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Depuis la synthsse par STERNBACH en 1959 (I, 2) du chlor- 

diazgpoxyde, d'innombrables travaux ont gt& consacrGs aux aryl-5 benzo- 

diaz&pines-I,4 (3) et ont abouti 1 l'introduction dans la thgrapeutique 

de tranquillisants tels que le diazGpam 1. 

1 
= 

Toutes ces benzodiazepinones prQsentent la disposition "-4" 

des deux atomes d'azote. I1 nous a paru intGressant d'gtudier leurs 

analogues "l-Z", c'est-s-dire les aryl-I dihydro-3,4 5H benzodiazgpines- 

2,3 ones-4 2 (Y = Ar) prgsentant la disposition vicinale des deux h&tPro- 

atomes. 

Trois d&rivgs de ce type (2=n, i et c) sont mentionnes par 

HALFORD, RAIFORD et WEISSMANN (4) qui les obtiennent par pyrolyse 

d'hydrazones ou de semicarbazones 3 des acides o-formyl (4, Y = 2 = H) 

ou o-ac&tylphGnyl-acgtiques (2, Y = CH3, 2 = H). Les conditions exp&ri- 

mentales utilisces par les auteurs ne se prstent pas 1 une synthPse 

przparative car : a) les rendements de la cyclisation sent faibles, 

b) les dihydrobenzodiazgpinones 2 (Z = H, Y = H ou CH3) sent toujours 

accompagnges d'isoquinolones isomsres 2 (Z = H, Y = H ou CH3), 
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c) la reaction n’est pas gdnerale et Bchoue par exemple lors des essais 

de cyclisation des ph6nylhydrazones de l’acide o-formylacgtique et de 

l’acide %,0( -dimbthyl o-acGtylph6nylac6tique. 

En reprenant SystEmatiquement les essais de cyclisation au 

d6part d’acides o-aroyl-phGnylacGtiques 2 (Y = Ar) et d’hydrazine ou 

d’hydrazines substitu6es (schgma 1) nous avons pu observer : 

- qu’il dtait avantageux de preparer les dihydrobenzodiazgpinones 2 

directement au ddpart des 5 -cstoacides et d’hydrazines au lieu 

d’isoler intermsdiairement les hydrazones, 

- que le reflux dans des solvants inertes rGalisant un entrainement azdotro- 

pique de l’eau form6e (n-butanol, benzgne, xylgne) permettait d’obtenir en 

one seule gtape les diazgpinones attendues avec des rendements acceptables 

et accompagnges de traces seulement d’isoquinolones (tableau 1). 

Les acides aroylph6nylacGtiques ngcessaires 2 (Y = Ar), sent 

eux-m^emes prcpards par oxydation d’un indiZne substitus (5, 6), la morpholino- 

Bthylhydrazine a Gt6 obtenue selon (7). 

H,N-NHR Reflux n-BuOH 
4 

HO9 

Z Y 

Sch6ma 1 : Cyclisations d’acides o-acylphgnylacGtiques 
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=====-====================== 

Rdt 1 F (solv. recrist.) 

----- --~----~-~---~~~-~-~-- 

Voir J.O. HALFORD, 

R.W. RAIFORD et 

B. WEISSMANN (4) 

- - 
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-- 
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-- 

40 % 

-- 

77 % 

====3 I_ 
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208' (isoPrOH) 

---__------ 

130' (EtOH) 

__----___- 

189" (EtOH) 

-___--_---- 

147" (isoPrOH) 

Tableau 1 : Dihydro-3,4 5H benzodiaz&pines-2,3 ones-4 substituees. 

La phenyl-I mdthyl-3 dihydro-3,4 5H benzodiaz6pine-2,3 one-4 22, 

C16H14 2 N 0, k max. 238 nm (4,973, prdsente un spectre infrarouge :v (C = 0) 

a 1.655 cm -',d (C = C) h 1.610 cm-', absence de bande N-H vers 3.200 cm 

et un spectre de RMN : H aromatiques (4 et 5 H) massif central P J= 7,5? 

N-CH 3 (3 H, s,cc= 3,42, CH2 (2 H, s)J= 4.44, compatibles avec la structure 

indiquee. 

Des preuves chimiques de structure sont fournies par le retour en 

acide o-bensoylphenylac6tique z (Y = C6H5, 2 = H) par hydrolyse alcaline dras- 

tique selon (4) et par le retr6cissement de cycle en milieu acide (12 h. de 

reflux dans H2S0 4 1 M dans AcOH). On obtient l'isoquinolone correspondante 

qui est : 

La phgnyl-1 m6thylamino-2 2H isoquinolone-3 2 (R = CH3, Y = C6H5, 

2 = H), C16H14N20 (F = 182'), x max. 240 nm (2), 425 nm montre en infrarouge 

le_;ic d'amine secondaired (N-H) 1 3.220 cm-l et ne prdsente plus B 1.610 

cm la bande'C = N. De m^eme en RMN le singulet du CH2 a&-= 
/ 

4,44 a disparu, 

le proton vinylique s'ajoute aux protons aromatiques (massif centrd a -G 7,1). 
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