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l&n&--Le photcrisarrangement des mkthylisothiazoles se fait par l’intermkdiaire d’un zwitterion. Le taux 
de rearrangement croit avec la polaritt du solvant. Irradiks en presence d’une amine primaire, le methyl-3 
isothiazote qui est le compose qui s’isomirise le moins et le methyl-5 isothiazole, donnent naissance a un 
complexe de uansfert de charge. A partir du radical cation de I’amine, il se forme par hydrolyse un 
aldehyde. Le methyl-4 isothiazcle ne donne pas de tel complexe. 

Abrtrrt-Photorearrangement of methylisothiazoles proceeds via a zwittaion and the amount of rear- 
ranged products increasea with solvent polarity. When irradiated in the presence of primary amines, 3- 
methylisothiazole which is the less isomerised, and 5 methylisothiazole give charge transfer complexes. The 
amine cation radical is hydrolysed to an aldehyde. 4-Methylisothiazole does not lead to a charge transfer 
complex. 

MALGIU? de tres nombreuses etudes, il est dans l’etat actuel des connaissances, tres 
diffkile de proposer un schema rkactionnel s’appliquant aux reactions photochimiques 
de tous les h&t&cycles aromatiques a cinq chainons.2 

Bien qu’il semble que les photo&arrangements des thiophknes aient lieu par des 
intermkdiaires analogues a ceux des furannes correspondants, rien ne permet de penser, 
tipriori, que les isothiazoles aient un comportement comparable a celui des isoxazoles. 

Nous avons etudie le photorkrangement des methylisothiazoles afin de savoir si la 
presence d’un azote en a du soufre entraine un changement de rkactivitk. de ces composes 
par rapport aux methylthiophbnes et si le fait de remplacer un atome d’oxygene par un 
atome de soufre change le mkcanisme de photoisomerisation. 

Au COU~S de l’execution de ce travail, des etudes relatives aux phenylisothiazoles4*5 et 
a des diphenylisothiazoles4 ont ete publikes. La comparaison de nos resultats avec ceux- 
ci montre que la nature du substituant a une influence sur la photoisomkisation du cycle 
isothiazolique. 

Les solutions de methylisothiazoles, dans divers solvants, ont ete irradkes, pendant 
24 heures, par une lampe a vapeur de mercure basse pression (Hanau NN 1544, 15 W) 
separee de la solution par une gaine en quartz. 

Le Tableau 1 resume les resultats expkrimentaux. 
Lorsque le solvant est la propylamine anhydre, les produits form&s par irradiation du 

methyl-4 isothiazole et du methyl-5 isothiazole ont ktk isolb par chromatographie sur 
gel de silice et purities par chromatographie en phase vapeur (CPV). 11s ont ete 
caractkisks par leurs propriktb spectrales. 

Le methyl-2 thiazole obtenu a partir du methyl-3 isothiazole, a et& identifib par 
comparaison de son temps de retention en CPV sur 3 colonnes diflkentes, avec celui 
d’un kchantillon authentique. 
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TABLEAU 1 

ISOthiazolC solvant Photoproduits 

Mkthyl-3 isothiamle Propylamine anhydre 
I Propylamine + 5% Eau 

n-Butylamine + 5% Eau 

Mithyl-4 iaothiamle 
II 

Mkthyl-5 isothia7_ole 
III 

&OH absolu 
BuOH absolu 
&OH + 5% Eau 
Cyclohemne 

Propylamine anhydre 
Propylamine + 5% Eau 

EtOH ahsolu 

Cyclohexane 

Propylamine anhydre 

Propylamine + 5% Eau 

EtOH ahsolu 

Cyclohexane 

Mkthyl-2 thiazole 
Mkthyl-2 thiazole 
Methyl-2 pentkne-2-al 

Mtthyl-2 thiazole 
Ethyl-2 hbtine-2-al 

Pas de rkaction 

Mtthyl-4 thiamle 

Mkthyl-4 thiamle 

Pas de rixction 
(53%) 

Mtthyl-5 thiamle (55%) 
MCthyl-4 isothiazole (20%) 
MCthyl-5 thiazole (55%) 
Mtthyl-4 isothiazole (20%) 
Methyl-2 pentine-Zal (8%) 
Mithyl-5 thiazole (55%) 
Mtthyl-4 isothiazole (8%) 
Mtthyl-3 isothiazole (11%) 
Mkthyl-4 isothiazole (15%) 

(2%) 
(2%) 

(25%) 

(2%) 
(20%) 

(60%) 

Dans le cas des autres solvants, les produits rearranges ont Cte identities par compar- 
aison de leur temps de retention en CPV avec celui d’echantillons authentiques. 

Quand la propylamine contient environ 5% d’eau, l’irradiation de methyl-3 isothia- 
zole et de methyl-5 isothiazole donne, en plus des produits de photoisomerisation du 
cycle, un aldihyde provenant de l’oxydation de l’amine : dam le cas de la propylamine, le 
methyl-2 pentene 2 al a et.e. isole, dans le cas de la n-butylamine. c’est l’ethyl2 hixine 2 
al qui se forme. Ces aldehydes ont ete isolb par chromatographie sur gel de silice et 
caracterids par comparaison avec des ichantillons authentiques synthetiis par ailleurs. 

Photoisomerisations 

DISCUSSION DES RESULTATS 

Trois mecanismes ont Cte proposes pour expliquer les photoisomerisations 
d’h&terocycles aromatiques ii cinq chainons de structure similaire aux isothiazoles. 
(a) Mtknisme par contraction puis expansion du cycle. 11 a ete prouve que les 
photo&rrangements de diph&nyl 3,5 isoxazole6 d’alkylfurannes’** se font suivant ce 
mtcanisme. Celui-ci permet d’expliquer les reactions de photodegradation du furanne et 
celles avec les amines primaires du furanne, des methylfurannes, de certains 
dim6thylfurannes,3 du thiophene, des methylthiophtnes et des dimtthylthiophtnes.*” II a 
et& posh& pour rendre compte des photoisomerisations de pyrazoles et d’indazoles.ll 

Le Schema 1 illustre ce mecanisme dans le cas des isothiazoles et du Tableau 2 il 
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TABLEAU 2 

R4 

Iaothiazole Isomkres obtenus 
suivant ce mkcanisme 

Isomtres non expliquts 
Par ce mkanisme 

Mkthyl-3 isothiazole 

Mkthyl-4 isothiazole 

Mkthyl-5 isothiazole 

Mkthyl-2 thiazole l 

Mkthyl-4 thiazole* 
Mithyl-5 isothiazole 

M&hyl-5 thiazole* 
Mbhyl-4 isothiazole* 

Mithyl-3 isothiazole * 

l Produits obtenus expkrimentalement. 

dtcoule que l’un des pro&its, obtenu par irradiation de methyl-5 isothiazole dans 
l’tthanol absolu, ne peut se former ainsi. 

La raison qui nous fait penser que la photoisomirisation des methylisothiazoles n’a 
pas lieu suivant ce mecanisme, est qu’il ne se forme aucun pyrazole ou imidazole lors de 
l’irradiation de ces composes dans une amine primaire. 

En effet, il est probable que les pyrroles form&s par irradiation des furannes et des 
thiophines dans une amine primaire, le sont par reaction de I’intermMiaire-ckone ou 
aldehyde pour les furannes, thiocetone ou thioaldehyde pour les thiophenes-avec 
l’amine, reaction qui conduit a une imine; cette dernihre, par cyclisation, donne le 
pyrrole.‘, lo 

Si le produit primaire de la reaction photochimique des methylisothiazoles etait un 
derive thiocarbonyle. il devrait. de facon analogue. donner un pyrazole ou un imidazole. 
(b)M&anisme faisant intervenir un intermidiaire bicyclique. Par piegeage, Hiraoka a 
montri que le photorearrangement de N-methyl cyano-2 pyrrole, se fait par un 
intermediaire bicyclique. ‘* 

Kojima et Maedar3 d’une part, Vernin, Dou et Metzger 14* Is d’autre part, invoquent ce 
mecanisme pour expliquer les photoriarrangements de phenylthiazoles. Les 
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photorkarrangements du diphenyl 2,5 oxazole I6 d’imidazoles” de phinylisothiazolesr9 
pourraient passer par des intermediaires de ce type. 

Le Schema 2 illustre ce mecanisme dans le cas des methylisothiazoles et le Tableau 3 
montre qu’il ne permet pas de rendre compte des result&s expkrimentaux. 

TABLEAC 3 

Isothiazole Isomkres obtenus 
suivant ce mkanisme 

Isomks non expliquts 
par ce mkanisme 

MCthyl-3 isothiazole 

M&hyl-4 isothiazole 

Mtthyl-5 isothiazole 

Mtthyl-4 thiazole 
Methyl-2 thiazole * 
Mtthyl-5 isothiazole 

Mbhyl-5 thiazole 

Mkthyl-2 thiazole 
Mkthyl-4 thiazole 
Mkthyl-3’ isothiazole l 

MCthyl-4 thiazole l 

Mttbyl-5 thiazole l 

Mkthyl-4 isothiazole * 

* Produits obtenus expkimentalement. 

(c) Mkanisme faisant intervenir a’es zwitterions tricycliques. Wynberg et Alii pensent 
que des zwitterrions dans lesquels les orbitales 3d du soufre sont mises en jeu, sont les 
internkdiaires des photoisomerisations des phenylthiophines.‘9 Kojima et Maedar3 
n’excluent pas de tels intermkdiaires pour le photorkarrangements de diphenylthiazoles. 
PO& Ohashi et Alii,4 les photorearrangements de phenyl 3 isothiazole, de phtnyl 5 
isothiazole et de diphenyl 3,5 isothiazole se font par des zwitterions tricycliques. 
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Le Schema 3 reprbente les 4 zwitterions que peuvent donner les isothiazoles. Le 
Tableau 4 montre que ce mixanisme explique tous nos resultats expkrimentaux. 

Le zwitterion I est implique dans le photorkarrangement des 3 methylisothiazoles, 
alors que les zwitterions II et III n’interviennent que dans le cas du methyl-5 isothiazole. 

SCHEMA 3 

R4 R, 

Le fait que darts le cyclohexane, solvant peu polaire, les taux de photoisomerisations 
soient nettement plus faibles que dans l’ethanol ou dans la propylamine, est un argument 
en faveur de ces intermkdiaires. Plus les zwitterions sont stabilises par le solvant, plus il y 
a isomkisation. 

Riou et al. constatent que la polarit du solvant n’a aucune intluence sur la transposi- 
tion du phknyl-2 thiazole qui, suivant ces auteurs, se fait par un intermediaire 
bicyclique. is 

Cette diffkence d’intluence de la polarite du solvant est une preuve du fait que les 
internkdiaires de photorkrrangement des phknylthiazoles et des mithylisothiazoles ne 
sont pas de mBme nature. 
(d) Comparabon du photoriarrangement des m&hylisothiaroles et des phinylisothia- 
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TABLEAU 4 

Isothiazoles Photoisomkres suivant 
ce mkanisme 

Methyl-3 isothiazole Mtthyl-2 thiazole* 
MCthyl-5 isothiazole 
Mkthyl-4 thiazole 

Methyl-4 isothiazole Mi%hyI-4 thiazole l 

Mkthyl-5 isothiazole 
Mithyl-5 thiazole 

Mktbyl-5 isothiazole Midyl- 5 thiazole l 

M&hyI- 3 isothiazole l 

Mkthyl-4 isothiazole l 

Mkthyl-2 thiamle 

l Produits obtenus expkimentalement. 

zoles. Le Tableau 5 rassemble les resultats obtenus a partir des methylisothiazoles et a 
partir des phenylisothiazoles par Dou, et al. d’une ~art,~ Ohashi et Alii d’autre part.* 

Les phbnylisothiazoles ne se rearrangent pas de la meme facon que les methylisothia- 
zoles. Dou et 01. constatent que les intermkdiaires bicycliques darts lesquels ie phknyl est 
conjugui: a la double liaison permettent, dans le cas des phenylisothiazolesl* comme 
dans celui des phenylthiazoles lS* I6 d’expliquer la structure des produits de photorkarran- 
gement. 

On peut penser que les phenylisothiazoles se rkarrangent par des intermediaires 
bicycliques stabilisks par conjugaison alors que les mithylisothiazoles s’isomerisent par 
des intermkdiaires zwitterioniques. 

Les irradiations des mithylisothiazoles dans l’acetonitrile donnent les rtsultats sui- 
vants : 

Methyl-3 isothiazole + pas d’isomerisation 
Methyl-4 isothiazole + methyl-4 thiazole (3 7%) 
Methyl-5 isothiazole -+ methyl-5 thiazole ( 12%) 

methyl-4 isothiazole (6%) 

La formation anormalement importante de goudrons nous a fait Ccarter ces resultats 
de nos remarques au sujet de la polarite du solvant. 

Ce raisonnement repose sur lhypothese que les photorearrangements se font par un 
seul processus et non pas par une suite de transpositions sigmatropiques { 1,3).*’ 

Formation d’aldehydes 
11 n’y a formation d’aldihydes que lorsque le methyl-3 isothiazole ou le methyl-5 

isothiazole est irradie dans une amine legkrement aqueuse. II ne se forme pas plus 
d’aldehyde en milieu amine rigoureusement anhydre, qu’en milieu alcoolique aqueux. 

Nous pensons que les deux aldehydes -methyl-2 pen&e-2 al pour les solutions de 
propylamine. ethyl-2 hbxtne-2 al pour celles de n-butylaminese forment suivant le 
schema rkactionnel 4. 
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TABLEAU 5 

3147 

Isothiazole Intermediaires Isomera okenus 
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Le rkaction primaire serait la formation d’un complexe de transfert de charge entre 
l’isothiazole -accepteur- et l’amine donneur-. 

Il y aurait ensuite transfert d’un proton du radical cation de l’amine (vraisemblable- 
ment un de ceux portis par l’azote, ce sont les plus acides) sur le radical anion de 
l’isothiazole dont la densiti de spin est maximum sur le carbone 5.*l 
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Le radical provenant de I’amine ivoluerait en imine. Par hydrolyse, cette imine 
conduirait ii un aldehyde qui, par aldolisation et crotonisation donnerait I’aldehyde 
conjugut. 

En l’absence d’isothiazole, il ne se forme pas d’aldehyde. 
L’hypothese prkckdente est baske sur le fait qu’irradies en presence de composes 

susceptibles de jouer le role d’accepteur d’electron, tels que derives aromatiques ou 
&tones aromatiques, les amines donnent des radicaux cations. 

Weller a montre, en particulier par photolyse eclair, la formation du radical anion du 
derive aromatique et du radical cation de l’amine, dans le cas de l’irradiation 
d’anthradne, de pkrylene, de tetracine et de coronkne en presence de NNdikhylaniline 
dans un solvant a grande constante dielectrique comme l’acttonitrile.** 11 a donni de 
nombreux autres exemples de reactions de ce type.23. *’ 

Darts des solvants moins polaires. il y a inhibition de la fluorescence des derives 
aromatiques et apparition d’une nouvelle fluorescence due au complexe de transfert de 
charge. Ceci a fait l’objet de tres nombreux travaux cites dans les references 23 et 25. 

Barltrop et Owers pensent que l’acte primaire de la photoaddition de la trietylamine 
sur le naphtalene est la formation du radical cation amine et du radical anion 
naphtalene.26 

D’apres Davidson, un processus similaire aurait lieu lors de la photolyse d’anthrackne 
et d’acknaphtylene en presence de Et,N.*’ 

Bryce-Smith et Alii font intervenir un mecanisme analogue pour expliquer la forma- 
tion de derives d’addition des amines sur le benzene.28 

Plusieurs NN diethyl-naphtyl 1-amines et NN diethyl-anthryl 9-amines forment, 
lorsqu’elles sont irradks, des exciplexes intramoleculaires.2g 

Par irradiation dans de la propylamine contenant de l’eau, de naphtalbne et de 
benzo{b}thiophene -qui rk-agit avec les amines primaires et secondaires comme le 
naphtakne3’ il se forme bgalement du methyl-2 pentine- al. 

D’apres Cohen, lors de l’irradiation d’une c&one dans une amine, il y aurait 
initialement formation d’un complexe de transfert de charge qui serait a l’origine des 
produits de rkaction.“-32 

Cadwell 33 Davis et Alii,” Davidson et Wilson3’ partagent l’opinion de Cohen; ces , 
auteurs ont etudii la photorkduction de la fluorinone par les amines. 

Wagner et Kemppainen admettent que lors de la photoreduction intramoleculaire de 
la y dim&hylaminobutyrophknone, il y a formation d’un complexe de transfert de charge 
posskdant un net caractke dipolaire.36 

Cohen considke que la formation de diithylamine et d’acetaldehyde, lors de l’irradia- 
tion de la benzophenone dans la Et,N aqueuse, est une preuve du mtcanisme qu’il 
propose.32 

Comme dans notre cas, lors de I’irradiation de l’acide benzoyl-4 benzo?que dans des 
amines, la structure du compose carbonyle isole depend de la nature de l’amine utilisk3’ 
II est a noter que dans ces reaction, les amines primaires sont isolables. 

Que les alcools, dont le potentiel d’ionisation est supkrieur a celui des amines, ne 
conduisent pas a des aldihydes, est en accord avec le mecanisme propose dans le Schema 
4. 

C’est par un processus analogue que nous expliquons l’obtention de composes 
d’addition entre le benzo{ b}thiophbne et les amines, primaires et secondaires.37 Le fait de 
ne pas isoler de pro&its d’addition dans le cas des mkhylisothiazoles doit &re dt? a ce 
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SCHEMA 4 
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que de tels composes dihydro seraient instables darts les conditions de l’expkrience et se 
rkaromatiseraient en redonnant principalement le compose de depart. 

CONCLUSION 
Les conclusions qui peuvent &re tirees de ce travail sont triples. 
La premiere est que le comportement photochimique des isothiazoles est 

complktement d-rent de celui des furannes, des thiophknes et de celui du diphinyl-2,5 
isoxazole. Le photorkarrangement des isothiazoles n’a pas lieu par un mkcanisme de 
contraction puis expansion du cycle. 

La seconde est que, suivant que le substituant du cycle isothiazolique soit un mithyle 
ou un phtnyle, il semble que les intermkdiaires de photoisomerisation soient diffkrents. 

La troisitme est que, suivant la position du substituant methyle, la photorkactivite des 
methylisothiazoles diR%re. 

Alors que le methyl-3-isothiazole ne se rearrange pratiquement pas, les 2 autres 
derives subissent des photoisomirisations avec de bons rendements. En presence 
d’amine, le methyl-3-isothiazole et le methyl-5-isotbiazole conduisent a un complexe de 
transfert de charge. C’est la premiere fois qu’est mise en evidence la formation d’un 
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complexe de transfert de charge entre une amine et un derive aromatique hetkcyclique 
a 5 chainons. 

L,e methyl-4 isothiazole ne donne pas de reaction de ce type. Ni les furannes, ni les 
m&hylfurannes et les methylthiophenes ne forment d’exciplexes avec les amines alipha- 
tiques primaires. Le benzo(b)thiophene, qui ne se rearrange pas mais donne des 
composes d’addition avec les amines, a un comportement similaire a celui du methyl-3 
isothiazole vis-ivis des amines primaires aliphatiques. Riou et ~1.‘~ rapportent que 
l’isomerisation du phenyl-2-thiazole est inhibke par la propylamine et par la triethyla- 
mine, on peut penser qu’un exciplexe se forme tgalement darts ce cas. 

Auctme explication ne peut &re don&e, pour l’instant, 1 la difference de rkactivitk des 
methylisothiazoles. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Irradiations &s methyltsothhwles. Lcs solutions h 1% en poids sont irradiks dans des reacteurs a tube 
plongeant en quartz avec syst&e de barbottage d’axote. 

Les lampes sent a vapeur de macure, basse pression, HANAU NN 1544, 15 W. 
Aprb reaction, le solvant est &port sous pression r&duite, et It brut de reaction apr& “lihration” sur 

silice, est chromatographii: sur gel de silice (Merck 0.05-0.2 mm). 
Les prod&s de reaction sont puri6cS par chromatographie phase vapeur (Autoprep A 700, Colonne 

Carbowax 20 M 10%. longueur 3m, four i 16OOC). 
Le methyl-2 thiaxole, obtenu par brad&ion du methyl-3 isothiaxole, est identifie a partir dun tchantillon 

authentique par CPV sur les colonnes suivantes: 
Carbowax 20 M 10%. 3 m 
SE. 30 2096, 3m 1 Autoprep A 700 

Capillaire PPG 7 G3, 1OOm Perkin-Elmer 154 
Pour les irradiations dans d’autres solvants que la propylamine, la wa&imtion des photoproduits eat 

faite par CPV sur capillaire Carbowax 20 M + 1% KOH, 100 m (Girdel75 FH). 
Pour les irradiations faites dans les conditions anhydres, la propylamine est s&h& sur potasse, I’axote est 

s&h6 par passage dans 2 tubes it actigel. Les tuyauterics et le montage sent en verre. 
Les aldthydes form&s, ont i& caractQWs par comparaison de leurs domtees spcctrales avec celles 

d’i;chantillons authentiques, ainsi que par lea points de fusion de leurs 2,4 D.N.P.H. Pour Ies irradiations 
anhydres ni pit correspondant a I’aldChyde, ni 2.4 D.N.P.H. n’ont ete trot&s. 

Irrudiur&u~~ temoins. Une solution de propylamine 110% d’eau est irradi& 24 heures. Elle reste incolore. 
Aprb distillation totale de I’amine, Ie test a la dinitro2,4-ph~ylhydraxine est effectue sur la phase 

aqueuse.. Aucune trace de methyl-2 pentine-Zal n’est mise en evidence par CPV. 
3.5 g de naphtaltne sont irradi& 24 hr dans 3 15 ml de propylamine et 35 ml d’eau. Apres distillation de 

l’amine, la phase aqueuse donne un test posit.8 a la 2.4 D.N.P.H. La dinitro-2&phtnylhydraxine, 
recristalli&e du MeGH, fond a 162O (2.4 D.N.P.H. du methyl-2 pentine al 160-162”). La m8me 
technique operatoire est utilis& dans Ie cas du benxo(b]thiophene. La 2.4 D.N.P.H. isolb fond a 162. De 
plus, dans les deux CBS, un pit en CPV correspond au methyl-2 pentenc-2 al. 

Synthese du methyl-2pentene-2-a A 140 g de propionaldthyde vigoureusement agit&s 1 O”, on doute 50 
ml de solution de soude B 10%. L’aldol form&, extrait a I.&her est crotonid en flacon de Claisen avec 0.1 g 
diode (catalyscur de deslfydratation). Lc methyl-2 pentene- l-al distille sous forme d’axeotrope avec I’eau. 
2,4 D.N.P.H. = 162’=. 

Synthese de f’ethyl-2 hexene-24. Le m&ne mode optratoire est applique au butyraldehyde. 2,4 
D.N.P.H. = 120-121°. 

Remerctements-Nous remercions le Dccteur DCU pour ses echantillons de methylthiaxoles. 
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