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Nous avons montre que la condensation de la propargylamine 8ur de8 derives 

imid produisait de8 mbthyl-5 imidazoles, par cyclisation de8 N-propargyl amidines 

intermediaires (l). L’application de cette reaction a des composds dans lesquels la 

fonction imide fait partie d’un cycle a conduit a des imidazoles condenses. Parmi 

ceux-ci, lea imidazo k,2-4 EenzodiazBpines-I,3 ont Ct6 synthktis&!s au depart 

d’imides intermediaires appartenant a la classe de8 benzodiarkpines-1,4 (2*3* 4) C’e8t 

un brevet &cent de Hester et Hanze (5) . qui nou8 incite a publier les rdsultats prblimi- 

naires de no8 travaux r4alisds dans le mgme domaine. 

La chloro-8 mbthyl-1 phBnyl-6 4H-imidazo 1,2-a [ ] &enzodia&pine-l,g 6 

(F lqO-192”, Rdt 35 %) a t?tk obtenue en condensant la propargylamine avec l’une ou 

l’autre des benaodiaa4pines 1. , 2 (3) ou 2 (4’ dans le butanol bouillant et en presence 

d’acide p-tolu’ene sulfonique. La propargylamidine intermediaire 4 (F 220’, Rdt 78 %) 

peut 6tre isol6e en effectuant la reaction dans le tolu&e a partir de l’imido-thioester 2 

ou de l’imido-ester 2. En traitant l!amino-2 benzodia&pine-1,4 N-oxyde-4 8 (2) 
par 

la propargylamine dans le dimethylsulfoxyde en prdsence d’acide p-tolu’ene sulfonique, 
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on obtient la propargylamidine N-oxyde 2 (F 222”, Rdt 70 %) qui se cyclise en 

imidazobenzodiazkpine N-oxyde 11 (F 225’, - Rdt 20 %) par chauffage dans l’acide 

sulfurique concent& , 

Quelques proprie’te’s chimiques des imidazobenzodiazdpines ont ktd Btudi6es. 

Le de’riv6 brome 13 (F 194’, - Rdt 54 %) a 6th obtenu en traitant 6 par le brome dans 

le chloroforme. Par action de l’acide sulfurique a 95 % et de l’anhydride acdtique, 

le composk 6 est hydrolyse au niveau de la fonction imine du cycle de la diazkpine en 

formant l’aminome’thyl imidazole N-acCtylC 14 (F 155”, Rdt 65 $). L’hydrolyse 

subse’quente de la fonction amide de 19 par l’acide chlorhydrique ou la soude diluCe - 

provoque le retour imme’diat B la diaz6pine 6, par deshydratation cyclisante. 

En vue d’obtenir des imidazobenzodiazepines d6pourvues du groupement 

methyle en position 1, la propargylamine a ktk remplacCe par le dimdthylacktal de 

l’amino acBtald&hyde. Par condensation sur la thione 1. et sur l’amidine 8, on obtjent 

les aminobenzodiazdpines 5 (F 162’, Rdt 56 %) et 10 (F 194’, Rdt 76 %) qui, par - 

l’action des acides acktique, sulfurique ou polyphosphorique se cyclisent respective- 

ment en imidazobenzodiazepines 1 (F 138”, Rdt 30 5) et 12 (F 264”, Rdt 41 %). 

Le mode d’obtention des imidazobenzodiazepines 1 et 12 decrit ici comprend - 

moins d’6tapes et donne de meilleurs rendements que la methode de Hester et Hanze (5) 

qui utilise la rkduction par le chlorure de tris (triph6nylphosphine) rhodium des 

formyl-1 imidazobenzodiaeCpines. 

Un memoire dktaille sur la synth’ese et les activitks de ces produits sera publie 

ulterieurement dans la revue Chimie Thkrapeutique. 
. 
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