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- La protection de la fonction amine, R&III@ des amino-6 cyano-3 methyltio-5 pyridones-2 

l_. par le reactif de Vilsmeier. sous forme de groupe formamidine, permet un acc& facile, 

par reaction avec le chlorure de thionyle, aux amino-6 dichloro-2.5 nicotinonitriles 4. 

La methode est lomparee avec d'autres procedes de chloruration. 3 et son analogue thio- 

alkyle en 5 IJ. conduisent par condensation avec l'hydrazine aux pyrazolopyridines 11 et 

12 avec de bons rendements. - 

Abstract - Reaction of 6-amino-3-cyano-5-methylthio-2-pyridones, 1, with Vilsmeier 

reagent leads to protection of the amino group as the formamidine, allowing facile 

reaction with thionyl chloride to give 6-amino-2.5-dichloro nicotinonitriles, 4. This 

technique is compared with other chlorination procedures. The title compounds are 

prepared in good yield by cyclocondensation of hydrazine with 4 and its 5-thioalkyl 

analog, jJ . 

La synthese des pyrazolopyridines a susciti? de nombreuses recherches, de part leur 

intiWt biologique (1). Pam0 celles-ci les derives diamines A se distinguant en particulier par 

leur activite antithrombotique (2). Dans ce travail nous decrivons l'acci% a de nouveaux derives 

de ce type 11 et 12 substitues en 5 par un groupe SR ou Cl, et possedant en position 4, soit un 

groupe aryle, soit un groupe alkyle (3). 

Ar R 

H2 H2N 

x 

I! 
NH2 

11: x = Cl 
12: X = SR 
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I - AC& aux precurseurs chlores 4, de 11 

En etudiant la chloruration desulfenylante par SOCl2 des aminopyridines substituees en 5 

par un groupement SR 1 que nous avons recemment d&rites (4). nous avons observe que la protection 

prealable de la fonction amine par action du reactif de Vilsmeier (5)(6), permettait non seulement 

une desulfenylation rapide (8 mn de reflux. au lieu de 15 h) mais egalement lorsque le temps de 

chauffage est suffisant (2 a 4 h) une deuxi&se chloration en position-2. Les derives 3 ainsi obte- 

nus sont facilement hydrolyses en amino-6 dichloro-2,5 nicotinonitriles 4. 

SCIIEMA 1 

i : DMF/POC13, 1 a 2 h a 60' ; ii 
5 a 10 mn. 

: SDC12(ou SOCl2ltoluene) Rfx 2 a 4 h ; iii : HCl dilue Rfx 

TABLEAD I - Caracteristiques des produits obtenus 2, 3 et 4 

R F"C Rdt%(b) F"C Rdt%(c) F"C (Rdt 100%) 

____"'______~___~'P:1"1"'_____"'_______________~~~~~~~_ ______ 

iso-Pr b 247-249 75 3b 149-150 75 !!L 167-168 
__~~____~~_~_____~~_~~_~~~~____~~~~___~~~~~___~~~~~~__~~~~~~_~~~~____~~~_____~~~~___~~~~~~~~~~~~~~~ 

n-Bu c 261-262 86 3f 120-122 45 c 151-152 
_--__.__________________~_______~______~~~____~~______~~~____~~~____________________~~~~~~__~~~~~~~ 

Ph d 315-318(a) 78 g 193-1’35 78 c 241-242 
__~_____~~______~___~__~~_~~___~~~~____~~~____~~~__~__~~~~~__~~~~~___~~~_____~~~~___~~~~~~_~~~~~~~~ 

p-Cl-Ph 2e 335-338(a) 80 3e 220-221,5 73 4e 244-245 
_~__~~_____~____~~_____~~_~____~~~~~___~~~~___~~~_____~~~~___~~_~____~~~_____~~~____~~~~____~~~~~___ 

p-MeO-Ph 2f 32D-325(a) 74 - 3f 212-213 76 s 209,5-210,5 

(a) Fusion avec decomposition ; (b) Rdt en produit recristallise (pyridine ou pyridinelalcool) ; 
(c) en produit recristallise (CH3CN/H20). 

Signalons que lorsque R = H le derive 1 ne conduit pas a zmais I l'imide mixte 2 ; ce 

mode de reaction du reactif de Vilsmeier sur la fonction nitrile a deja et& formule mais sans 

isolement du composi (7). 
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ETUDE CONPAREE DES AGENTS D'HALOGENATION 

La substitution d'un groupe SR par Cl ayant deja et6 observee par action du chlore (dans 

AcOH (8) ou dans CC14 (9)). nous avons essay@ d'appliquer cette methode a la pyridone &. 

Dans des solvants tels que CC14 ou CHC13. la reaction du chlore (a O"- -20") conduit d 

un melange complexe. Dans l'acide acetique s'il se forme bien le derive chlore & (schema 2). 

celui-ci est toujours souille par le produit de depart, en raison de la faible solubilite dans la 

plupart des solvants des pyridones de ce type. 

On peut cependant n'obtenir qu'un seul compose dans cette reaction, si l'on utilise 

SCHEMA 2 

1 SOC12 ) 

15 h Rfx 

Me 

NC / I2 SMe 

I 
0 N 

k 

N=CH-NMe2 

lk 
2 I NeSCl + [so] 

4 

2a 85 l/2 s + l/2 so2 

un exces de chlore jusqu'a obtention d'une solution homogene, le produit form@ est la dihydropyri- 

done tetrachloree B dont la structure a et@ etablie par RMN l3 C, IH, analyse et IR (voir partie 

experimentale). De tels composes d'addition ne sont pas rares (lo), et des N-chloropyridones ont 

egalement et6 repartees recemnent (11). Par ailleurs 2 regenere & sous l'action de l'hydrazine 

dans le DNSO. 

11 etait necessaire de comparer l'action de SOC12 sur le thioether d-amine &et sur la 

formamidine correspondante 2a. Tandis que SOC12 ne reagit que tr&s lentement sur &, solubilisation - 
totale apres 15 heures de reflux avec formation de thionylimine (12). la fonnamidine & se dissout 

tres facilement a temperature ordinaire dans ce reactif, et il suffit d'un court reflux 48 mn) pour 

precipiter totalement le derive monochlore & ; un chauffage plus prolong6 (3 h) mene au derive 

dichlore b (schema 1). La formation de chlorure de sulfenyle a pu Gtre mise en evidence. 

Signalons que nous avons observe un comportement parallele de h et 2 vis-a-vis du 

chlorure de sulfuryle (a 0" dans CH2C12) : transformation partielle de &en & ; transformation 
rapide de & en 3 pur. 

Notons enfin qu'a temperature @levee (2 h a 130") le reactif de Vilsraeier en exces ne 

provoque pas la desulfenylation de h mais sa chloration en -2 avec obtention de s (Rdt 45 X) et 

de produit de decomposition. 
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II - PRECURSEURS THIOALKYLES &DES PYRAZOLOPYRIOINES 

Ceux-ci sont facilement obtenus par action de POCl3 (13) sur les aminopyridines 1. 

III - OBTENTION DES PYRAZOLO [3.4-b] PYRIOINES 

L'action de l'hydrazine sur les chloropyridines 3 et xmene facilement et avec de tres 

bons rendements aux IH-pyrazolo p,4-b] pyridines g et 12 respectivement. 

x 
H2 

NH2NH2.H20 

pyridine au reflux t 
4-5 h 

4: x - Cl 1:x = Cl (Rdts 85-95%) 

u:X = SR 12: X = SR (Rdts 70-94%) 

Remargue : On peut envisager, a priori, _____ __ de preparer les pyrazolopyridines 11 directement a partir 

des derives dimethylformamidin6 3 (schba 1). &ant donn6 que l'hydrate d'hydrarine hydrolyse, 

coamva now l'avons observe, ce groupement en groupe NH2. 11 suffit, par exemple, de porter au 

reflux de l'alcool, avec un exces d'hydrazine (5 moles/mole 1) le derive 3a pour obtenir $I_. - 

Me 

EtOH, Rfx 1 h 
2 NH2 (Zdt 82%) 

3a sa 

De 3me le derive phenyle 36 dans MeOH fournit H dans les m6mes conditions (Rdt 90 X). 

A plus haute temperature 11 y a formation d'un sous produit dimethylamine en 2 (25 % 

env.) resultant de l'action de Me2NH provenant de l'hydrolyse de HCONMe2 ; 

Nous donnons ci-apres les caracteristiqws de deux de ces sous produits 

qui sont rigoureusement identiques a ceux obtenus par action de Me2NH 

sur l'amino-6 dichloro-2.5 nicotinonitrile 3. 

R =Me: F = 123" (chromate Si02, ether/pentane. 50/50, Rf - 0.90) ; 

IR (nujol) ycrN 2205 cm-' ; RMN 'H (COC13) 6 ppm : 2,42(s, 
3H), 3.21 (s, 6H). 5,14 (s, large. 2H). CgHIIN4C1 : Mt tr. 210.0672. talc. 210.0672. 

R=Ph: F = 194-195” (chromate Si02. ether. Rf = 0,85) ; IR (nujol) vCN 2215 cm-I ; RMN 'H (COCl 

3.22 (s, 6H) ; 5.26 (s, large, 2H) ; 7,32-7,67 (m. 5H) ; C14H13N4Cl : Mf tr. 272.0826 ; 
talc. 272.0828. 

3) 
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PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spe 
les spectres RJ4N r5 

res de RMN 'H ont et& enregistres sur un spectrometre VARIAN EM 3601 (60 MHz). 
C ont et@ realis& sur BRUCKER WB 80 DS (20 MHz), reference : TMS. 

Les spectres de masse ont et@ enregistres sur un spectrometre VARIAN MAT 311. les 
spectres IR sur PERKIN-ELMER 237. Les points de fusion ("C) sont pris a l'aide d'un microscope 
platine chauffante KOFLER. Les produits nouveaux indiqu@s par leur foanule moleculaire prkentent 
une analyse centesimale correcte (C, H. N et S a f 0.44 % au plus). 

SYNTHESE DES FORMAMIDINES La-f 

Methode g&kale ________ _______ 

On agite I 60-65". la pyridone 1 dans le reactif de Vilsmeler (10 ml/g de 1 ; tiactif 
prepare par addition, a O", 
aliphatique ou 2 heures si 

de 3 volunes ae DMF a 4 volumes de POC13) pendant 1 heure si R est 
R est aranatique. Apres hydrolyse sur de la glace et neutralisation 

(pH 4.5) par AcONa.3 H20, 2 est is016 par filtration. La recristallisation est effectuk dans la 
pyridine &a et 2e) ou a partir du melange pyridine + alcool. 

Caracteristiques : F et Rdts voir tableau I _ _ _ _ _ _ _ _ ; IR(nujo1) T,..N vers 2220 cm-' ; 

SMe 

2 
N=CHNMe 

2 

H 

R M N (C5~5N) : 

Com- 
poses R Ge 6R 'NMei) 6CH=N 'NHb) 

&c Me 2,14(s,3H) 2,61(s,3H) 2,9B(s,6H) 8,12(s,lH) 11,5D(lH) 
_____________________________________~~_~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~ _______- 

_~______________________________________1____~_~~~~~~~~~~~~~______~~~~~~~~~~__~~~~~~~~~~__~~~~~~~~~ 
iso-Pr 2,25(s,3H) 1,56(d 6H) 

_~_______________________________”111:I~~~~~~~~~_~_~~~~~~~~~~____~~~~~~~~~~__~~~~~~~~~~__~~~~~~~~~ 
n-Bu 2,34(s,3H) 

zd Ph 2,06(s,3H) 7,42-7,82(m,5H) 3,04(s,6H) 8,42(s,lH) 12,60(1H) 
_____________________________________________________~__~____~_~__________________~~~~~~~~~~~~~~~~~~ 

e p-Cl-Ph 2,09(s.3H) 7,58(s,4H) 3.03(d,6H) 8.38(s.lH) 10,8D(lH) 
____________________~_~_~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~- 

z! p-MeD-Ph 2,06(s,3H) 3.70(s,3H) ; 7.10 et 7,58(AA' 
BB', 4H) 

3,03(d,6H) 8.33(s.lH) ll.lO(lH) 

a) Nk peut apparaftre a l'etat de doublet ou de singulet (14) 
c) 2a ? C H N OS M+ 

; b) NH : singulet t&s large ; 

?i- 22.!8 i4S4 12.80. ;;1:*:2:o'!!::7 
; tr. 250,090. Analyse talc % : C 52,78 ; H 5.63 ; 
; H 5.61 ; N 22.47 ; S 12,63. 

SYNTHESE DES DICHLORO-2.5 FDRMAMIW-6 PYRIDINES a-f 

La solution de fonnamidine 2 (5 g) dans SOCl (75 ml)additionn@e de toluene (75 ml) est 
port& 3 reflux pendant 2 heures, ou Tusqu'd dissolutign complete de l'intermediaire ronochloti 6 
(4 heures sont necessaires pour l'obtention de Ja). Apr&s- elimination des solvants, le rkidu es7 
dissous dans CHCl puis filtr6 sur petite epaisseur (4 cm) d'alunine d'activite IPpour les 
derives oil R est aliphatique (3a_c). ou directement recristallise dans CH3CN/H20 (3d_f). 

Note : ____ La reaction effect& avec SOC12 seul nkessite un volume double de ce ri?actif (30 ml/g 2). 

Earacteristigues : F et Rdts (tableau I) ; IR(nujo1) TcaN vers 2230 cm -1 - _ 

3 
N=CHNMe2 
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2 R M N (CDC13) : 

Corn*< 
poses 

R 6R 6NMe2 'CH=N 

__~_______________________~____________________________________~~~g(sg6H) Me 2.52(s 3H) 8,54(s,lH) 
________________-------- ______ 

b iso-Pr 1,46(d,6H) ; 3,83(sept,lH) 3,23(s,6H) 8,63(s,lH) 
__________________________________________________~~~~~~~_~~~~~___________~_______~~~~~~~~~------- 

3c n-au 0,76-1,82(m,7H) ; 2,92(t,2H) 3,20(s,6H) 8,56(s,lH) 
__________________________~_______________________~~~~~~__~~~~~~~_____________~____~~~~~~~~------~ 

36 Ph 7,32-7,69(m,5H) 3.21(s.6H) 8,65(s,lH) 
_~__~_____________________~_______________________~~~~~~__~~~~~~~_~~~_____~~_______~~~~~~~~-----~~ 

3e p-Cl-Ph 7.36 et 7,58(AA'88',4H) 3,23(s,6H) 8,68(s,lH) 
__~_________~_~~____~~~~~~~~______________________~~______~~~~~~~_~~~~~___~~~~_____~~~~~~~~------- 

3f p-MeO-Ph 3,89(s,3H) ; 7.03 et 7,38(AA'88'.4H) 3,23(s,6H) 8,65(s,lH) 

Determination de masse : 3a Cl0HlON C12, M? : talc. 256.0282 ; tr. 256.028. 
Analyse : talc % : C 46.n ; H 3.94 ; N 21.79. Tr % : C 46.48 ; H 4.02 ; N 21,90. 

OBTENTION DES AMINO-6 DICHLORO-2,S PYRIDINES ia-f 

La solution (ou suspension) de formamidine 2 (2,5 g) dans HCl dilue 3N (40 ml) est 
port& d reflux 5 mn pour les derives air R est aliphatique ou 10 mn pour les derives 00 R est 
aromatique. Apr& dilution a l'eau (150 ml) et saturation par NaCl, l'aminopyridine lest isolee 
par filtration et lavage a l'eau. Rdts quantitatifs en produits purs. 

F. (tableau I), solvant de recristallisation (pour echantillon analytique) : MeOH, except6 pour 
&a : pyridine et ?e : EtOH. Caracteristiques spectrales : IR(nujo1) ycEN entre 2233 et 2238 cm-I ; 

a) singulet large. @changeable avec D20 ; b) solvant de RMN : C D N. 
Determination de masse : *, C H N Cl 
Analyse talc % : C 41,61 ; , , H 72544 

tr 52a0,985 
.2; ";O";;"; ;;"';8~oC; 41'55 ; H 2 50 , . I , ; N 20.72. 

SYNTHESE DE L'IMIDE MIXTE 5 

Obtenue selon la methode generale (1 h 1 60-65") par action du reactif de Vilsmeier sur 
l'amino-6 cyano-3 thioethyl (ou thian&hyl)-5 (1H) pyridone-2 1 (R+l;. Apres avoir hydrolyse 
sur la glace et tamponne (pH 'L 4,5) par AcONa. il est necessaire pour faire precipiter 5. d'amener 
le pH a 6 par addition de NaHCO en poudre. Apr@s repos une nuit. 5 est filtre et lave d l'eau. 
5 (SEt) F = 232-233" (pyridine/&OH) ; Rdt 70 % ; IR (nujol) : absence de CeN ; C=X a 1720. 1678, 
i630. 1573. 
1H. CH=Nj 

1553 cm-I ; RMN (C5D5N) : 1.12 (t. 3H) ; 2.66 (q. 2H) ; 3.03 (d. 6H, NMe2) ; 8,18 (s, 
; 8.83 (s. 1H. CH cycle) * 9.76 (d, J - 11 Hz, lH, CHO) ; 12.05 (s, large, lH)* ; 12.80 

(d, large, J - 11 Hz, lH, NH imide)*. 

f - Ces pits, ainsi que le couplage J, 
Determination de Masse : C H N 0 S 

disparaissent par agitation avec D20. 
Mt talc. 296.0943 ; tr. 296.094 

Analyse talc % : C 48.63 !2H'65!4a ; N 18.90 ; S 10.82. Tr. % : C 48.74 ; H 5.48 ; N lg,12 ; 
S 10.65. 
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5 (SMe) F - 260-262" dec. (pyridine) ; Rdt 66 % ; RMN (C D N) : 2.25 (5. 3H) ; 3.00 (d. 6H) ; 
8.16 (s, 1H) ; 8.80 (s, IH) ; 9.79 (d, J = 11 Hz. 1H) ; 13.80 (s, large, IH) ; 12.80 (d. large. 
J s 11 Hz, 1H) ce dernier couplage n'a pu ftre mesure avec precision du fait de la faible solubi- 
lit@ du derive en SMe, dans la pyridine. 

SYNTHESE DE LA TETRACHLORODIHYDROPYRIDDNE : 2 

Dans la suspension de 5 g de pyridone la dans 90 ml de AcOH + 30 ml de CH Cl , refroidie 
dans un bain a -3" (temperature interne -1") on Kit passer un courant de chlore (ei&.25 bulles/sec) 
jusqu’a dissolution totale (12 mn, la temperature interne n'excedant pas 5"). On artite aussit6t le 
debit gazeux, poursuit l'agitation 30 mn. puis evapore les solvants, (bain a 15" pendant 20 mn puis 
chauffage progressif jusqu'a 40"). Le residu solide triture avec 150 ill d'eau dont le pH est ajuste 
d 5 par addition d'un peu de AcONa, est fi1tl-e puis lave a l'eau. & est obtenu sous forme de cris- 
taux blancs apres lavage avec 6 ml de CH CN d -20". et rincage avec le n&ma solvant. Rdt 5,93 g 
(80 %). F. instantanee : 273" dec. Recri&.allisable dans CH3CN (20 ml/g) F.i. = 274" d&z. 

Caracteristtques spectrales : IR (nujol) : 3370, 3325, 2265 (faible), 1696, 1675, 1565 cm-l ; RMN lH 
(C D N) : 2,30 (s, 3H) ; 11,40 (s. large. 2H) ; dans le DMSO d6 : 2.24 (s. 3H) ; 9.80 (s, large, 2H). 
E":':", ;;MSO da) : C2 : 163,41 ; C3 : 60.19 ; C4 : 74.62 ; C5 : 79.11 ; c,j : 165.49 ; CaN : 114.48 ; 

Determiiation de masse : 
Analyse : talc. % : C 

C H5Cl4N30, MT talc. 286.9186 ; tr. 286,917. 
29. 9 ; H I,74 ; Cl 49,07 ; N 14.54. Tr. % : C 29.06 ; H 1.63 ; a 

Cl 49.01 ; N 14,45. 

Prowl&es : Ce compose est lentement soluble dans la soude N/10 d'oil il peut ttre reprecite, prati- 
quement inalter@, par AcOH dilue. 

R%iROMAY!WATION en 6a pr aatia de 1 ‘hyirasine dam le DWO. __________________ - _____________--- ____________________ 

La solution de lg de zdans IO ml de DMSO, plong6e dans un bain d'eau a 15". est addi- 
tion&z en 3 mn de 0.87 g (5 moles/mole 7a) d'hydrate d'hydrazine. On poursuit l'agitation pendant 
10 mn, puis dilue par l'eau (100 ml). OnTsole &par filtration 0.50 g (Rdt 79%). Ce compose a les 
m&es caracteristiques que 6a obtenu ci-apres. - 

SYNTHESE DE &I : pr “tii_ds_S0_~a_s_ur_41~~noeyridone : ______ 

On Porte a reflux pendant 15 heures la suspension de 2,5 g de pyridone la dans 50 ml de 
SOCl . Apres dissolution, on evapore le reactif. Le residu visqueux brun rougefte est additionne 
avec2refroidissement, de 40 ml d'eau puis 10 ml d'alcool (reaction exothermique avec important 
degagement de SO ) et 6a est isole par filtration : 
340-342" dec. ; 
large, 2H) 

fR (nusl) : 2227, 1660, 1640. 1600 cm- ; RMN (C5D5N) : 2,38 (s, 3H) ; 8.00 (s 
2,24 g (Rdt 95 %). F. (pyridinelalcool) - 

; 11,40 (s large, 1H). 
Determination de masse : C H ClN 0, MT talc. 183.0199 ; tr. 183.020. Analyse talc. % : C 45.79 
H 3,Zg ; N 22.88. Tr. % ! e 43.52 ; H 3,38 ; N 22.80. 

CBTENTION DE &I : par_azci,on de SOCl 8w la fommidoeyridone _ __________ 2 _______ ________ ______ 

La solution de 1 g de formamidine 2a dans 15 ml de SOC12 (pour analyse exclusivement dans 
cet essai, afin d'eviter l'action possible deS0 Cl present dans le reactif technique) est port&e 
a leger reflux 8 mn (la precipitation de &c &ncg des la premiere minute de Rfx). Apres elimi- 
nation de SOCl le solide jaune est lave par CHCl , puis s&he a 80". Rdt 0.95 g (100 I) pur en 
RMN. Recristal?ise dans le DMSO, rincage a l'alcoo?, puis a l'ether : 0.80 g. F = 343-345" dec. ; 
IR (nujol) : 
1H) 

2225, 1660, 1635, 1590 cm-1 ; RMN (DMSO d6) : 2.37 (s, 3H) ; 3.09 (d, 6H) ; 8.24 (s, 
; vers 12 (large. 1H). 

Determination de masse : C H N OCl, Mt talc. 238.0621 ; tr. 238,062. Analyse talc. % : C 50,32 
H 4.64 ; N 23.47. Tr. % !°C"5fl,17 ; H 4,75 ; N 23.25. 

SYNTHESE DES PYRAZOLDPYRIDINES CHLOREES : lla-f 

Methode g&Wale ________ ________ 
La solution de 3 g du derive dichlore 1 et de NH 

dine (30 ml) est port& a reflux 4 heures, puis versee dan E 
NH ,H 0 (2,5 moles/mole 4) dans la pyri- 
l'eag(300 ml) avec addiTion de NaCl. La 

pyrazolopyridine 11 est isolee par filtration, sauf dans le cas de llb qui est extraite au chloro- 
forme (4 x 150 mlr Les composes lla,c-f, sont d’abord purf fi& parxfiux avec 25 ml de CHCl , 
filtration apres retour 1 temperature ambiante et rincage avec CHC13 .3 -20". avant recristall?sation. 
Solvants et caracteristiques : tableau Il. 

SYNTHESE DES PYRAZOLOPYRIDINES THIOALKYLEES (ou THIOARYLEES) 12a-g -__ 

La solution de 3 g d'halogenopyridine thioalkyl& IO et de NH NH .H 0 (3 moles/mole lo) 
dans la pyridine (20 ml) est portee a reflux 5 heures. Apr&sTraitement2pag l'eau et NaCl , connne 
precedemnent, 11 est isole par filtration. 

Lorsque R est aromatique : B, f et 9, le produit brut est accompagne de 30 % environ 
d'_$no-6 aryl-4 hydrazino-2 methylthio-5 nicotinonitrile non cyclise (v= entre 2205 et 2210 
cm ). I1 est alors necessaire de chauffer (en 40 rm environ) ce melange s&l!de de 20" jusqu'd 
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220” (12e) ou 240” (12f et 9) pour completer la cyclisation(on arrgte le chauffage des la tempe- 
raturexteinte). CG pri?c@demment ces composes sont purifies par CHC13 (15 ml), avant recris- 
tallisatlon. Solvants et caracteristiques : tableau II. 
Cas de 12a : Apres le reflux de 5 h dans la pyridine , on ajoute 20 ml d'eau, et evapore la pyri- 
diti;T-Lzuspension aqueuse obtenue. est satur6e par NaCl. puis 12a est filtre et lave B l'eau - 
salee. 

La recristallisatlon dans l'eau (30 ml) donne 2.05 g paillettes jaune pfile. F = 169- 
170'. Analyse C H N S talc. % : C 45.91 ; H 5.30 ; N 33.46 ; S 15.32. Tr. % : C 45.85 ; 
H 5.31 ; . . , . N 338241.5S 15 16 
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