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The stereochemistry of the title bis-adduct, C26H22Cl2N4O2,

shows that the two oxadiazole heterocycles possess a trans

conformation.

Commentaire

Les 1,5-benzodiazeÂpines et leurs deÂriveÂs sont, depuis des

anneÂes, utiliseÂes avec succeÂ s dans les domaines biologiques et

pharmacologiques (Bellantuono et al., 1980; Bartsh & Erker,

1988). De plus, il a eÂ teÂ montreÂ que l'introduction de nouveaux

heÂ teÂrocycles pentagonaux sur l'heÂ teÂ rocycle diazeÂpinique

accroõÃt notablement l'activiteÂ biologique de la moleÂcule

(Hester et al., 1970). Dans le but d'eÂ largir les travaux de notre

eÂquipe de recherche en seÂrie des 1,2,4-triazeÂpines (El

Messaoudi et al., 1994; Toledano et al., 1996), 1,4-benzodia-

zeÂpines (Benelbaghdadi et al., 1997) et 1,5-benzodiazeÂpines

(Baouid et al., 1996; Essaber et al., 1998; Aatif et al., 2000; El

Hazazi et al., 2000, 2003), nous nous sommes inteÂresseÂs aÁ la

syntheÁse de nouveaux systeÁmes heÂ teÂrocycliques ayant des

structures homologues aÁ des moleÂcules biologiquement

actives deÂriveÂs de la 2,4,7-trimeÂ thyl-3H-1,5-benzodiazeÂpine.

Nous deÂcrivons ici le comportement de l'oxyde de para-

chloropheÂnylonitrile geÂneÂreÂ in situ aÁ partir du chlorure de

parachloropheÂnylcarbohydroxamoyle (2) (Liu et al., 1980;

Grundmann & Dean, 1965) en preÂsence de la trieÂ thylamine, aÁ
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tempeÂrature ambiante, avec la benzodiazeÂpine (1) (Barltrop et

al., 1959). ApreÁs traitement du meÂ lange reÂactionnel et puri®-

cation par une chromatographie sur gel de silice, un seul type

de cycloadduit est obtenu avec un bon rendement. Il reÂ sulte

d'une double condensation simultaneÂe du dipoÃ le avec les deux

sites dipolarophiles carbone-azote de la benzodiazeÂpine (1).

Signalons aussi que, quelle que soit la quantiteÂ de dipoÃ le

utiliseÂe, aucun monocycloadduit n'a eÂ teÂ obtenu. Cela montre

bien que les deux sites dipolarophiles carbone-azote posseÁ -

dent des reÂactiviteÂ s voisines vis-aÁ -vis de l'oxyde de nitrile. La

reÂaction est reÂgioseÂ lective mais non-peÂriseÂ lective. La structure

du cycloadduit isoleÂ (3) a eÂ teÂ deÂ termineÂe aÁ partir des analyses

spectrales de RMN 1H, 13C et spectroscopie de masse. En

effet, le spectre de masse de l'adduit (3) nous permet d'eÂcarter

une structure correspondant aÁ une monocondensation sur l'un

des deux sites dipolarophiles C N de la 1,5-benzodiazeÂpine

(1). Il preÂsente principalement le pic de l'ion moleÂculaire

correspondant aÁ une double condensation.

Si les analyses spectrales sont en accord avec une double

condensation du dipoÃ le-1,3 sur les deux sites dipolarophiles de

(1), elles ne nous permettent pas de deÂ terminer la steÂreÂo-

chimie relative des deux heÂ teÂrocycles oxadiazoles du bis-

adduit (3) (trans X ou cis Y). Seule l'eÂ tude cristallographique a

permis de deÂ terminer la steÂreÂochimie du bicycloadduit (3)

(Fig. 1). Les reÂsultats de cette eÂ tude con®rment la double

condensation reÂgioseÂ lective sur les deux sites dipolarophiles

carbone-azote de la 1,5-benzodiazeÂpine (1) et montrent que

les deux groupements meÂthyle en position C3a et C4a ont une

geÂomeÂtrie relative trans repreÂsenteÂe par la structure (3X). La

moleÂcule se compose de quatre cycles condenseÂs, le bicycle

benzodiazeÂpine et les deux oxadiazoles, porteurs de trois

groupements meÂ thyle et de deux benzopheÂnyles (Fig. 2). La

benzodiazeÂpine comporte deux fragments plans: N10/C11±

C16/N17 et N10/N17/C4/C6 faisant un angle de 57,08 (9)�,
l'atome C5 eÂ tant situeÂ aÁ 0,551 (4) AÊ du plan N10/N17/C4/C6.

Les deux cycles oxadiazoles preÂsentent une conformation

enveloppe avec la double liaison C1ÐN2 ou C9ÐN8 dans la

partie plane. Dans un cas, c'est l'atome C4 qui est au dessus du

plan C1/N2/O3/N17, aÁ 0,505 (4) AÊ , dans l'autre cas c'est

l'atome O7, aÁ 0,208 (4) AÊ du plan C6/N8/C9/N10.

Partie expeÂrimentale

A une solution de 0,5 g (2,7 mmol) de la 1,5-benzodiazeÂpine (1) et

0,77 g (4 mmol) du chlorure de parachloropheÂnylcarbohydroxamoyle

(2) dans 30 ml de dichloromeÂthane, on ajoute lentement et sous

agitation aÁ tempeÂrature ambiante une solution de 1,1 ml (8,1 mmol)

de trieÂ thylamine contenue dans 5 ml de dichloromeÂthane. Le

meÂ lange reÂactionnel est agiteÂ aÁ tempeÂrature ambiante pendant deux

jours. ApreÁs l'extraction du meÂ lange reÂactionnel avec 25 ml d'eau

distilleÂe, seÂchage sur sulfate de magneÂsium anhydre et concentration

sous pression reÂduite, le reÂ sidu obtenu est chromatographieÂ sur

colonne de gel de silice avec un gradient d'eÂ luant hexane-aceÂ tate

d'eÂ thyle. Le produit puri®eÂ est recristalliseÂ dans l'eÂ thanol pour

conduire au bicycloadduit trans (3X). (p.f.: 472±473 K).

DonneÂes cristallines

C26H22Cl2N4O2

Mr = 493,38
Monoclinique, P21=c
a = 13,1829 (5) AÊ

b = 12,3225 (5) AÊ

c = 15,2605 (5) AÊ

� = 106,861 (1)�

V = 2372,44 (15) AÊ 3

Z = 4

Dx = 1,381 Mg mÿ3

Mo K� radiation
ParameÁtres de la maille aÁ l'aide

de 13006 reÂ¯exions
� = 2.4±26.4�

� = 0,31 mmÿ1

T = 293 (2) K
Plate, incolore
0,25 � 0,25 � 0,10 mm

Collection des donneÂes

DiffractomeÁtreNonius KappaCCD
Balayage '
Pas de correction d'absorption
13006 reÂ¯exions mesureÂes
4710 reÂ¯exions indeÂpendantes
3911 reÂ¯exions avec I > 2�(I)

Rint = 0,035
�max = 26,4�

h = ÿ3! 16
k = ÿ8! 15
l = ÿ19! 18
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Figure 1
Dessin ORTEP (Burnett & Johnson, 1996; Farrugia, 1997). Les
ellipsoides de vibration des atomes ont une probabiliteÂ de 30%.

Figure 2
Dessin ORTEP (Burnett & Johnson, 1996; Farrugia, 1997) montrant la
conformation enveloppe des deux cycles oxadiazoles. Les cycles
chlorophenyles ont eÂ teÂ omis pour la clarteÂ du dessin.
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Af®nement

Af®nement aÁ partir des F 2

R[F 2 > 2�(F 2)] = 0,065
wR(F 2) = 0,172
S = 1,06
4710 reÂ¯exions
310 parameÁtres

Af®nement des atomes d'hydrogeÁne
avec contraintes

w = 1/[�2(Fo
2) + (0,069P)2 +

1,9609P] where P = (Fo
2 + 2Fc

2)/3
(�/�)max < 0,001
��max = 0,67 e AÊ ÿ3

��min = ÿ0,65 e AÊ ÿ3

Tableau 1
ParameÁtres geÂomeÂ triques (AÊ , �).

O3ÐN2 1,427 (3)
O3ÐC4 1,472 (3)
O7ÐN8 1,444 (3)
O7ÐC6 1,445 (3)
N2ÐC1 1,288 (3)
N8ÐC9 1,289 (3)
N10ÐC9 1,381 (3)
N10ÐC11 1,430 (3)

N10ÐC6 1,479 (3)
N17ÐC1 1,422 (3)
N17ÐC16 1,439 (3)
N17ÐC4 1,480 (3)
C1ÐC24 1,458 (4)
C4ÐC5 1,518 (4)
C5ÐC6 1,538 (4)
C11ÐC16 1,390 (3)

N2ÐO3ÐC4 105,23 (18)
N8ÐO7ÐC6 109,39 (19)
C1ÐN2ÐO3 106,7 (2)
C9ÐN8ÐO7 105,7 (2)
C9ÐN10ÐC11 125,0 (2)
C9ÐN10ÐC6 106,0 (2)
C11ÐN10ÐC6 116,03 (19)
C1ÐN17ÐC16 114,44 (19)
C1ÐN17ÐC4 101,44 (18)
C16ÐN17ÐC4 118,8 (2)
N2ÐC1ÐN17 114,1 (2)

O3ÐC4ÐN17 101,26 (18)
O3ÐC4ÐC5 107,6 (2)
N17ÐC4ÐC5 114,5 (2)
C4ÐC5ÐC6 118,0 (2)
O7ÐC6ÐN10 100,9 (2)
O7ÐC6ÐC5 111,5 (2)
N10ÐC6ÐC5 112,9 (2)
N8ÐC9ÐN10 114,3 (2)
C16ÐC11ÐN10 119,2 (2)
C11ÐC16ÐN17 118,4 (2)

Collection des donneÂes: KappaCCD Reference Manual (Nonius,

1998); af®nement des parameÁ tres de la maille: DENZO (Otwinowski

& Minor, 1997); reÂduction des donneÂes: DENZO and SCALEPACK

(Otwinowski & Minor, 1997); programme(s) pour la solution de la

structure: SHELXS97 (Sheldrick, 1997); programme(s) pour l'af-

®nement de la structure: SHELXL97 (Sheldrick, 1997); graphisme

moleÂculaire: ORTEPIII (Burnett & Johnson, 1996) and ORTEP-3

(Farrugia, 1997); logiciel utiliseÂ pour preÂparer le mateÂriel pour

publication: WinGX (Farrugia, 1999).
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