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Abstract - The nucleophilic ring opening of gem dicyano epoxides by N-substituted or N-N’ 

disubstituted thioureas leads to 2-imino 4-thiazolidinoncs, via postulated cyanoformyl intermediates, 

compounds 7 can exist in tautomeric equilibrium with a tautomeric 2-amino 4-hydroxy thiazolines. 

However, the cyanoformyl intermediates evolve differently when dicyano epoxides am reacted with 2- 
thioxobenzoxazole, 2-(at-y1 cyanofotmyl) methylene txmzoxazoles. 

R&urn& - L’ouverture nuclt-kphile des gem dicyano epoxydes par les thiourees N-subst.ituCes ou N-N 

disubstitukes, conduit-via un intetmkliaire cyanoformyle a des imino-2 thiazolidinone-4 pouvant &re en 
kquilibre avec la forme tautomere amino2 hydroxy-4 thiazoline. L’intermkdiaire cyanoformyle Cvolue 

cependant de facon differente lorsque les dicyano Cpoxydes sont opposes au thioxo-2 benzoxazole et 

conduit a des (aryl cyanoformyl)-2 mCthyltne benzoxazoles. 

L’indtit pmsentt par la rkactivite chimique et l’activite biologique des thiazolidinones ou de leurs 

formes tautomtres est a l’origine de plusieurs mises au point kentes portant sur cette serie de composes (t-5). 

Nous avons montre que la reaction des dicyano epoxydes 1 avec la thiourke ou les thioamides 
pennet d’acckder aux amino-2 thiazolones-4 (6). aux hydroxy-4 thiazoles (7). ou aux thiazoles mesoioniques (*- 

lo). Ces reactions font apparaitre que les deux carbones du cycle des epoxydes 1 sent des sites Clectrophiles 

potentiels et que ces epoxydes peuvent etre consider& comme des equivalents synthetiques des dications 
c&ties : 

R’S7< 

CN R’O @ 

R2 o CA I? 
;c-c=o 

1 

11 nous a semble interessant d’Ctudier le caractke de gCnCralitC de ces r&actions et nous nous 
sommes pmposCs d’examiner la &action des nktifs binucl6ophiles thiocarbonyles 2 a 5 avec les epoxydes 1. 
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Reaction des epoxydes 1 avec les thiour&s substitu#es 2 et 3 

Les kpoxydes dtrasubstitulSs 1 (R1 et R2 f H) ne tiagissent pas avec les thiot&es substitukes 2 et 
3. En revanche, les dpoxydes 1 (R* = Ar, R2 = H) r&&sent a la tempt5rau.w ambiante avec ces thioties 2 et 
3 pour donner apr&s 24 k 48 h de reaction les imino-2 ~i~o~~nones 6 ct 7 avec des rendements modestes 
variant de 31 B 58 % en prod&s purif& (schkma 1). 
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Schema 1 

La structure des composks 6 et 7 est ttablie a partir de leurs caractkistiques IR, RMN ‘H, RMN 
1313 et masse (tableau I et partie expkimentale). La thiazolidinone-4 6 (X = Y = H) prbsente les m&es 
caractCristiques que celles d&rites dans la littkature (tt) et son hydrolyse chlorhydrique conduit B la 
thiazolidinedione-2,4 8 attendue. Les carac&istiques IR (CQ) et RMN tH et *3C (CDCl3) des 
thia~lidinones-4 6 dkmontrent l’existence dkelable d’une seule forme tautom&re 0x04 dans ces conditions de 
solvants. Une seule forme tautom*re 0x0-4 ‘la est Cgalement observk pour les cornpods 7 (X = H, Cl, CH3, 
OCH3) ?I V&at solide ou en solution dans CCL+ La bande large observCe en IR vers 3130 cm-t aussi bien B 
iTtat solide (Nujot) qu’en solution dans CCL+, traduit l’existence de la forme chtlatCe 7a. En revanche, la 

prksence do groupement nitro fortement attracteur favorise la forme hydroxy-4 thiazote 7b qui est la seule 
forme observke par IR B I’ttat solide (tableau 1). Les spectres de RMN tH et t3C enregistrks pour ces composCs 
en solution dans CDC13 + CF3C02H mettent en evidence un Cquilibre, lent a l’kchelle de la RMN, entre les 



Gem dicyano 6poxydes Cquivaknts synth&iques des dications ckt&nes 455 

formes 0x0-4 7a et hydroxy4 7b et on note qu’un group donneur X favor& 7a tandis qu’un groupement 

attracteur X favor& 7b (tableau I). 

Tableau I 
Specfres IR et RMN (CDCl3+CF$@H) des thiazolidinone-4 7az7b 

X H Cla CH3 3 NO2 

S (H5) 530 5,lS 5,15 $12 5.49 

RMN @pm) 6 (CH3) 2,47 2,44 2,41 2,40 2.53 

2,33h 3,8oC 
7a %d 60 60 78 77 24 

v (NH) 3130(L) 3128(L) 3162(L) 3130(L) 3542(L)f 

IR (Nujol)e 3435(L) 
cm-’ v (C=O) 1721(e) 1721(m) 1721(m) 1720(F) 1669(F) 

1712(F) 1705(F) 1700(F) 1703(m) 

v(NH) 3130(L) 3128(L) 3165(L) 3130(L) g 
IR (CC14) v (GO) 1736(F) 1737(e) 1736(m) 1732(F) 

cm-’ 1719(e) 1723(F) 1719(F) 1713(e) 

a Spectre de RMN dans le DMSO comme solvant : 6 (CH3) = 2,19 (s) et 2.22 (s). 6 (CH) = 5,39 (s) ; 6 (NH), 
(OH) = 11 (s), 12 (s). b 6 (pCH3QH.t). c 6 (OCH3). d Pourcentage de 7a relativement il7b determine par 

RMN en mesurant I’intensid relative de HS et CH3. e L (large), F (fort), m (moyen), e (Cpaulement. f v (OH). 

g Compose trop peu soluble. 

Des spectres de masse, realis& selon la technique MIKE (12) ne nous ont pas permis de mettre en 
evidence les ions fragments caracteristiques permettant de confiier la structure 7 et deliminer la forme 

isomere 9. Un tquilibre tautomtre entre les formes 9a et 9b pourrait Cgalement rendre compte des resultats 

rassembles dans le tableau I. Cependant un tel kquilibre entre les formes 9a et 9b partit peu probable puisque 

les composes que nous avons isolts ne sont que t&s difficilement hydrolyses en thiazolidinedione-2,4 10 
(partie experimentale). Si une hydrolyse difftcile du groupement N-acetyl imino est bien attendue pour des 

composes de structure 7 elle serait inattendue pour des composes 9 (l). 

9a 9b 

Pour confvmer la structure 7 nous avons prepare les diacCtylthiazolidinones 11 et thiazoles 12 afin 
de comparer leurs spectres RMN l3C a ceux des composes 7a et 7b. La N-acetyl imino-2 acetyl-3 p.Cl- 
phenyl-5 thiazolidinone-4 11 est obtenue selon une reaction analogue a celle d&rite dam le schema 1, en 
faisant reagir l’epoxyde correspondant avec la N-N’ diadtyl thiourke. Le thiazole 12 est prepare soit par 
acetylation de 7 (X = Cl) soit par diacetylation de l’amino-2 thiazolinone 13 (@ (schema 2). 
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Schema 2 

Comparaison des spectres RMN t3C (CDCl3 + CF$@H) des composes 11,12,7a et 7b. Autres signaux 

observes : 11 6 COCH3 23,8 (q, Jt = 131 Hz), 23,9 (q, J1 = 132 Hz) ; 1705 (q, p = 6 Hz) ; 172,2 (q, p = 7 

Hz) ; pClCjH4 6 = 127,9 ; 129,7 ; 130,2 ; 139). 12 6 COCH3 22.8 (q, J1 = 131 Hz) ; 20.4 (q, J1 = 138 Hz) ; 
170,2 (q, J2 = 7,4 HZ) ; 172,9 (9, fi = 6 Hz) ; pClC&t 126.5 ; 129,4 ; 130.4 ; 136.4. 7a 6 COCH3 23,7 (q, 

Jt = 130 Hz) ; 181.3 (q, 12 = 7 Hz) ; pClC,$Q 128.7 ; 130.3 ; 132.7 ; 1357b 6 COCH3 22.5 (q. J1 = 

128 Hz) ; 166,7 (q. J2 = 7 Hz) ; 6 pClC& 126,5 ; 128.5 ; 131.9 ; 128.8. 

La structure des diacttyl thiazoles 11 et 12 est confkke dans la partie ex+imentale (JR, RMN 
‘H, Masse). Dans les conditions d’enregistrement des spectres RMN. une seule forme tautomere est observee 
aussi bien pour 11 que pour 12. Le compose 11 existe sous une forme 0x0 et poss&de nkcessairement une 

structure N acttyl imino-2 thiazole. Nous avons souligne darts le schema 2 la valeur des 6 du carbone 2 pour 

11, 12, 7a et 7b. Ce carbone apparait respectivement a 181,9 et 188 ppm lorsqu’un groupement N-acttyl 
imino occupe la position 2 dans 11 et 7a et a 157 et 154 ppm lorsque la position 2 est Occupke par un 

groupement acetyl amino dans 12 et 7b. Les 6 t3C que nous observons pour les carbones 2 subsdtues par un 



Gem dicyano Cpoxydes 6quivalent.s synth&iques des dications ddnes 457 

groupement imino sont cornparables it ccux d&its pour d’autres imino-2 thiazoles (13-14). Un kpilibre entre 
9a et 9b doit i3.x exclu puisqu’il imposerait, pour 9a aussi bien que pour 9b un groupement imino en position 
2. On sait que les amino-2 thiazolone-4 peuvent si?crire sous plusieurs fotmes tautomkes (‘5) mais ?i noue 
connaissance un Cquilibre entre des formes tautomks du type 7a 7b n’avait pas encore Cd observk. 

Mkanisme de la reaction des thioamides substituCs avec les dicyano epoxydes 

L’action de la thioun?e sur les Cpoxydes est une m&ode gtkrale de pn?paration des thiirannes (lb). 
Cependant, les Cpoxydes substituts sur le cycle par des groupements fonctionnels ont souvent une r6activitC 

particulikre qui dkpend de la nature de ces substituants. Ainsi avec les Cpoxycktones ou les epoxyesters, la 
thiourke donne des amine2 thiazolinone-4 ( 17-W tandis que des amino-2 thiazoles sent obtenus avec les esters 

glycidiques a-chlorks (lg-20). Nous avons, quant a nous, montn5 que la &action des thioamides N-substink 

avec les Cpoxydes dicyano conduit & des thiazoles m&oioniques via un intemkdiaire dtrahkdrique (*l). Compte 
tenu de ces pr&klents, il nous parait raisonnable de proposer la suite des reaCtions du schCma 3 pour interprkter 

la formation des thiazolidinone-4 6 et 7. 
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MQanisme de la formation des thiazolidinone-4 6 et 7 

Nous ne pouvons pas exdure que Poxathiole intermedaire proposb Bvolue vets le thiazole 6 
via un c&&w intemGdiaire ccrnme cela avaif 616 d&w-M darts un cas sinilaire (21). Nous avons 
cependant rnontr~ qu’il &aft parlois possible de pf@r des intermediaires cyanofomryles sous la 
forme d%nols protbg& (22). 

Lorsque l’kpoxyde est opposCe 2 la N-acCtylthiour6e, on remarquera que l’intermtiiaire 
t&rahkdrique conduit B un d&iv6 cyanoformyle qui subit une h&&ucyclisation pour dormer 7. ConformCment & 

ce qui est attendu pour une rktion tvoluant selon le schema 3. on note que c’est I’azote le plus nuclkophile 
(non sub&u6 par un acyle) qui conduit a l’httkrocyclkation finale pour donner 7. Ce n%ultat nous a conduit a 
n5examiner la structure des composks issus de la r&&on des dicyano Cpoxydes avec la thiohydantdine 4. 

Reaction des dicyano Cpoxydes avec la thiohydantoine 4 

Nous avons dkjjl d&it cette rkaction dans le cadre d’un travail relatif & la synthtse de thiazoles 
mksoioniques condensts (to) et nous avions attribuke la structure 14 a I’hhCdrocycle condenst obtenu. Les 



458 A. MAJOIN Le MARECHAL~~ al. 

spectres RMN tH et 13C sont compatibles avec les structures 14 et I5 et les spectres de masse nc permettent 
pas de mettre en Cvidence un ion fragment caractkristiquc de l’une ou l’auae de ces structures. Nous avions 
propose la structure 14 en tenant compte des spectms IR qui faisaient apparaltre des carbonyles qui semblaient 
couplCs [ 1770 cm-l (m) et 1720 cm-t (F)]. L’mte lc plus nuclkophile de la thiohydantoIne est situ& en a dun 

Cl-I2 et l%&&ocyclisation dun d&k? cyanoformyle analogue B celui ddcrit dans le schema 3 devrait co&ire & 
15 et non pas it 14. Cette contradiction nous a conduit A p&ii la structute des composds obtenus en &udiant 
le spectre de diffraction X du composk (X = CH3)(23). Le compos6 prCpar6 poss&le la structure 15 et sa 
formation est en bon accord avec un mkcanisme invoquant l’h&&ocyclisation d’un inter&diairc 16 (schkma 

4). 
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Reaction des Cpoxydes 1 avec le thioxobenzoxazole 5 

Une reaction du thioxobenzoxazole 5 avec les Cpoxydes 1, analogue a celle d&rite dans les 
schemas 3 et 4. devrait conduire B un d&iv6 cyanoformyle intermkdiaire 17 dont l’hCt&ocyclisation en 
benzoxazolothiazole mesoionique 18 devrait i%e relativement lente puisque l’axote du cycle benzoxazole darts 
17 n’est que faiblement nuclkophile (schema 5). 11 Ctait done inukessant de voir dans quelle mesure cette 
reaction nous perrnettrait d’isoler l’interm&liaire cyanoformyle que nous postulons. 

Les Cpoxydes 1 (Rl = Ar, R2 = H) reagissent avec des quantites stoechiometriques de 
thioxobenzoxazole 5 pour donner les benzoxaxoles substimes 20 dont la structure est Ctablie par IR, RMN lH 
et 1% et par diffraction X pour le compose 20 (X = H) (partie expkrimentale). L’intermediaim cyanoformyle 
17a (ou sa forme tautomi?re 17b) n’est pas isole. 

En depit de la faible nucl6ophilie de l’azote dans 17 qui em&he l’h&rocyclisation en 18.17 reste 
trop reactif pour &re isole. La structure du compose 20 que nous isolons nous conduit a proposer une 

evolution de 17 en thiimnne 19 puisqu’il est bien connu que des thiirannes substitues par des groupements 
attracteurs perdent facilement un atome de soufre en donnant les tthylkniques correspondants @+. 
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Conclusion 

Les gem dicyano Cpoxydes se component comme des equivalents synthetiques des dications 
cetenes lorsqu’ils sont opposes aux thiourees N-substituees ou N,N’ disubstitubes. 11s conduisent aux 
thiazolidinone-4 qui resultent de l’hedrocyclisation d’un d&iv6 cyanofotmyle mettant en jeu l’azote le plus 

nuclkophile. Ce resultat reste v&if% lorsque la thiohydantoiite est oppos6e aux dicyano Cpoxydes. En revanche, 
la reaction de ces epoxydes avec le thioxo2 benzoxazole Cvolue de facon particulitre pour donner des aryl 
cyanoformyl m&hyli?ne-2 benzoxazoles. L’httkrocyclisation de 17 en 18, a priori diffkile puisque l’azote du 
cycle benzoxazole est peu nuclkophile, nest pas observee. Nous proposons dans ce cas une evolution de 17 en 
thiiranne 19 qui perd un atome de soufre pour donner 20. 
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PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spectres de RMN tH sont enregistrCs avec un spectrographe Bruker WP 80 ou un 
spcctrographe Jeol90 QFX et les spcctres de RMN t3C avec un spwtrogtaphe Bruker WP 80 DS. Les tisultats 
sont don& en 10-h (ppm) par rapport au dtram&bylsilane (rkf&ence inteme). yes conventions sont les 
suivantes : s : singulet; d : doublet ; t : triplet ; q : quadruplet ; m : multiplet. I_es spectres infra-rouge sont 
enregistr6s aver les spectrophotom&res il r&au Perkin Elmer no 225 et no 1420 ou avec un spectrom&re IR il 
eansformCe de Fourier Digilab FTS 15/80, les composCs &ant en suspension solide dans le nujol, ou en 
solution dans CC4. Les r6sultats sont don& en cm-l avec les conventions suivantes : F : bande forte ; f : 
faible ; m : moyenne ; L : large. Les spectres de masse sont enregistr& avec un spectromttre de masse Varian 
Mat 311. Les spectres de diffraction X sont obtenus a partir d’un spectrom&tre Nonius CAD-4. I_es points de 
fusion sont pris & l’aide d’un bane Kofler. 

Les dicyano Cpoxydes 1 sont aisCment prkpar& selon une mCthode mise au point dans none 
laboratoire (9.25). Les d&iv& thiocarbonyles 2 a 5 sont des compels commerciaux. 

Synthese des thiazolidinones-4 6 

1 g d’Cpoxyde 1 et la quantitt stcechiom&ique de N,N’, diphCny1 thiour& sont dissous dans 40 ml 
d’acetone. Aptis 24 h (X = H, Cl) ou 48 h (X = MeO) de &action & la temp&ature ambiante, on isole les 
thiazolidinones 6, Y = H. Lorsque Y = CH3, la &action est r&Ii& au sein du DMF a 1’Cbullition (16 h). Aptis 
dilution et extraction 2 II&her on isole les thiazolidinones 6, Y = CH3. Les compos& 6 sont purifi& par 
recristallisation dans de l’&hanol. 

6. X = Y = H ; Rdt 55 % ; F = 135’C (litt F = 1 ll°C (It)) ; RMN (CDC13) 5.19 (s, 1H) ; 6,9-7,40 
(m, 15H) ; IR CC4 (cm-l) 1732 F ; 1642 L. Masse M?Calc. (a.) 344.0983 (344,098). Analyse : Calc. (tr.) C 
% 73,45 (73.39) ; H % 4.65 (4.69) ; N % 8,13 (8.29). 

6. X = Cl ; Y = H ; Rdt 49 % ; F = 19O’C ; RMN (CDCl3) 5.32 (s, 1H) ; 7-7,65 (m, 14H) ; IR 
CC4 (cm-t) 1729 F ; 1638 L. Masse M?Calc. (tr.) 378.0593 (378.0593). 

6. X = 0CH3 ; Y = H ; Rdt 57 % ; F = 158T ; RMN (CDC13) 3,72 (s, 3H) ; 5,53 (s, 1H) ; 6,85- 
7,30 (m, 14H) ; IR CC4 (cm-l) 1730 F ; 1634 F. Masse M?Calc. (u.) 374,1088 (374,1089). 

6. X = H ; Y = CH3 ; Rdt 48 % ; F = 96’C ; RMN (CDC13) 2,29 (s, 3H) ; 2,36 (s, 3H) ; 5.24 (s, 
1H) ; 6,8-7,20 (m, 13H) ; IR CC4 (cm-l) 1730 F ; 1634 F. Masse MtCalc. (a.) 372,1296 (372,129). Analyse 
: Calc. (u.) C % 74.19 (74,74) ; H % 5.37 (5.65) ; N % 7.53 (7.60). 

6. X = Cl ; Y = CH3 ; Rdt 50 % ; F = 138°C ; RMN (CDC13) 2.28 (s, 3H) ; 2,34 (s, 3H) ; 5,16 (s, 
1H) ; 6,85-7,45 (m, 12H) ; IR CC14 (cm-t) 1733 F ; 1637 F. Masse M?Calc. (u.) 406,0906 (406.0905). 
Analyse : Calc. (u.) C % 67.89 (68.02) ; H % 4,67 (4,91) ; N % 6,88 (6.99). 

6. X = OCH3 ; Y = CH3 ; Rdt 50 % ; F = 100°C ; RMN (CDC13) 2.27 (s, 3H) ; 2.35 (s, 3H) ; 
3,75 (s, 3H) ; 5,19 (s. 1H) ; 6,80-7,40 (m, 12H). Masse M?Calc. (a.) 402,1402 (402.140). 

Hydrolyse chlorhydrique en thiazolidinedione 8 

1 g de thiazolidinone-4 6, X = Y = H est portCe & I’Cbullition durant 13 h dans un mtlange ethanol 
(40 ml) acide chlorhydrique 4N (10 ml). Au refroidissement, 0.6 g de thiazolidinedione 8 pl-ecipite. F = 175°C 
(EtOH). Litt. 174T (11). 
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IR (CC41 1763 cm-l (m) ; 1700 cm-l (F). RMN (CDC13 + CF3COzH) 5.52 ppm (s, 1H) ; 7.40 

ppm (m, 1OH). Masse M+. talc. 269,05105, tr. 269,OS 1. 

Synthbe des N-acbtylimino-2 thiazolidinones 7 

1 g d’epoxyde 1 est laissk 18 h B la temperature ambiante darts 10 ml de DMF, en presence de la 
quantid stoechiomttrique (0.58 g) de N-acCtylthiour6e. La thiazolidinone 7 ptkipite apr&s evaporation du 
solvant et addition dune faible quantid d’&hanol. 7 est recristallisC dam de l’tthanol. 

7. X = H ; Rdt 44 % ; F = 245T ; Masse MT talc. (tr.) 234.0463 (234,046). 

7. X = Cl ; Rdt 54 8 ; F = 257T ; Masse M? talc. (tr.) 268,0073 (268,007). 

7. X = CH3 ; Rdt 48 4% ; F = 266T ; Masse M? talc. (a.) 248,0619 (248,063). Analyse talc. (a.) 

C % 57,98 (58,06) ; H % 5.40 (4.83) ; N %J 10.97 (11.29). 

7. X = OCH3 ; Rdt 31 96 ; F = 212T ; Masse Mt talc. (tr.) 264.0569 (264,057). 

7. X = N@ ; Rdt 58 96 ; F = 27OT ; Masse Mt talc. (tr.) 279.0314 (279,031). 

Hydrolyse des N-ac&ylimino-2 thiazolidinones 7 

Des conditions energiques d’hydrolyse sont necessaires pour transformer les composes 7 en 
thiazolidinediones 10. C’est ainsi que la thiaxolidinone 7, X = Cl (0,4 g) est incomplttement hydrolys6e apr&s 

2 h 30 d’ebullition dans HCl concentr6 (15 ml). Une hydrolyse totale nest observee qu’aprks 15 h d’ebullition 
darts HCl concentrk 

10. X = H ; Rdt 70 % ; F = 127°C (litt 127°C (6)) ; RMN (CDC13 + CF$@H) 5,35 (s, 1H) ; 725 
(m, 5H) ; IR Nujol (cm-l) 3174 L ; 1747 F ; 1685 F. 

10. X = Cl ; Rdt 77 % ; F = 132“C ; RMN (CDC13 + CF3COfl) 546 (s, 1H) ; 7,42 (s, 4H) ; IR 
Nujol (cm-l) 1750 m ; 1685 F. 

Synthbe de la thiazolidinone 11 

La thiaxolidinone 11 est obtenue a partir de la reaction de I’epoxyde 1. X = Cl, avec la N,N’ 
diacetyl thiourke. 

Une solution d’epoxyde (1 g) et de N,N’ diacetylthiouree (0,73 g) en solution dans du DMF 

(10 cm3) est abandon&e il la temp6rature ambiante pendant 24 h. Apres distillation sous vide du solvant et 
addition da&one, on isole un prkcipid qui est recristallisC dans de l’acetone. F = 245°C. Rdt = 20 %. 

11 est caractCrisC par son spectre RMN Cl3 (schema 2) ; RMN tH (CDC13 + CF3C02H) 2,45 et 

2.47 ppm (6H) ; 5.20 (s, 1H) ; 6 (C&+pCI) - 740 (m, 4H) et IR Nujol (cm-l) : 1705 (F), 1698 (F). 

Synthbe des thiazoles 12 

On sait que les hydroxy-4 thiazoles presentent certaines proprietes de phenols et qu’ils peuvent en 
particulier itre acetyles. Nous avons prepare les thiazoles 12 (X = Cl, N@) en faisant r6agir les thiazolidinones 
7 (X = Cl, N@) (1 g) avec de l’anhydride acetique (20 cm3) pendant 6 h au reflux. En plus du spectre de 
RMN 13C d&it plus haut (schema 2). les thiarolidinones 11 sont cat-act&is& par spectroscopic IR, RMN tH 
et masse. Nous avons vtritie que le thiarole 12 (X = Cl) petit etre prepare en faisant reagir l’amino-2 
thiazolinone-4 13 (X = Cl) (6) (1 g) avec l&hydride acetique (20 cm3) au reflux pendant 19 h. F = 214“C 
@OH), Rdt = 80 4%. 
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12. x = Cl ; Rd! 70 % ; F = 214T ; RMN (Q3c13 + CF3corfr) 235 (s, 3H) ; 240 (s, 3H) ; 7.40 
(s, 4H) ; IR (CC4 (cm-t) 3418 F ; 3283-3171 L ; 1783 F ; 1698 m ; Masse MI Calc. (a.) 310.0179 
(310,018). 

12. X = NOZ ; Rdt 69 % ; F = 236T ; RhW (CDC13 + CF3CQ@ 2.45 (s. 3H) ; 2.48 (s, 3H) ; 
7.96 (q. 4H) ; iR (Cc4 (cnr-tj 3405 F; 1786 F ; 1704 m; Masse M? Caic. (tr.) 321,0419 (321,042). 

Synth&se des dioxo-3,6 imidazo (1,2-b) thiazolidinones 15 

1 g d’epoxydc 1 et la quantid stoechiom&rique de ~~y~~~e 4 sent K&S en solution darts 20 
ml de DMF. Apt& 18h B la tempkatute ambiante on Cvapore le solvant. L’huile obtenue, reprise par EtOH 
conduit aux composes 15 rristallists. 

15. X = H ; Rdt 50 % ; F = 208Y! (EtOH) ; RMN (CD(=l3 + CF3C@H) 4,62 (s, 2H) ; 5.78 (s, 
IH) ; 7.46 (m, 5X9 ; DR CC4 @m-t) 1772 m ; 1744 F ; Masse Mt Cak. (tr.) 232,0306 (232,031). 

15. X = Cl ; Rdt 53 % ; F = 207’C (&OH) ; RMN tH (CD@ + CF$!Q$I) 4.62 (s, 2H) ; 5.80 
(s, IH) ; 7.40 (m,4H) : RMN t3C (CDCl3 + CF3C~H) 49.4 (t., Jt = 151 Hz) ; 55.2 (dt, Jt = 150 Hz, fi = 5 
Hz);6Ar131(dt,Jt=170Hz,J3r5Hz)-129(dd,J ’ = 170 Hz, J3 = 5 Hz) - 133 (t, #= 7 Hz) - 134 (t, J3 = 

8 Hz) ; 166 (d, 12 = 7 Hz) ; 1855 (t, fl = 5 Hz) ; 185,9 (d, J 3 = 3 Hz) ; JR CC4 (cm-i) 1771 m ; 1744 F ; 
1720 e ; Masse Mt Catc, (tr. 265,9917 (265,992). Analyse talc. (a.) C % 49,71 (49.91) ; H % 2,27 (2,87) ; 
N % lo,54 (10.54). 

15. X = Ne ; Rdt 40 % ; F = 245T (EtOH) ; RMN (CDCl3 + CF3Cq2H) 4,38 (s, 2H) ; 5,63 (a 
1H) ; 8 (m, 4H) ; IR (cm-~) 1750 m ; 1717 F ; Masw A+¶? Chic. (a.) 277.0156 (277,017). 

15. X = CH3 ; Rdt 47 % ; F = 266’C (EtoH) ; RMN (CDCl3 + CF3CeH) 2.33 (s, 3H) ; 4,40 (s, 
2H) ; 5.56 (s, IH) ; 7,25 (m, 4H) ; IR CC4 (art) 1770 m ; 1744 F ; Analyse talc. (tr.) C % 58,76 (58,59 ) ; 
H % 3,71 (3,55) ; N % Ii.42 (11.30). 

Synth&se des benzoxazoles 20 

1 g d’epoxyde 1 et la quantitt stoechiomktrique de thioxo-2 benzoxau>Ie S r6agissent B la 
temperature d’Cbullition du benzene (40 cm’) pour donner, au bout de 20 h, le benzoxazole 20 bien cristallid. 
Apms isolation du prkipitt, Ie filtrat cst evaport et le msidu eat additionnd d&e faible quantite da&one. Un 
second jet moins pur du compost 20 est alors isole. 20 est tgalement obtenu, mais avec des rendements plus 
faibles, en mtlangeant des quamites stoechiom&riqucs d’epoxyde 1 et du thioxo-2 benzoxazolc 5 et en les 
portant au bain d’huile a 1%17oOC pendant 30 min.. Le solide obtenu est tepris par de I’ac&one. Le spectre de 
difFraction X du compost 20 (X = H) met en evidence une fonne tautombt 2Oti i’etat soiide et I’existence 
dune liaison H entre Ies gmupes NH et carbonylc c26). La forme 208 est caract&is& par IR Iorsque les 
specues sent enregistr& a I&t solide dans KBr (~04. trap peu intense nest cependant pas observce). Seule 
la forme 20b est observck par IR et par RMN lorsque le solvant cst Cc4 ou le DMSO. 

I1 est connu que les derives cy~ofo~yics tiagissent trcs facilement avec les reactifs 
nuc~~ophiles (27). Nous avons vtrifie que 20 (X = H) rcagit avec I’ammoniaque pour donner l’smide 
co~es~nd~t 21. 

20. X = H ; Rdt 82 % ; F = 223°C ; IR KBr (cm-t) (tautomere 2&t) 1597 F ; 3441 L ; IR (CC4) 
(cm-*) (~utom~re 20b) 3200 L ; 2238 m ; RMN *H (DMSO) (20b) 7,3 - 7.7 (m) ; Analyse talc. (tr.) C % 
73,28 (73,76) ; H 96 3.84 (3,68) ; N % IO.68 (1075). 
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20. X = Cl ; Rdt 75 % ; F = 232°C ; IR KBr (cm-t) (2On) 1558 F ; 3300 L ; IR (CC4) (cm-*) 

(20b) 3ux) L ; 2239 m ; RMN (DMSO) (2ob) 7.0 - 7,6 (m, 8H) ; 9.7 (L, Hi) ; AnaJyse talc. (tr.) C % 64,74 

(64,68) ; H % 3.06 (3.48) ; N %I 9.44 (9.32). 

20.X=CH3;Rdt60%;F=2070C;IRKBr(cm-1)1597F;3440L(20a);IR(~)(cm-1) 

(20b) 3220 L ; 2238 m ; RMN tH (DMSO) (20b) 7.2 - 7.8 (ID, 8H) ; 8 (L. 1H) ; RMN t3C (DMSO) 20.8 (q, 

Jt = 172 Hz) ; 99 (s) ; 115.7 (s) ; 155 (s) ; 162 (s) ; 6Ar : 128 (s) ; 129 (d, Jt = 160 Hz) ; 132 (d. J’ = 156 Hz) 

;137(s);111(~Jt=165Hz);114(~Jt=17OHz);125(d,Jt=165Hz);126(d,J~=167Hz);138(s); 
146 (s). Analyse talc. (tr.) C 8 73,90 (74.09) ; H % 4.35 (4.32) ; N % 10.14 (9.80). 

20. X = N@ ; Rdt 64 % ; F = 227°C ; IR KBr (cm-t) 1582 F ; 3430 L (trop peu soluble dans 

CC&). RMN (DMSO) 7,3 - 8.3 (m, 8H) ; 6.5 (L, 1H) ; AnaJyse talc. (tr.) C % 62.54 (62.55) ; H % 2.95 

(2,85) ; N % 13.68 (13,61). 

Une suspension de benxoxaxole 20 (X = Cl) dans 60 cm3 de NH.tOH (25 46) est port6e a reflux 

pendant 24 h. Apri?s reftoidissement le solide obtenu est essd puis law? it l’eau et recristallid darts du benzene 

20(X=Cl)+NH40H)+ 

Rdt : 88 % ; F = 183’C. RMN ‘H (CDQ3) 5.5 (s. 1H) ; 7.3-7.6 (m, 8H) ; 7.70 (L, 2H). RMN 

13C (CDCl3) 52,2 (d. J* = 132 Hz) ; 163 (d, p = 9 Hz) ; 169 (d, 12 = 8 Hz) ; 8Ar 129,3 (d. J1 = 167 Hz) ; 

129,7 (d, J’ = 162 Hz) ; 133,5 (s) ; 134,6 (s) ; 111 (d, J’ = 171 Hz) ; 120 (d, J’ = 168 Hz) ; 124,8 (d, J’ = 

168 Hz) ; 125.7 (d, Jt = 163) ; 140.4 (s) ; 150.6 (s) ; IR Nujol (cm-t) 3362 L, 3176 L, 1680 F ; analyse talc. 

(tr.) C % 62,81 (63.14) ; H % 3,86 (4.00) ; N 8 9.77 (9,78). 
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