r m a t i o n s  o f  a r y l  s u b s t i t u t e d  

1 2 2 
o x a  z o 1 i d  i n e  d i o n  e s , r h o  d a n i n  e s 

a n d  t h i a z ~ l i d i n e d i o n e s ~  a t  ‘H a n d  1 3 C  N M R  s p e c t r o s c o p y  

s t u d i e s .  S t e r i c  i n t e r a c t i o n s  b e t w e e n  t h e  a r y l  a n d  h e t e -  

r o c y c l i c  m o i e t i e s  i n  t h e s e  f i v e  m e m b e r e d  h e t e r o c y c l e s  

a r e  known t o  p r o d u c e  s u f f i c i e n t  r e s t r i c t i o n  t o  r o t a t i o n  

a b o u t  t h e  a r y l  C-N b o n d  t h a t  t h e  p r e s e n c e  o f  t o r s i o n a l  

i s o m e r s  may b e  d e t e c t e d  a t  m a g n e t i c  n o n - e q u i v a l e n c e  o f  

d i a s t e r e o t o p i c a l l y  r e l a t e d  T h e  f r e e  e n e r g i e s  

o f  r o t a t i o n  o f  t h e s e  c o m p o u n d s  h a v e  b e e n  r e p o r t e d  a t  

N M R  s t u d i e s  o f  e n a n t i o m e r i c  a n d  d i a s t e r e o m e r i c  r o t a t i o -  

n a l  i s o m e r s .  T h e  c o n f o r m a t i o n a l  p r e f e r e n c e s  o f  t h e  r o -  

t a t i o n a l  d i a s t e r e o m e r s  i n  s u c h  a r y l  s u b s t i t u t e d  h e t e r o -  

c y c l i c  c o m p o u n d s  were  e v i d e n t  i n  t h e  ’H N M R  s p e c t r a ,  o n  

o b s e r v a t i o n  o f  i s o m e r i c  s i g n a l s  a t  u n e q u a l  i n t e n s i t i e s  . 
I n  o r d e r  t o  r e l a t e  t h e  c o n f o r m a t i o n a l  p r e f e r e n c e s  t o  t h e  

s t r u c t u r e s ,  we h a v e  s e l e c t e d  t h e  3 - ( g - t o l y l ) - 5 - m e t h y l -  

2-thioxo-4-oxazolidinone f o r  X-ray  s t u d i e s .  T h e  b a r r i e r  

t o  i n t e r n a l  r o t a t i o n  i n  t h i s  compound was r e p o r t e d  t o  

b e  h i g h e r  t h a n  t h o s e  o f  t h e  a r y l o x a z o l i d i n e d i o n e s  a n d  

a r y l t h i a z ~ l i d i n e d i o n e s ~ ’  3 .  

t h i o xo o x a  z o 1 i d  i n o n e s  , 

1 - 3  

T h e  f r e e  e n e r g y  o f  a c t i v a t i -  

on ( A G  f ) was f o u n d  t o  b e  24.2 k c a l m o l - l .  T h i s  v a l u e  

c o r r e s p o n d s  n e a t l y  t o  t h e  u p p e r  l i m i t  o f  d y n a m i c  N M R  
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2-THIOXO-4-OXAZOLIDINONE 685 

s t u d i e s .  T h u s  t h e  c h e m i c a l  i s o l a t i o n  o f  t h e  i s o m e r s  

w e r e  p o s s i b l e .  

RESULTS A N D  DISCUSSION 

S l o w  c r y s t a l l i z a t i o n  f r o m  p . e t h e r / e t h e r / l i g r o i n ,  

4 1 3 1 2  r e s p e c t i v e l y ,  s o l v e n t  m i x t u r e s  f i r s t  y i e l d e d  t h e  

t h e r m o d y n a m i c a l l y  m o r e  s t a b l e  i s o m e r  I, i n  9 9  % i s o m e -  

r i c  p u r i t y  (NMR), t h a n  t h e  t h e r m o d y n a m i c a l l y  l e s s  s t a b l e  

i s o m e r  11, i n  9 9  % p u r i t y  ( N M R ) .  B o t h  i s o m e r s  w e r e  e q u i -  

l i b r a t e d  t o  i s o m e r i c  m i x t u r e s  i n  p y r i d i n e  s o l u t i o n s  i n  

a b o u t  a n  h o u r  a s  f o l l o w e d  f r o m  t h e  d i a s t e r e o t o p i c  

s i g n a l s  o f  t h e  m e t h i n e  p r o t o n .  T h e  s p e c i f i c  r o t a t i o n s  

o f  t h e  p u r e  d i a s t e r e o m e r s  w e r e  + 0 . 8 0 °  a n d  -0.02' f o r  t h e  

t h e r m o d y n a m i c a l l y  m o r e  a n d  l e s s  s t a b l e  i s o m e r ,  r e s p e c -  

t i v e l y .  T h e  t h i o x o o x a z o l i d i n o n e  w a s  s y n t h e s i z e d  

f r o m  L ( - ) - e t h Y l l a c t a t e ~  t h u s  t h e  d i f f e r i n g  c o n f o r m a -  

t i o n s  o f  i s o m e r s  c a n  o n l y  b e  a t t r i b u t e d  t o  a r o t a t i o n  

a b o u t  a r y l  C-N b o n d .  

T h e  m o l e c u l a r  s t r u c t u r e s  o f  b o t h  o f  t h e  d i a s t e r e o -  

mers h a v e  b e e n  e s t a b l i s h e d  b y  X - r a y  c r y s t a l l o g r a p h y .  

I s o m e r  i s  f o u n d  t o  c r y s t a l l i z e  i n  t h e  m o n o c l i n i c  

s y s t e m  ( a = 1 0 . 1 4 6 ( 1 )  8 ,  b = 9 . 5 2 4 ( 2 )  8 ,  c = 1 1 . 9 9 2 ( 1 )  8 ,  
8 = 9 8 . 9 3 8 ( 6 )  8 ,  S p a c e  G r o u p = p Z , / a ,  Z:4, V z 1 1 4 8 . 3 5  8 ,  
D c = 1 . 2 8 3 8  g ~ m - ~ ,  r e f l e c t i o n s  m e a s u r e d  2 2 3 9 ,  o b s e r v e d  

r e f l e c t i o n s  1 8 9 7 ,  r e f i n e d  p a r a m e t e r s  1 8 0 ,  R = 0 . 0 7 4 8 ,  

R = 0 . 0 8 8 9 ) .  I s o m e r  II f o r m s  o r t h o r h o m b i c  c r y s t a l s  ( a =  
W 
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2-THIOXO-4-OXAZOLIDINONE 687 

s - c1 
C 1  - N 

c1 - 01 
01 - c2 

c2 - C l l  
c2 - c3 
c3 - 02 

C3 - N 

F! - c4 

s - i l -  
s - c 1 -  
N - C1 - 

Bond d i s t a n c e s  o f  I s o m e r  I i n  8 .  - - 

0 
B o n d  a n g l e s  o f  I s o m e r  - I i n  . - 

01 124. l(2) C3 - N - C1 1 1  1.4(3) 
N 127.3(3) N - C4 - C5 
01 108.6 (3) c4 - c5 - c10 

C1 - 01 - C2 110.8(3) C4 - C5 - C6 
0 1  - C 2  - C3 l03.8(3) C I O  - C5 - C6 
C 1 1  - C 2  - C 3  113.2(3) C5 - C6 - C7 
C2 - C 3  - 02 128.5(4) C6 - C7 - C8 120.9(4) 
C2 - C3 - N 105.3(3) C7 - C8 - C 9  119.8(4) 
02 - C3 - N 126.2(3) C8 - C9 - C4 118.4(3) 
C3 - N - C4 123.4(3) Cg - C4 - C5 122.9(3) 
C1 - N - C4 125.2(3) C9 - C4 - N 118.3(3) 

1 0 . 4 9 1 ( 2 )  1, b = 1 2 . 2 0 1 ( 1 )  8 ,  c=8.1288(9) 2, S p a c e  Group 

= P c a 2 1 ,  Z = 4 ,  V ~ 1 1 2 5 . 7 6 7 ,  D ~ 1 . 3 0 5  g ~ r n - ~ ,  r e f l e c t i o n s  

m e a s u r e d  2 2 4 5 ,  o b s e r v e d  r e f l e c t i o n s  1 4 6 6 ,  r e f i n e d  

p a r a m e t e r s  1 3 6 ,  R z 0 . 0 5 1 5 ,  R ~0.0514. The a b s o l u t e  

c o n f i g u r a t i o n  o f  II h a s  b e e n  e s t a b l i s h e d  on a 9 9  % 
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AKSAC ET AL. 688 

c o n f i d e n c e  l e v e l . ) .  F i g u r e  s h o w s  b o t h  m o l e c u l e s  i n  

s i m i l a r  o r i e n t a t i o n .  F r o m  t h i s  i t  i s  o b v i o u s  t h a t  t h e  

m o l e c u l a r  g e o m e t r i e s  o f  b o t h  c o m p o u n d s  i n t e r c o n v e r t  b y  

r o t a t i o n  a b o u t  N-C4 b o n d .  I n  1. a s  w e l l  a s  i n  E, a t o m s  

01, C 1 ,  N a n d  C 3  a r e  e x a c t l y  p l a n a r .  T h e  t e t r a h e d r a l  

a t o m  C2 i s  b e n t  b y  0.03 8 o u t  o f  p l a n e  o f  t h e  r e m a i n i n g  

h e t e r o c y c l i c  f r a g m e n t .  S i g n i f i c a n t  d i f f e r e n c e s  i n  t h e  

C-S b o n d  ( 1 . 6 6 4  6: v e r s u s  1 . 6 1 7  8)  may b e  a t t r i b u t e d  t o  

i n t e r m o l e c u l a r  i n t e r a c t i o n s  w i t h  n e i g h b o u r i n g  a t o m s .  

I n t r a m o l e c u l a r  i n t e r a c t i o n s  c a u s e  s l i g h t  d i f f e r e n c e s  i n  

t h e  a t t a c h m e n t  o f  t h e  p l a n a r  (kO.02 8 )  p h e n y l  r i n g s  

t o  t h e  h e t e r o c y c l e s .  W h e r e a s  i n  t h e  i n t e r p l a n a r  a n g l e  

b e t w e e n  b o t h  r i n g s  i s  f o u n d  t o b e  87.2' ,  

t o  7 8 . 2 '  in z. 
a t o m s  a t  C10 a n d  t h e  c a r b o n y l  o x y g e n  0 2  

i s  a l s o  r e f l e c t e d  in a n  e l o n g a t e d  C-0 b o n d  

- 11, a s  c o m p a r e d  1 . 2 0 3  in r) may c a u s e  t h i s  e f f e c t .  

i t  i s  r e d u c e d  

A c o n t a c t  b e t w e e n  o n e  o f  t h e  h y d r o g e n  

( 2 . 7 5  8 ) ,  w h i c h  

( 1 . 2 2  8 i n  

s=c.@H':o 

Isomer Isomer 11 
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2-THIOXO-4-OXAZOLIDINONE 689 

T h e  o r t h o  m e t h y l  g r o u p  i s  c i s o i d  t o  t h e  C 2  m e t h y l  

g r o u p  i n  t h e  t h e r m o d y n a m i c a l l y  m o r e  s t a b l e  i s o m e r  1 a n d  

t r a n s o i d  i n  t h e  l e s s  s t a b l e  i s o m e r  z, a s  s e e n  o n  t h e  

f i g u r e  a n d  o n  a b o v e  p r o j e c t i o n s .  An X-ray  s t u d y ,  f o r  

o n l y  o n e  d i a s t e r e o m e r  o f  a n  a r y l  h y d a n t o i n  d e r i v a t i v e  

h a s  s h o w n  t h e  s i m i l a r  r e s u l t  . T h e  d i a s t e r e o m e r  o f  t h e  

h y d a n t o i n  s t u d i e d  w a s  t h e  t h e r m o d y n a m i c a l l y  l e s s  s t a b l e  

o n e  a n d  w a s  r e p o r t e d  t o  c r y s t a l l i z e  f i r s t .  T h e  b e t t e r  

s o l u b i l i t y  o f  t h i o x o o x a z o l i d i n o n e  i s o m e r  t h a n  i s o m e r  r, 

4 

C r y s t a l l o g r a p h i c  d a t a  f o r  I s o m e r  I .  - - 

C r y s t a l  s y s t e m  - m o n o c l i n i c  

S p a c e  G r o u p  P 2 1 / a  

b = n . 5 2 4 ( 2 )  

c = 1 1 . 9 9 2 ( 1 )  

p = 9 8 . 9 3 8 ( 6 )  

a = 1 0 . 1 4 6 ( 1 )  8 

V = 1 1 4 4 . 8 3 5  8’ 
R e f l e c t i o n s  m e a s u r e d  : 2 3 3 9  

O b s e r v e d  R e f l e c t i o n s  : 1897  
R e f i n e d  P a r a m e t e r s  1 8 0  
D c  = 1 . 2 8 3 8  c ~ c m - ~  

z = 4  
,U = 2 3 . 1 0 0  

R = 0 . 0 7 4 8  

R w  = 0 . 0 8 8 9  
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690 AKSAC ET AL. 

C r y s t a l  l o g r a p h i c  d a t a  f o r  I s o m e r  fl. 
- 

C 1 1 H 1 1 N 0 2 S  

C r y s t a l  S y s t e m  - o r t h o r h o m b i c  

S p a c e  G r o u p  P c a Z 1  

a = 1 0 . 4 9 1 ( 2 )  

b = 1 3 . 2 0 1 ( 1 )  

c = 8 . 1 2 8 8 ( 9 )  

V = 1 1 2 5 . 7 6 7 .  8 
D c  = 1 . 3 0 5  gcm 

i = 4  

3 
- 3  

p = 2 3 . 4 8 9  

R e f l e c t i o n s  m e a s u r e d  : 2 2 4 5  

O b s e r v e d  R e f l e c t i o n s  : 1466 
R e f i n e d  P a r a m e t e r s  : 1 3 6  
R = 0 . 0 5 1 5  

R~ = 0 . 0 5 1 4  

b r i n g s  a m b i g u i t y  t o  t h e  a r g u m e n t  t h a t  t h e  c i s o i d  c o n -  

f o r m a t i o n  i s  p r e f e r r e d  i n  t h e  t h e r m o d y n a m i c a l l y  m o r e  

s t a b l e  i s o m e r  b e c a u s e  o f  f a v o r e d  s o l v a t i o n  a s  c o m p a r e d  

t o  t r a n s o i d  i s o m e r .  T h e  e n h a n c e d  p o l a r  i n t e r a c t i o n s  

w i t h  t h e  s o l v e n t  a r e  e x p e c t e d  i n  a r y l  h y d a n t o i n  d i a s t e -  

r e o m e r ,  w h e r e  t h e  o r t h o  a r y l  s u b s t i t u e n t  i s  b r o m o ,  

w h i c h  may c a u s e  t h e  c h a n g e  o f  s o l u b i l i t i e s  o f  i s o m e r s  

r e s p e c t  t o  t h i o x o o x a z o l i d i n o n e .  

On t h e  o t h e r  h a n d ,  X - r a y  d a t a  o f  b o t h  o f  t h e  t h i o x o -  

o x a z o l i d i n o n e  i s o m e r s  i n d i c a t e  t h e  e v i d e n c e  t o  s o m e  v a r y -  
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2-THIOXO-4-OXAZOLIDINONE 691 

B o n d  d i s t a n c e s  o f  i s o m e r  i n  8 - 

s - c1 1.664 (7) 
C1 - 01 1.312(5) 
01 - C2 1.47(1) 
C2 - C 1 1  1.5@9(6) 
C 2  - C3 1.494(7) 
c3 - 02 1.22(1) 
C3 - N 1.385(7) 
N - C1 1.374(9) 

N - CLf 1.432(5) 
C4 - C5 1.391(8) 
C5 - C10 1.514(7) 
C5 - C6 1.388(7) 
C6 - C7 1.363(8) 
C7 - C8 1.392(8) 
C8 - C9 1.363(6) 
c9 - c4 1.374(7) 

0 Bond a n g l e s  o f  I s o m e r  5 i n  - 

s - c1 - 01 122.6 (6) 
S - C 1 - N  126.5 ( 3 )  
N - Cl - 01 110.9(6) 
Cl - 01 - c2 110.2(5) 
01 - C Z  - C I I  110.6(8) 
01 - C2 - C3 l02.5(4) 
C I I  - C2 - C3 114.0(4) 
C2 - C3 - 02 128.3(5) 
C2 - C3 - N 106.8( 7) 
02 - C 3  - N 124.9(4) 
c3 - tJ - Cl 109.6 (4) 
C3 - N - C4 124.8(6) 

C1 - N - C4 
t4 - c4 - c5 
c4 - c5 - c10 

C 4  - C5 - C6 
c10 - c5 - C6 
C5 - C6 - C7 
C6 - C7 - C8 
c7 - C8 - c9 
C8 - C 9  - C4 
c9 - c4 - c5 
C9 - C4 - N 
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i n g  i n t e r a c t i o n s  b e t w e e n  i s o m e r s ,  t h a t  c o u l d  b e  r e l a t e d  

t o  t h e  r e l a t i v e  s t a b i l i t i e s  o f  i s o m e r s .  T h e  l o n e - p a i r  

e l e c t r o n s  o f  n i t r o g e n  a p p e a r  t o  b e  c o n j u g a t e d  more  w i t h  

t h e  c a r b o n y l  a n d  t h i o c a r b o n y l  g r o u p s  i n  t r a n s o i d  i s o m e r  

I 11, b e c a u s e  t h e  C 3 - 0 2  a n d  C1-S b o n d s  a r e  l e n g t h e n e d  

s i g n i f i c a n t l y ,  f r o m  1 . 2 0 3  2 t o  1 . 2 2  8 a n d  f r o m  1 . 6 1 7  8 
t o  1 . 6 6 4  8,  r e s p e c t i v e l y ,  i n  t h i s  i s o m e r .  P r o b a b l y  t h e  

f a v o r e d  i n t e r a c t i o n  o f  t h e  n i t r o g e n  l o n e  p a i r  e l e c t r o n s  

t o w a r d s  a r o m a t i c  m o i e t y  a n d  t h e  l e s s e n e d  c o n j u g a t i o n  

w i t h  t h e  n e i g h b o u r i n g  c a r b o n y l  a n d  t h i o c a r b o n y l  g r o u p s  

may h a v e  c a u s e d  t h e  b e t t e r  s t a b i l i t y  o f  c i s o i d  i s o m e r  I. 

T h i s  w o r k  w a s  s u p p o r t e d  b y  t h e  S c i e n t i f i c  a n d  T e c h -  

n i c a l  R e s e a r c h  C o u n c i l  o f  T u r k e y .  We a c k n o w l e d g e  t h e  

h e l p f u l  d i s c u s s i o n s  o f  D r .  0 .  H .  T a r h a n  a n d  D r .  L .  T i i r k e r .  
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