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Abstract-Rearrangement accompanies condensation of a and w halogenated acetylacetic ethyl esters with 
2-mercapto imidazoline, giving 5,6-dihydroimidazo(2,1-b) thiazoles with lateral chains substituted in position 2 or 3. 
“C NMR was used to prove structures of rearranged products. 

L’obtention ~irni~~Z,l-b)thi~oles B chaines lat&ales 
comportant des groupements carboxylCs ou d&iv& 
rtsulte de I’action sur l’&hyl&nethiourCe d’esters 
halog&& de l’acide ac&ylacbtique. Ces demiers, 
synthttists par Gault et Klees,’ et Wohl et Jaschinowski’ 
B partir de I’ac&ylacCtate d’&hyle, sont sujets & des 
t~ns~sitions dt5j& observQs par Kharasch et collabora- 
teurs.3 

Nous avons mont& que I’action directe du brome sur 
I’ac&ylacttate d’&hyle conduit g 1’0 bromoacCtylacCtate 
dVthyle et non g l’isom&e a ; ce dernier peut Ctre obtenu 
par action du N bromosuccinimide en milieu CthtrC sur 
I’acCtylacttate d’&hyle. La condensation de ces deux 
esters isomeres avec ~~thyl~nethiour~e conduit B des 
imi~o(2,1-b)thi~oles substituCs par une chaine lat&ale 
d fonction ester. Mais, I’interprCtation des spectres IR et 
surtout NMR protonique ne permet pas de conclure ii la 
structure logiquement attendue de ces cornpods. Ceci 
nous a conduit r! admettre que des r&arrangements sent 
survenus au tours de la cyclisation sans que nous 
puissions pdciser leur nature. Aussi, une etude par 
spectrographic NMR & l’aide du carbone 13 a ttt r6alistfe. 
Elle a permis de prkciser les modifications structurales 
apportCes par les transpositions qui ont lieu au tours des 
condensations. 

Avant de discuter des r&actions observees, il nous 
paraitutile de rappeler les r&ultats expCrimentaux obte- 
nus lorsque l’on oppose B ~~thyl~nethiour~e diff~rents 
esters hatog&& de l’acide ac&ylac&ique. 

Action de l’a chloroac&ylacktate d’&hyle 2a 
L’a chloroacCtylacCtate d’Cthyle 2a se condense avec 

I’bthyltnethiourcie ou mercapto-2 imidazoline I, B froid 
dans l’ac&one ou B chaud dans ?‘Cthanol, pour conduire au 
chlorhydrate ~~thoxyc~bonyl-2 mtthyl-3 dihydro-S,6 

imi~~2,1-b) thiazole (6, HCl) sous forme ~h6~hyd~te 
qu’ont 6galement obtenu’ dans des conditions op6ratoires 
fort voisines, mais sans preuve spectrale NMR de 
structure. Nous avons lib&6 6 encore inconnu par action 
de l’ammoniaque jusqu’8 neutralitli sur 6, HCI. 

Par ailleurs, nous avons directement obtenu 
~6thoxy~onyl-2 mtthyl3 dihydro-56 imidazo(2,1- 
b)thiazole 6 en condensant I’(Y chlor~c~tylac6tate 
d’&hyle 2a avec l’&.hyl&nethiou&e 1 en prksence de 
carbonate de sodium, ii froid dans l’acttone. D’aprts 
I’analyse centksimale et l’interprbtation du spectre IR, le 
compose obtenu 6 cristallise avec une moltcule d’eau; 
toutefois, I’analyse spectrale NMR des protons ne 
prtsente pas de signal co~es~nd~t ZI une moltcule 
d&W. 

Action dt I’a bromoa&ylac#ate d’kthyle 2b 
On o#re selon un mode op&atoire this voisin de celui 

utilist pour l’a chloroacCtylac&ate (condensation a froid 
dans l’acttone). L’action de l’a bromoac~tylac6tate 
d’tthyle 2b sur ~~thyl~nethiour~e 1 de&t done, a priori, 
conduire au bromhydrate d’tthoxycarbonyl-2 m&thy13 
dihydro-SC imidazo(2,1-b)thiazole 6, HBr. Or, l’analyse 
du d&iv6 obtenu 7, HBr (principalement par NMR 
protonique) permet de conclure qu’il ne s’agit pas du 
composC attendu mais d’un isom&re. De plus, par action 
de l’ammoniaque sur 7, HBr on isole une base Cgalement 
diffbrente de ~~thoxyc~bonyl-2 mtthyl3 dihydro-5‘4 
imid~~2,1-b~hi~ole 6 et B laquelle nous avons 
ultbieurement 605 amen& & attribuer la formule 10. 

Action de 1’0 bromoacttylacktate d’&hyle 4 
Dans I’&hanol B chaud, I’w bromoac6tylacttate 

d’cthyle 4 se condense sur 1’6~yl~net~o~e 1 et conduit 
au b~~y~te de [dihydro-5,6 imidazo(2, t -b)t~~olyl-31 
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a&ate dYthyle 8, HBr. Toutefois, si l’on o#re darts 
I’ac&one B froid, on peut isoler, aprbs quelques instants 
de contact, le produit de simple condensation au niveau de 
I’atome de soufre sans que la cyclisation se soit rCalis&e 9, 
HBr. Le bromhydrate de (dihydro-4.5 imidazolyl-2 thio)-4 
0x0-3 butanoate d’tthyle 9, HBr peut alors &tre cyclisC en 
bromhydrate de [dihydro-$6 imidazo (2,1-b)thiazolyl- 
3]acttate d’&hyle 8, HBr par chauffage dans I’bhanol g 
reflux. 

Par action de I’ammoniaque, le bromhydrate 
de(dihydro4,5 imidazolyl-2 thio)-4 0x03 butanoate 
d’Cthyle 9, HBr libtre la base 10. Celle ci est identique B 
celle obtenue en condensant I’ester a brome sur 
I’Cthyltnethiour~e. De meme, I’action de I’ammoniaque 
sur le bromhydrate de [dihydro-5,6 imidazo(2,1- 
b)thiazolyl-31 a&ate d’Cthyle 8, HBr conduit B la meme 
base 10. Celle-ci est egalement obtenue en condensant 
directement 1’0 bromoacCtylac&ate d’Cthyk 4 avec 
I’CthyltnethiourCe en presence de carbonate de sodium. 

Ces rCsultats sont en contradiction avec les travaux de 
Blackshire et Sharpe’ qui attribuent la structure de 8 B la 
base obtenue depuis 8, HBr. 

L’action sur I’Cthyltnethiour~e 1 d’un acttylacCtate 
bromC, soit en Q 2b, soit en w 4, conduit finalement g la 
m&me base 10. En traitant cette demitre par I’acide 
bromhydrique naissant, en solution chloroformique, il se 
forme le bromhydrate de 10 ickntique au produit obtenu 
en faisant agir I’ester a brome 2b sur I’CthyDnethiourke 1: 
7, HBr est done identique B 10, HBr. 

Ces constatations d’ordre exp&imental nous ont 
prouvC que des transpositions survenaient au tours de ces 
rtactions. Mais il &ait tvidemment nkessaire de 
ddterminer la structure exacte des composCs synthbtists, 
en particulier 7, HBr et 10, avant d’envisager les 
mtcanismes qui regissent I’ensemble des phbnom&nes 
observ&. 

Elude NMR 
L’analyse spectrale IR et NMR du proton n’est pas 

suffisante pour attribuer une structure definitive g chacun 
des deux composCs 7, HBr et 10 contrairement B 6 et 8, 
HBr. Dans le spectre NMR du compost? 10 on note la 
prCsence d’un singulet i 4.85 ppm correspondant B trois 
protons. Un tel dbplacement chimique peut difficilement 
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&re attribuC B un m&hyle. Ce singulet resulte done, sans 
doute, de la coincidence fort&e dans CDCI, et 
CDXOCQ des signaux de trois protons. En ajoutant 
quelques gouttes de benzbne deuttrit B la solution le 
singulet s’clargit et quelques couplages fins apparaissent. 
II n’a cependant pas ttC possible de trouver un solvant 
dans lequel lei trois protons soient distincts. 

Dans le spectre de 7, HBr on trouve dans la r&ion de 5 
B 6 ppm un doublet (5.10 ppm, J = 2 Hz) comptant deux 
protons et un triplet (5.50 ppm, J = 2 Hz) comptant pour 
un proton. 

La NMR du proton n’ayant pas permis de dtterminer la 
structure des composts 7, HBr et 10, nous avons 
enregistrC leurs spectres NMR du carbone I3 ainsi que 
celui du compose 8, HBr B titre comparatif. Les 
dkplacements chimiques et les attributions sont don& 
dans la Fig 1. 

Dans le cas des composts 7, HBr et 10, la prCsence d’un 
CHI supplbmentaire dans la region situee de 40 & 60 ppm 
et l’absence d’un CH, exocyclique 3’ suggtren une 
structure du type A. En effet, le mCthy1tne 2, du fait de 
I’ClectronCgativitC de I’atome de soufre voisin, est 
relativement deblindt! et posstde un deplacement chimi- 
que proche de celui des mCthyltnes du cycle imidazoline. 
Le carbone kthyknique proton6 C 3’ est particulitrement 
blind6 et son dkplacement chimique de 86.7 ppm ne suffit 
pas B prouver la nature sp* de ce carbone. Nous avons 
done mesurd son couplage direct ‘J “C-H qui est de 159 
Hz. Cette valeur correspond bien B celle attendue pour un 
tel carbone. 

Par contre, le carbone Cthyknique quaternaire C, est 
fortement dCblindC du fait de la substitution par I’atome 
d’azote et de sa disposition en fl d’un carbonyle. 

La distinction entre les carbones CJ, Get CZ est r6alisCe 
g&e au couplage fin ‘J “C-C-C-H existant entre Cl et 
H,‘. C, et di!Wencit de Cs en remarquant que dans la base 
10 ce carbone doit etre davantage dtblindC que dans le 
bromhydrate correspondant 7, HBr. 

DISCUSSION 

On constate, d’une p&, une transposition de 8, HBr en 
10 lors du traitement en milieu alcalin (ammoniaque) par 
migration de la double liaison qui d’intracyclique devient 
exocyclique et, d’autre part, au cows de la condensation 
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CO CN C, cl, OC”z c,c,x CH3 

Fig I. DCplacement chimique dcs carbones des composCs 8, HBr, 10.7. HBr. Les spectres ont CtC enrCgistr&s dans le 
DMSO duet&it avec le TMS comme rCfCrence inteme. 
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de I’a bromoacCtylacCtate d’ethyle sur I’tthyltnethiourbe, 
une migration de I’atome d’halogtne de la position a en 
position w, ce qui conduit B I’obtention de 7, HBr et non de 
6, HBr comparable au cornpod obtenu par Blackshire 
et Sharped avec, comme mat&e premitre, l’a 
chloroacttylacCtate d’bhyle 2.a. 

II semble, a priori, que ces transpositions ont une cause 
commune (ou voisine) que I’on peut attribuer g I’aciditC du 
milieu rkactionnel. 

I-En milieu acide. Nous avons dtjl signale en strie 
ac&ylac&ique la grande facilite avec laquelle migre 
I’atome de brome de la position (I en position w lorsque le 
milieu est acide (HBr). Le mecanisme pourrait &tre celui 
indique dans le Schema I. 

Le proton (lib&& par I’acide bromhydrique formt au 
cow de la substitution dlectrophile d’un hydrogbne 
methylCnique par le brome) arrache I’atome de brome en 
(I du carbonyle esterique, c&ant ainsi un carbonation 
secondaire 3a qui peut exister sous une forme tautomkre 
3b avec un carbocation primaire. 3b sous une forme 
tautomere cCtonique 3c peut alors capter 1 nouveau 
I’atome de brome et conduire a I’isomtre w brome de 
I’ester 4. 

La forme la plus rtactionnelle de I’a 
bromoac&ylac&ate d’Cthyle en milieu acide est done celle 
qui fait apparaitre un carbocation en 0 et une forme 

tautomtre enolique avec une double liaison en a, p de la 
fonction ester 3b. 

II est balement possible d’envisager la forme 
tautomire Cnolique de I’ o bromoac&ylac&ate d’&hyle 
en milieu acide (voir Schtma 2). 

Le proton se fixe sur I’oxygkne du carbone cCtonique. 
L’ion oxonium 4a ainsi form6 conduit g la forme 
tautomkre enolique 4h. Celle-ci, par perte de I’atome de 
brome, donne naissance au carbocation 4c isombre de 3b. 

Si done le milieu rkactionnel est ou devient acide (tel 
sera le cas au tours de la condensation de ces esters 
halogCnCs avec I’&hylinethiour6e par suite de la 
lilAration d’acide bromhydrique), il est logique de prhoir 
la formation des composCs suivants: (a) dans le cas de I’ o 
bromoacCtyla&ate d’tthyle 4, puisque la forme 
rCactionnelle de cet ester est du type 4c. on doit obtenir le 
bromhydrate de [dihydro-5,6 imidazo(2,I-b)thiazolyl31 
a&ate d’Cthyle 8, HBr et ceci est en accord avec les 
rCsultats exp&imentaux (voir Schema 3); (b) dans le cas 
des esters a halog&& 2, I’ Q bromoacCtylacttate d’ithyle 
se transpose avec formation de 3b. En revanche, cette 
transposition ne s’observe pas dans le cas de I’ester a 
chlore 2a et il est alors logique d’admettre que I’ a 
chloroacBtylacttate d’Cthyle 2a r@it sous sa forme 
cCtonique 2a. Par condquent nous aurons les deux voies 
reactionnelles indiqu&es dans le Schtma 4. 

CH, a G=== tHrC=CH-COOEt 

b H 

II 3b 
. 

BrCH2- 

1 

-CH,-COOEt + H’ &=- eH*- -CH,-COOEt 

\ / 6 \/ 
4 3c 

ScMMA I. 

BrCHz- 
‘ii 

-CHz-COOEt - BrCH-C-CHZ-COOE1 -H’ BrCH=C-CH2-COOEt 

\O/-H’ I!I ,!-H A-H + 
4b 

-we I 
CHT-CH,-COOEt 

6-H 
4c 

SC&MA 2. 

BrCH2 N S-H 

O=k- CH>- COOEt - 
\ 

+ II-.. 
F I 

NH 
c 

-CHz-COOEt = (Nxr”ir’;H COOEt 

1 4 
2- 

OH , HBr 8, HBr HBr 
9. HBr 

scMb6.4 3. 
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2b X=Br 
X-FH-COOEt _ . Bre eH,T=CH-COOEt 

O=&CH, 
1 

C 

6, HCI 7, HBr 

L’ a chloroac&yla&ate d’tthyle 2a, apres condensa- 
tion sur l%thyl&rethiourtk 1 au niveau du groupement 
thiol, conduit B un compose non cyclid (non isole). 
Celuici doit rkagir sous une forme tautomere tnolique 
pour dormer naissance, aprbs dtshydratation, au chlorhy- 
drate d’&hoxycarbonyl-2 methyl 3 imidaxo(2,1-bhhkwle 
6, HCl. 

Selon un processus rktionnel comparable, I’ a 
bromoac&yla&ate d’ethyle 2b doit conduire au bromhy- 
drate de [tttrahydro-2,3&5,6imidazo(2,1-b)thiazolyidene 
31 a&ate d’ethyle 7, HBr. 

Expkimentalement nous avons obtenu respectivement 
6, HCI et 7, HBr en accord avec les mkcanismes que nous 
proposons en milieu acide, ce qui implique, en 
consequence, que I’atome de soufre ne modifie pas 
l’orientation des Cnolisations. 

2-h milieu alcalin. Les sch6mas rkactionnels 
prtkedents ne sont plus valables en milieu alcalin et il faut 
envisager de nouvelles possibilitts de tautomtrie. Si 
nous appelons B- l’agent nucleophile induit par la 
presence dune base (NH3 ou NaKG), il doit se produire 
les reactions dkcrites dans le Schema 5. 

Dans les deux cas nous avons admis que, classique- 
ment, l’hydrogene port6 par le carbone sit& entre les 

deux groupes carbonyles est le plus acide et done le plus 
mobile. La premiere forme Cnolique 4e est rkactionnelle 
alors que la seconde Sh ne l’est pratiquement pas, car 
l’atome d’halogbne port6 par un carbone en hybridation 
sp’ ne possede pas une grande mobiite (halogene de type 
vinylique). 

Lorque l’on condense en presence de carbonate de 
sodium 1’ w bromoac&ylac&ate d’kthyle 4 avec l’6thylbne 
thiourke 1, il est logique que la chafne r&ctionnelle 
indiqu6e darts le SchCma 6 se produise facilement. 
L’expCrience co&me i’obtention de [tetrahydro-2,3&5,6 
imidaxo(2,1-b)thiazolylid&ne-31 a&ate d’6thyle 10. 

Dans le cas d’esters a halog&&, la nature de 
l’halogene et les conditions opkatoires modifient le 
comportement vis it vis de 1’Cthylbnethiourke. Ainsi, 1’ a 
bromoacetylacetate d’ethyle 2b en pr6sence de carbonate 
de sodium B chaud ou a froid et I’ester a chlore 2a a chaud 
existent sous une forme tautomtre de type 5h peu 
rbactionnelle. La condensation avec l’6thyknethiour6e 1 
s’avbre impossible darts ces conditions, comme le 
contirme I’expkrience. 

En revanche, 1’ a chloroac&ylacCtate d’ethyle 2~ B 
froid dans I’acetone et en presence de carbonate de 
sodium r&&t sous sa forme c6tonique 2 et conduit, apres 

BrC&--C;-_CH-COOEt * 
e 

BrCH+,H-COOEt - BrCHl -y=CH-COOEt 

,tl, k--B- 
4 

X 

CHI 

4e 

Sb 
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H-COOEt 
1 4e 

- 

6a 

condensation avec l’Cthy&ethiouree, il I’&boxyd 
methyl-3 imidazo (2,1-b) thiazole 6. Le mkcanisme 
propose est d&it dans le Schema 7. 

La conden~tion de 1’ Q c~oroa~~l~~tate d’&hy!e Zs 
B froid dans pacetone conduit& en une premiere &ape, B 
un derive de condensation non cyclise 6a. Ce dernier 
pourrait alors s’kcrire sow une forme tautor&re enolique 
6b (qui ne peut bre obtenue ~ctement par action de 5h 
sur ~~thyl~ne~io~ 1). Par cychsation, r&&ant dun 
transfert circulaire B quatre centres, on obtiendrait un 
carbanion 6c qui, par tlimination dun ion hydroxyle, 
conduit a f’~thoxyc~bony~-2 methyl-3 imidazo(Z,l- 
b)~~ole 6 effectivement isok. 

Enfin, la transposition qui se produit quand on fait agir 
l’ammoniaque sur le bromhydrate de fdihydro-5,6 

imidaxo(2,1-bhhiazoiyl-31 acetate d’ethyle 8, HBr peut 
et.re expliqu&e selon le Schema 8. 

La presence d’ion B- favoriserait, par arrachement d’un 
proton situe sur Ie methylene en u de la fon~on ester et, 
selon un mtkanisme analogue B celui que nous avons 
d&it pour expliquer la tautomkisation en milieu alcahn 
des esters ac&ylac&iques halo&es, la formation d’un 
axon 8a. Ce dernier pourrait exister sous des formes 
mtsomeres lOa, lob faisant apparak la charge negative 
sur le carbone 2 du cycle thiazole ou sur I’atome de soufre 
lui-m&ne. Cet element pourrait prendre alors une 
structure avec d&et. II en resuherait une attirance des 
electrons vers Ie carbone en 2 du cycle thiazole 
compensant I’attraction de I’oxygbe du groupe ester. La 
forme tautomtte lOa, plus r&.actionnelle, conduirait alors B 

-CH-COOEt a- 

!I B- 
8, HBr 

lob 
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la formation de [tetrahydro-2,3&5,6 imidazo(t,l- 
b)thi~olylid~ne-3] a&ate d’tthyle 10 apr&s fixation d’un 

proton. 
La formation de d&iv& ofi la double liaison est 

exocyclique est done expliqukece mkanisme. 11 semble 
d’ailleurs que les composes de ce type soient plus stables 
que ceux k noyau thiazole aromatique. En effet, I’action 
d’acide hromhyd~qu~ naissant sur 10 conduit au sel 
correspondant 10, HI3r = 7, HB2 sans qu’il se produise de 
modification structurale. II faut done admettre que la 
forme 10 est la plus stable en milieu acide comme en 
milieu alcalin. Or, ceci est logique si l’on tient compte du 
fait que, dans un noyau ~ntagonaI, les formes & doubles 
liaisons extracycliques sont thermodynamiquement 
favorisies par rapport aux formes g doubles liaisons 
intracycliques et ceci pour des raisons de contraintes 
stkriques (I-strain de Brown.@) 

CONCUSSION 

A l’aide d’une Ctude spectrale NMR mettant en jeu la 
rksonance du carbone 13, il nous a t9t possible de 
dkterminer ou confirmer les structures des composks 
obtenus par condensation de IVthyltnethiourke avec des 
esters halog&% de I’acide acetyladtique. Le comporte- 
ment des esters bromCs qui nous avait paru quelque peu 
surprenant peut &tre expliquk du fait de transpositions qui 
surviennent en fonction du pH du milieu rkactionnel. Ces 
esters bromks rkagissent sous des formes tautomeres 
Cnoliques favoriskes par la mobilitk de l’atome de brome 
conskutive 1 la plus grande pola~sibilit~ de la liaison 
C-Br par rapport B la liaison C-Cl. Dans ces conditions les 
esters chlorCs rkagissent sous une forme cktonique et, 
partant, n’entrainent pas de transpositions. 

Les points de fusion instantants sonf d&ermines au bane de 
Kofler. Les spectres IR ont et6 rkali& sur un Microspec 
Beckman, aprts compression en pastilles de KBr. Les spectres 
NMR ont 6te effect& en solution dans le deutCrochloroforme ou 
dans le DMSO deuterie (cas des chlorhydrates et des bromhydra- 
tes) sur un s~clrophotom~t~ Varian T 60 en ce qui conceme les 
protons et sur un spectrophotometre Varian X L 100 en ce qui 
conceme le carbone 13; les deplacements chimiques son1 
exprimes en ppm par rapport au TMS (6 = 0) utiliSe comme &talon 
interne. Les analyses centtsimales on ttC effectuCes au Laboratoi- 
re de Microanafyse de I’lnstitut de Chimie de Montpellier (Dr 
Winternitz, directeur). Elles sont conformes aux formules 
indiquees 1 eO.20 p&s en valeur absoiue. 

Chlorhydrute d’hhoxycarbonyl-2 mkthyl-3 dihydro-5.6 
imidato(2,1-b)thiozole 6, HCI. 2.04 g d’&thyltnethiourCe I sent 
chauffes 3 h dans I’&hanol B reflux avec 2.7 cm’ d’ (I 
chloroac&ylacttate d’&hyle Za (0.02 mole). Apr&s concentration 
de la phase alcoolique, on isole un precipitt cristailin que I’on 
filtre, iave i i’acttone et recristaliise de I’Cthanol. (Rdt 80%) F 
1X5-186” et spectre IR conforme 2, NMR du proton: I.25 ppm: 
t.CH, Et, J = 7. SHz: 260 ppm: s.CH,; 4.20 ppm: q.CH, Et, J = 7, 
5Hz: 4.50 ppm: m.(4H imiiazoliniques); 7 66m: (NH’). 

Efhoxvcarbonvl-2 mithvl-3 dihvdro-5.6 imidaro(Z,l-b)fhiutole 
6. 6, i&l, mi; en s&pension dans t’eau, est additionn~ 
~ammoniaque jusqu’8 neutralit&. Apr?s filt~tion et lavage B I’eau. 
6 est recristallisC de I’&hanol. F. 72” Analyse: CYH12NZO& HZO. 
IR:34OOcm ‘:vO-H;172Ocm~‘:vC=O;164Ocm ‘:~C=N;ll50 
cm-‘: Y C-O. NMR du proton: I.30 ppm: t.CH, Et, J = 7Hz; 240 

ppm: s.CH,; 4.00 ppm: m. AA’BB’ (4H imidazoliniques), 4.20 
ppm: q.CH, Et, J = 7Hz. 

Bromhydrote de ~t~tr~y~o-2,3~,S,6 irnj~zo(2,l-by 
thiazoly/idPne-31 or&ate d’&hyle 7, HBr. 2.9 cm’ (0.02 mole) d’ a 
bromoac&ylacttate d’bthyle 2b et 2.04 g (0.02 mole) 
d’tthyl&nethiourbe 1 sent placts dans 50 cm’ d’acttone et 
maintenus 24 h sous agitation B temp&ature ambiante. Aprlts 
filtration du pr&ipit& obtenu et lavage & I’ac&one, on recristailise 
de l’ethanol. F 199”. Analyse CH,,NZOZSBr. Rdt 85%. IR: 3000 
cm-‘: Y N-H’; 1720 cm-‘: vC=O;1570cm-‘: vC=N;ll8Ocm~‘: 
Y C-O. NMR du proton: I.20 ppm: t.CH, Et, J = 7Hz; 4.20 ppm: 
m.CH2 Et et 4 H imidazoliniques); 5.10 ppm: d.(CH, thiazolique), 
J = 2Hz; 5.50ppm: t.(=CH-COOEt), J = 2Hz. NMR du “C: l75GO 
ppm: GO; 165.70 ppm: C=N; 14960 ppm: C,; 95.30 ppm: G; 
59.60 ppm: OCH,, SO.20 ppm: C,; 43.6 ou 44.10 ppm: C,: 44.10 ou 
43.60 ppm: C,; 14.10 ppm: CH,. 

[Thrahydm-2,3HJ,6 imidazo(2,1-b)thiazoylidene-31 a&ate 
d’lhyle 10. (a) 7, HBr dissous dans I’eau est additionne 
d’ammoniaque jusqu’8 neutralitb. Un prCcipit& apparait que I’on 
isole et lave B I’eau avant de le recristalliser de I’Cthanol. F 
128-130”. Analyse: C,H,,N,OS, 0.5 H,O. Recristallise de la 
pip&idine F 131”. Analyse: CUH,,N,OS. IR 1710 cm-‘: Y C-0; 
i620 cm-‘: Y C=N: I l60cm .‘: Y C-O. NMR du proton: I.25 ppm: 
t.CH, Et, J = 7 Hz; 3.50 ppm (2H) et 4.30 ppm (ZH): systeme 
AA’BB’ d0 aux 4 H imidazoliniques; 4.10 ppm: q.CH* Et, J = 7 
Hz; 4.85ppm: s.(3H) dfi aux 2H thiazoliques en 2 et it IH 
~thvl~niaue exocvcliaue 3’. NMR du “C: 167~00 oom: C=O: 
164TtH-1 pbm: C=i; 144.70 ppm: C,; 86.70 ppm: C,.; &SO ppm: 
OCH,; 58.50 ppm: C,; 4340 ppm; Cn; 40.40 ppm: C,; 14.30 ppm: 
CH,. (b) 8, HBr est trait6 selon un mode opCratoire identique B 7, 
HBr et conduit B un produit identique g celui obtenu par le 
pro&de (a). (c) 2.04 g d’&hyl&nethiourke 1 (0.02 mole), 2.9 cd d 
w brom~c~tyiac~tate d’ethyle 4 et 2.12 g de Na,COt sent agitCs 

pendant 24 h g temperature ambiante dans 50 cm’ d’acetone. 
Apr& filtration afin d’Climiner le sel mineral, la phase acCtonique 
est concentrCe sous pression rCduite et abandonne 10 dont les 
constantes analytiques sont ideatiques ir celles du compose obtenu 
par le premier pro&d& 

Bromby~~e de (dihydro il,S ~~ozo~y~-2 thio j-4 0x0 -3 
blttanoate d’&hyle 9, HBr. 2.9 cm’ (0.02 mole) d’ o 
bromoacCylac&ate dYthyle 4 et 2.04 g d’tthylcinethiour&e l(O.02 
mole) sont placCs dans 50 cm’ d’acttone i temp&ature ambiante. 
II apparaft rapidemment un prCcipit6 que I’on isole par filtration et 
lave B I’ac&one; F (l74-In” dec.) Analyse C,H,,N,O,SBr. IR: 
3100 cm-‘: Y N-H’; 1710 cm-‘: Y C=O ester; 1680 cm-‘: Y C=O 
&one; I580 cm ‘: B C=N; I I50 cm- I: v C-O. 

Bromhydrate de [dihydro-5.6 imidnto(2.1-b)thiuzolyl-31 
a&are d’&ky/e 8, HBr. (a) Par chauffage dans I’Cthanol B reflux 
de 9, HBr on obtient des cristaux de F 210-213”. Analyse: 
C&f,,N202SBr. IR: 3200 cm‘ ‘: Y N-H’; 1720 cm ‘: Y C=D; 1570 
cm-‘: Y C=N; 1180 cm-‘: Y C-O. NMR du proton: I.20 ppm: 
t.CH, Et, J = ‘I Hz; 3.95 ppm: s.CH,COOEt; 4.20 ppm: q.CHz Et. 
J = 7 Hz; 440 ppm: s.(4H imidazoliniques); 6.96 ppm: S. IH 
thiazolique; 9.95 ppm: NH’. NMR du “C: I7040 ppm: GO; 
168.00 ppm: C=N; 130.70 ppm: C,; 109.20 ppm: C,; 61.20 ppm: 
OCH,; SO.70 ppm: C,; 46.30 ppm: C; 32@0 ppm: C, ; 13.90 ppm: 
CH,. (b) A partir de 0,02 mole d’ w bromoac~tylac~tate d’bthyle 4 
et de 0.02 mole d’~thyl~nethiour~e I chauffbes 2h dans l’tthanol B 
reflux. Par refroidissement. il apparaR 8. HBr que I’on isole et lave 
a I’acCtone froid et qui se r&Ye identique au produit obtenu selon 

(a). 
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