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Résumé—Les hydroxy-4 thiazoles et les N-acetylimino-2 thiazolidinones-4 sont des systémes tautoméres compar-
ables aux azalactones. Cependant leurs réactions avec I'acétylne dicarboxylate de méthyle ou 1é ethyl vinyl éther
procédent selon un mécanisme fondamentalement différent. Nous montrons que dans la série du thiazole 'atome
d’azote est d'abord quaternarisé. Le thiazole mésoicnique intermédiaire est ensuite piégé par une seconde molécule
de dipolarophile.

Ahstract—4-Hydroxythiazoles and N-acylimino 4-thiazolidinones show similar tautomeric behaviour to azlac-
tones. However, the mechanism of their reaction with dimethylacetylenedicarboxylate or with ethyl vinyl ether
differs fundamentally. In the thiazole series, the first step is the quaternization of the nitrogen atom. The mesoionic
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thiazole intermediate is then trapped by a second melecule of the dipolarophile.

L’action des dérivés halogénés sur de nombreux
hétérocycles azotés conduit A la formation de sels puis,
en milieu basique, & des ylures de 'azote.' Le méthyl-4
thiazole réagit ainsi avec la bromo-2 acétephénone pour
donner le bromure de thiazolium correspondant qui, en
présence de triéthylamine conduit &4 un ylore
d’azométhine piégé in situ par divers dipolarophiles.?
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L'acétyléne dicarboxylate de méthyle réagit également
avec le thiazole ou ses dérivés alcoylés®* et avec les A-2
thiazolines.>® La quaternarisation de 'atome d’azote est
suivie dans ces cas de réarrangements.

Des résultats que nous avons évoqués dans une note
préliminaire’ nous permettaient de penser que ce type de
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réaction, appliqué 4 des systémes tautoméres de la série
des thiazolidinones, pouvait constituer une méthode ori-
ginale de formation de nouveaux thaizoles
mésoioniques.®*® Nous nous proposons de décrire ici
Faction de I'acétyléne dicarboxylate de méthyle et du
vinyl éthyl éther sur les hydroxy-4 thiazoles ' et sur les
imino-2 thiazolidinones 2 et 3."

Les hydroxy-4 thiazoles la peuvent théoriquement
s’écrire sous une forme tautomére hydroxy-4 anhydro
hydroxyde de thiazolium 1b. Nous avons montré que les
composés 1a réagissent sous une forme mésoionique Ib
avec l¢ maléate ou le fumarate de méthyle pour conduire
i des produits de cylcoaddition dipolaire-1,37 analogues &
ceux obtenus 4 partir de thiazoles mésoioniques.'>™ Les
hydroxy-4 thiazoles (la; R, =Ph) réagissent avec le
double de la quantité stoechiométrique d’acétyléne
dicarboxylate de méthyle 4 pour donner les thiophénes §
tandis que les hydroxy-4 thiazoles (la; R,=H) con-
duisent (Schéma 2) dans les mémes conditions aux pyri-

E

dones (6; R*= E\C==C< ). Les structures § et 6 sont
H

établies a partir des analyses centésimales et des données

spectrales du Tableau 1. Si on rapproche ces résultats de
ceux observés lors de Paddition d'acétyléne dicarboxyl-

=)
PXCH, OH PXCgH, (o} PXCHy o]
bt o P e
_—
S\t NP2 S@ AN,
| ¢ w [ H
R, R, R,
1a 1b
pXC.H pCIC,
CAV B —‘i/ GH‘\CH _C//O
\ﬁ/KH 4\" \CQHS
NCOCH, NCgHy
2 3

1371



1572

A. ROBERT ef al.

Tableau 1.

Thiophanes 5 Pyridones 6 R2 = \C:l:
., - : \H
b
&
X H c1 c1 OCH,,
IR(CCJ_43 oo 1730 F 1728 F 1740(F),1678(F)  1738(F).1667(F)
'3,62{8)(3) i3.8308)(D)
boy  s.72te)t3) 3,7(0)(3) 13'79(’”3’ 13'97[') }x
3, 80(5) (3) 4,00(e) -
Moo, 'SHB 8.04(a)(5) 8,50(81(1)
S, B4 (8)(1) 6,74(5)(1)
SpECH 7,40(m) (4)

B4

7,50(m)(5)  7,40(m)(4)

7.200m) (4)

* Les deux signaux ant une

L
4 DtH,. -

ate de méthyle aux hydroxy-4 anhydro hydroxydes de
thiazolium'**® d'une part et aux azatactones” d'autre
part (Schema 1}, on peut étre tenté d'admettre la for-
mation d’un intermédiaire (7; Rp=H) résultant d’une
cycloaddition dipolaire-1,3 de 4 sur la forme tautomére
1b, puis une évolution de 7 selon la nature de R, pour
donner les thiophénes 5 ou les pyridones (6; R, = H). La
E E-
\C=C/

\H ’
sont les seules pyridones isolées, résulterait dans ce cas
d’'une nouvelle addition d’acétyléne dicarboxylate de
méthyle 4 sur les pyridones (6; R, = H).

Cette hypothése ne permet cependant pas d’expliquer
la nécessité dutiliser le double de la stoechiométrie en
acétyléne dicarboxylate de méthyle 4 lorsque R, =Ph
puisque dans ce cas on observe uniquement la formation
des thiophénes §. Il est également difficile, & partir de
cette hypothése, de rendre compte de la coloration in-
tense (lie de vin) qui se développe au cours de cette
réaction et disparait en fin de réaction (I'apparition d'une
telle coloration n'est pas observée lorsque le dipolaro-
phile est le maléate ou ke fumarate de méthyle).

Enfin, lorsqu'on réalise la réaction de (la; R; =H,
X =Cl) avec I'acéthyléne dicarboxylate de méthyle en
quantité stoechiométrique et en présence de quatre fois
la quantité stoechiométrique de maléate de méthyle on
isole le composé 8 dont la structure est établic i partir
des spectres RMN, IR et de I'analyse centésimale. Ce
composé 8 ne peut pas-résulter de 'addition de 4 sur le

formation. des pyridones 6; R,= qui
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composé 9 comespondant. Nous avoas en effet vérifié
que 9, préparé par ailleurs,” ne réagit pas avac 4 dans les
conditions ou le composé 8 est isolé.

Ces résultats indiquent que I'acétyléne dicarboxylate
de méthyle réagit avec les hydroxy-4 thiazoles selon une
voie fondamentalement différente de celle présentée
dans le Schéma 1. Nous postulons la formation primaire

E \ /E
d’un thiazole mésoionique | 10; R, = C#I\ qui
fixe ensuite une seconde molécule de dipolarophile
(Schéma 2). o

Contrairement & I"acétyléne dicarboxylate de méthyle
4, le vinyl éthyl éther 11 ne donne aucun produit d'ad-
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Schéma 2.
dition avec la lorsqu'une solution dans le toluéne de 1a . . » CHa
et de 11 est portée i reflux durant 4 h. Par contre, si on  dipolarophile ne réagit pas avec | 10; R; = CH et

chauffe dans les mémes conditions, un mélange 1a+ 11 +
maléate de méthyle, on isoie le composé bicyclique 12.
Ce résultat s’interpréte encore en admettant la formation

“OEt
en I'absence de maléate de methyle on récupére 1a, dans
le mesure ou la formation du dérivé mésoionique 10

primaire d’un thiazole mésoionique (ED; Ry= correspond & une réaction réversible (Schéma 3),
, CHy Il est intéressant de noter que dans les mémes con-
CH . Le vinyl éthyl éther 11 n*étant pas un bon  ditions de réaction mais en 'absence de vinyl éthy! éther,
\051 on récupére la quasi totalité des produits de départ
=]
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Schéma 3.
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{maléate de méthyle et 1a, X =Cl). Le produit 9 n’est
obtenu qu'aprés 15h d’ébullition dans le xyléne d’un
mélange 1a et maléate de méthyle.

Nous avons également fait réagir 'hydroxy-4 thiazole
la X=Cl, R;=H) avec la quantité stoechiométrique
d’acétyléne dicarboxylate de méthyle 4 et quatre fois la
quantité stoechiométrique de vinyl éthyl éther 11. Aprés
4h d'ébullition dans le toluéne on isole exclusivement de
I'hydroxy-4 thiazole (la; X=Cl, R,=H) n'ayant pas

, CH;
réagi et la pyridone| 6; R2=CH\ . Dans ces con-

OEt
ditions, l'ucétyléne dicarboxylate de méthyle se com-
porte donc exclusivement comme dipolarophile et con-
duit 4 une cycloaddition dipolaire 1,3 avec le thiazole

. OEt
mésoionique intermédiaire { 10; R = CH .
“CH
3

1a (X=CIl, Ry=H) + 4 + 11 —»

pXCsH“
E 0 OFEt

~ 6 Fla=CH<

2 N CHa
E ~
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Quel est le mécanisme de formation des thiazoles
mésoioniques intermédiaires 107 Le fait que 1a réagisse &
la fois avec Pacétyldne dicarboxylate de méthyle (réactif
électrophile) et avec le vinyl éthyl éther (réactif nucléo-
phile) suggére que la réaction pourrait étre une éne
réaction du type.

PXCqHy. 9. PXCH, o
2V X
SNy N, # —  §iFiN
? OET — N \CH<OE1
R, R, CHy

Si on considére I’éventualité d’une attaque nucléophile
par l'atome d'azote du thiazole 1a on doit admettre que
cette attaque a lieu sur la forme protonnée du vinyl éthyl
éther. Cette possibilité ne peut pas étre actuellement
exclue. Tl est cependant intéressant de noter que I'e-
cyanophénylacrylonitrile, qui additionne bien les réactifs
nucléophiles et qui est également un dipolarophile ne
réagit pas avec 1a. On notera également quun seul
isomére géométrique est obtenu pour les composés 6 ou
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8. Nous n'avons cependant pas établi que dans R, les
groupements esters sont en position cis. Le cyclohexéne
¢st un &ne couramment utilisé," il est par contre en
général un mauvais dipolarophile. II était par suite intér-
essant d'opposer le cyclohexéne & I'hydroxy-d thiazole
(1a; Ry ="Ph), Dans ce cas, on pouvait en effet espérer
isoler le thiazole mésoionique 10 correspondant (R, = Ph,
Ra=C¢H,;) puisqu'il est connu que des thiazoles
mésoioniques 10 de structures proches sont parfaitement
stables (c'est le cas par exemple du composé 10, X =
NO3, R; =Ph, R; =Et).!”” Nous n’avons pas observé de
réaction entre le cyclohexéne et le thiazole mésoionique
(1a; X=Cl, Ry=Ph). ] '

Les N-acétyl imino-2 thiazolidinones-4 2 sont des sys-
tdmes tautomeéres'' dont la réaction avec I'acétyléne
dicarboxylate de méthyle 4, ou avec le vinyl éthyl éther
I1 pourrait également conduire a4 des thiazoles
mésoioniques. Les composés 2, en solution dans
I'acétonitrile, réagissent avec l'acétylene dicarboxylate
de méthyle i la température d'ébullition du solvant et
conduisent a des mélanges complexes a partir desquels
nous avons isolés les thiophenes 13 et les N-acétyl
amino-2 thiazoles 14. Les composés M4 sont aisément
identifiés par comparaison avec des échantillions
authentiques.'* La  structure des  thiophénes
13 est établie 4 partir des spectres IR, RMN et de
masse {Tableav 2). Il est clair que le thiazole 14 pro-
viennent d'un intermédiaire formé dans le milien en
présence de I'acétylénique 4. Nous avons montré, en
effet, que les thiazolidinones 2 en solution dans de
P’acétonitrile, sont stables en ’absence de 4. Nous avons
observé que les thiazoles 14 se forment également lors-
qu'une solution des composés 2 dans I'acétonitrile est
portée i reflux en présence de vinyl éthyl éther. Une
chromatographie sur couche mince effectuée dans ce
cas sur le produit brut de la réaction permet de distinguer
les tches a, b, ¢, d, ¢, f ci-dessous {gel de silice G selon
Stahl, et 80% éther 20% éther de pétrole comme eluant):

Coeficientde  Composés
Taches migration (X=N0y)
a 0.03 2
b 0.35 M
¢ 0.40 non identifié
d 0.50 18
e 0.6 16
f 0.8 17

Les composés 2 et 14 sont identifiés en comparant leur
coefficient de migration avec celui d’échantillons authen-

Tableau 2.
NQ. cl
x 2
F°C (EtOH) 204 130
] 325810m) 3288(m)
IR(CCL,) HH
4 o0 1733(F)11700(a} 1 1683(F]  1738(F)1;11700(e] s 1673(F)
sCDEﬂa 2,29(8)(3) 2,38(8)(3)
, RMICDEL,) 4 3,78(s)(3) 4 3,84(s)(3) 3,78(a)(3) ; 3,86(s)i3)
/ L0,
®" calc. 378, 052163 367,02808
Maasa
tr. 378,0526 367.0272




Quaternarisation de I'atome d’azote de systems tautomeres

tiques. Les composés 15 et 17 sont isolés par chromato-
graphie sur couche épaisse, et leur structure est établie &
partir de spectres IR, RMN et de masse. Le composé 16
qui correspond i la tiche e de schéma précédent est
fortement coloré en rouge violet. En extrayant rapide-
ment ce composé par de I'acétone on obtient une solu-
tion trés colorée en rouge violet. Cette coloration dis-
parait avant que le solvant ne soit complétement
évaporé. Le solide obtenu aprés évaporation du solvant
correspond & de la thiazolidinone 2 (X=NQO,). Le
composé 2 (X=NO, ainsi obtenu provient néces-
sairement d’un produit 16 qui s'est décomposé sur la
plague (et dans le solvant) puisque dans les conditions
d’¢lution utilisées, 2 (X = NO,) correspond i la tiche a
nettement distincte de e. La coloration intense du com-
posé 16 et son évolution en thiazolidinone (2; X = NO,)
est tout & fait compatible avec une structure
mésoionique. Nous avons en effet indiqué plus hant, que
les hydroxy-4 thiazoles additionnent le vinyl éthyl éther
de fagon réversible. Si I'on reprend I'hypotheése d’une
éne réaction, avancée plus haut (cas des hydroxy-4 thi-
azoles 1), la formation des composés 15-17 correspond
4 I'addition du vinyl éthyl éther sur les trois sites pos-
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A la différence des composés la et 2, la phényl-3
N-phény] imino-2 thiazolidinone-4 3 est un systéme tau-
tomére qui ne pourra conduire 4 un thiazole mésoionique
par addition de 4 ou de 11 que dans la mesure ou Ia
réaction a lieu sur ’atome d’azote exocyclique.

On peut remarquer par ailleurs, qu'une &ne réaction
conduisant & un thiazole mésoionique doit &tre difficile
dans ce cas, pour des raisons géométriques (Schéma 6) et
électroniques (mise en jeu de 8 électrons).

Le composé 3 en solution dans du benzéne, et en
présence de triéthyl amine réagit avec I'acétylénedicar-
boxylate de méthyle pour donner la thiazolidinoné 19.

Des produits d’addition analogues ont récemment été
rapportés dans le cas de systémes tautomeéres de la série
des phényl-2 thiazolinones-5 20. L’anhydride maléique
réagit avec les composés 20 pour donner un mélange des
produits de cycloaddition 21 et d’addition de Michael
222 La formation de 22 selon une &ne réaction est
considérée comme peu probable dans la mesure ou la
formation des composés 22 est favorisée par addition de
soude an milieu réactionnel.™®

. . S . R
sibles de la thiazolidinone 2 (Schéma 4). R 0
Nous avons montré que le thiazole 14 résulte de N
I’évolution d’un intermédiaire formé dans le milieu en J\ I Q NH
présence I'acétyléne dicarboxylate de méthyle 4 ou de ph” s §0 E
vinyl éthyl éther 11, Cet intermédiaire pourrait étre le Ph
dérivé mésoionique 16 ou 18. Nous n’avons cependant
pas établi le mécanisme de formation des thiazoles 14, 20 2
L’acétylénique 4 étant & la fois un énophile et un
dipolarophile pourra conduire aux thiophénes 13 selon Q
une suite de réactions analogues a celles décrites dans le
Schéma 2 (Schéma 5, voie a). [I est cependant clair gue N o
les thiophénes 13 peuvent, pour une part au meins, k
résulter d’une addition de 4 sur les thiazoles acétylés 14. Pn’ 57Ny >
Nous avons en effet vérifié que dans les conditions ot 4
réagit avec 2, 4 réagit &galement avec 14 et conduit aux
thiophénes 13. 22
OEl (3 {e] H
= SN2
H o pXC . H o pXC.H, (o)
6 %
\(C“‘ C’//f C=C/V\H 5 ‘\C‘\z‘c
<7\ 7
PXCgH; / \
S AN s N S N
ﬁ H /\#K ~c” \H
N QOE! I
“ScocH H” COCH, “cocH,
Oet OEt
PXCH och PXC,H o° —ch
& 4\C=C/ \CH () 4\c_c/, HSC \C—‘C¢
/o 3 YN e
QE!
S\cgN S\C%N\C{ PXCGH,‘ S ’N\H
| | ‘\cw3 [
AN AN N~
H COCH3 H COCHS COCHs
16 16 17
Schéma 4.
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Il est vraisemblable que le composé 19 résulte égale-
ment d'une addition de Michael de la thiazolidinone.3 sur
l'acétylénique 4. Il est, en effet, intéressant de noter
quancune réaction n'est observée dans le benzéne en
I'absence de triéthylamine. De plus, contrairement aux
composés la et 2, la thiazolidinone 3 ne réagit pas avec le
vinyl éthyl éther.

PARTIE EXPERIMENTALE

Les spectres de RMN sont enregistrés 4 100 MHz. avec un
spectrographe Jeolco MH 100. Les résultats sont donnés en 1078
(ppm) par rapport au tetramethyisilane (référence interrie). Les
spectres IR sont enregistrés avec un spectrophotoméfre Perkin
Elmer 225. Les spectres de masse sont enregistrés avec un
spectrométhre de masse Varian MAT 311. Les points de fusion
sont pris & l'aide d’un banc Kofler ou d'une platine’ chanffante
équipée d’un microscope. C

Addition de acétylene dicarboxylate de méthyle 4 aux hydroxy-
4 thiazoles 1a :

Hydroxy-4 thiazole (1a; R, = Ph; X=H, CI. 2% 1073 mole de
(la; R,=Ph, X=H, CI) et 4x10~* mole d’acétylénique 4 en
solution dans 20cm’ de toluéne sont portés & ébullition durant
48h (X=H) ou 120h (X =CD) sous almosphére d’azote. Aprés
évaporation du tolugne, le résidu est repris par de I'éther et le
thiophine § précipite. §, X = H, F= 167° (E1OH) Litt. F = 167°,4
Rdt 28%; §, X=Cl, F=112° (EtOH), Rdt 10%. Masse:
CaoH,<0,8Cl. Cale. 386.037952; tr. 386.0377. Les principales
caractéristiques IR et RMN de ces composés sonf rassemblées
dans le Tableau 1.

Hydroxy-4 thiazole (1a; R, =H, X =Cl, OCH3). 2x 10~ mole
d'hydroxy-4 thiazole {la; R =H, X = Cl, OCH,) et 4x 10~ mole
d’acétylénique 4 sont dissoutes dans 25 cm® de toluéne. Aprés 4h
d'ébullition, le solvant est évaporé et le résidu repris par de

E\= /E

NH
210°C (EtOH); Rdt 45%; analyse C;H gO,NCL. C calc. 54.37, tr.
54,36; H Calc. 3.88, tr. 4.09; N calc. 3.82, tr. 2,90%. ¢, X = OCH,,
F 188° (EtOH), Rdt 12%, Analyse C,;H;OioN. C calc. 57.52, tr.
57.39; H Calc. 4.57, tr. 4.60; N Cale. 3.05, tr. 2.90%. Les carac-

téristiques IR et RMN de ces composés sont données dans le
Tableau 1.

I'éther. La pyridone (6; R, = précipite; 6, X=Cl, F

Synthése du composé 8

2x107* Mole d’hydroxy-4 thiazole {la; R,=H, X=CI), 2x
167> mole d'acétylene dicarboxylate de méthyle 4 et 8x 1073
mole de maléate de méthyle somt dissoutes dans 25cm’ de
toluéne. Apres 4h d'ébullition, la solution est refroidie et est
additicnnée d'éther et d'éther de pétrale. Le précipité obtenn
correspond au composé la n'ayant pas réagi. Le solvant est
évaporé et le résidu est repris par de-1"éther. Le composé 8
précipite. F = 167" (EtOH), Rdt =20%. Analyse: Cy;Hx0,NSCI.
C Calc. 50.65, tr. 50.49; H calc. 402, ir. 4.17; N calc. 2.81, tr.
3.09%. IR (CCL) 1750 (large et dissymétrique avec des épaule-
ments & 1720 et 1715 ecm™") RMN (CDCl; + CFCO,H) ocy,: 3.38
(s} (3% 3.72 (s) (3% 3.76 (5) (3); 3.88 (s) (3). &y, 5.56 (singulet
elargi) {(1); 6u., &u, 398 (D) Jum,=95Hz 84,=578 (5) (1);
Spciceie 728 (m) (4). On remarquera la valeur élevée de la
constante de couplage Jy n, qui traduit la position simultaném-
ent endo ou exo des protons H, et H,, Nous n'avons pas précisé
dans ceI ;:as si les protons H, et H, occupent une position endo
ol exo.

Le compasé 9 n’est pas un intermédiaire pouvant donner 8
L'addition du maléate de méthyle i I'hydroxy-4 thiazole (Ia;
Ri=H, X=Cl) conduit & deux isoméres 9 possédant deux
groupements esters en position cis (ces groupements esters
occupent tous les deux une position endo, ou tous les deux une
position ex0).™" 10~* Mole de I'un ou I'autre de ces isoméres et
10~? mole d’acétyléne dicarboxylate de méthyle en solution dans
20cm’ de toluéne sont portés i reflux durant 15 h. L'analyse par
RMN du résidu obtenu aprés &vaporation du toluéne montre qu'il
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est uniquement constitué par les produits de départ 9 et 4. On ne
décéle pas la présence de 8.

Addition du vinyl éthyl éther 11 i Ihydroxy4 thiazole (la;
Ry =H, X =Cl) en présence de maléate de méthyie

$x 107 Mole d’hydroxy-4 thiazole (1a; R;=H, X=Cl), 5x
10 mole de maléate de méthyle, et 2x 1072 mole de vinyl
éthyl éther 11 sont dissoutes dans 50 cm’ de toluéne et portées &
ébullition durant 4 h. Aprés évaporation du solvant, on reprend le
résidu solide par de I'éther et on essore le composé bicyclique 12.
Rdt 56%; F=172°C (EtOH); IR (CCL) vco: 1753 (F), 1717 {P).
RMN (CDCls): 8acy,: 3.36 (s) (3), 3.68 (s) (3); bey,: 1.44 (d) (3),
,=8HZ, 6]{.: 5.8 (q) (1). (J= sHZ); 5“3: 5.40 (s) (l) JH5H==0;
8. O, 1.80; 3.82; Jyyp, = 10 Hz; Socn,: 344 (9) (2) J=9Hz;
Scracny 120 (1) (3). J=9Hz. La valeur élevée de la constante
de couplage iz i, (10 Hz) traduit la position cis de ces 2 protons.
Leur position endo ou exo n'a pas été précisée. Analyse:
C1oHxuNOGSCL C calc. 53.33; tr. 53.34; H Cale. 5.14; tr. 5.22; N
calc. 3.27; tr. 3.16%. Dans les mémes conditions de rédction mais
en I'absence de maléate de méthyle on récupére intégralement
(1a; X=Cl).

Addition du viny! éhyl éther 1t 4 Ihydroxy-4 thiazole (la;
Ry=H, X = CI} en présence &’ acétyiene dicarboxylate de méthyle
4

2% 10 Mole de 1a (R,=H, X=CI), 2x107® mole d'acéty-
lénigue 4 et 8% 107* mole de vinyl éthyl éther sont dissoutes
dans 25cm’® de toluéne et portées i I'ébullition pendant 4h. A la
solution refroidie on ajoute de I'éther de pétrole ce qui permet
d’essorer un premier précipité qui est de I'hydroxy-4 thiazole de
départ 1a. Aprés évaporation du solvant, le résidu est repris par
de I’éther et on essore un deuxiéme jet du composé 1a. Le

CH;

/

résidu dépose alors la pyridone [ 6; X=Cl, R;=CH
“oEt

F=155°, Rdt 12%. IR (CCly) 1742 e, 1728 F, 1654 (F). RMN
(CDCL): Socy,: 3.6% (s) (3); 3.88 (s) (3); Boucy, 125 () (3)
1= 10Hz; Scnyen, 3.51 (Q) (2) deney, 1.53 (d) (3) =8 Hz &cycn,
6.12 (q) (1) ) = 8 Hz by (fixé sur le cycle) 8.48 () (1) Sycican, 7.36
(m) (4). Masse: CyHxNOLCl. M. Calc. 393.097905; tr. 393.0979.

Thiophénes 13 et thiazoles 14

1 g de Thiazolidinone-4 (2; X = NO), 0.70 g d’acétyléne dicar-
boxylate de méthyle et 40 cm® d’acétonitrile sont portés & refiux
durant 22h. L'huile obtenue aprés évaporation du solvant est
reprise par de I’acétone et conduit 4 0.1 g de thiazole acétylé (14;
X=NO) identigue A un échantillon authentique.'' Le filtrat,
repris par un mélange éther-éther de pétrole (aprés évaporation
de I'acétone) dépose ensuite 0.1g de thiophéne (13; X =NO;}
(Tableau 2). Le thiophéne (13; X = C]) est obtenu selon le mode
opératoire suivant: |g de thiazolidinone (2; X=CI), 1.25g
d’Acétyléne dicarboxylate de méthyle et 40cm® d'acétonitrile
sont portés A reflux durant 15h 30min. Aprés évaporation du
solvant, on obtient une huile qui reprise par de I'acétone conduit
4 60mg de précipité correspondant au thiazole (14; X =Cli)
identique & un échantilion décrit par ailleurs.” L'huile résiduelle
correspond & un mélange qui est fractionné par chromatorgraphie
préparative sur plaque. Suppori: gel de silice G selon Stahl;
éluant 50% éther-50% éther de pétrole. Aprés deux migrations
successives on préldve la tiche qui correspond au composé dont
le coefficient de migration R;=0.48. On isole ainsi 15mg de
thiophéne (13; X = Cl) (Tableau 2).

Réaction du vinyl éthyl éther avec la thiazolidinone (2; X = NO,)

1 g de Thiazolidinone (2; X = NO,) ¢t 3 g de vinyl éthyl éther
sont poriés i reflux dans 40 cm® d’acétonitrile durant 72h. Apres
évaporation du solvant une chromatographie plaque sur silice en
couche épaisse permet d'isoler le thiazole (15; X=NO,) et la
thiazolidinone (17; X =NOy). Les conditions de la chromato-
graphie ont été décrites plus haut. Nous avons également indiqué
que le composé 16 correspondant A la tiche e n'est pas stable et
qu'il ne peut pas &tre isolé dans ces conditions (15, X = NO,),
F = 258°C avec décomposition (CCL), Rdt 6%; IR (CCL) vco 1706
(F) vnu 20 (F) RMN (CDCh): 8cocn, 2.28 () (3); 8en 592 (@)
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(l) I= 6HZ; ﬁcﬂcus 1.50 (d) (1) I= BHZ; a()cﬂch[, 3.66 (m) (2),
Socky; 14 (1) (3) J=6Hz. Masse C;sHisNaOsS, M? calc.
351.083384, tr. 351.0892. 17, X=NO,, F=21F (avec décom-
position) Rdt 9%; IR (CCL) 1735 (F); 1706 (m) 3128 (L); RMN
(CDCly} bcocy, 2.46 (s) (3); Scu 4.12 (@) (1) J =6 Hz Scycy, 1.24
(d) 3) 1=6Hz, docy,ens 3.2 (m) () J=7THz Socmcr 0.96 {1)
(3) 1=T7Hz. Masse C;sH,;;N:058. (pic moléculaire trés faible)
M* CH,=CHOE! calc. 279.031374; tr. 279.0320. Conformément
aux structures proposées 15 et 17 le pic moléculaire & mfe = 351
est beaucoup plus faible pour le composé 17 que pour le composé
15. Une éfude de filiation des ions métastables indique clairement
que l'ion moléculaire correspondant av composé 15 ou.17 se
fragmente en perdant une molécule de viny! éthyl éther, le
Schéma de fragmentation est ensuite identique a celui observé
pour les thiazolidinones (2; X = NOy).

Les thiophénes 13 proviennent au moins pour une parnt des
thiazoles acétylés 14

1g de Thiazole (14; X = NO,), 0.7 g d’acétyléne dicarboxylate
de méthyle, et 40cm® d'acétonitrile sont portés a reflux 22h (la
solution est colorée en rouge). Une chromatographie couche
mince sur silice G selon Stahl (éluant 80% éther, 20% é&ther de
pétrole) permet de mettre en évidence la présence du thiophéne
(13; X = NO,) (méme coefficient de migration qu'un échantillon
authentigue).

Thiazolidinone 19

0.6g de Thiazolidinone 3, 0.04g de triéthylamine et 0.d44g

d’acétyléne dicarboxylate de méthyle sont dissous dans 40 cm® de
benzéne. Aprés 8 jours i la température ambiante on extrait NEt,
du milieu par HCI 1/3. La phase aqueuse est épuisée a I'éther, et
les phases benzéniques et éthérées sont séchées sur CaCl puis
évaporées. L'huile obtenue est reprise par de I'éther et on isole
deux jets successifs (310mg+100mg de cristaux blancs) du
composé 19, Rdt 43%, F 173°C (EtOH). Le méme composé 19 est
obtenu lorsque 0.3 g de thiazolidinone 3, 0.3 g d'acétylene dicar-
boxylate de méthyle et 40mg de triéthylamine sont porté a
I'ébullition dans 20cm® de benzéne durant 22 h. Il faut noter
cependant, que dans ces derniéres conditions, la purification de
19 est difficile. [R (CCL): »co 1730 (F} 1635 (F); RMN (CDCL):
Soy 5.98 (s) {1) docy, 3.70 (s) (3) 3.74 (s) (3); masse CxnH,;0SCL
M* calc. 520.085962; tr. 520.08%:9. Principaux ions fragments:
l
pCICH,—C—C=CH(E)|*",

mie=298 mle=22%

A. ROBERT ¢f al.

(5—NPh)
NC/

Ill—-Ph

* mle=194, [Ph—~N=C=N—Ph]*'.
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