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PIERRE METRA et JACK HAMELIN. Can. J .  Chem. 60, 285 (1982). 
Par addition de 1'0-mesityltnesulfonylhydroxylamine (MSH) sur des hydrazones d'aldehydes et de cetones, on observe une 

amination sur le carbone avec formation d'cc-amino azocomposes. La thermolyse de ces composes conduit a des triazoles-1,2,4 
dont le mecanisme de formation est discute. 

PIERRE METRA and JACK HAMELIN. Can. J .  Chem. 60, 285 (1982). 
The reaction of 0-mesitylenesulfonylhydroxylamine (MSH) with hydrazones leads to carbon antination with the formation of 

cc-amino azo compounds. Thermolysis of these compounds affords 1,2,4-triazoles. The mechanism of this cyclization is discussed. 

Introduction Me, Me, 

Les proprietes nucleophiles et electrophiles de 
1'0-mesitylenesulfonylhydroxylamine (MSH) ont 
ete decrites et discutees dans la litterature (l,2). En 
particulier par addition sur des C-alkyl N-alkyl 
imines la reaction conduit aux diaziridines corres- 
pondantes (1). Dans le but d'acceder aux amino 
diaziridines qui pouvaient etre des amino ylures 
d'azomethine imine potentiels, nous avons etudie 
l'addition du MSH sur des hydrazones d'aldehydes 
et de cetones 2. 

MstSO20NHZ 

a R1 = H; RZ = Ph 
b R1 = Me; RZ = Ph 
c R' = Me; R2 = C02Me 
d R 1 =  R 2 =  Me 
e R' = H; RZ = C02Me 

Resultats et discussion 
I .  Addition du MSH sur les hydrazones 

La reaction est effectuee a temperature ambiante 
en solution dans l'ether anhydre, sous azote, les 
reactifs etant en proportions stoechiometriques. 
Avec les hydrazones 2a, 2b et 2c on obtient apres 
une heure de reaction les sels de formule 3 avec un 
rendement pratiquement quantitatif. 

Les composes 3 (a, b ,  c) en solution dans CH,Cl, 
sont traites par une quanite stoechiometrique de 
triethylamine, et par addition d'ether, on precipite 
quantitativement le compose 5. La solution restan- 

'Auteur auquel doit Ctre adressee la correspondance. 
2Revision reCue le 6 octobre 1981. 

2 ( a , b , c )  1 3 ( a ,  b ,  C )  

5 4 (a ,  b ,  c) 

te est lavee avec une solution aaueuse de chlorure 
d'ammonium a 10% puis a l'eau. Apres evaporation 
du solvant on obtient les cc-amino azocomposes 
avec des rendements pratiquement quantitatifs (a 
la precision de la rmn). Les composes 4 purifies par 
distillation au four tubulaire sont caracterises par 
uv, rmn 'H, 13C, spectrographic de masse et 
analyse elementaire. 

Dans les memes conditions de reaction, l'hy- 
drazone 2d ne permet pas d'isoler de cristaux 
primaires analogues a 3 et apres traitement a la 
triethylamine, on isole avec un bon rendement 
l'oxime 6 caracterisee par comparaison avec un 
echantillon authentique obtenu par reaction du 
MSH sur I'acetone (1): 

Me*-NHMe + 1 
Me 

26 1 
Me>N-OS02Mst + H2N-NHMe 
Me 

6 

Ces resultats peuvent Ctre interpretes selon le 
schema 1: 

OOO8-4042/82/030285-06$01 .OO/O 
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Me. 
P2 = Me 

3 (a ,  b ,  C )  

6 4 ( a ,  b ,  C) 

SCHEMA 1 

I1 y aurait initialement attaque nucleophile du 
MSH 1 sur le carbone de I'hydrazone avec forma- 
tion de la betai'ne (A). Lorsque R2 = Ph ou C02Me, 
il y aurait substitution nucleophile intramoleculaire 
pour former le sel de diaziridinium (B), qui con- 
duirait au sel 3 par l'intermidiaire du sel (C). Par 
action de la triethylamine on libere l'azocompose 4. 
Lorsque RZ = Me, l'azote negatif de (A) est plus 
basique que nucleophile et il y aurait prototropie 
avec formation de (D) qui conduirait a l'oxime 6 
avec elimination de methylhydrazine. 

2.  Re'uctivire' des nzoco~npose's 
Quelques proprietes chimiques ont ete etudiees 

en utilisant plus particulierement le compose 4a. 

(a )  Tautotne'rie azocomposk-hydrazone 
A temperature ambiante, sous azote, a l'abri de 

la lumiere, 4a se transforme quantitativement, 
apris deux semaines, en aminohydrazone 7a carac- 
terisee par rmn 'H et spectrographie de masse. Le 
compose 7a peut egalement etre obtenue par 
traitement de 4a au butyllithium dans le THF (pour 
donner un anion dont la couleur marron resulte 
vraissemblablement de la complexation du lithium 
par l'azote), puis hydrolyse a - 15°C. Si l'hydrolyse 
est effectuee a -90°C on recupere 4a inchange. Ces 
resultats sont rassembles dans le schema 2. 

Par ailleurs, 7a traitee au butyllithium a -90°C 
conduit a 7aP qui redonne 7a apres hydrolyse soit a 
-90°C soit a - 15°C. Le  passage irreversible 4aP + 
7a- pourrait resulter d'un processus intermolecu- 
laire (schematise ci-dessous). 

L'azocompose 4b traite par BuLi a -90°C conduit 
egalement a un ion marron qui ne peut donner lieu a 

temperature ambiante 
Me--CH-N=N-Ph Me-C=N-NHPh 

I 2 semaineslN, I 

4a- (marron) 7a (violet) 

SCHEMA 2 
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I'isomerisation precedente et apres hydrolyse on 
recupere 46.  Le passage 4a -+ 7a a temperature 
ambiante pourrait s'effectuer selon un processus 
analogue. La transformation azocompose + hyd- 
razone est deja signalee dans la litterature et 
s'effectue aussi bien en milieu acide qu'en milieu 
basique (3), et dans le cas des or-amino azocom- 
poses le groupement amine peut catalyser la trans- 
formation. Ce resultat est particulierement impor- 
tant pour l'interpretation de la formation des tria- 
zoles-1,2,4 a partir des or-amino azocomposes ou 
des aminohydrazones que nous vous etudies. 

( 6 )  Euolution thermique 
A I'ebullition du benzene durant 24h, 4a se 

transforme quantitativement en un compose 8a 
auquel la rmn 'H et I3C et la spectrographie de 
masse permettent d'attribuer la structure 1,2,4- 
triazole. 

Lorsque la thermolyse est realisee en presence 
de tertiobutylcatechol comme inhibiteur de reac- 
tions radicalaires, on retrouve apres 24 h de reflux 
dans le benzene, 54% d'azocompose 4a non trans- 
forme. Cette observation est en faveur d'un pro- 
cessus radicalaire auquel on pouvait s'attendre 
pour un azocompose. De plus 4a en solution 
conduit egalement a 8a a temperature ambiante et 
on met en evidence la formation de benzene et un 
degagement d'ammoniac. 

Les observations precedentes nous conduisent a 
rationnaliser la formation de 8a de la maniere 
suivante (schema 3): 

A 
MeCH-N=N--Ph ~ e e ~ - N H ,  + Ph' + N, 

I 

Me--C=N-NHPh MeCH=N-H + PhH 
I 

NH2 
7a 

MeCH=N-H M e C H - N H ,  - N H ,  /N=CH-Me 

f + --+ H-N / - C N H  

N H ~  / \ / \ph 
'C N H P h  M e  N 'C N H P h  

/ \N/ Me  / \N/ 
M e  9a 
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PhCH=N-Me 

f Ph-CH-NHMe 
A 

4a + 7a + PhCH=N-Me ----t NH* 
I - H-N 

'C NHPh /C=N \ /NHPh 
Me 
/ \N/ Me 

I1 y aurait coupure radicalaire de 4a avec forma- 
tion de deux radicaux MeCH-NH, et Ph. et perte 
d'azote. Par abstraction d'hydrogene il se forme- 
rait du benzene et l'imine MeCH=N-H sur la- 
quelle l'aminohydrazone 7a en equilibre avec 4a 
s'additionnerait pour former l'iminohydrazone 9a3 
avec perte d'ammoniac. Le compose 9a se cycli- 
serait ensuite en triazoline 10a dont l'aromatisation 
conduirait au triazole $a. I1 faut signaler que la 
thermolyse de 7a conduit egalement a $a mais la 
reaction est plus lente et necessite 24 h de reflux 
dans le toluene pour 2tre totale, ceci resulte vrai- 
semblablement du fait que l'equilibre 4a = 7a n'est 
pas en faveur de 4a. 

Pour verifier l'hypothese de l'etape d'addition de 
l'aminohydrazone sur une irnine, nous avons realise 
l'addition de 4a sur l'imine PhCH=N-Me. On 
obtient avec un rendement pratiquement quantita- 
tif, !e triazole-1,2,4 de structure 11 caracterise par 
r nn 'H et comparaison avec un echantillon authen- 
tique (dont la synthese univoque est decrite dans la 
suite). La reaction s'effectuerait selon le schema 4, 
formation d'une iminohydrazone 9 avec perte de 
methylamine puis aromatisation en triazole 11 via 
la triazoline 10. 

La thermolyse de 46 a egalement ete etudiee et 
conduit a une decomposition avec formation de 
benzene et d'acetone qui ont ete caracterises par 
rmn et cgl, et degagement d'azote. Le mecanisme 
serait initialement le mime: rupture radicalaire de 
I'amino azocompose avec formation d'imine Me,- 
C=NH, de benzkne et degagement d'azote. La 
tautomerie azo hydrazone n'etant pas possible 
dans ce cas, la reaction s'arrite avec hydrolyse de 
l'imine et formation d'acetone. 

Ainsi, l'equilibre azo S hydrazone que nous 
avons mis en evidence permet de rationnaliser la 
formation des triazoles-l,2,4 a partir des a-amino 
azocomposes ou des aminohydrazones, reaction 
dont le mecanisme, a notre connaissance, n'etait 
pas signale dans la litterature (4). 

L'amino azocompose 4c presente lors de la 
thermolyse un comportement particulier. En effet, 
au reflux du benzene sous azote, 4c redonne 
quantitativement l'hydrazone de depart, avec for- 
mellement perte de "NH". Ce resultat est vrai- 
semblablement a l'origine de nos difficultes pour 
isoler l'amino azocomposC 4e derive de l'hydra- 
zone MeCH=N-NHC0,Me. En effet, lors de cette 
reaction on observe bien la formation quantitative 
du sel de triethylammonium 5, mais apres evapora- 
tion du solvant on recupere l'hydrazone initiale et 
seulement 10% dd'mino azocompose 4e. Cette 
evolution est actuellement a l'etude au laboratoire. 

(c )  Condensation des amino azocompose's 4 
avec les alde'hydes 

L'amino azocompose 4a donne avec les al- 
dehydes a temperature ambiante dans le chloro- 
forme une reaction exothermique ayant pour stade 
ultime la formation d'un triazole selon le schema 5. 

Dans une premiere etape, il y a formation de 
l'azoimine 12 qui s'isomerise en iminohydrazone 
9a ou 9, ce qui confirme l'existence de cet inter- 
mediaire postule dans le mecanisme propose aux 
schemas 3 et 4. Les composes 9a et 9 se cyclisent 
ensuite en triazolines 10a et 10 respectivement qui 
s'aromatisent en triazoles $a et 11 selon la nature 
de R. 

Dans le cas de la condensation avec le benzal- 
dehyde (R = Ph), la reaction a temperature ambian- 
te est suivie a l'aide de la rmn 'H: avres 12 h on 

3Nous remercions l'un des rapporteurs pour son interessante observe la formation de 12 (64%), 10 (j3%) accom- 
suggestion relative au mecanisme de I'addition de l'amino- pagnes de traces de 11. ~~~e~ 48h on obtient 12 
hydrazone sur l'imine avec formation d'iminohydrazone dont 
l'existence est d'ailleurs confirmee par addition des aldihydes (I3%), (78%) et (9%), a partir de ce 
sur ies amino azocomposes. on isole la triazoline 10 (R = Ph). Aprts 7 jours a 
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temperature ambiante le triazole 11 deja obtenu par 
addition de 4a sur l'imine PhCH=N-Me est 
forme avec un rendement quantitatif. 

Partie experimentale 
Les spectres rmn ' H  ont ete enregistres sur un apareil JEOL 

MH 100 a 100 MHz et les spectres sur un appareil Brucker 
W P  80 a 20,115 MHz. Les echantillons sont examines en 
soiution dans CDCI, (sauf precision contraire) et les deplace- 
ments chimiques 6 sont donnes en ppm par rapport au TMS. Les 
spectres de masse ont ete realises sur un appareil Varian MAT 
31 1, et les spectres uv sur un spectrophotometre Beckman DB. 

I. Mesitylene sulfonyl hydrox)~lumine MSH 
I1 est prepare selon la methode decrite par Tamura et 01. (I), 

recristallise dans le melange ether-pentane a O0C (F = 92'C) et 
conserve a - 18°C. 

2. Addition du ,MSH 1 sur les hydrazones 2 
A une solution de I'hydrazone mol) dans l'ether anhyd- 

re, on ajoute goutte a goutte sous azote lo-' mol de MSH dans 
l'ether a temperature ambiante. Apres une heure sous agitation, 
le sel 3 generalement forme est essore et analyse en rmn IH et 
I3C. 

Le sel 3 brut est ensuite dissout dans CH2C1, et on ajoute 
goutte a goutte une quantite stoechiometrique de triethylamine 
sous agitation. Apres une heure, l'addition d'ether provoque la 
precipitation de 5 qui est essore et la solution restante est lavee 
avec une solution de chlorure d'ammonium a 1095, puis a l'eau. 
Apres evaporation du solvant a temperature ambiante on 
obtient I'a-amino azocompose 4 qui est purifie par distillation au 
four tubulaire. 

(a) Hydrazone 2a 
Le compose 3a est obtenu avec un rendement de 90% ( F  = 

264°C avec decomposition). Compose 3a ,  rmn IH: 1,53 (d, 3H, 
MeCH); 2,13 et 2,50 (s, 3H, s ,  6H, Me enparu et 2Me en ortho 
du mesitylene); 5,10 (q, lH ,  MeCH); 6,65 (s, 2H, H du 
mesitylene); 8,94 (s large, echange dans D,O, NH,); rrnn I3C: 
17,44; 20,72 et 23,01 (Me du Mesitylene et MeCH); 75,99 
(MeCH, J = 156Hz) et les C aromatiques. 

Le compose 3a traite a la triethyiamine donne 4a (Rdt = 46% 
par rapport a 2a apres distillation au four tubulaire Eb Torr 
= 70°C). Compose4n, rmnlH:  1,48(d, 3H, MeCH); 2,05 (s, 2H, 
echange D20 ,  NH,); 4,58 (q, lH,  MeCH); rrnn I3C: 20,63 

(CH,CH); 80,01 (CH3CH, J = 149Hz) et les carbones aroma- 
tiques. Spectrographie de masse: tnle = 149 (Mt); m/e = 106 
(Ph-N=NHt); mle = 44 (MeCH=NH,+); uv (n-heptane): 
h,,, = 261 nm, E,,, = 7860. Anal. calc. pour C,HllN3: C 
6443; H 7,38; N 28,195Z; trouve: C 64,58; H 7,28; N 28,14%. 

(b)  Hydrazone 2b 
Dans les mtrnes conditions on isole 3b (F = 135°C avec 

decomposition). Compose 3b. rmn 'H: 1,60 (s, 6H. Me,C); 2, I4 
et 2,52 (s. 3H et s. 6H pour les Me du mesitylene); 6.66 (s, 2H, 
mesitylene); 8.93 (s, 3H, NH,); rmn I3C: 20,72; 23.12 et 23,61 
(Me en para ,  2Me en ortho du mesitylene et ,24e,C); 81,73 
(Me2C:-I) et les C aromatiques. Le traitement a Et,N donne 4b 
avec un rendement de 56% par rapport a 2b apres distillation au 
four tubulaire: Eb lo-' Torr = 80°C). Compose 4b, rrnn 'H: 1,44 
(s, 6H, Me,C); 2,13 (s, large, 2H, NH,); rrnn "C: 26.75 (!Me2C); 
80,30 (Me,C) et les C aromatiques. Spectrographie de masse: 
mle = 163 (Mt);  tnle = 106 (Ph-N=NHt); mle = 58 
(Me,C=NH,+); uv (n-heptane): h,,, = 256nm, E,,, = 4990. 
Anal. calc. pour C9H13N,: C 66,26; H 7.97; N 25,77%; trouve: 
C 66.25; H 8.15; N 25,60%. 

(c) Hydrazone 2c 
Formation quantitative du sel 3c, F = 120°C (avec decom- 

position). Compose 3c, rmn 'H: 1,59 (s. 6H, Me,C); 2,22 et 2,53 
(s,  3H, s,  6H, Me du mesitylene); 3,93 (s, 3H, C0,Me); 6,82 (s, 
2H, H du mesitylene) et 9,00 (s, large, 3H. NH,). Compose 4 r  
(Rdt = 70% par rapport B 2c, non distille); rmn 'H: 1,43 (s, 6H, 
Me,C); 1,82 (s, large, 2H, NH2); 4,00 (s, 3H, C0,Me); uv (10% 
CHC1,/90% n-heptane): A,,, = 230nm, E,,, = 2250. Les 
resultats de I'analyse elementaire de 3c et 4c ne sont pas 
satisfaisants en raison de I'instabilite des produits. 

(d) Hydrazone 2d 
Dans ce cas on n'ohserve pas la formation de 3d et le 

traitement a la triethylamine est effectue sur la solution etheree. 
On obtient ainsi I'oxime 6 ( F  = 96°C) avec un rendement 
quantitatif. 

(e) Hydrazone 2e 
La precipitation du sel 3e n'est pas observee et apres 

traitement a Et3N on note la precipitation quantitative de 5 et le 
spectre de  rrnn IH du melange reactionnel brut revele l'existen- 
ce de l'hydrazone 2e et de 10% d'un deuxieme compose, qui 
pourrait t t re  4e (q, 5,28 ppm), ce produit n'a pas pu Ctre isole a 
I'etat pur. 

3. TautomPrie azocompose-hydrazone 
Comme nous l'avons signale, 4a se transforme quantitative- 

C
an

. J
. C

he
m

. D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 w
w

w
.n

rc
re

se
ar

ch
pr

es
s.

co
m

 b
y 

T
R

IN
IT

Y
 C

O
L

L
E

G
E

 o
n 

11
/1

0/
14

Fo
r 

pe
rs

on
al

 u
se

 o
nl

y.
 



290 CAN. J .  CHEM. VOL. 60, 1982 

ment en 7a en deux semaines sous azote a I'abri de la lumiere, 
sans solvant. Compose 7a ( F  = 10O0C, etherln-hexane) est 
caracterise par comparaison avec les donnees de la litterature 
relatives au chlorhydrate (5): F = 119-122°C; rmn 'H: 1,79 (s, 
3H, Me); 5.0 (s, large echange D,O, 3H, NH et NH,). 
Spectrographie de masse: C,HlIN3: m/e = 149 (Mt); m/e = 132 
(MeC=N=N-PH?); m/e = 91 (Ph-Nt). 

4. Euolution thermique de 4a 
A l'ebullition du benzene durant 24 h, 4a se transforme avec 

un rendement pratiquement quantitatif en dimethyl-3,s phenyl-1 
triazole-1,2.4 de formule 8a  (Eb 2 x Torr = 110-120°C au 
four tubulaire) isole sous forme cristalline apres passage au 
chlorhydrate et relargage; F = 46°C (litterature (6) F = 48°C 
apres sublimation). Compose 80, rmn IH: 2,35 et 2,39 (2s, 3H et 
3H. Me en 3 et 5); 7,33 (s, 5H, protons aromatiques); rmn I3C: 
12,96et 13,59(Meen3 et5); 152,34et 159,96(C-Meen3ets)et 
C aromatiques. Spectrographie de masse: C1,H,,N3: m/e = 173 
(Mt); tnle = 132 (Ph-N=N=C-Met); (Mt-MeCN); m/e = 
91 (PH-Nt). 

La reaction en presence d'inhibiteur de reaction radicalaire 
est effectuee en presence de 5% de para tertiobutylcatechol 
durant 24 h au reflux du benzene. 

Par reaction de 4a sur une quantite equimoleculaire d'imine 
PhCH=N-Me durant 48 h au reflux du benzene sous azote on 
obtient, avec un rendement pratiquement quantitatif (a la 
precision de la rmn), le triazole 11 cristallise apres passage au 
chlorhydrate ( F  = 180°C) et relargage a la soude; F = 92°C. 
Compose 11, rrnn 'H: 2.51 (s, 3H, Me) et 7,36 (s, IOH, ArH). 
Spectrographie de masse: C,,H,,N,: mle = 235 (Mt); m/e = 
132 (Mt-Ph-CN); mle = 91 (Ph-Nt). Anal. calc. pour 

chlorhydrate Cl,H,,N3CI: C 66,30; H 5,16; N 15,47; Cl 13,07%; 
trouve: C 66,23; H 5,19; N 15,47; C1 13,11%. 

5. Condensation de 4a auec les aldehydes 
La condensation des aldehydes est realisee dans le chloro- 

forme a temperature ambiante, les reactifs etant en proportions 
equimoleculaires. 

(a) AcPtaldPhyde MeCHO 
On obtient, avec un rendement pratiquement quantitatif, le 

triazole 8a deja forme par thermolyse de I'amino azocompose 
4a.  

(b) Benzaldehyde PhCHO 
Dans les mCmes conditions, apres 12 h a  temperature ambian- 

te, on caracterise par rrnn 'H I'imine 12, non isolee; rrnn 'H: 1,64 
(d, 3H, Me); 5,06 (q, IH, MeCH); 8,45 (s, IH, CH). Apres 48 h. 
la triazoline 10 ( F  = 116°C) est isolee et recristallisee dans le 
melange etherln-pentane; rrnn 'H: 1,93 (s, 3H, Me); 5,95 (s, lH ,  
CH). Ce compose n'a pas pu Ctre analyse en raison de son 
oxydation rapide en triazole. Apres 7 jours a temperature 
ambiante, on obtient quantitativement le triazole 11 deja decrit 
precedemment . 
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