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Abstract: The Synthesis of novel triazolo- [1,6-a] -pyrimido and triazolo-
1,3-diazepino-benzimidazoles is described

Dans le présent travail, nous avons examiné la synthdse de nouveaux
systémes hétérocycliques de type pyrimido- [1,6-a] benzimidazoles et diazé-
pino-1,3 benzimidazoles. Ces derniers peuvent présenter une activité virusta-
tique et des effets sur le systéme nerveux centrall's.

Ltaction du sulfure de carbone respectivement sur 1'amino &thyl-2
benzimidazole la et 1'amino propyl-2 benzimidazole 1b, & reflux de 1'&thanol
en présence de la soude aqueuse pendant vingt heures, conduit i 1a pyrimido-
(1,6-a] benzimidazole thione-2 3a et 3 1a diazé&pino-1,3 benzimidazole thione-2
37 (Schema 1).

Dans le but de synth&tiser de nouveaux systdmes tétracycliques
comportant un hé&térocycle 3 cinq chatnons de type triazole 11& au cycle pyrimi-
dire ou diazépine par une 1iaison carbone-azote, nous avons fait réagir sur
ces composé&s, dans un premier temps, un binucléophile tel que 1'hydrazine. Il
est connu que 1'addition de cet hétérocycle en positions 1 et 2 du systéme
benzodiazépine apporte non seulement une activité supbrieure mafs aussi, de
fagon plus importante, des différences qui peuvent-&tre marquées dans le
spectre d'activitém.

La 1ittérature rapporte une seule &tude réalisée par Nagarajang qui
a &tudié 1'action de 1'hydrazine sur le composé 3a. L'auteur a observé 1‘ouver-
ture du cycle pyrimidine et obtenu le composé 10. Sa formation s’explique par
une premire attaque de 1a molécule d*hydrazine sur le groupe thiocarbonyle
suivie de 1'ouverture du cycle pyrimidine (Schéma 2),
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A partir de cette donnée et afin d'&viter cette ouverture du cycle,
nous avons pensé réaliser 1'action du binucléophile sur les m&thylmercaptos
correspondants. En faisant réagir dans une solution de soude & 50%, de 1'io-
dure de m&thyle sur les composés 3a et 3b & temp&rature ambiante, nous
avons 1s01é les composés S-méthylé&s correspondants 4 et 5 (Schéma 1).

L'action de 1'acétyl hydrazide (et du benzoylhydrazide) sur le mé-
thyl mercapto-2 pyrimido-{1,6-a] benzimidazole 4 a &té &tudiée au reflux du
n-butanol pendant deux heures et demfe. Dans un cas comme dans 1'autre nous
avons isolé deux composé&s dont 1'un cyclique de type triazolo pyrimido benzi-
midazole 6 (R-CH3-) et §_‘_(R-CGH5-) 1%autre ouvert de type acétyl ( et benzoyl )
hydrazino-2 pyrimido- [ 1,6-a] benzimidazole 7 (et 7').Ces derniers,portés au
reflux du n-butanol pendant trente minutes, conduisent aux produits té&tracy-
cliques 6 (et 6'). Ces composés ont &té identifiés par les données spectrales
suivantes : RMNIH, IR et massell,

Nous avons également &tudié 1'action de 1‘acétyl hydrazide (et de
1a benzoylhydrazide) sur le méthyl mercapto-2 diazépino-1,3 benzimidazole 5
dans les mémes conditions op&ratoires que pour 4. Ici aussi nous avons isolé
un mélange de deux produits 8 et 9 (cas ol R-CH3-), 8' et 9* (cas ol R=
C6H5-) . En portant 9 (et 9') au reflux du n-butanol pendant 45*, nous avons
obtenu de nouveaux composés té&tracycliques de type triazolodiazépinobenzimi-
dazoles 8 (et 8').

S1i 1'on prolonge 12 durée du m&lange réactionnel pendant quatre
heures, un seul composé a &té isolé dans les deux cas 6 (et 6') pour le pre-
mier, 8 (et 8') pour le second.
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Ainsi lors de cette &tude nous avons pu obtenfr, par une nouvelle
voie de synthdse, de nouveaux composés hétérocycliques tétracycliques de
type triazolopyrimido-[1,6-a] benzimidazoles 6 et 6' et triazolodiazépino-
1,3 benzimidazoles 8 et 8', composés qui ont été obtenus & partir des pro-
duits intermédiaires ouverts N-acétyl (et N-benzoyl) hydrazino-2 pyrimido-
-[1,6-a] benzimidazole 7 (et 7') et N-acétyl (et N-benzoyl) hydrazino-2 dia-

zépino-1,3 benzimidazole 9(et 9') au reflux du n-butanol. De plus, nous
avons mis au point une méthode qui a permis d'éviter 1'ouverture des cycles
pyrimidines ou diazépines.
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