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40. Recherches sur la formation et la transformation 
des esters LXXII [l] 

Aryl(ou aralcoyl ou alcoyl)amino-2-t~trahydro-m-thiazines ou 
aryl(ou aralcoyl ou alcoyl)amino-2-dihydro-d2-rn-thiazines et derives 

par Emile Cherbuliezl), Br. Baehler, 0. Espejol), H.  Jindra, 
B. Willhalm2) et J .  Rabinowitzl) 

(21 X I  66) 

La scission soit des monoesters aryl(ou aralcoyl ou alcoy1)-thiocarbamylamino-3- 
propyl-1-sulfuriques R-NH-CS-NH-(CH,),-OS0,H en milieu acide ou alcalin [Z], 
soit des monoesters phosphoriques correspondants R-NH-CS-NH-(CH,),-OPO,H, 
en milieu acide [l] conduit A des hydrothiazines substitubes qui doivent &re ou bien 
des aryl(ou aralcoyl ou alcoy1)imino-2-tktrahydro-m-thiazines (I) ou bien des aryl(ou 
aralcoyl ou alcoy1)amino-2-dihydro-d %z-thiazines (11). Ces hydrothiazines sont 
identiques aux dCrivCs rCsultant de la cyclisation, en milieu HCl concentr6 A chaud, 
des thio-urCes engendrCes par rCaction entre amino-3-propanol-1 et isothiocyanate 
d’aryle, d’aralcoyle ou d’alcoyle. Les dCrivCs des types resp. I et I1 se distinguent les 
uns des autres par la position de la double liaison - exocyclique pour I et endocyclique 
pour 11. 

R-NH-CS-NH-(CH,),-O SO,H 

I OH- B chand ou 

H+ B chaud puis OH- 
H+ B chaud + [ puis OH- 

R-NH-CS-NH-(CH2)3-OP03Hz 

L 
H,C” \NH 

I I  OU I II 
H2c\S/ -NH-R H,C C=N-R 

I \S’ I1 

Pour distinguer entre ces structures I et 11, nous avons eu recours aux mCthodes 
spectroscopiques et particuliirement A la RMN. qui nous avait permis de rCsoudre un 
problhme analogue dans la sCrie des dCriv6s hCtCrocycliques pentagonaux oh il s’agis- 
sait de produits qui Ctaient ou bien des dCrivCs thiazolidiniques I11 ou bien thiazoli- 
niques IV [3] : 

H,C-NH H2C-N 
I I  I I1 

I11 H2C\S/C =N--R H2C\S/C-NH-R IV 

En comparant les spectres de RMN. de ces substances du type I11 ou I V  A ceux de 
substances modhles A double liaison de position certaine - soit endocyclique soit exo- 
cyclique - nous avions pu montrer que la forme thiazolinique IV (C=N endocydique) 
Ctait la plus stable, que R fii t  aromatique, araliphatique ou aliphatique, et ceci dans 
tous les cas CtudiCs [3] [4]. 
l) Adresse actuelle: Pavillon des Isotopes, 1211 Genkve 4. 
2, Adresse: c/o FIRMENICH & CIE, 1211 Genkve 8. 
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Fig. I d :  Substance de  type I1 
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Fig. l e :  Substance de type I1 
Fig. 1. Spectres de R M N .  des substances de r i fhence V (dans CDC1,) (fig. la) et VZ (dans CCl,) 
(fig. lb )  et de 3 substances (fig. lc-le) de type I o u  I1 auec R = C,H, (dans CDCl,), R = pF- 

C,H,-CH, (dam CDCl,) et R = C,H, dans CCl,) 

RBfbrence interne : tBtram6thylsilane 

Nous avons prCpart5 les dCrivCs thiaziniques (I ou 11) avec R = C,H,, @F-C,H4, 
pBr-C,H,, $F-C,H4CH,, C,H, et C,H,, ainsi que les produits de rCfCrence i position 
connue de la double liaison suivants: L double liaison C=N exocyclique, la mCthyl-3- 
phhylimino-2-tktrahydro-m-thiazine (V) ; a double liaison C=N endocyclique, les 
mCthyl-2 et phCnyl-2-dihydro-d2-m-thiazines (resp. VI et VII). 
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Le dCrivC V a dCjA C t C  dCcrit par TISLER [5] qui l’a obtenu par mdthylation d’un 
corps considCr6 comme Ctant la phCnylimin0-2-tktrahydro-~~-thiazine ; toutefois, afin 
d’etre sQrs de la structure A double liaison exocyclique, nous avons prCparC V par une 
voie ne laissant aucun doute sur ce point : rkaction du m6thylamino-3-propanol-1 avec 
l‘isothiocyanate de phCnyle, et  cyclisation en milieu acide de la thio-urCe obtenue: 

H+ chaud 

puis OH- 
HO(CHS),-NHCH, + C6H6NCS -+ HO(CH2)s-N(CH,)-CS-NH-C6H, V + H 2 0 .  

La comparaison des spectres de RMN. des dCrivCs thiaziniques I ou I1 ( ?)  obtenus 
par scission cyclisante des monoesters sulfuriques et phosphoriques mentionnCs tout 
au dCbut, ou par la voie classique, 2 ceux des produits de r6fCrence permet d’aboutir 
aux conclusions suivantes: lorsque R est un reste aromatique (C,H,, pF-C,H,, $Br- 
C,H,), on a une structure tktrahydro-m-thiazinique I (double liaison C=N exocyclique), 
et lorsque R est un reste araliphatique (PF-C,H,CH,) ou aliphatique (C,H,, C,H,), on 
a une structure dihydro-A2-m-thiazinique (C=N endocyclique). On pourrait expliquer 
ceci par le fait que lorsque R est un reste aromatique, la structure I (C=N exocyclique) 
est stabilisCe par rCsonance : 7 

H,C’ ‘NH ’ ’ J - \ x  Type I avec R = $X-C6H4- (X = H,  Br ou F) 
H2C, ,C=N 

S LJ- 
Les spectres sur lesquels cette comparaison a C t C  Ctablie ont C t C  pris dans le deutkro- 

chloroforme (ou CC1,) avec le tCtramCthylsilane comme rCfCrence interne (cf. tableau 5 
et fig. 1). 

Pour corroborer ces rCsultats, nous avons encore pris les spectres de RMN. de ces 
substances dans l’hexadeutkro-dimCthylsulfoxyde et dans l’acide trifluoracktique, 
dans l’espoir de voir apparaitre le couplage du groupe NH avec le groupe CH, voisin, 
ce qui confirmerait en mirme temps la position de la double liaison C=N (cf. tableau 6). 
Dans le cas du dCrivC avec R = $F-C,H,CH,-, le signal du CH, benzylique est effec- 
tivement dCdoublC (dam l’acide trifluoracCtique comme solvant) avec J = 5,5 cps, 
ce qui prouve bien que la double liaison C=N est endocyclique (c j .  fig. 2) .  De plus, 
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I 
I , ,  I , , , ,  

i o  70 6-0 5,o 4,o 3,o 2.0 1P 0 Ppn 

Fig. 2b  

a) dans (CD,),SO; b) dans CF,COOH 
RBfBrence interne : tBtramBthylsilane 

Fig. 2. Spectres de  R M N .  de la p-~uorobenz~lamino-2-dzhydro-Az-m-thiaz~ne 

lorsque R = aralcoyle ou alcoyle, on trouve toujours, dans l‘acide trifluoradtique, 
deux signaux correspondants B 2 H fix& sur l’atome (ou les atomes) d’azote salifiC(s), 
alors qu’avec R = reste aromatique, on trouve un signal correspondant B 1 seul H sur 
l’azote salifiC (cf. fig. 3 et tableau 6). La diffdrence de basicit6 de ces amines avec R = 

resp. alcoyle ou aralcoyle, et aryle apparait Cgalement dans les spectres dans CDC1, ou 
dans CCl.,, le signal du proton correspondant B NH a un 6 de 3,8 B 4,2 ppm dans le 
premier cas (R = alcoyle ou aralcoyle) et de 6,8 B. 7,3 ppm dans le second (R = aryle). 

La fig. 4 reprdsente les spectres d’absorption IR. d’un composC avec R = aryle, 
d’un composC avec R = aralcoyle et d’un compost! avec R = alcoyle. Les diffbrences 
dans la position des bandes resp. C=N et NH nous apparaissent comme &ant moins 
significatives que celles qu’on note dans les spectres de RMN. C’est la RMN. qui nous 
semble &re ici la mCthode la plus siire pour rdsoudre les probl&mes en question. 

I’ CH A 
I- 

L 
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i iiJ .J 

8P TO 6.0 VJ 4P 3.0 2.0 1,o 0 PPm 

Fig. 3b  

Fig. 3. Spectres de R M N .  de l'$thylamin~o-2-dihydro-Az-m-thiuzine et de la phe'nylzmino-Z-tdtruhydro. 
m-thiuzine duns CF,COOH 

RBfdrence interne : t6tramithylsilane 

Fig. 4a 

Fig. 4 b  
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Fig. 4c 
Fig. 4. Spectres IR .  (dans KBr) de I avec R = C,H,, de 11 avec R = PI;-C,H,-CH, et C,H, 

Nous avons Cgalement prCparC des dCrivCs acylCs (benzoylC VIII et carbamylCs IX) 
des arylamino-2-tCtrahydro-m-thiazines (I) en les faisant rCagir avec le chlorure de 
banzoyle et avec divers isocyanates R’-N=C=O. Leur structure resp. VIII et I X  a C t C  
confirmhe par la RMN. (cf. tableau 10). 

H2 0 F o  
II 

H,C’ \N-C-NHR’ 
c II 

H,C/ ‘N-C-C,H, 
I I  I I  

H2c\S/C =N-Ar 
H,C\S,C=N-C,H, 

VIII IX 

AppliquCe aux composCs du type I1 (R = aralcoyle ou alcoyle; C=N endocyclique), 
cette rCaction n’a pas permis d’isoler des produits purs. 

Partie exPCrimentale 
1. Pre‘paration des arylimino-2-te‘trahydro-m-thiazines ( I )  ozt aralcoyl(ou alcoyl)amzno-2-dihy- 

dro-A2-m-thiazines ( I I ) .  
1 .l. Aryl(ou aralcoyl ou alcoyl)thiocarbamylamino-3-propanol-7 R-NH-CS-NH-(CH,),OH. 

Dans un ballon contenant 1,5 g (0,02 mole) d’amino-3-propanol-1 en solution dans 15 ml d’acetone 
anhydre ou 40 ml d’Cther anhydre, on introduit petit 8. petit, sous agitation, 0.02 B 0,022 mole 
d’isothiocyanate d’aryle, d’aralcoyle ou d’alcoyle en solution dans quelques ml d’ac6tone ou 
d’Cther anhydre (il se produit un liger echauffement). L’addition terminie, on chauffe le tout 
2 B 4 h B 40-50°, ou B reflux lorsqu’on utilise 1’6ther comme solvant. Dans ce dernier cas, la thio- 
urCe formee cristallise directement; aprhs refroidissement, on filtre, lave le prkcipit6 B 1’Cther et 
le shche sous vide sur P20,. Lorsqu’on utilise l’acktone comme solvant, on ajoute aprhs refroidisse- 
ment 2 8. 4 vol. d’dther de petrole; au bout de quelques minutes, la thio-ur6e pr6cipite. On filtre, 
lave 3, 1’Cther de petrole et shche sous vide. Rdt : 77 B 97%. Les aryl(aralcoy1 ou alcoy1)thiocarba- 
myl-amino-3-propanols-1 (thio-urCes) obtenues ainsi sont d’emblCe purs. Les conditions de travail 
et les rendements obtenus figurent dans le tableau 1, et les rCsultats analytiques, dans le tableau 2. 

1.2. Cyclisation des thio-urhes H-NH-GS-NH-(CH,),OH: te’trahydro-m-thiazines I ou dihydro-A2- 
m-thiazines 11. On introduit 0,015 8. 0,020 mole de la thio-ur6e dans 10 ml HCl6N et chauffe le tout 
1 nuit B reflux. Aprhs refroidissement, on alcalinise tout en refroidissant, au moyen de NaOH 
conc. Le derive cyclique pricipite, on filtre, lave B l’eau et cristallise le produit dans un solvant 
appropri6. Rdts: 49 8. 95%. Dans le cas du derive avec R = PF-C,H,CH,-, la solution, aprhs 
alcalinisation, prend un aspect laiteux. On l’extrait plusieurs fois au chloroforme et Cvapore la 
solution chloroformique 8. sec sous vide. Le r6sidu huileux se solidifie aprhs un  sCjour dans un 
bain 8. - 10 ou - Z O O ,  et on le recristallise dans l’hexane. 
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Les produits cycliques des types I e t  I1 qui sont nouveaux, figurent dans le tableau 3, e t  les 

Nous avons Bgalement prepare par ce procede la phCnylimino-Z-t6trahydro-m-thiazine d6ji 

Spectres de RMN.:  cf. fig. 1-3 et tableaux 5 et  6.  - Spectres IR .  cf. fig. 4 .  

2. Prdparation des produits de rbfdrence V ,  V I  et V I I .  
2.1. Mdthyl-3-phdnylimino-2-t~lrahydro-m-thiazine ( V )  . - 2.1.1.  Mdthylamino-3-propanol-1. 

Comme la reaction entre amino-3-propanol-1 et  iodure de methyle conduit k un melange du pro- 
duit de depart, du derive monomdthyl6 desire e t  du derive dimethyl6 8. l'azote, nous avons d'abord 
mis au point la separation chromatographique analytique de ces trois amino-alcools, pour pouvoir 
verifier la composition de chaque fraction du distillat du melange, ce qui nous a permis d'obtenir 
par fractionnement repet6 un produit pur. 

a) Chromatographie sur couche mince d'alumine FLUKA (prises d'environ 20 pg; migration du 
front sur 10 cm; rdvblation aux vapeurs d'iode). Le melange acdtone-heptane 1:l utilisd par 
MISTRYNKOV [6] pour la chromatographie d'amines sur alumine n'est pas utilisable dans notre 
cas parce que les amines en question ne migrent pas, alors que dans le solvant C,H,OH-NH, 25% 
3 : 2 propose Bgalement par MISTRYNKOV, les Rf sont presque identiques. Ce procdd6 a dt6 aban- 
donne. 

b) Chromatographie sur couche mince de cellulose M N  300 (m&me technique que sous a), 
resultats: cf. tableau 7) .  Melanges utilises: 

resultats analytiques, dans le tableau 4. 

connue [5]. 

A = CH,COOH, n-C,H,OH, H,O 
B = CH,COOH, pyridine, CH,COOC,H,, H,O 8 :42  : 25 : 25 
C = n-C4H,0H, NH, 0,l 
D = n-C4H,0H, NH, 2~ 
E = n-C4H,0H, NH, 1~ 

3:38:9 

1 : 1 (phase supirieure) 
1 : 1 (phase superieure) 
1 : 1 (phase supirieure) 

Tableau 7. Rf ( x  700) d'amino-3-propanols-I, N-me'thyle's ou non 

Amino-alcool Solvant 

A B C D E 

amino-3-propanol-1 27 50 29 47 38 
- - 71 61 

dim6thylamino-3-propanol-1 30 56 68 90 87 
m6thylamino-3-propanol-1 - 

Les melanges A ,  B et C,  appliques par ZIMMERMANN & COSMATOS [7] 8. la chromatographie 
sur papier, donnent de mauvais rdsultats ici: trainees e t  diffusion. Par contre, D et surtout E 
permettent une separation efficace par suite de 1'6cart considerable entre les Rf e t  de la nettet6 
des taches. 

c) Chromatographie ascendante sur papier WHATMAN No I (prises de 50 pg; solvants C et  E 
(cf. sous a) ; migration du front sur 10 cm; rdvdlation aux vapeurs d'iode) : pour les amino-3-pro- 
panols resp. non m6thyl6, monomethyl6 et dimdthylk, les Rf (multiplies par 100) sont, dans 
l'ordre, pour C 22-44-75 et pour E 35-62-84. Le melange E donne des taches particulikrement 
nettes et compactes. 

d) Mode opdratoire. A une solution de 27,5 g (0,37 mole) d'amino-3-propanol-1 dans 100 ml 
de methanol, on ajoute petit A petit, tout en refroidissant, 48 g (0,335 mole) d'iodure dc methyle, 
et chauffe ensuite 15 min. & reflux. On ajoute au melange refroidi 335 ml de KOH alcoolique l ~ ,  
filtre le precipite de KI et  concentre le filtrat sous vide dans un dvaporateur rotatif (15 Torr; 
temp. du bain: 30-40") de manikre 8. Bliminer la majeure partie de l'alcool. I1 prkcipite encore un 
peu de KI. On filtre et distille le filtrat 8. la pression atmospherique i travers une colonne VIGREUX 
de 22 cm, ce qui fournit les fractions suivantes: 

A 1 Eb. < 78" 9,30 g A 4 Eb. 167-170" 2,84 g 
A 2 Eb. 78-100° 3,38 g A 5 Eb. 170-175" 10,05 g 
X 3 Eb. 163-167' 0,57 g A 6 Eb. 175-180" 3.95 g 
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Volumen 50, Fasciculus 1 (1967) - No. 40 345 

La chromatographie sur papier 01.1 sur couche mince de cellulose montre que les fractions A 4 
et  A 5 contiennent une forte proportion du de'rivC monomethyl6 d6sirC; on les re'unit pour les 
fractionner dans les m&mes conditions, ce qui donne: 

B 1 Eb. 161-167" 2,24 g B 4 Eb. 177-178" 3,68 g 
B 2 Eb. 168-171" 0,37 g 
B 3 Eb. 170-177' 3.50 g 

B 5 Eb. 178-180" 1,lO g 

La chromatographie sur couche mince montre que B 3 et  B 4 sont constituCs principalement 
par du mBthylamino-3-propanol-1, elles sont refractionnCes ensemble et  donnent: C 1, Eb. 170- 
175" 0,54 g; C 2, Eb. 175-176' 1,63 g ;  C 3, Eb. 176-176,5" 1,41 g (Lit. [ 8 ] :  Eb. 175-177"). 

Les fractions C 2 et  C 3 representent I'aminoalcool dCsir6 pratiquement pur (chromatographie 
sur couche mince), soit 3,04 g (10,2%, de la thiorie) de produit. 

Lorsqu'on utilise un exchs d'iodure de mCthyle (p. ex. 1,5 mole par mole d'amino-alcool), 
la separation de l'amine secondaire est encore plus difficile, et  celle-ci contient presque toujours 
une certaine proportion d'amine tertiaire. 

2.1.2. N-~h6nylthiocarbamyl-me'thylamino-3-~ropanol-l C,H,NH-CS-N(CH,)-(CH,),OH. Dans 
un ballon contenant 0,89 g (0,Ol molt:) de mCthylamino-3-propanol-1 dissous dans 5 ml d'kthanol, 
on introduit petit k petit (Cchauffement!) une solution de 1,35 g (0,Ol mole) d'isothiocyanate de 
phdnyle dans 5 ml d'ethanol. Aprhs 30 min. de repos, on chauffe 5 min. B reflux, laisse refroidir, 
filtre, Bvapore le filtrat i sec sous vide et reprend le residu (masse pPteuse partiellement cristallise'e) 
par l'acitate d'Cthyle. On laisse la solution cristalliser par concentration, ce qui donne 228 mg 
d'un premier jet de cristaux blancs, F. 95-96", repre'sentant la thio-urCe pure, puis 240 mg d'un 
second jet de cristaux jaunltres, F. 87-94", (L'Bvaporation de la liqueur-mhre sous vide nc fournit 
qu'un produit incristaIlisable.) Rdt : 468 mg (21 %) de thio-urie. 

CllH,,ON,S (224) Cslc. N 1 2 5  S 14,3% Tr. N 12,6 S 14,6% 

2.1.3. Cyclisation de C,H,NH-CS-N(CH,)--CH,CH,CH,OH en V. 0,224 g (0,001 mole) de 
N-phCnylthiocarbamyl-mt?thylamino-3-propanol-l et 1 ml de HCl conc. sont chauffCs 10 min. B 
reflux. Aprh refroidissement, on Cvapore i sec sous vide (Climination de HCl en ex&), reprend 
le rCsidu par le minimum d'eau et  alcalinise la solution par NaOH 2~ pour prCcipiter la base 
cyclique V. On centrifuge, dissout Ie pre'cipit6 dans un peu d'kthanol et  prdcipite par addition 
d'eau 0,190 g (92%) de phe'nylimino-2-m6thyl-3-te'trahydro-m-thiazine (V) . F. 91-92", Spectre 
de RMN.: cf. fig. 1 et tableau 5. 

C,,H,,N,S Calc. C 64,O H 6,84 N 13,6 S 15,6% PM. 206,3 
Tr. ,, 6 4 2  ,, 6,75 ,, 13,8 ,, 15,5% ,, 210 (titr. acidimetr.) 

2.2. MLthyl-2-dihydro-A2-m-thiazine ( V I )  et phe'nyl-2-dihydro-A2-m-thiazine ( V I I ) .  Selon 
HAMER & RATHBONE [9] nous avons prepark VI par traitement de !'ace'tylamino-3-propanol-l, 
CH,CO-NH-(CH,),OH (obtenu par N-acCtylation de l'amino-3-propanol-l), par le pentasulfure 
de phosphore. Liquide, Eb. 171,5-177"/740 Torr. VII a C t C  prCpar6 par rCaction entre thiobenz- 
amide et  chloro-3-bromo-1-propane. F. 43,544,5" (Lit. [lo]: F. 4445").  Spectres de RMN.: cf. 
fig. 1 et tableau 5. 

3. Benzoyl-3-phCnylimino-2-tdtrahydro-m-thiazine ( V I I I )  et  aryl (ou aralcoyl ou alcoy1)carbamyC- 
3-arylimano-2-ttlrahydro-m-thiazines ( I X )  . 

3.1. BenzoyZ-3-phe'nyZimino-2-te'frahydro-m-th~azine ( V I I I ) .  Dans un ballon tricol avec agi- 
tateur, refrigerant B reflux et  ampoule B robinet, on introduit 2,3 g (0,012 mole) de phCnylimino-2- 
thtrahydro-m-thiazine, 0,95 g (0,012 mole) de pyridine et  15 ml de dioxanne anhydre, puis goutte 
B goutte et  sous bonne agitation une solution d t  1,7 g (0,012 mole) de chlorure de benzoyle dans 
5 ml de dioxanne anhydre. Ensuite, on porte le contenu du ballon A 40" et  agite 5 h i cette temp& 
rature. Apres refroidissement, on filtre le chlorhydrate de pyridine prCcipit6, lave ce pre'cipit6 avec 
un peu de dioxanne et  Bvapore les liqueurs dioxanniques rCunies B sec sous vide. On dissout le 
rBsidu dans du chloroforme, lave la solution avec une solution diluCe de carbonate dc sodium, 
puis B l'eau, Cvapore la phase organique B SCC sous vide et  redissout le rCsidu dans un peu de chloro- 
forme. Par addition d'Cther ou d'Cther de pe'trole, on obtient 1,3 g (38%) de VIII pur, I;. 137-138". 
Spectre de RMN.: cf. tableau 10. 

C,,H1,ON,S Calc. C G 9 , O  H 5,41 N 9,5 S 10,Sx  
(296) Tr. ,, G 9 , O  ,, 5,54 ,, 9 5  ,, 10,9% 
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3.2. Aryl(ou aralcoyl ou alcoyl)carbamyl-3-arylimino-2-t~trahydro-in-thiezines (ZX). A une solu- 
tion de 0,025 mole d’arylimino-2-tBtrahydro-m-thiazine dans 40 ml de dioxanne anhydre, on 
ajoute petit B petit et sous agitation 0,025 B 0,035 mole d’isocyanate dissous dans 30 ml de dioxanne. 
Ensuite, on chauffe le tout quelques heures i reflux. Aprbs refroidissement, on Bvapore la solution 
8. sec sous vide. Le r6sidu (selon les cas solide, p%teux ou huileux) fournit par recristallisation dans 
un solvant appropriB les dBrivCs carbamylds IX avec un rendement de 62 8. 95%. Le tableau 8 
Bnumbre les dCrivBs prepares e t  indique les conditions d’obtention et de purification, le tableau 9 
contient les donnBes analytiques correspondantes. Spectres de RMN. : cf. tableau 10. 

Les auteurs remercient sincbrement la CIBA SOCI~TE ANONYME 8. Bkle, de l’aide accord& pour 
ce travail. 11s remercient Cgalement M. le Dr F. STUBER de cettc m&me Maison, dcs discussions 
ct suggestions utiles concernant les spectrcs de R M N .  

SUMMARY 

3-Aminopropanol reacts with aryl(or aralkyl or alky1)isothiocyanates R-N=C=S 
to yield the corresponding thio-ureas R-NH-CS-NH-(CH,),OH which, refluxed with 
hydrochloric acid, are cyclized by elimination of water. The cyclization products are 
identical with the hydrothiazines resulting by elimination of sulfate or phosphate from 
the sulfuric or phosphoric monoesters of these thio-ureas. The resulting hydrothiazines 
are either 2-(R-imino)-tetrahydro-m-thiazines (I) or 2-(R-amino)-dihydro-A2-m- 
thiazines (11). Their structure has been established by comparison of their spectra 
with those of model compounds in one of which the C=N double bond is certainly 
endocyclic (2-methyl-dihydro-d2-m-thiazine), the other presenting an exocyclic C=N 
double bond (3-methyl-Z-phenylimino-tetrahydro-m-thiazine) . When R is an aryl 
group, the C=N double bond is exocyclic (structure I with >C=N-Ar), and one may 
presume that this structure is stabilized by  resonance. When R is an aralkyl or an alkyl 
group, the C=N double bond is endocyclic (structure 11). The nmr spectra were taken 
with three types of solvent : CDC1,or CCl,; (CD,),SO; CF,COOH. In  CF,COOH solution 
the benzylic protons of the hydrothiazine with I< = fiF-C,H,CH,- couple with NH 
( J  = 5,5 cps) which confirms the endocyclic position of the C=N double bond in this case. 

2-Arylimino-tetrahydro-m-thiazines treated with aryl(or aralkyl or alky1)iso- 
cyanates R’-N=C=O yield the corresponding 3-aryl(or aralkyl or alky1)-carbamoyl 
derivatives. 3-Benzoyl-2-phenylimino-tetrahydro-m-thiazine has been prepared by 
reacting benzoyl chloride with 2-phenylimino-tetrahydro-m-thiazine in the presence 
of a tertiary base. The structures of some of these products have also been established 
by nmr spectroscopy. Laboratoires de Chimie organiquc 
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