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11 existe un certain nombre de processus qui sont des processus spé- 
cifiquement photochimiques et dont l'intérêt, pour les chimistes organiciens de 
synthèse, a été très largement démontré au cours des années dans la littérature. 
On peut citer à titre d'exemple : 

- Les réactions de photoisomérisation,appellation très large qui 
couvre un domaine d'application très vaste, puisqu'allant des 
photoisomérisations cis-trans des oléfines à ce1 les, par exem- 
ple, d'hétérocycles aromatiques à cinq chaînons1 : 

- Les réactions de photoaddkion, sur des oléfines notament, qui 
permettent dans de très nombreux cas d'obtenir des produits de 
type anti Markovnikoff2 : 

R - CH = CH2 > RCH2CH2SH 
hv, Ph2C0 

- Les réactions de photo fragmentation observables principalement 
en série carbonylée (réaction de type Norrish 1 et 1 1 ) ~ .  

- Les réactions de photo hétéro-arylation qui se produisent lors- 
qu'un hétéroatome relie deux systèmes insaturés. Ce type de réac- 
tion a par exemple été mis à profit dans la synthèse d'alcaloïdes 



..ette liste est loin d'être exhaustive car i l  faudrait y ajouter les 
réactions de photosubstitution (qui permettent par exemple 1 'introduction de 
groupes fonctionnels sur des systèmes aromatiques de façon régiosélective), les 
réactions de photoréduction de composés carbonylés (par alcools , lactames, etc.. . ) 
les réactions de photooxydation, de photopolymérisation, etc. .. 

Il existe néanmoins deux processus photoréactionnel s qui occupent une 
place à part dans la littérature, car ce sont incontestablement ceux qui pré- 
sentent le plus grand intérêt pour les chercheurs qui élaborent des "stratégies" 
en synthèse organique : ce sont les réactions d'addition de type {2+2}inter et 
intramolécul aire et les réactions de cycl isation de systèmes à caractère hexa- 
triénique. 

A) Les réactions de type (2i-21 se produisent pour des systèmes à 4 électrons IT 
inter ou intramoléculaire. La photolyse de tels modèles se traduit 

n 
A C 

m 
A - C  

II i I hv - I I 
B D B - D  

par la forniation de cycles à 4 chaînons qui peuvent être des cyclobutanes 
mais également des oxétanes, des thioxétanes et des azétidines. Les quelques 
exemples suivants i 11 ustrent ce schéma photoréactionnel : 

fi bourbonène 

hv u t i  l isé dans 
iriiii-__L_ i a  l u t t e  

contre l e  n l l d i o u  

O 

OMe 
I 



B) Les réûct ions de photocyc l isa t ion de systèmes a caractère hexatriénique ont  

é té  t r è s  largement étudiées, t an t  du po in t  de vue prat ique que théorique4". 

Il a é t é  a i ns i  démontré que l a  photolyse de ces systèmes 21 6 é lectrons IT 

(4n+2) se t r a d u i s a i t  par l e u r  photoélectrocycl i s a t i o n  ,suivant un processus 

conrotatoire,pour donner naissance au photoisomère de valence (cyclohexadiéni- 
t que) : a floxydation 

h v  + 

hv ou A 
\ 

migrat ion d '  hydrogène 

Ce photoisomère de valence peut évoluer de d i f f é ren tes  façons : 

- i 1 peut s'oxyder, perdre deux hydrogènes pour conduire aux cyclo- 

hexa t r i  ènes, 

- il peut se réouv r i r  photochimiquement ou thermiquement pour redonner 

l e  système hexatr iénique parent, 

- sa formation peut également s'accompagner d'une migrat ion d'hydrogène 

sur 1 'un des d i f f é r e n t s  atomes de carbone du cycle. 

D i f f é ren t s  é l  éments vont pouvoir  i ndu i r e  1 'une ou 1 'au t re  des évolut ions pos- 

s ib les  de ce photoisomère de valence : 

- Tout d 'abord, 1 'environnement du m o t i f  hexatr iénique dans un système 

donné : a lors  que l a  photolyse du s t i l b è n e  en condit ions aérobiques 

conduit exclusivement à l a  formation du dér ivé aromatique condensé 

(phénanthrène), ce1 1 e de 1 'o r thov iny l  biphényl dans les  mêmes con- 

d i t i o n s  se t r a d u i t  par 1 'obtent ion de d i  hydro-9,10 phénanthrène après 

migrat ion 1,5 d ' h y d r ~ g è n e ~ ' ~  : 

hv  - 
hexane 

hexane 



- La nature du milieu photoréactionnel, Si 1 ' i r radiat ion du s t i l  bène 

en solvant iner te  conduit au phénanthrène, sa photolyse en milieu 
aminé e t  en milieu basique peut donner naissance à divers dihydro 
phénanthrènes : 

- La nature des atomes composant l e  motif hexatriénique. 

Les phénomènes observés précédemment ne sont pas exclusivement l e  f a i t  de 
systèmes hydrocarbonés mais peuvent ê t r e  rapportés à des systèmes nombreux e t  
particul ièrement variés. C ' e s t  1 e cas notamment des énamides aromatiques qui 
constituent également une classe par t icul ière  de systèmes conjugués. La méso- 
mérie confère en e f f e t  au groupement amide un caractère de double l ia ison mar- 
qué qui se t radui t  par l'absence de l ibre  rotation autour de l a  l ia ison C-N, 

a insi  que par l a  planari t é  du chromophore. Lorsqu ' u n  groupement amide rel i e  deux 
doubles l ia isons C=C, à caractère oléfinique ou aromatique ou de façon générale 

deux systèmes insaturés, 1 'ensemble va donc posséder un caractère hexatriénique 
marqué puisque formant un système conjugué à 6 électrons ir : 



Il c ait donc previsible que la photolyse de tels systèmes se traduise par 

une photoélectrocyclisation analogue a celle du stilbène pour donner naissance a 
toute une variété de lactames 6 chaînons. 

Le schéma général suivant illustre toutes les évolutions possibles du pho- 
toismère de valence issu de la photolyse d'un énamide de formule générale AB : 

\I 

X S h l f t  zqzR Y B  

Il existe un nombre impressionnant d'illustrations de ce schéma réac- 

tionnel dans la 1 i ttérature. Paradoxalement, la majeure partie des travaux dans 
ce domaine n'a été réalisée que par quelques équipes : celles de NINOMIYA, LENZ 

et CHAPMAN en particulier. 

A titre d'exemple on peut citer les syntheses de la fagaronine 



R 

R 

O 
O Ac 

O 

OAc - 
O O 

et de la nitidine, deux alcaloïdes synthétisés par NINOMIYA et ses collabora- 

teurs* et dont les activités antileucémiques remarquables viennent d'être dé- 

montrées '. 
G.R. LENZ a, pour sa part, synthétisé un certain nombre d'oxyprotoberbéri- 

nes par photocycl i sation d'énamides appropriées1 : 

Pl us récemment GRAMAIN et ses collaborateurs ont élégamment ut i l  isé ces 
réactions de photocyclisation d'énamides pour accéder à diverses spirolactames 

possédant le motif structural de la sesbaninel'. 

L'équipe de CHAPMAN s'est pour sa part intéressée à des énamides aromati- 

ques dérivant des acides tiglique et angélique et a démontré la competi tion entre 

processus de photoisom6risation et de photocyclisation sur de tels syst?mes12 : 
O 
I I  

O 
I I  O 

hv - R2 '5 q '  + 

/ 0' 



Dan l e  cadre t rès  général des études réalisées au laboratoire sur la 
photoréactivité de systèmes hexa t r i én ique~ ' ,~~ ,  nous nous sommes pour notre 
part intéressés dans un premier temps au comportement photochimique d'une sé- 
r i e  d'énamides aromatiques acycliques e t  de formule générale : 

R = H amidessecondaires 

R # H amides t e r t i a i r e s  

dont 1'6tude n'a été que t rès  partiellement abordée dans la  l i t térature.  Les 
résultats que nous avons obtenus e t  qui seront décrits dans l e  chapitre I I  de 
ce mémoire nous ont incités à réal iser  une étude comparative entre la photoréac- 
t iv i t é  de ces systèmes e t  celles de leurs homologues sulfurés. 

Cette étude a été just if iée par t ro i s  principales raisons : 

- L'existence de différences considérables de comportement sous irra- 
diation entre dérivés carbonyl és e t  thiocarbonylés de toutes sortes 

, 

(cétones e t  thiocétones, amides e t  thicamiides) 

- La méconnaissance presque compl &te dans la 1 i t térature des réac- 

tions photolytiques des thioénamides aromatiques e t  de façon plus 
générale le  caractère fragmentaire des travaux réalisés dans la  
photochimie des thioamides. 

- La photoréactivi t é  particul ière du chromophore thioami de qui pourrait 
ê t re  mise à profit  dans les systèmes étudiés. 

I - La l i t téra ture  recèle de t r è s  nombreux exemples de différence de com- 
portement photochimique entre dérivés carbonylés e t  thiocarbonylés . Ces diffé- 
rences peuvent être imputables notamnent à une plus grande polarisabilité du  

système thiocarbonyle , à la possibi l i té  d'observer des réactions de thioénoli- 
sation e t  à la nature particulière des é ta ts  excités. A travers quelques exemples 
variés pris dans la 1 i t térature,  nous i 11 ustrerons ces différences de photoréac- 
t iv i  té  qui laissaient présager un comportement sous irradiation différent pour 
les énami des d u  type décrit précédemment e t  leurs homologues sulfurés. 



) Exemples de différences de comportement thiocétones-cétones : 

Depuis 1962, il est clair que la fonction thiocarbonyle a dans son 
état excité des caractéristiques qui lui sont propres , 1 'une d'elles étant 
l 'habileté à donner des photoproduits à partir de son état excité (s2)15 par 
opposition à la fonction carbonyle qui réagit dans son état excité (SI ou Tl 1. 
En 1964, RAISER et WULFLERS'~ constataient que 1 'irradiation de la thiobenzophé- 
none en présence d'hexène-1 ou de butène-2 produisajt diverses oléfines alors que 
OHNO et ses col labo?ateurs3 '' constataient la formation de 1,4 di thiétanes par 
photoaddition du thiocarbonyle sur certaines oléfines déficientes en électron : 

Ces résultats constituaient un des premiers exemples de différence de 
comportement entre thiocarbonyles et homologues oxygénés puisque la photolyse de 
la benzophénone en présence de diverses oléfines se traduisait par la formation 
exclusive d'oxétanes : 

Plus récemment, DE MAY0 et ses  collaborateur^^^, au cours d'une étude 
exhaustive du comportement photochimique de thiocétones aromatiques, démontraient 
que la photolyse de ces systèmes ne conduisait pas à des réactions de type Norrish 
2 (arrachement d'un H formation d'un biradical , recombinaison ou coupure) mais 

Y' 
se traduisait par 1 'arrachement d'un hydrogène en position 6 du thiocarbonyle 
pour conduire à divers cyclopentanes thiols : 



b) Exemple de di ffgrence de comportement t hioamides - amides. 
En 1967, GRELLMAN et TAUERI* mettaient en évidence une différence de 

comportement photochimique notable entre thiobenzani 1 ide 1 t et benzani 1 ide la ; 
ces auteurs démontraient que le composé It était le siège d'une réaction de photo- 
cycl isation oxydante conduisant au phényl-2 benzo(b) thiazole , alors que KHARASH et 

THYAGARAJAN" avaient précédemment montré que le composé la se cyclisait pour 
produire la phénanthridone : 

phénanthr i done 

Pl us tard, PARAMASIVAN et RAMAKRISHMAN~' synthétisaient des méthyl-2 
benzothiazoles par photolyse d'orthohalogéno thioacétanilides. Ils n'observaient 
aucun produit de rearrangement de type photo Fries tels qu ' i 1s apparaissaient 
lors de la photolyse d'acétanilides : 



NH-CO-Me - 
Photo F r  i e  - 

a c l eavag 'Y 
\ 

JH, + COR 

On verra ultérieurement que 1 'absence de produits de type photo Fries en série 
thiocarbonylée pouvait être mise à profit dans 1 'étude de nos systèmes. 

I I  - Si 1 'étude des réactions photocycliques d'énamides aromatiques a fait 
l'objet de très nombreux travaux2', celles des thioénamides et plus généralement 
des thioamides n'a été que très partiellement abordée. 

En 1975, FOURREY et son groupe, ainsi que d'autres équipes, avaient étudié 
$a photolyse d'une variété de dérivés du thiauracyl et montré que ces composés 
réagissaient après irradiation, avec 1 'oxygène22, certaines amines2 3 ,  le borohy- 
drure de les 1alco01 s2 5 .  

Mais surtout les articles parus dans la littérature démontraient la très 
grande généralité des réactions d'addition du groupe thiocarbonyle des thioamides 
sur les doubles 1 iaisons carbone-carbone2 5-2 9. 

Par exemple, YONEZAWA et MATZUMOTO pouvaient rapporter la photocycloaddition 
intermol éculaire d'amyl ène sur le diméthyl thioparabanate2' 



et plus ré. emment MARAZANO et DAS30 rapportaient la photoadditicn intermoléculaire 
de quelques indol ines-2 thiones sur 1 'acrylate de méthyle, le produit photo-induit 
servant d'intermédiaire à la formation d'indoles substituees en position 2 et en 
particulier permettant d 'accéder à des alcaloïdes de type secodine : 

Ultérieurement , cette aptitude du groupement thiocarbonyle ti s 'additionner 
aux oléfines dans son etat excité a été mise à profit par DE MAY0 et son groupe3' 
qui ont étudié les rdactions photolytiques de N-(O-styryl ) thioamides. Ils ont 
ainsi démontré que, par addition intramoléculaire, la photolyse de ces systgmes 
donnait naissance à diverses quinolines : 

pJ"+J< / hv * Wh- 
A Y RI H 

- 2.S - 
RI 



Les réactions q u i  viennent d'être décrites mettent en évidence à la fois la 
possi bil i té  d'observer des "photocomportements" différents en série carbonylée 
e t  thiocarbonylée, ai nsi que la photoréactivi té particul ière du groupement thio- 
carbonyle des thioamides. L'aptitude notamnent d'additionner les doubles 1 i a i -  

sons carbone-carbone jointe à l a  photostabi 1 i té  de la 1 i aison thiocarbonyle-azote, 
font apparaître 1 ' intérêt d'une étude comparative de la photoréactivi té de systèmes 
contenant ces divers chromophores, en série oxygénée e t  pour les homologues sul- 

8 

fures. 

Faisant suite au Chapitre I I  qui rapporte les réactions photolytiques (dans 
leurs aspects synthétiques e t  mécanistiques) d '  une série d'énamides aromatiques, 
nous décrirons, dans un  chapitre différent, la phoboréactivité des analogues 
"thio" de ces syst6mes : 

s R, Z H thioénamides t e r t i a i r e s  
I 

R I  = H thioénamides secondaires 

, Ar I R2 A r  = Ph, a naphtyl ,  Bnaphfk i ,  o r thob i -  
RA 

1 phényl pLBs CH2Ph 

Nous y rapporterons également, apr6s discussion du  mécanisme des diverses 
photoréactions observées, leurs pro1 ongements éventuels en synthèse organique. 

Cette étude sera prolongée par celle d'autres systémes de cette série tou- 
jours à caractère hexatriénique mais de structure sensiblement différente : 

X = H, halogène 
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C H A P I T R E  I I  

R1 P H ENAMIDES TERTIAIRES 

RI = H ENAMIDES SECONDAIRES 
- 

. , 



Comme on 1 ' a  vu dans l e  chapi t re  d ' in t roduct ion,  l a  photocycl isat ion d'éna- 

mides aromatiques peut donner naissance à diverses lactames à 6 chaînons, e t  ce 

type de réact ion a été largement u t i l i s é  en synthèse organique. 

Ces derniers composés se caractér isent  en e f f e t  par un mo t i f  s t r uc tu ra l  pré- 

sent dans un grand nombre de produi ts  nature ls  e t  i l s  const i tuent  des synthons 

po ten t ie l s  dans l a  synthèse d'une large var ié té  de composés hétérocycliques dé- 

r i v a n t  d'alcaloïdes. 

Les d i f fé ren tes  revues exhaustives parues récemnent dans l a  l i t t é r a t u r e l Y 2  

f o n t  apparaî t re une t r è s  grande généra l i té  de ces réact ions e t  il ne semble pas 

q u ' i l  y  a i t  de r e s t r i c t i o n  p a r t i c u l i è r e  à ces photocycl isat ions. Même l a  pré- 

sence de subst i tuants d ive rs  (C02Me, OMe, CN) sur 1 'un des carbones suscepti- 

b les  de se l i e r  au cours de ce processus n'entrave pas apparemment l a  formation 

d ' un système "condensé". 

11 convient, néanmoins, à l a  lec tu re  de ces a r t i c l e s ,  de f a i r e  deux p r i n -  

c ipa les  observations : 

- Dans l ' é t ude  des réact ions photolyt iques des énamides du type 

~r~~ % N  J l e  système o lé f i n i que  porté par 1 'azote es t  dans 
I 
R 

l a  grande ma jo r i t é  des cas endocyclique . 
- Dans cq t t e  sér ie ,  il11 s ' a g i t  exclusivement d'énamides t e r t i a i r e s  (RtH) .  

a) 11 n 'ex is te  que t r è s  peu d'exemples de photocycl i s a t i o n  d 'énamides 

aromatiques à double 1 i a i son  acycl ique ou exocycl ique. 

Les deux seuls qu i  so ient  connus à not re  connaissance correspondent 

d'une p a r t  à des modèles de type A (schéma 1 ) : 



dont la pi tolyse conduit aux deux lactames LI et Lp avec des rendements di- 

vers (5 3 1.0%). Ce type de réaction a été ut i l  isé dans la synthèse de xylo- 
idine, berbine. Il faut éaalement y ajouter les énamides du type 

avec Ar = Pr, pyridyl, dont la synth@se et la photochimie 
R 

ont été réalisées par GRAMAIN et ses col1 aborateurs4. 

b) La présence d'un azote tertiaire dans ces modèles semble être un 
préalable à l'observation de réaction de cyclisation. La seule exception de 
cycljsation d'énamides secondaires, rapportée dans la littérature, concerne un 

système dans lequel la double liaison portée par 1 'azote est en outre conjuguée 

avec un groupe carbonyle5 : 

Nous nous sommes donc proposés dans un premier temps d'étudier en détail 

le comportement photochimique d'énamides aromatiques simples de formule générale : 

- tout d'abord en série tertiaire (RI # H) 
- ultérieurement en série secondaire RI = H 

L'objectif et l'intérêt de ces études étaient en particulier la synthèse 

de diverses isoquinolones (ou isocarbostyrils) dont 1 'intérêt en chimie phar- 

maceutique est croissant6. 



A) SYNTHÈSE ET PHOTOREACTIVITÉ DES ÉNAMIDES TERTIAIRES DE FORMULE 

RI = a l k y l  ou CH2$ 

1 "  - METHODE D'ACCES ET D'ANALYSE - 
Les "énamides" ont été préparés au laboratoire selon la méthode prescrite 

par BREEDERVELD~, par action du chlorure de benzoyle sur la base de Schiff 
obtenue par action directe d'un aldéhyde ou d'une cétone sur l'amine appropriée. 

Le processus réactionnel est illustré par le schéma suivant (schéma 3) : 

/R2 R,NH, + $CH-C-R2 -, R,-N=C, 
II 
0 CH2R3 

5-N=C' R NEt, + Ph-C-CI 
'C H~R, II II 1 

O 0 R, 
SCHEMA 3 

Les différents énamides ont été distillés avant d'être irradiés et leurs 
structures ont été déterminées par R.M.N., I.R., spectre de masse, 13c, analyse. 

a) L'irradiation d'une solution d'énamides (3a-10 a) dans le métha- 
nol (200 mg, 3.10-~~) à l'aide de lampes à vapeuphaute pression (400W) conduit 
excl usivement ,après 1 heure d'irradiation, à la formation d'amino-3 ene-2 ones-1 
(composés indiqués avec leur rendement dans le schéma 4 et le tableau 1 suivants) : 

*de mercure 



O 

hY,lh 

MeOH 

H-N 
I 

SCHEMA 4 

A r  = Ph 
TABLEAU I 

RI = Pr, R2 = CH3, R3 = H - 3a 

RI = Pr, R = H, R3 = H - 4a : P r o d u i t s  de d é p a r t :  Rdt .  $ : 2 
RI = Me, R = H, R 3  = CH - 5a 

2 3 
RI = CH2@,R2 = H, R3 = CH3 - 7a 3a 72 

4a : 82 
A r  = biphényl 

RI =CH2@,R2 = H ,  R = C H 3 -  9a 5a : 78 : 
3 7a : 72 : 

RI = Pr, R = H, R3 = CH3 -lOa 
2 9a : 75 : 

Ce type de réact ion n 'a  é té  observé que pour quelques N acylénamines e t  

carbamates de systèmes acycliques e t  aromatiquessyg. 

- Il es t  intéressant de remarquer que dans l e  photoréarrangement des éna- 

mides (3a-10 a), 1 'isomère t rans,  qu i  ne procure aucune 1 ia i son  hydrogène ent re  

l e  groupement carbonyl e t  1 'hydrogène du groupement N-H, e s t  t r è s  largement pré- 

dominant dans l e  b r u t  réact ionnel  (schéma 5). 

SCHEMA 5 8 i 

L'examen des spectres I .R. des énaminocétones obtenues n ' indique pas l a  pré- 

sence de bande NH associe dont l e s  fréquences sont p lus grandes mais montre l a  

présence d'une baride vers 2860 cm-' dont 1 ' i n t ens i t é  augmente avec l a  d i  l u t ion .  

Ce1 l e - c i  peut donc ê t re  a t t r i buée  A l a  v i b r a t i o n  N-H l i b re .  En e f f e t  s ' i l  s 'agis-  

s a i t  de l a  v i b r a t i o n  du groupe N-H engagé dans une l i a i s o n  hydrogène intramolé- 



culairie, 'intensite de celle-ci resterait constante après dilution et sa 

fréquen~~ serait d'environ 3150 cm" Io. 

11 est probable que 1 'équilibre obtenu (schéma 5) corresponde en fait 
ti 1 'équil ibre photochimique plutôt qu'à 1 'équilibre thermodynamique. 

3" - DISCUSSION ET MECAMISME - 
La photoconversion "efficace" des énamides (3a-10 a) en énamicétones 

pauvait, a priori, s'expliquer sur la base de deux mécanismes : 

1" - Un mécanisme ionique (schéma 6) avec formation intermédiaire 
d'azétidinium suivie d'une ouverture de cycle, 

I 

SCHEMA 6 

d'une miaration d'hydrogène pour conduise aux diverses 
énaminocétones. Ce mécanisme serait analogue à celui qui a 
été proposé par LENZ et ses collaborateurs pour rendre compte 
notament du photoréarrangement de carbamates ': 

2" - Un mécanisme radicalaire (schéma 7 )  avec formation de radi- 
caux acyle et azaallyle suivie d'une migration 1,3 d'acyle, 
d'un réarrangement avec "shift" d'hydrogène pour donner nais- 

" {*' 
O 

h v 
____.) Ar 4- N - I 

R 1 R RHN 

sance A (3e-10e). SCHEMA 7 



%es divers photoréarrangements obtenus pour les  énamides seraient donc 

dans ce t te  nypthèse analogues aux réactions de type Photo Fries observées 

q6ni;i*~7?rne~t sur des sys"cmes aromatiques e t  dont l e  schei;ia 8 i l l u s t r e  l e  pro- 

:~SSUS @enêrallL : 

SCHEMA 8 1 
Y 

Différentes études ont é té  entreprises pour déterminer l e  niécanisme opé- 

rant dans nos photoréactions. 

T o u t  dkabord, des essais  d ' i r radiat ion dans la sonde d k n  appareil R . M . N . ,  

af iii dc ""v sua1 isei-" 1 Vventuel l e  recombinaison des especes radi calaires  formées 

(PANIC : Polarisation Nucléaire Induite Chimiquement), ont é té  réal isés .  Le seul 

phenomène apparent e s t  en f a i t  l'accumulation des djfférenis  produits issus de 

l a  photolyse, Aucune polarisation n'a p u  ê t r e  observée ni sur les  produits for- 

més, ni sur les  produits de départ ou intermédiaires éventuels. 

Néanmoins, diverses photoréactions réal isées  sur des substrats appropriés 

rendent probable l e  processus radicalaire décr i t  dans l e  schéma 7.  

I o  - Tout d'abord, fa photolyse des énamides 9a e t  IOa, dérivant de 

h v - 
ROW 

SCHEMA 9 

de 1 krthobiphényl donne naissance (schéma 99, outre l e  produi t de réarrange- 

ment (9e9l0e) ,  à l a  fluor6nonc ; l a  formation de ce composé s'explique sans am- 

biguité à par t i r  du  radical acyle préalablement généré. De t e l s  réarrangements 

radicalaires sur des systèmes polynucléaires sont des phénomènes bien connus 

dans l a  1 i  t t é ra ture ,  notamment en sér ie  biphénylée12, 



2" - Récemment, J.C. GRMIAIE1 e t  M.F. LHOMME ont rapporté13 que l a  

photolyse de divers orthobenzoyl benzaniides (schéma 1 O )  se t raduisai t  par l a  

format-illn de phtal ide e t  dud-imère correspondant : 
Ph 

Les auteurs démontra 
de l a  recombinaison d u  radical 

photochimiquement. 

d- / O 

d i mère 
I i O 
O 

SCHEMA 10 

ient que ces produits é ta ien t  probablement issus 
orthobenzoyl benzoyle préalablement généré 

Nous avons pour notre part  real isé  la  synthbse e t  la  photolyse de 

l 'énamide correspondant e t  montré que les produits formés étaient  qual i ta t ive-  
ment identiques à ceux obtenus par GRAMAIN e t  ses collaborateurs, l a  principale 

h v 
.-.--.--..-..----p. 

ROH 

SCHEMA 1 1  

+ 9 
y l p h t a l  i d e  

+ dimère 

différence résidant dans 1 es temps d '  i r radiat ion notablement différents (72h 

pour 1 'amide . , 2h pour l 'énami de) (schema 11 ).  

On observe, en out re ,  la formation d'une fa ib le  quantité ((10%) de 

méthyl-4 isoquinoléine dont l a  formation peut s 'expl iquer à par t i r  du radical 
azaal lyle  préalablement formé [schéma 1 2 )  : 

SCHEMA 12 



R - N M N T H E S E  E T  P H O T O R E A C T I V I T E  D E S  E N A M I D E S  S E C O N D A I R E S  

1 "  - M E T H O D E  D V C C E S  : 

I I  n k x i s t e  que t r è s  peu de "straQégiesU connues dans la  l i t t é r a t u r e  

q u i  permettent d'accéder à de t e l s  systèmes. Les seuls véritablement efficaces 
recommandentL4 'l l a  condensation d'un amide primaire (schéma 13) avec un a l -  

déhyde ou une cétone appropriée. La carbinolamine obtenue peut ê t r e  déshydratée 
par un acide sulfonique (dérivant du naphtalène ou du  toluène). 

O 

R A v 
N'-'2 

4- R-CH-CH~ ----+- R-C-NH-C-CR'< 
R 8 AH \ac i de  p a r a  toluène 

\su I fon ique 

SCHEMA 13 

A de rares  exceptions cependant ces produits ne sont pas obtenus de 
façon exclusive e t  divers produits annexes peuvent ê t r e  également formés dont 
la  nature dépend principalement de l a  structure des aldéhydes initiaux1 Par 
exemple, l a  condensation de benzamide en présence d ' isobutyral déhyde e t  d'acide 
para tol  uène sulfonique conduit à l a  formation de 1 'énamide désiré e t  d'un bia- 
addui t : 

O 
II a 

-NH, /CH -CHO - ph + (ph-CO-NHI-C-CH, 2 Ph 
M / 

alors qu'en présence de propionaldéhyde, c ' e s t  l e  dimère qui e s t  obtenu exclusi- 
vement : 



De faeon genérale, néanmoins ce sont  l e s  b is  adduits  qui const i tuent  

l e s  produ; t s  principaux16 de ces condensations. 

Cette méthode d 'accès aux énamides e s t  donc l imi ta t ive .  El le  nécess i te  
l a  condensation d'un amide primaire avec un aldéhyde possédant un seul hydrogène 
r:; a du c 3  ,< :.bauiyle (isobutyraWdhyde, cyclohexanecarboxa1 déhyde) . Les énami des 

obtenus sont donc toujours d i subs t i tués  sur  l e  carbone en de l 'azote (schéma 14) : 

SCHEMA 14 

Cas p a r t i c u l i e r  d e  l a  c o n d e n s a t i o n  benzamide-cyclohexanone : A f i n  de s o r t i r  du 
cadre u n  peu p a r t i c u l i e r  de ces  énamides disubst i tuées  en P e t  pour t e n i r  compte 

des problèrnes de synthèse inhérent à l a  condensation d'aldéhyde a l iphat ique 
e t  d'am-ide primaire, nous nous é t ions  proposés d ' é tud ie r  l 'énamide suivant : 

Ge composé de s t r uc tu r e  t r è s  simple e s t  inconnu dans l a  l i t t é r a t u r e .  Nous avons 
t en té  de r é a l i s e r  sa synthèse par analogie avec c e l l e  de l'homologue benzylé 
correspondant'" (R = CH2Ph) .  Cette synthèse a é t é  déc r i t e  par ZEHAVI e t  ISHAI, 

qui ont obtenue l e  composé dé s i r é ,  sans problème, par condensation de phényl- 

acétamide e t  de cycl O hexanone. 

En f a i t ,  l a  condensation du benzamide e t  de l a  cyclohexanone donne 
naissance à u n  seul composé dont l a  s t r uc tu r e  pouvait,  a p r i o r i ,  correspondre 
à l ' une  ou l ' a u t r e  de ces deux formules i 



Considérant que ces deux produits étaient en fait issus de la réac- 
tion du benzamide sur la cyclohexényl cyclohexanone (c) ou la cyclohexyl idène 

cyclohexanone (c ' ) obtenues par autocondensation dans le mi 1 ieu du composé 
carbonylé , nous avons donc entrepris d'étudier la réactivité de ces deux sys- 
tèmes sur l'amide primaire. Les deux dérivés ont d'abord été synthétisés indé- 
pendamment par condensation de la cyclohexanone en milieu acide, suivie de la 
déshydrohalogénation en différentes condi tions17 'l (schéma 15). 

SCHEMA 15 

Cette étude nous a permis d'établir sans ambiguité que le produit & condensa- 
tion directe était identique à celui obtenu par réaction de la cyclohexényl-2 
cyclohexanone sur le benzamide et que le produit obtenu correspondait indubi- 

La réaction du benzamide sur la cétone a$ éthylénique conduit à un 
produit différent qui correspond à une addition de type Michaël de 1 'amide pri- 
maire sur la double liaison endocyclique. 



2 0  - PHOTOLYSES - 
La phdtolyse (lampe à vapeur de mercure, haute pression, 400W) d'une 

so lu t ion  dans 1 ' hexane des d i f f é r e n t s  énamides (1 1% 18a ) synthétisés comme dé- 

c r i t  précédemment, l a i sse  l e s  composés i n i t i a u x  inchangés,mHme pour des temps 

d ' i r r a d i a t i o n  t r è s  longs. Les d i f f é r e n t s  énamides restent  photochimiquement 

inertes.  Une exp l i ca t i on  de l a  ''non r é a c t i v i t é "  de ces composés sera fourn ie  au 

cours de 1 'étude des homologues su1 furés correspondants. 

A r  = Ph, RI@ = (CH215 

A r  = orthophényl, RI,R2 = (CH215 



Afin d'induire la photoréactivité de ces systèmes, divers essais de 

photolyse dans des conditions bien particul ières oht été réalisés. Des irradia- 

tions notamment ont été effectuées en présence de dibenzoylpéroxyde de façon & 

générer le radical amidyl stabilisé par résonance (schéma 16) : 

SCHEMA 16 

et d'en examiner 1 'éventuel le recombinaison. Ces essais .se sont révélés infruc- 

tueux. Les expériences réalisées par résonance paramagnétique électronique n'ont- 

d'ail leurs pas pernils la mise en évidence d'espèces radicalaires. . 

Il est cependant probable que 1 'introduction sur 1 'azote d'un grou- 
pement "photochimiquement partant? (Cl, Br, NO), puisse modif ier notablement le 
comportement sous irradiation de ces composés. 

Seul, parmi les enamides étudiés, le composé 19a réagit rapidement 

pour donner naissance a divers composés dont les structures n'ont pas toutes 
pu être élucidées. 

Il semble néanmoins que le produit de cyclisation (19e) soit présent 

parmi les produits de réaction (schéma 17) (voir Partie Expérimentale) : 

SCHEMA 17 19e II 
O 

la phobocyclisation de ce système pourrait être attribuable au caractere polyé- 

nique particulièrement marqué du modèle initial. 



CONCLUSION 

Les différents  résu l ta t s  qui viennent d ' ê t r e  décr i t s  concernant l e  compor- 
tement photochimique d'enamides aromatiques simples mettent en évidence deux 
faitsprincipaux : 

- ---- 1 'importance ------------- du  deyré .............................................. de substi tution de 1 'azote e t  de la classe 
de.1 'Bnamiide. L ' i ne r t i e  photochimique demntrée des énamides ( 1  l a -  ------------ - . - . -  
18a) semble indiquer que les  énami des aromatiques secondaires ne 
possèdent pas l e  caractère hexatriénique requis pour que l 'on puisse 
observer une reaction de photocycl i sation. 
D'autre par t ,  les énamides aromatiques t e r t i a i r e s  (2a-10 ' a )  ne sont 
pas non plus l e  siège d'une photocyclisation puisque l a  photolyse 
de ces systèmes se  t radui t  par un photorearrangement suivant un 
processus radicalaire  du type Photo Fries pour donner naissance 
a des énamino cétones. 

- .La nature du système o léf i  nigue porté par 1 'azote. Lorsque ce sys- -------------- ------------- ..................... 
tème e s t  endocycl ique ( R I  = R ~ = ( C H ~ ) ~ ) ,  l es  modèles se cycl isentlsous 
irnadiation alors  que pour des syst6mes acycliques on observe une 
migration d'agyle sur l e  carbone en B de l 'azote.  

Pour diverses raisons qui ont é t é  énoncées dans l e  chapitre d'introduction, 
i l  é t a i t  intéressant de r ea l i se r  une étude comparative entre  ces énamides secon- 
daires e t  t e r t i a i r e s  e t  leurs homologues sulfurés. 

Rappelons en e f f e t  : 

- que les  thioamides ne conduisent pas sous irradiation a des produits 
de réarrangement du type Photo Fr ies lg .  I l  e t a i t  donc logique d 'a t ten-  
dre un canportement photochimique d i f fé rent  pour les  homologues th io  
des énami des (2a- 10 ' a ) , 

- que l e  groupement thiocarbonyle des thioamides possède une aptitude 
~ e r t a i n e ~ " ~ '  il additionner les  systèmes oléfiniques ; ce t t e  proprié- 

té pouvait ê t r e  mise prof i t  dans 1 'étude des homologues soufres 



des . énc nides (2a-10 'a) e t  surtout des enamides secondaires ( 1  la-1 8a). 

Le chapitre 1 I I  rapporte donc 1 a photoreactivité de quelques thioénamides 

aromatiques simples de formule générale : 

ainsi que 1 'u t i l  isation eventuel l e ,  en chimie organique, des div@rses photo- 

réactions observées. 
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Le mode habituel de préparation des thioamides e s t  l 'act ion,  sur l'amide 
correspondant, du pentasulfure de phosphore. Cette méthode a é t é  décri te  pour 
l a  première fois en 1878 par A.W. HOFMAN1 ; i l  u t i l i s a i t  alors des solvants 
inertes.  Depui s ,ce mode de transformation a é t é  repris par plusieurs auteurs, 
notamment par K L I N G S B E R G ~  qui préconise 1 'emploi de l a  pyridine ( solvant q u i  

présente 1 'avantage de pouvoir réduire l a  durée de l a  réaction e t  d'en améliorer 
son rendement) l a  réaction s 'effectuant alors en phase homogène. 

Le schéma réactionnel général e s t  i l l u s t r é  par 1 'équation suivante : 

5 R CONRî + P2S5 ----b 5 RCS NR2 + P205 

Cette réaction vient encore d ' ê t r e  t r è s  récemment modifiée par RAUCHER e t  
KLEIN~ qui préconisent l a  sulfuration par P4SI0 en solvant neutre 1 'aide d'ul- 
tra-son. 

Au début de notre t ravai l  de thèse nous avons u t i l i s é  l 'agent de sulfura- 
t ion classique P4S10 dans l a  pyridine. Les mu1 t ip l e s  désagréments de manipula- 
t ion nous ont t r è s  v i te  inc i té  à u t i l i s e r  u n  nouvel agent de thiation qui e s t  
l e  dimère obtenu par condensation de l 'anisole  e t  du penta sulfure de phosphore. 
La synthèse de ce nouvel agent sulfurant a été réalisée par LAWESSON e t  ses 
col laborateurs4 : 

S 

qui ont démontré ultérieurement5 tout 1 'éventail d 'u t i l  isations possibles. Ce com- 
posé vient d ' a i  1 leurs d ' ê t r e  commercial isé  par Aldrich. 



B - SYNTHÈSE, CARACTÉRISATION ET ETUDE DE LA PHOTORÉACTIVITÉ DES 
THIOÉNAMIDES TERTL~~ALRES DE FORMULE GENÉRALE - 

Io - METHODES D'ACCES ET D'ANALYSE - 
a )  Les thioénamides ont é t é  synthét isés par s u l f u r a t i o n  d i r ec te  des 

amides correspondants 1 'a ide de P2S5 dans l a  pyr id ine.  

b) Méthodesd'analyse : Les d i f f é ren t s  thioénamides ont été, avant 

i r r ad i a t i on ,  d i s t i l l é s  ou r e c r i s t a l l i s é s  e t  l eu rs  s t ruc tures ont  é té  confirmées 

par 1 .R., spectre de masse, U.V., R.M.N.. e t  I 3 c  : 

- Les spectres 1. R. des thioénamides synthét isés présentent une 

bande inpor tante  en t re  840 cm" e t  1000 cm-', bande observée 

également pour l e s  thioamides a l iphat iques6 e t  qu i  correspond 

à l a  v i b r a t i o n  C=S. On note également l a  présence de deux bandes 

aux environs de 1200 cm-' e t  1300 cm-' , bandes que DAVIES e t  

JONES' on t  a t t r i b u é  aux modes de v i b r a t i o n  symétrique e t  an t i -  

symétrique du système N.C.S.. 

- L'examen des spectres de masse des composés permet d ' é t a b l i r  

d i f f é r e n t s  types de coupure dont l e s  p r i nc i pa l es  sont décr i tes  

dans l e  schéma su ivant  : . 

SCHEMA 1 



- L'analyse des spectres U.V. des thioénamides étudiés indique la 
présence de deux principales bandes d'absorption. La première de 
faible intensité se trouve vers 410 nm e t  se déplace vers des 
longueurs d'onde plus faibles lorsqu'on augmente la polarité du 

solvant. Cette faible intensité e t  cette "dépendance" du solvant 
sont caractéristiques des transitions nr*, transition d' un élec- 
tron non apparié sur l'atome de soufre vers une orbitale n anti- 
liante. La seconde, qui se trouve à plus faible longueur d'onde 
(300 nm) e t  possède un coefficient d'extinction beaucoup plus 
important, peut être attribuée à l a  transition ITIT*. 

- Les spectres R.M.N. des thioénamides ne comportent pas de diffé- 
rence notable avec ceux des homologues oxygénés correspondants. 
On peut simplement observer, pour les hydrogènes aromatiques e t  
pour les hydrogènes portés par les carbones vicinaux au groupe- 
ment thioamide, . u n  léger déplacement vers les champs les plus 
faibles. 

- Les spectres de 13c des différents thioénamides ont f a i t  l 'objet 
d'une attention plus particulière. Une étude comparative a été 
notamment entreprise pour les déplacements chimiques du  carbone 
portant les fonctions carbonyle e t  thiocarbonyle. En 1978, 
CLAUSEN e t  LAWESSON' ont établi une corrélation entre les 6(C=O) 

e t  les 6 (C=S) pour u n  certain nombre de thioamides aliphatiques : 

- 
6(C=s) - s6 6(c=o) - 72,3 ppm 

Les valeurs observées pour les composés (8t ,  7 t ,  2 t )  e t  les dé- 
rivés carbonylés correspondants répondent effectivement à cette 
équation e t  sont relevées dans le tableau suivant : 

: 8 : 7 : 2 

On peut d'autre part remarquer une difference de 5 ppm entre les 
déplacements chimiques du carbone aromatique portant l e  groupe- 

f 

ment amide ou thioamide, cette différence é t  ($3 ppm pour 1 es 
composés al i phatiques correspondants '. 



2"  - REACTIONS PHOTOLYT1QUES'- 'DETERMINATION DES RENDEMENTS 

QUANTI'QUBS - 
- Les photolyses ont  é té  effectuées dans des réacteurs en quartz h 

O 

1 'a ide de lampes Rayonnet 2537 e t  3000 A e t  sous ag i t a t i on  permanente. Les so- 

l ut ions des thioénamides (5. IO-~M) dans l 'hexane on t  été préalablement dégazées 

par passage d 'un courant d'azote h t ravers  l a  solut ion,  cec i  a f i n  d ' é v i t e r  l e s  

réact ions de pho too~yda t ion '~ .  Le courant d 'azote e s t  maintenu durant toute l a  

durée d ' i r r a d i a t i o n  (temps indiqué dans l a  p a r t i e  expérimentale) . Après évapo- ' 

r a t i o n  du so lvant  sous vide, l e  b ru t  de l a  react ion es t  t r a i t é  par chromatogra- 

phie préparat ive sur colonne de s i 1  i c e  e t  l e s  d i f f é ren t s  produi ts  formés reseparés 

e t  pu r i f i é s  par chromatographie sur couche mince. 

- Les rendements quantiques de d i s p a t i t i o n  des thioénamides ont é t é  

déterminés h 2537 A h 1 'a ide d'un manege (merry go round) p lace dans un reacteur 

Rayonnet RPR 208. Les échant i l lons de thioénamides dans 1 'hexane on t  é té  soigneu- 

sement dégazés sous vide D IO-^ t o r r ,  quatre cycles de réchauffement e t  re f ro id is -  

sement successifs).  Les temps d ' i r r a d i a t i o n  on t  e t6  calculés de facon h obten i r  

8 h 10%. de conversion. Les quant i tes  de lumikre absorbées par l a  so lu t ion  ont  

é té  mesurées en prenant l e  f e r r i o x a l a t e  de potassium comne actinomètre e t  suivant  

l a  méthode préconisée par DEMAS''. La d i s p a r i t i o n  du thioénamide de départ a é té  

mesurée par chromatographie en phase vapeur par rapport  h un é ta lon  interne.  

3"  - PHOTOLYSE DES N-ALKYL N - ( A K E N Y L - 1 ) T H I O A R Y L A M I D E S  - 

R3 
L '  i r r a d i a t i o n  d'une so lu t i on  dégazée des thioénamides (2-7t) dans 

1 'hexane (200 mg, 3. I O - ~ M )  h 2537 A, conduit, apres 8 heures, 3 l a  formation de 

deux composés pr incipaux indiqués, avec l e u r  rendement, sur l e  schéma 2 e t  dans 

l e  tableau suivant  ; l e s  rendements quantiques de d i s p a r i t i o n  des # thioénamides 

étudiés y sont également représentés. 



R1 = Pr, R = H, R3 = CH3 ( 2 )  
2 

R = Pr, R2 = CH3, R = H ( 3 )  1 3 

RI = Pr, R = H, R3 = H 2 ( 4 )  

SCHEMA 2 

COMPOSE i Rdt. ( y )  J I  Rdt. (x) ab d i s  

TABLEAU I 

Ce comportement photochimique confirme 1 'hypothese formulée dans l e  
second chapi t re.  En e f f e t ,  l e s  composés (2,6 t) ne procurent aucun p rodu i t  de 

réarrangement de type Photo r ries, t e l  que nous 1 'observions l o r s  de l a  photo- 

l y se  de leu rs  homologues oxygenes : 



Des composes t e l s  que W ont  e t6  synthetises par LOSACH e t  ses co l l a -  

borateurs12 : ces aminopropène thiones sont des composes rouges q u i  doivent sans 

doute l e u r  remarquable s t a b i l  i t e  a une conjugaison etendue du système impl iauant 

une con t r ibu t ion  appréciable de l a  forme ionique : 

I 

CH3 S - 
En outre, par analogie avec 1 es ami nopropenones correspondantes1 ', 

on peut supposer que ces compos6s sont photochimiquement stables en ra ison 

des 1 i a i  sons hydrogènes intramol écu la i  resl : 

l e u r  présence eventuel le dans les  produi ts  de photolyse de (2-6t) dev ra i t  donc 

faci lement ê t r e  décelable. 

b) Cas p a r t i c u l i e r  des thiobenzamides bI-benzylés : 

R2 = H, R = CH3 (7t) 3 
Ph 

I 
R2, R3 = (CH2I4 (8t) 

CH2Ph 

L'etude photochimique de ces deux composes f a i t  apparaî t re une d i f f e -  

rence de comportement notable avec c e l u i  des thioenamides etudies precedenment. 

Cette d i f ference concerne l a  formation d'un nouveau compost? appartenant a l a  

sér ie  des th iazo l ines  (schéma 3). 



SCHEMA 3 

Cette différence peut s'expliquer par la plus grande stabilité du radical 

benzyle. De tels phénomenes ont déja été observés, dans la chimie du pyrrole 

notamnent : alors que les N-al kylpyrroles semblent photostables en sol ution, 

comme en phase gaz1', le N-benzylpyrrole16 se photoréarrange suivant un méca- 
nisme qui fait intervenir dans une premiere étape, la rupture radicalaire de la 

liaison N-substituant benzylé. 

Dans la photolyse d'énamides, i 1 n'existe a notre connaissance, qu'un 
seul cas connu se traduisant par la coupure d'une liaison N-CH2$. 

I Ce cas concerne le réarrangement photochimique de benzyl-4 aza -4 0x0 -3 
st6roid1' qui est décrit dans le schéma ci-dessous (schéma 4) : 

Encore faut-il préciser que cette coupure s'accompagne en fait d'une mi- 

gration du groupement benzylé l i béré et que, contrairement aux thioénamides 7t, 
8t, aucune trace de diphényl-1,2 éthane (bibenzyl) n'a pu être détectée par 

les auteurs dans les produits dd réaction. 



Par analogie avec le processus réactionnel décrit par les auteurs1', 
nous proposons le mécanisme suivant qui rend compte de la formation de bibenzyl 
et de thiazoline, au cours de la photoréaction (sbhéma 5) : 

J,J% 
Ph 4 2 -  PhCH;+p 

I RH & O 

7-8t  CHfl b i benzy l 

- [pu] - [ph+]- 4JR3 R2 

7z R2 = H  R = CH3 3 

SCHEMA 5 8z R2, R3 = (CH2I4 

La première étape serait une coupure radicalaire de la liaison N-CH2$, 
suivie d'un réarrangement du radical formé, de la cyclisation et finalement d'un 
arrachement d 'hydrogène au sol vant pour donner naissance à 1 a thiazol ine. 

La structure des composés (7z,8z) a été déterminée par les processus 
classiques (R.M.N., I.R., S.M. avec détermination de masse précise, analyse pon- 
dérale) ; elle a également été confirmée par déshydrogénation du produit 7z par 
la dichloro-2,3 dicyano-5,6 benzoquinone-1,4 (DDQ qui est un excellent agent de 
déshydrogénation18)pour conduire la formation du thiazole, composé plus stable 
déjà synthétisé par VERNIN et ses  collaborateur^^^ : 

La stéréochimie de la thiazoline 8z a en outre été déterminée par 
comparaison de son spectre de R.M.N. avec celui décrit récemment par WOODGATE 

et ses  collaborateur^^^ qui ont réalisé la synthèse de ce composé par addition 
de phényl 1 ithi um sur 1 'iodo-2 cyclohexyl thiocyanate" : 



c) Etude des thioénamides en série biphénylée : 

L'étude réalisée sur ces systèmes avait deux principaux objectifs 
(schéma 6) : 

- provoquer une réaction de cyclisation qui permettrait, dans un 
stade ultérieur, d' accéder 3 divers composés soufrés possédant 
le motif structural des apomorphines. 

- photocycliser et réduire la thiolactame obtenue de façon 3 accéder 
3 une variété de phényl-8 tétrahydroisoquinoléines. La synthèse de 
tels composés, qui vient d'être réalisée par C. ELLEFSON~~, est 
particulièrement longue et fastidieuse : 

SCHEMA 6 

Malheureusement, même après des temps d'irradiation très longs, les 
thioénamides de départ (9t,10t), restent photochimiquement inertes. 

11 est probable que 1 'absence de photoréaction puisse résulter d'une 
stéréochimie défavorable pour les compos6s (9t, lot). En outre, i l  faut remarquer 
que la présence d'un substituant en position ortho du groupement amido réduit 
les possibilités d'observer une réaction de photocyclisation. Ce phénomène a 
d'ailleurs ét6 précédemment remarqué par divers auteurs, en particulier par G. 
L E W Z ~ ~  qui a rapporté 1 'absence de cycl isation pour divers orthométhoxy benzani- 

lides. 
I ' 

. O  . I< 



4 "  - D I S C U S S I O N  'ET MECANISME - 
Le moment d i po la i r e  indique que l e  groupe thiocarbonyle C=S es t  beaucoup 

plus po la r i sab le  que l e  groupement carbonyle C=O. Cette d i f fé rence  peut ê t r e  

a t t r i buab le  au plus grand nombre d 'é lec t rons dans l 'atome de S. 

La forme l i m i t e  mésomère R - sera donc plus importante en sér ie  

thiocarbonylée et ,  lorsque dans une molécule un groupement thioamide r e l i e r a  

deux systèmes insaturés (cas des thioenamides), 1 'ensemble possédera un carac- 

t è re  hexatr iénique par t icu l iè rement  marqué. 

e):; 
R3 

Lorsque de t e l s  composés seront soumis à i r r a d i a t i o n ,  il sera donc l o g i -  

que d'observer une photoconversion de type stilbène-phénanthrène. La photolyse 

de ces systèmes à 6en se t r a d u i r a  en e f f e t  par l ' ob ten t i on  du photoisomère de 

valence dont l a  formation sera su i v i e  d'une migrat ion"suprafacia1e" d'hydrogène 

1,5, pour conduire ii diverses dihydroisoquinol inethiones (2-8y) en accord avec 

les  règ les de Woodwavdet Hoffmann (schéma 7).  



La photolyse é tant  e f fec tuée en so lu t ion  soigneusement dégazée, l a  format ion 

d ' isoqu ino l  inethione es t  p l  us surprenante. L '  hypothèse préalable d'une déshydrogé- 

nat ion de (2-8y),qui donnerait naissance aux compos6s (2-8x), au cours des d i f f é -  

rents  t ra i tements des produi ts  de réact ion,  n ' a  pu ê t r e  retenue : (2-8y) sont b i en  

présents dans l e s  bru ts  de réac t ion  j u s t e  après photolyses e t  l a  déshydrogénation 

de 8y (ef fectuée au laborato i re  pour déterminer l a  s t ruc tu re  de 8x) nécessite des 

condi t ions t r è s  pa r t i cu l i è res  ( t ra i tement  de 8y par l e  sélénium à 220-250°C). 

Cette déshydrogénation e s t  t r è s  certainement due à l a  présence de S dans l e  

m i l  i e u  réact ionnel  , ce lu i - c i  provenant d '  une désu l fu ra t ion  p a r t i e l  l e  l o r s  de l a  

photolyse, rendant a i n s i  l e  m i  1 i e u  légèrement oxydant. 

Ce phénomène a déja été observé l o r s  de l a  photolyse de su l fu re  de cils 

s t i l  bène transformé rapidement en phénanthrène même en so l  u t i o n  correctement 

dégazée22. On s a i t  que l e s  photoconversions de s t i l bène  en phénanthrène ne peu- 

vent s 'e f fec tuer  qu'en condi t ions aérobiques (pas de dégazage préalable des so- 

l ut ions)  . 

5" - INTERET DE CES REACTIONS - UTILISATION EN SYNTHESE ORGANIQUE - 
La photochimie des N-al k y l  N-(al kényl-1 )thiobenzamides peut présenter, du 

po in t  de vue synthétique, p lus ieurs  i n t é r ê t s  : 

a) E l l e  const i tue d'une p a r t  un moyen d'accgs à un cer ta in  nombre de 

dérivés du type th iazo l ine.  Ces composés ont  été, pour l a  première f o i s ,  synthé- 

t i s é s  en 1935 par WENKER e t  ses co l~abora teurs ,  suivant  une méthode longue e t  

f a ~ t i d i e u s e ~ ~  qu i  n'a, à not re  connaissance, pas é té  améliorée ulterieurement. 

En ce qu i  concerne l e  phényl-2 hexahydro (3,4,5,6,7) benzo( b) th iazole,  WOODGATE 

e t  ses c o l  l a b ~ r a t e u r s ~ ~ ' ~ ~  on t  mis au po in t ,  récemment, une méthode générale de 

synthèse de ces composés par ac t i on  d'un r é a c t i f  de GRIGNARD sur un iodo-2 cyclo- 

hexyl thiocyanate (schéma 8) : 

SCHEMA 8 

b) Ces réact ions cons t i tuen t  une méthode de synthèse f a c i l e  de B-thio- 

lactames. De t e l s  composés sont généralement obtenus à p a r t i r  de (3 lactames corres- 

pondantes, par su l fu ra t ion  L 1 'a ide de PpSa mais l e s  rendements sont generalement 

modestes e t  dépendent fortement du subst i tuant  sur  l 'azote .  C'est a i n s i  que c e t t e  

methode s ' es t  rt lv6lBe inopgrante pour su l f u re r  la  B lactame 81. 
5 ' .  - 



Des essais de su l f u ra t i on  en u t i l i s a n t  l e  dimere du pararnethoxythio- 

nophosphine ont egalement etc? infructueux. 

R 

$ t h  iolactame 

Lawesson 

- -- - -J 1 I_ 1 -- 
1 i -f . f- 

Clans l e  cas de l a  synthèse de l a  B thiolactame -8y-, comme pour l e s  
com~oses (2-?Y), l a  react ion photochimique se revè le  donc ê t r e  un o u t i l  de choix. 

I I -  - - [ : -< /-7-AL - A i l ,  l \ 8 ,  
. - 

C )  Outre l e s  d i f f i c u l t e s  d e  s u l f k k t i u n ,  on a vu que ces B lactames 

ne pouvaient ê t r e  obtenues pa r  voie photochimique. Les enamides "parents" n 'e tan t  

pas l e  siège d'une react ion de cyc l  i sa t ion ,  a 1 'exception de 8a, nous avons donc 

envisage conver t i r  l e s  B thiolactames en l eu rs  der ives 0x0 correspondants ( isocar-  

bostyry ls )  dont l ' importance en chimie pharmaceutique es t  de p lus  en p lus  demon- 

trée42. 

La l i t t e r a t u r e  f o u r n i t  un c e r t a i n  nombre de methodes de t ransformat ion 

du groupement thiocarbonyle en groupement carbonyle a l ' a i d e  de d ivers  agents 

d 'oxygenation. Notons pour exemple, l e  permanganate de potassium2 5 ,  l e  dioxyde de 

manganèse2 ', l e  dioxyde de sélénium2'. 

Nous avons pour no t re  pa r t  u t i l i s e  deux methodes qu i  on t  f a i t  l ' o b j e t  

d ' a r t i c l e s  t r e s  recemnent parus dans l a  l i t t e r a t u r e .  La premiere mise au po in t  

par BARTON e t  ses c o l  laborateurs2 recommande 1 'emploi d 'anhydride benzène selé né- 

nigie qu i  s ' es t  reve le  d'une u t i l i s a t i o n  t r e s  generale pour conve r t i r  tou te  une 

ser ie  de derives thiocarbonylés (thiocétones, thioamides , thiourees , thiolactames) 

en leurs  homologues oxygénes. 

La seconde préconise 1 ' u t i  1 i s a t i o n  d'un halogene ( iode ch lore  brome) 

en m i l i e u  fortement basique e t  l a  catalyse par  t r a n s f e r t  de phase2'. 

* Anhydride benzene sélen6ni1que : Le r e a c t i f  a e t6  prepare au labora- - - -  - - - - - - - - - - - -  
t o i r e  a p a r t i r  de d iss len iu re  de benz6neP0. 

La methode s ' es t  révélee e f f icace,  d'usage f a c i l e  e t  nous a permis 

d 'ob ten i r  l a  lactame attendue rapidement e t  avec de hauts rendements. Le schema 

general de l a  conversion C=S, C=O par c e t t e  methode e s t  dec r i  t ci-dessous (schema 9) : 



SCHEMA 9 

La méthode précédente présentant l e  désavantage de nécéssi ter  l a  prépa- 

r a t i o n  de l ' agen t  d'oxygénation, nous avons u t i l i s é  ultér ieurement l a  méthode 

préconisée par SINGH e t  ses  collaborateur^^^ à p a r t i r  d'halogène e t  de t.butoxyde 

de potassiium. L'emploi d 'un catalyseur é lec t ronéga t i f  permet à l a  react ion de se 

f a i r e  dans des condi t ions plus douces. En e f f e t ,  l a  réact ion es t  i n i t i e e  par 

1 'attaque d'un halogène sur l e  soufre, créant un s i t e  é l e c t r o p o s i t i f  sur  l e  car -  - - .  

bone du thiocarbonyl,  s i t e  attaqué par l a  s u i t e  par 1 ' i on  alcoolate,  comme 1 'ex- 

p l ique  l e  schéma 10 ci-dessous : 

)=O + l 2  + S 
70 X 

SCHEMA 10 

Ces réact ions sont par t icu l ie rement  fac i les  mettre en oeuvre e t  donnent 

des taux de conversion t r è s  intéressants (de 1 ' o rdre  de 70%). 



d)  Nous avons également mis à p r o f i t  l a  format ion par  v o i e  photochi- 

m i  que de d iverses d i  hydroi  soquinol é i  nethiones ( 6 t )  pour accéder aux té t rahyd ro i  so- 

qu ino l  i nes correspondantes. 

La l i t t é r a t u r e  nous procure un c e r t a i n  nombre d'exemples de réduc t ion  

p l  usil ou moins e f f i c a c e  de th iocarbonyles en amines correspondantes : 

- réduct ion  par  l e  z i n c  en présence d 'ac ide  ch lorhydr ique31 

- réduct ion  par  l e  n i c k e l  de R a n e ~ ~ ~  

- réduct ion  c a t a l y t i q u e 3  

Nous avons, pour n o t r e  p a r t ,  u t i  1 i s é  1 a méthode préconisée par  RAUCHER 

e t  K L E I N " ~ ,  ; p a r  t ra i t emen t  du thioamide par l e  t e t r a f l  uoroborate de t r i é t h y l o x o -  

nium s u i v i  )du borohydrure de sodium (schéma, 11 ) 

S S Et 

R-C-N 
I +/R'  

C%C'2 
R-C = N  BF,- 

\R* \ *' - R C ~ N R ' ~  
c%OH 

SCHEMA 1 1 

c e t t e  méthode, d'usage re la t ivement  f a c i l e ,  nous a permis d ' o b t e n i r  l a  té t rahy-  

dro isoqu ino l  i n e  attendue avec de t r è s  hauts rendements (90-95%). 

Ce mode de conversion semble donc t r è s  e f f i c a c e  pour 1 ' ob ten t ion  de 

t o u t e  une f a m i l  l e  d '  i soqu ino l  i n e  N-substituées. 

Ces auteurs ont  d ' a i l  l e u r s  remarqué que l e  groupement th iocarbonyle 

é t a i t  considérablement p lus  r é a c t i f  que l e  groupement carbonyle correspondant : 

I l s  préconisent  donc avant réduc t ion  l e  passage à l a  forme thiocarbonylée. 



C )  SYNTHÈSE, CARACTÉRISATI ON E T  ÉTUDE DE LA PHOTORÉACTIVITÉ DES 

THIOÉNAMIDES SECONDAIRES DE FORMULE GÉNÉRALE - 

I o  - M E T H O D E  D'ACCES ET D'ANALYSE - 
a)  Synthèses, méthode de su1 furation : 

Les thioénamides ont  é t é  obtenus par sulfuration directe  des amides 
correspondants (synthèse décri t e  dans l e  chapitre I I )  en uti  1 i sant ,comme agent 

de th ia t ion , le  r éac t i f  de Lawesson. Non commercialisé à l'époque, ce réact i f  a 
dû ê t r e  préparé au laboratoire par condensation de P2S5 avec l 'anisole4.  

La sulfuration s ' e f fec tue  dans l e  toluène à chaud (80-90°C, 1 heure) 

e t  présente 1 'avantage de s 'effectuer  en phase homogène. Après refroidissement 
e t  élimination de l 'agent sulfurant par f i l t r a t i o n  l e  b r u t  de réaction peut a lors  
ê t r e  t r a i t é  directement par chromatographie sans "work up" préalable. 

R S R 

Schéma d e  su1 f u r a t  ion : 
\ C= O + CH30 - 11 s\ F' - OCH3 - \ 
/' 's'll 

/C = s 
R R ' s 

b )  Caractérisation : 

Les différents thioénamides ont é t é ,  avant i r radiat ion,  r e c r i s t a l l i -  
ses e t  leurs  structures ont é t é  confirmées par I.R., spectre de masse, U.V. e t  
R.M.N.. 

- Les spectres 1,R. des thioénamides synthétisés présentent une 
bande importante entre  800 e t  850 cm-', bande q u i  correspond à l a  
vibration C=S. On note également l a  présence de deux bandes aux 
environs de 1150 e t  1400 cm", bandes que DAVIES e t  JONES~  ont 
a t t r ibué aux modes de vibration symétrique e t  antisymétrique du  

système N.C.S.. Puis, enfin,  une bande f ine  entre 3400 e t  3450 cm-' : 

bande de vibration N - H ,  



- L'examen des spectres de masse des différentes composés permet 

d ' é t a b l i r  une coupure principale décrite dans l e  schéma suivant : - 
L . + 

A r -  CS - N H - O  -% A r -  CS -NHJ> + A r  - C z  S +  + H -  N A 

- L'analyse des spectres U.V. des thioénamides étudiés indique l a  pré- 
sence de deux bandes d'absorption. La première d '  intensi té  moyenne 

vers 400 nm peut ê t r e  a t t r ibuée à l a  t ransi t ion nn*, l a  seconde vers 

250 nm e t  possède u n  coefficient d 'extinction plus important, peut 
ê t r e  a t t r ibuée à l a  t ransi t ion RIT* 

- Les spectres R.M.N.  des thioénamides ne comportent pas de diffé-  
rence notable avec ceux des homologues oxygénés correspondants. 

2 "  - REACTIONS PHOTOLYTIOUES - 
Les photolyses ont é t é  effectuées dans des réacteurs en quartz à 1 'aide 

O 

de lampes Rayonnet à 3000 A e t  sous agitation permanente. Les solutions de thio- 
énamides (10'~bl) dans l ' hexane ont é t é  préalablement dégazées par passage d'un 
courant d'azote à t ravers  la  solution, ceci af in  d 'év i te r  les  réactions de photo- 
oxydation. Le courant d'azote e s t  maintenu durant toute l a  durée de 1 ' i r radiat ion.  

Après évaporation du solvant sous vide, l e  brut de l a  réaction e s t  t r a i t é  
par chromatographie préparative sur colonne de s i l i c e  e t  les différents produits 
formés reséparés e t  purif iés  par chromatographie sur couche mince avant recr is-  

ta l l i sa t ion .  

3" - E T U D E  D E  L A  PHOTOREACTIVITE DES THIOENAMIDES D E  FORMULE 



On constate t o u t  d'abord, même après des temps de photolyse t r è s  cour ts ,  

que l a  solution soumise à i r rad ia t ion  devient incolore,  ce q u i  met en évidence 
I 'absence de tou t  composé possédant l e  chromophore thioamide (qui confère aux 
sol u t  ions une t e i n t e  jaune prononcée). 

L'hypothèse d'une éventuelle cycl isa t ion de ces 
pour donner naissance à des thiolactames simples de formule s e  
r évé l a i t  donc improbable, 

. > .  ., , -En , fa i t ;  I 'anajyse-des produits des diverses photoréactions r éa l i s ée s  f a i t  

apparaî t re  que 1 ' i r r ad i a t i on  de solutionsd6gazées des thioénamides (1  1 ,  18t), 

dans 1 ' hexane (ZOOmg, I O - ~ ~ I ) ,  à 3000 A, conduit à des produits dl inse r t ion  du 
thiocarbonyle sur  l a  double l i a i son  portée par l ' azo te .  

La s t ruc ture  des composés formés a ins i  que l e s  rendements sont indiqués 
sur  l e  schéma 12 e t  dans l e  tableau I I  suivants : 

Schéma 12 

- - 

: COMPOSE : Rdt. Th i  % : 

TABLEAU I I 



La structure des produits (Th 1,8) a é té  déterminée sans ambiguité par 

R.M.N. (dispari t ion du proton oléfinique e t  surtout apparition d'un singulet pour 
les  deux hydrogènes en a du système spiro)  e t  par l e s  diverses méthodes d'analy- 
se (I.R.,  masse précise, analyse). 

4' - DISCUSSION - 
L'aspect conformationnel des thioamides a f a i t  l ' ob je t  de t r è s  nombreux 

ar t ic les .  Rappelons que la mésomérie confère au groupement amido ( e t  thioamido) 
u n  caractère de double l iaison marqué (planari té  e t  absence de l i b r e  rotation) 

ce qui se t radui t  par la  poss ib i l i té  d 'avoir deux isomères Z e t  E. 11 a é té  ce- 

pendant démontré, principalement par R.M. N. e t  1. R.  , que la  forme prédominante 
à près de 90% pour l e s  thioénamides secondaires (RI ou RE = H) é t a i t  la forme Z 

caractérisée par l a  présence du substi tuant porté par l h z o t e  du côté du  thio- 
carbonyle : 

Ce phénomène peut d ' a i  1 leurs ê t r e  confirmé par l e  calcul des moments dipo- 

la i res  : 

Alors que dans l a  forme E, i l  y a addition des différents  e f f e t s  attracteurs 
e t  donneurs, ces mêmes e f fe t s  se compensent dans l a  forme Z ,  ce q u i  confère a ce 
dernier modèle un moment dipolaire moins marqué donc une énergie l i b r e  plus faible 
e t  une plus grande s t a b i l i t é .  .Un t e l  raisonnement rapporté à nos systèmes en sér ie  
thiocarbonylée, mais égakment en sér ie  carbonylée,met en évidence que la forme 



préférentielle est incontestablement la forme Z : 

Il est donc logique que la photolyse de ces systèmes ne se traduise pas 
par une réaction de photocycl isation, les modèles ne présentant pas le carac- 
tère hexatriénique -cis nécessaire à la formation de nouveaux cycles à 6 chai- 

nons. 

Différentes hypoth6ses peuvent être formulées qui rendent compte à la fois 
de la réactivité particulière des composés thio et de la différence de comporte- 

ment entre ceux-ci et leurs homologues 0x0 : 

a) Nous avons vu, dans les généralités, que le groupement thiocarbo- 
nyle des thioénami des avait 1 a particularité d 'additionner remarquablement les 

doubles 1 iaisons CEC pour conduire à des cycles à 4 chaînons. Appliquée à nos 
modèles, la photolyse conduirait dans une première étape à la formation d'un 
photoisomère de valence (azathiétane) dont 1 'ouverture photochimique ou thermique 

accompagnée d' une migration d ' hydrogène donnerait naissance aux thiazol ines (sché- 
ma 15 ) .  

Ce mécanisme s'inspire de celui qui a été proposé par DE MAY0 et ses 
collaborateurs3' pour rendre compte de 1 a formation d'isoquinoléines par photo- 
lyse d'o-vinylthioanilides. 

b) La seconde hypothèse que l'on peut formuler fait intervenir une con- 
tribution importante de la forme tautomère des systèmes étudiés. La thioénolisa- 
tion est un phénomene très général qui a été relevé par de très nombreux auteurs 



principalement en série thiocétonique3 '3 : 

La formation par voie photochimique des diverses thiazolines obtenues 
expérimentalement pourrait alors s'expliquer par photoaddition du groupe mercap- 
tan sur le système oléfinique porté par l ' azote. 

Cette photoaddition pourrait se faire suivant un processus radicalai- 
re tel que décrit dans le schéma suivant (schéma 14) : 

SCHEMA 14 

~ r '  p r o d u i t  a n t i  "Markovnikoff" 

L'obtention des diverses thiazol ines (qui correspondent en fait aux 
composés "Markovni koff" ) suivant un tel mécanisme pouvait a priori paraître 
improbable. 11 a en effet été démontré que 1 'addition radicalaire de mercap- 
tan sur des oléfines conduisait très généralement, pour des réactions inter- 

1 1 4 ~ 5  mol.éêu1 aires, à des produits de type "anti-Markovni koff . Nous pensons 
néanmoins que ce mécanisme reste "opérationnel" pour deux principales raisons ; 

- 1 'éventuel le formation des produits anti-Markovni koff ( t h i  oa- 
zetines) doit être thermodynami quement défavorisée, 

- le manque de régiospécificité de 1 'addition radicalaire et 
intramoléculaire de mercaptan sur des oléfines a été remarqué 
dans la 1 i t t é r a t ~ r e ~ ~  ' 3  ', comme 1 9 ndiquent ci-dessous les pro- 
portions relatives en produits de cyclisation endo et exo de 
di fférentsc ene-thiol s : 



hv - 
n 

produ i t  "Markovnikoff" p rodu i t  a n t i  t'Markovnikofftt 

n = l  O 9 9 

n = 2  24 7 6 

n = 3  85 15 

On peut également envisager de façon satisfaisante llhypothese d'un 

pfocessus ionique qui ferait intervenir la protonation de la double 1 iaison, 
suivie de l'attaque nucleophile du soufre sur le carbocation tertiaire pour 
conduire a la formation d'un nouvel hétérocycle a cinq chaînons : 

5" - INTERET EN SYNTHESE ORGANIQUE - 
Le principal intérêt de ces réactions résiste incontestablement dans le 

fait qu'el les constituent une nouvel le stratégie d1acc8s à ces centres carbones 
quaternaires. Bien qu'il existe une vaste panoplie de réactions synthetiques per- 
mettant de créer de muvelles 1 iaisons carbone-carbone3 ', la construction de tels 
centres est un des procédés les plus restrictifs de la synthèse organique. 

La photochimie s'est souvent révélée être un outil de choix pour acceder 
a de tels systèmes. Rappelons en effet la synthèse par voie photochimique de 
spiro lactames mise au point par GRAMAIN et ses col laborateursYO, ainsi que la 
synthèse de vi doline et de vindorosine par photolyse d'enamides appropriees'' : B 

u SCHEMA 15 

Comne l'indique le schéma 12 , la 

vlridol ine 

photolyse des divers thioénamides 
conduit a des thiazol ines di substi tuées 



générant ainsi  des carbones quaternaires. Cette réaction a é t é  mise à prof i t  

dans l a  mise au point d'une nouvelle méthode de "spiroannélation", puisque les  

divers spirocyclohexane thiazolines numérotées ( t h  1, 3 ,  4,  5 )  ont pu  ê t r e  syn- 

thét isées  par ce t te  méthode. 11 n 'ex is te  pas de res t r ic t ion  particulière imposée 
par l e  substi tuant en position 2 puisque ces réactions sont observées pour des 

systèmes qui ont perdu leur caractère hexatriénique (thioénamides non aromatiques), 

c ' e s t  l e  cas notamnent du composés 14t. 

Les différentes  méthodes d'élaboration de système à charpente spiro qui 
ont f a i t  l  'objet  de revues l t r è s  récentes45, ne semblent pas avoir é t é  appliquées 
à l a  s é r i e  des thiazolines. Les composés du type ( th  1 ,  3 ,  4 ,  5 )  ou leurs éven- 
tuels  dérivés sont inconnus dans l a  l i t t é r a tu re .  
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C H A P I T R E  I V  

ÉTUDE DE .LA PHOTORÉACTIVITÉ DES THIOÉNAMIDES SECONDAIRES DE 



Les résultats décrits dans la littérature sur la photoréactivité des 

énamides secondaires de structure générale : 

' . ~~y~ ou 

H 

mettent en évidence une grande différence de comportement photochimique avec 

les énamides de même classe, mais de structure sensiblement différente (1 1-1 8a) 
et dont 1 'inertie photochimique a été rapportée dans le chapitre II. 

Les acryJamides, soumis à irradiation, donnent lieu en effet à une très 
grande diversité de photoréactions (photocycl i sation, photoaddition, photoiso- 
mérisation) et il est actuellement impossible d'énoncer de règle générale qui 
rende compte globalement de la lphotoréactivité de ces systèmes. Les exemples 

traités dans la littérature indiquent qu'il existe un certain nombre de facteurs 
qui peuvent influer et favoriser 1 'un ou 1 'autre des processus photoréactionnels 
ci tés précédemment. 

I o  - L A  STEREOCHIMIE - 
Il existe, a priori , quatre conformères possibles pour les,iénamides de 

la série des acrylamides : 

et seul le conformère (c) possède le caractère hexatriénique-cis requis pour que 
1 'on puisse observer un phénomène de cyclisation. 11 apparaît donc évident que 
le degré de substitution du noyau aromatique, comme du système oléfinique porté 
par le carbonyle, va jouer un rôle important dans le mode d'évolution de tels 
systèmes soumis à photolyse. 



2" - - L A  N A T U R E  DES S U B S T I T U A N T S  - 
NINOMIYA a observé1 que la présence d'un substituant RI en a du groupe- 

ment carbonyl amél iorait considérablement les rendements en produit de photocy- 
clisation ; ceci s'explique par 1 'effet de répulsion stérique existant entre le 
noyau benzénique et ce substituant RI qui obl ige alors la molécule a prendre une 

H 

Cependant, ce phénomène ne peut en réalité être généralisé. En effet, lors- 
que ce substituant RI est un groupement phényl 2, le produit de photocycl isation 
s'avère être, dans ce cas, le produit minoritaire (G%). Il semblerait que ce soit 
le conformère (a') qui soit alors favorisé pour produire de façon préférentielle 
la cis-1,3,4 triphényl-2 azétidinone. 

3" - L E  S O L V A N T  - 
De pl us, OGATA et TAKAGI ont remarqué que la photocycl isation était 

affectée par la nature des solvants utilisés ; en effet, la photolyse de la 
métacrylanilide dans le méthanol ne procure aucun produit de photocyclisation 
alors que dans 1 ' hexane, la di hydrocarbostyri 1 est: obtenue avec plus de 60% de 
rendement : H 



Ces différents resultats faisant apparaître une relative complexité des 
comportements photochimiques des énamides de cette série, i l  nous a semblé in- 
téressant d'effectuer une étude comparative de la  photoréactivité des homologues 
soufrés de ces systemes. Les résultats obtenus dans le chapitre III laissaient 
présager u n  "photocomportement'' différent e t ,  en parti cul i e r ,  1 ' hypothese de la  
généralité de 1 'insertion du thiocarbonyle sur un systeme insaturé porté par 
l 'azote pouvait être vérifié sur des thioénamides secondaires de structure sen- 
siblement différente. 

Deux types de systèmes ont été étudiés : 

e t  u l t é r  i eurernknt 

X = H, CI 

SYNTHESE, CARACTER 1 SATION ET ETUDE DE L A  PHOTOREACTIVITE DES 

TH IOENANIDES SECONDAIRES DE FORMULE GENERALE - 

1 "  - M E T H O D E  D ' A C C E S  ET D'ANALYSE - 
a )  Les thioénamides ont été obtenus avec de hauts rendements, par 

su1 furation directe des acrylamides 1 'aide du réactif de "Lawesson". 

Les acrylamides ont été synthétisés par addition du chlorure d'a- 
cide acryl ique sur l 'amine aromatique en mi lieu alcal i n. Le schéma réactionnel 
es t  le  suivant : 



r é a c t  i f d e  
Lawesson 

= H, C I  

Y, Z = CH, N 

b )  Caractérisation : 

Après purification chromatographique , 1 es différents thioénami des ont 
été analysés par les méthodes classiques d'analyse (R.M.N., I.R., spectre de mas- 
se, détermination de masse p r é c i ~ e ) ~  

2"  - ETUDE DE LA PHOTOREACTIVITE DES THIOENAMIDES D E  FORMULE 

GENERALE - S 

R 1  = R 4  = H, R2  = R 3  = Me, Y = Z = CH 2 0  t 

R 1  = H, R 2  = R 3  = Me, R 4  = C I ,  Y = Z = CH 21  t 

R 1  = Me, R2  = R 3  = R 4  = H, Y = Z = C H  2 2 t  

R 1  = R2  = Me, R 3  = H, R 4  = C I ,  Y = Z = C H  2  3 t  

R 1  = R2  = Me, R 3  = R 4  = H, Y = Z = C H  2 4 t  

R 1  = R 4  = H, R 2  = R j  = Me, Y = N ,  Z = C H  25 t 

- R 1  - R 4  = H, R2  = R 3  = Me; Y = C H ,  Z = N  2 6 t  

R 1  = H, R2  = R 3  = Me, R 4  = C I ,  Y = C H ,  Z = N 2 7 t  

R 1  = R2 =-(CH);?)  , R 3  = R 4  = H ,  Y = N ,  Z = C H  2  8 t  

R i  = R 2  = - ( C H I z - ,  R 3  = H, R q  = C I ,  Y = CH, Z = N 2 9 t  



L ' analysp des produits des di verses photoréactions fait apparaître 
que 1 'irradiation des thioénamides (20-30t) dans 1 'hexane ou le toluène (200 mg, 

1 o-~M), conduit tel que nous pouvions nous y attendre à des produits d'insertion 

du thiocarbonyle sur le noyau aromatique porté par l'azote. 

La structure des composés formés,ainsi que les rendements sont indi- 
qués sur le schéma et dans le tableau suivant : 

: P r o d u i t  de dépar t  : Rdt. $ Bt. : 

2 0 t  4 1 

2 1 t 38 

3" - DISCUSSION ET MECANISME - 
Les réactions qui viennent d ' être observées d '  apparentent beaucoup à ce1 1 es 

qdi ont été récemment décrites par PARAMASIVAII et RAMAKRISHMAN'. Ces auteurs ont 
en effet soumis à irradiation un certain nombre d'or thohalogénothioacétani l ides 

et montré que la photolyse de ces systèmes donnait naissance à divers alkyl-2 

benzo(b) thi azoles. Ils se sont excl usivement attachés, dans cet article, aux as- 



pects synthgtiques de ces réactions et aucune étude mécanistique n'a été réali- 
sée. On peut néanmoins envisager deux hypothèses de mécanisme qui rendent compte 
à la fois du photoréarrangement de ces orthohalogénothioacétanilides et des di- 
vers systèmes halogénés que nous avons étudiés : 

- Un mécanisme radicalaire avec dans une première étape rupture 
homolytique de la liaison aromatique-halogène (phénomène photostimulé bien 
connu dans 1 a 1 i ttérature5 ) , recombinai son radical aire et réaromat i sation. 

- Un mécanisme de substitution nucléophile classique décrit dans 
le schéma suivant : 



- En ce qui concerne les dérivés non halogénés, on peut envisager que 
la formation des divers vinyl-2 benzo(b)thiazoles et homologues aza se fasse sui- 
vant des prodessus décrits dans le chapitre III pourles thioénamides secondaires 

Il est évident que la photolyse des thioénamides (20,30t) ne condui- 
sant pas à des produits de photocyclisation, le caractère hexatriénique des 
modèles étudiés ne constitue pas une condition préalable à la formation des 
divers pol yhétérocycles obtenus, expérimentalement. 

S 
Des composés tels que ( R -C-N-R = CH3, Ph) donnent lieu en effet au 

H 

même type de photoréaction et la photolyse de ces systèmes et d'analogues doit 
permettre d'accéder 3 toute une variété d'al kyl-2'azà benzocb) thiazole 
(ou thiazole pyridine). 

4" - INTERET EN SYNTHESE ORGANIQUE - 
Les benzothiazoles présentent de nombreuses applications en chimie phar- 

maceutique (notamment comme antituberculeux). La synthese photochimique de ben- 
zothiazoles substitué3 par des oléfines nous a donc semblé intéressante. En 
effet, nous connaissons l'éventail de réactions de ces oléfines : réactions 
d' acylation, d'al kylation, d'addition, de polymérisation et d'autres encore. 
Ainsi, les benzothiazoles (Bt, ,BtlO) peuvent être utilisés comme intermédiaire 
réactionnel de benzothiazoles à chaînes plus longues et comportant des groupe- 
ments fonctionnels variés. 

De plus, nous sommes parvenus par cette méthode à synthétiser une série 
de thiazolo pyridines substituées par des groupements oléfiniques. Il semble 
que ces composés soient difficiles d'accès car la littérature ne procure que 
très peu d'exemples de thi azolo pyridineI4,5-bl et I5,4-cl par opposition aux 
thiazolo pyridines C4,5-cl et{5,4-b}. 

th iazol o{4,5tb} thiazo lo{4,5-cl thiazolo{5,4-c) th iazo lo{5,4-b} 
pytidine pyridine pyridine pyridine 



Il a été démontré que certains de ces composés de cette série, dont la 
synthèse a fait 1 'objet de divers brevets6, possédaient des activités antiin- 

flammatoi re et analgésique. Le pl us remarquable d'entre eux, 1 a furyl-2 thia- 

zolo{5,4-bXpyridine devrait être faci lement accessible par notre méthode : 

produ i ts commerc iaux I Réact i f  de Lawesson 
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PART 1 E EXPER 1 MENTALE 



Les spectres U.V. ont  é té  ef fectués sur un spectrophotomètre JOBIN 

YVON JY 201. 

Les spectres R.M.N. proton ont  é te  enregistrés dans CC14 ou CDC1 

avec l e  tétraméthyls i lane comme référence in te rne  sur un apparei l  JEOL C 60H 

ou PERKINS RI4 ou BRUCKER WP60. 

Les spectres R.M.N. I3c  on t  é té  r é a l  isés sur un apparei 1 BRUCKER 

WP80. 

Les igpectres de masse on t  é té  enregistrés 3 1 ' aide d ' un spectromè- 

t r e  VARIAN MAT311 (spectromètre du service du Professeur CARRIE de 1 'Univer- 

s i t é  de RENNES) e t  d 'un spectromètre RIBER 10-10 (de 1 'Un ivers i té  de LILLE 1). 

Les spectres 1 .R. des composés étudiés ont  é té  enregistrés sur un 

apparei l  PERKIN 1576. 

Pour l a  chromatographie préparat ive sur colonne, 1 'alumine neutre 

(MERCK, A1203 90 ; 80-230 mesh) ou l a  s i 1  i c e  (MERCK, k ieselger 60 ; 70-230 mesh) 

ont  été u t i l i s é e s  selon l e s  cas. 

Les séparations par chromatographie sur couche mince ont  é té  e f fec-  

tuées sur s i l i c e  (MERCK. Kieselgel HF254-366 Typ. 60). 

Les points de fus ion on t  é té  déterminés 3 1 'a ide d 'un microscope 

RE 1 CHERT TERMOPAN. 

Le Centre de Microanalyse du C.N.R.S. a r é a l i s é  l es  analyses élémen- 

t a i r e s  des nouveaux composés. 

Les abréhiat ions suivantes ont  é t é  employées : (s )  s ingu le t ,  (d)  dou- 

b l e t ,  ( t )  t r i p l e t ,  (q) quarter  e t  (m) mu l t i p l e t .  



II - P HOTOLYSE S 

Les photolyses sont effectuées dans des réacteurs en quartz munis 
d'un réfrigérant et d'un système d'agitation. 

Les solutions contenant les composés à irradier sont placées dans 

des réacteurs photochimiques Rayonnet RPR 208 et sont irradiées, sous agitation 
O O 

constante, à l'aide de 8 lampes à 2537 A ou 3000 A selon le cas. 

Certaines solutions ont été préalablement dégazées par passage 

d'un courant d'azote afin d'éviter les réactions d'oxydation. Le courant d'azote 
est maintenu durant l'irradiation. 

Les solvants sont évaporés sous vide et les bruts de réaction de 
photolyse traités par chromatographie sur col onne. 



PARTIE EXPERIMENTALE RELATIVE AUX ENAMIDES 

avec RI # H 

Ar = phényl 

x = O 
Références 

2 a 

3 a 

4 a 

5 a 

6 a 

7 a 

8 a 

1 

Pr 

Pr 

Pr 

CH3 

0 

CH2g 

CH2g 

R2 

H 

CH3 

H 

H 

H 

H 

R4 

H 

H 

H 

H 

H 

H 

H 

Ri 

CH3 

H 

H 

CH3 

CH3 

CH3 

Nomencl ature 

N-propyl N- (propenyl -1) 
benzami de 
N-propyl N-i sopropényl 
benzamide 
N-propyl N-vinyl 
benzami de 
N-methyl N-(propényl -1) 
benzami de 
N-cycl ohexyl N- (propenyl-1) 
benzami de 
N-benzyl N- (propenyl-1) 
benzami de 
N-benzyl N-(cyclohexyl-1) 
benzami de R2=R3=(CH2) 



Ar = orthobi phényl 

Ar = orthobenzoylbenzyl 

CH2g 
I L  

'Pr 

A - Synthèse des N-Alkyl N-(alkényl-1) benzamides 

CH3 

CH3 

H 

H 

A 1 'excetpi on de 1 a N- benzyl k(cyc1 ohexenyl - 1) benzamide (8a) 

toutes les  N-al kyl Nial kényl-1) benzamides ont é t é  obtenus par réaction du chlo- 
rure de benzoyle sur une N-al kyl aldimine selon l a  méthode décri t e  dans l a  1 i t t é -  
ra ture  par Breederveld (1) e t  i l  lustrée par l e  schéma général suivant : 

1 

10' a 

a )  Synthèse des aldimines 

H 

H 

Nom du composé oxygéné 

N- benzyl N- (propenyl -1 ) 
orthobenzoyl benzamide H 

Le mode opératoire auquel on a recours pour l a  préparation des al-  
dimines réal isées  à p a r t i r  d'amines l iquides e s t  celui proposée par Campbell ( 2 )  ; 

N- benzyl N- (propenyl - 1) 
orthophényl benzamide 

N-propy) N-(propenyl-1) 
. orthophenyl benzamide 

CH3 

celui u t i l i s é  pour l a  préparation d'aldimines réal isées  à p a r t i r  d'amines gazeuses 

9 a 

10 a 

H '  

e s t  celui proposé par Ti01 l a i s  ( 3 ) .  



l e  schéma réact ionnel  es t  l e  suivant  : 

R , 3  
R1-NH2 + O = C - CH, 

/R3 
+ RI -N=C-CH,  

1 R4 -H20 
f 1  1 . . 

1 
R2 

R4 
R2 

1) Méthode de Camebell -------------- ---- 

Dans un ba l lon à 3 co ls  contenant 0,4 mole d'amine l i q u i d e  

(ex. : benzylamine) sont a joutés goutte à gout te durant 2  heures e t  sous courant 

d 'azote 0,4 mole d'aldéhyde. Le mélange réact ionnel  es t  maintenu à O°C sous 

ag i t a t i on  constante. L ' add i t i on  terminée, des p a s t i l l e s  de KOH sont ajoutés à 

l a  so lu t ion.  

Aprés 10 mn, il y a appar i t i on  de phases. La phase aqueuse e s t  

él iminée e t  l a  phase organique déposée durant toute  une n u i t  sur KOH concassé 

pour ê t r e  d i s t i l l é e .  

A l  déhyde Ami ne I m i  ne Teb O C 

ami des résu l tan ts  
après add i t ion de 1 



2) Méthode de Tio l la i s  ------------------- 

On f a i t  barboter de l a  méthylamine dans un ballon contenant du to- 

luène e t  refroidi dans un bain glace-sel , ceci af in  d'en obtenir environ 1 mole. 

Le -propionaldéhyde ( 1  mole) e s t  a lors  introduit  goutte à goutte dans l a  solution 

qu'on l a i s se  sous agitation pendant 24 heures. Après addition de potasse au 
L 

mélange visqueux, on l a i s se  au réfrigérateur à nouveau 2 h .  L'aldiinine peut' 

a l  ors ê t r e  di s t i  1 lée  du brut réactionnel . 

b) Acylation des aldimines 

A 0,08 mole de N-alkylaldimine dans 15 ml de benzène sont ajoutés 

goutte à goutte 0,08 mole de chlorure de benzoyle dans 15 ml du même solvant 

puis 10 g de triéthylamine, la  température é tan t  gardée à 7" C .  Après addition 

l e  mélange e s t  porté â reflux durant 80 mn. Le chlorhydrate de triethylamine 

e s t  f i l t r é  p u i s  l e  benzène e s t  évaporé. Le N-al kyl N-(al kényl-1) benzamide e s t  

purif ié  sur plaque de s i l i c e  éluant:25 % éther éthylique 75 % éther de pétrole. 

c)  Synthèse part icul ière  de l a  N-benzyl N- (cyc loheh l -1 )  benzamide (8a) 

Le N-benzyl (N-cyclohexenyl-1) benzamide a é t é  synthétisé selon l a  

méthode d '  Ichiya Niromiya (4) .  

24 g de cyclohexanone (0,25 mole) e t  27,5 g de benzylamine (0,25 mole) 

dans 200 ml de benzène sont portés à reflux durant 3 heures ; l 'eau e s t  éliminée 

dès sa formation sous forme d'azéotrope (appareil Dean Stark) ; l a  solution jaune 

résul tante  e s t  évaporée sous pression réduite. Le résidu huileux e s t  d i s t i l l é  sous 

vide pour donner 38,5 g (Rdt 98 %) de N benzylcyclohexylimine sous forme d'une 

h u i  1 e jaune (Eb 1150~/10-2 t o r r ) .  



A l a  solution r e f r o i d i e  dtimine,  à laquel le  on a a jou té  23 g de 

tr iéthylamine (0,2 mole) dans 200 ml de benzene, sont a joutés  goutte à gout te  

e t  sous ag i ta t ion  constante,  2,9 g de chlorure de benzoyle (0,2 mole) dans 

150 ml de benzène. Après une heure de ref lux,  l e  mélange e s t  d i lué  dans l e  ben- 

zèoe, f i l t r é  e t  l a  phase organique e s t  lavée à 1 'eau, séchée sur  Na2S04 puis - .  

évaporée pour donner un sol ide  qui e s t  r e c r i s t a l  l i s e  dans 1 ' n  hexane (43 g,  

r d t  74 % Tf 73-4°C). 

B - Caractérist iques physiques des enamides 2 - 10 ta  

1 - N-propyl -- -- ---- N-lpropényl-11 -- -- --_ -___ benzamide _ _ _ _ _ _ _ _ _  2a 

- RMN (CC14, G P P ~ ,  TMS) : 0398 (3H, t ,  CH3 JAB = 6.3 H Z )  ; 1,6 (5H, 

m ,  CH2 e t  CH3 vinylique) ; 3,7(2H, t ,  NCH2 JAB = 6,5 HZ) ; 5 , l  ( l H ,  q ,  é thyleni-  
que JAB = 6,5 HZ) ; 6,5(1H, d,  é thylénique JAB = 13 Hz) ; 7,5 (5H, m ,  aromatiques). 

- Spectre de masse ! 203 ( M ~ )  77 (9") 105 8-C-Of 
E 

- Analyse calculée  pour C13H17N0 C 76,81 H 8,43 N 6,89 O 7,87 

trouvée C 76,79 H8,45 N 6,87 O 7,89 

2 - N-propyl _ _  _ _  -______ N-isopropehyl _ _  benzamide 3a -------------- 

- RMN ( C D ~ ] ~ ,  G P P ~ s  TMS) ; 0,86 (3H, t ,  CH3) ; 1,6 (ZH, m ,  CH2)  ; 

1975 (3H9 5,  CH3 vinylique) ; 3,5(2H, t, N-CH2) ; 4,6 (ZH (A-B éthylénique JAB = 

10 Hz) ; 7-8 (5H, m ,  aromatiques). 

M - Spectre de masse - 203 (Mt) 105 fl - C:O+ 
E 

- Analyse calculée  pour C13H17N0 C 76,81 H 8,43 N 6,89 O 7,87 

C 76,93 H 8,51 N 6,87 O 7,69 



- RMN (CDCl3, opPm3 TMS) ; 099 (3H9 t, CH3 JAB = 695 HZ) ; 1,65 
(2Hs CH2) ; 3.75 (2H9 t, NCH2) ; 4,3 (ZH, m, éthylénique) ; 6,7 (lH, m, 6th~- 
lénique) ; 7,4 (5H, m, aromatiques) 

- Spectre de masse !!! 189(~+) 105 g-CsO+ 
E 

- Analyse calculée pour C12H15N0 C 76,15 H 7,99 O 8,45 N 7,4 
trouvée C 76,25 H 7,87 O 8,40 N 7,48 

4 - N-méthyl _ _ _ _ _ _  --_- N-leroeenyl-11 _ _  _- __- --__-__-___ benzamide l5a) _ _  

- RMN (CC14 Gppm, TMS) ; 1,58 (3H, d, CH3 JAB = 13 HZ) ; 3,08 (3H, 
s ,  N C H ~ )  ; 4,9 ( l ~ ,  m, éthylénique) ; 6,6 (lH, m, éthylénique) ; 7,3 (5H, m, aro- 
matiques). 

- Spectre de masse 175 M+ 105 ~-c:o+ E 

- Analyse calculée pour CllHIJNO C 75,4 H 7,48 O 9,13 N 7,99 
trouvée C 75,59 H 7,51 O 9,07 N 7,83 

5 - N-cyclohexyl __- --_--- -__- N-leroeényl-1) -- _- _-- _-_-------_ benzamide 15~) 

vi nyl ique) ; 
que JAB = 13 

RMN (CDC13, Gppm, TMS) 1:2 (lOH, m, cyclohexyl ) 
,2 (lH, m, H,(N)) ; 5,l (lH, m, éthylénique) ; 6 

Hz) ; 7,5 (5H, m, aromatiques) 

(3H, d, 
éthyléni- 



M - Spectre de masse - = 243 (M+) 105 ~ - C E O +  83 0. 
E 

- Analyse ca lcu lée pour Cl6HZ1NO C 78,97 H 8,70 O 6,58 N 5,76 

trouvée C78,99 H8,73 O6,57 N5,71 

6 - N-benz~ l  ------ ---- N-[prop%5nyl-l) -- benzamide 7a --- ---..--------- 

- RMN (CC14, Gppm, TMS) ; 1,3 (3H, d, CH3 JAB = 7 Hz) ; 4,5 - 4,9 
m, CH2P + é t h y l h i q u e )  ; 6, l  (1Hy d, éthylénique JAB = 14 Hz) ; 6,9 - 7,7 

, m, ardmatiques) 

M - Spectre de masse - 251 (M') 91 p i c  de base CH2 0 105 @-CEO+ 
E 

- Analyse ca lcu lée pour C17H17N0 C 81,24 H 6,82 O 6,37 N 5,57 

trouvée C 81,21 H 6,83 O 6,39 N 5,57 

7 - N-benzyl _ _ _ _ _ _  _-__ Pl-{propenyl-1) _ _  _ _  _ _ _  _ _ _ _ _ _ _  o r tho phényl _ _ _  _ _ ~ ~ ~ ~ _ ~ ~ ~ ~ ~  benzamide 19%) 

- RMN (CDC13, Qpm, TMS) ; 1,3 (3H, d, CH3 JAB = 7 Hz) ; 4,5 - 4,9 

(3H, m, CH2@ éthylénique) ; 6,1(1H, d, éthylénique JAB = 14 Hz) ; 6,9 - 7,7 
(14H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 327 (M+) 
E 

- Analyse ca lcu lée pour C23H21N0 C 84,37 H 6 $47 O 4,89 N 4,28 

trouvée C84,40 H6,5 O4,87 N4,22 



8 - N-proeyl N-l~ro~énxl-l] orthophényl benzamide llOa) -- ..- ---- -- -- --- ------ --- ----S..------ --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) 0,9(3H, t, CH3 JAB = 7 Hz) ; 1,Z - 1,8 
(5H, m, CH2 + CH3 vinylique) ; 3,45(2H, t, NCH2, JAB = 7 Hz) ; 4,65 (lHy q, éthy- 

lzhique JAB = 7 Hz) ; 5,95 (lH, d, éthylénique JAB = 14 Hz) ; 7 - 7,8 (9H, m, aro- 
matiques) 

M - Spectre de masse - 279 (Mt) 
E 

- Analyse calculée pour Cl9HZ1NO C 81,68 H 7,58 O 5,73 N 5,01 
trouvée C 81,66 H 7,57 O 5,69 N 5,09 

9 - N- benzyl N-leroeenyl- 1) orthobenzoxl benzamide llOal ------ ---- -- -- --- ----------- ------------ --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,8 (3H, m, CH3) ; 4,3 (3H, m, CH2(ph) + 
éthyl énique) ; 6 (lH, d, éthylénique) ; 7-8(14H, m, aromatiques) 

- IR 1640 et 1670 (C = O amide et cétone) 

- Spectre de masse 5 : 355 (M') 105(@-C 0') 
E 



C - Photolyse des N-al kyl N- (al kényl-1 ) arylamides 2-10 'a 

: Produits de départ! Produitsd'irradibtion 



Les solutions de benzamide (200 mg) dans l e  méthanol (200 ml) sont 
O 

i r radiées  à 3000 A sous barbotage d1N2 pendant 2 heures. 

Le mélange obtenu e s t  évaporé à sec, sous pression réduite à l ' a i d e  

d'un évaporateur ro t a t i f .  Les produits de l a  réaction sont initialement purif iés  

par chromatographie sur colonne de s i l i c e .  Pour nous permettre d 'effectuer l e s  

spectres RMN e t  les  analyses des composés une dernière purification de ceux-ci 

a é t é  effectuée par chromatographie sur plaque analytique de s i l i c e .  

1 - La photolyse de 1 'enamide 2a a é t é  réal i sée par GRLENZ --- ----- .................................. ---------- 

2 - Photochimie du N - e r o ~ ~ l  N-i soprop5nyl benzamide 13~1 ----------------- -- ------- -- -- ------------ 

. 6-N-propyl amino 6-méthyl vinyl phényl cétone (3e) 

- RMN (CDC1 3, Gppm, TMS) ; 1,05 (3H, d,  CH3) ; 1,82 (5H, m ,  CH2 du 

pr + CH3 vinyl ique) 3,25 (ZH, rn, N-CHZ) ; 5.89 (lH, s ,  éthyl énique) ; 7 - 7,7 

(5H, m ,  aromatiques). 

M - Spectre de masse - 203 (M+) 
E 

- Analyse calculée pour C13H17N0 C 76,81 H 8,43 O 7,87 N 6,89 

trouvée C 76,79 H 8,41 O 7,90 N 6,88 

3 - Photochimie __..__l_l__-______ de N-pro~xl _- -_-____ N-Vinyl _ _ l _ _ _ _ _ _ _ _ l  benzamide 1421 

. 8-N-propyl ami no vi nyl phényl cétone (4e) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1(3H, d,  CH3) ; 1,8 (ZH, m ,  CH2) ; 3,2 

(,2H, m ,  N-CH2) ; 5,72(1H, m ,  éthylénique) ; 6,71 (lH, m ,  éthylénique) 7 - 7,5 

(5H, m ,  aromatiques) 



M - Spectre de masse - 189 Mt 
E 

'. . - .  
- Analyse c a l c u l é e  pour C12H15N0 C 76,15 H 7,99 O 8,45 N 7,4 

t rouvée C 7 6 , l l  H 7,97 O 8,51 N 7,41 

4 - ..................... Photochimie du N-méthyl --_- N-lproeényl -- -- -1lbenzami de 1521 --- ---------- 

. B-N-méthyl ami no a-méthyl v i n y l  phényl cétone (5e) 

- RMN (CDCl3 G P P ~ ,  TMS) ; 1,8(3H, s , CH3) ; 3,01 (3H, d, N-CH3) 

6,75(1H, m, é thy lenique)  ; 6,9 - 7,5(5H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 175 (M') 
E 

- I R  (CDC13 - cm-') 1670 - 2860 

- Analyse c a l c u l é e  pour C11H13N0 C 75,4 H 7,48 O 9,13 N 7,99 

t rouvée C 75,36 H 7,47 0,9,15 N 8,02 

5 - ..................... Photochimie du N-benzyl ---- N - 1 ~ [ g e g n ~ ! ~ j l - h $ ~ ~ ~ g j $ $ - ~ ~ $ )  

. 6-N-benzylamino a-méthyl v i n y l  phényl cétone (7e) 

- RMN (CCl43 Gppm, TM$) ; 1,6(3H, S, CH3) ; 4(2H, A-8, CH2f19 JAB = 

6 Hz) ; 6,48 (1H, m, é thy lén ique)  ; 6,78-7,48(10H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 251 (MC) 
E 

- Analyse c a l c u l é e  pour C17H17N0 C 81,24 H 6,82 O 6,37 N 5,57 

t rouvée C 81,20 H 6,81 O 6,38 N 5,61 



6 - ..................... Photochimie du N- benzyl ---- N - l e ~ ~ e g ~ y l r ~ ~ - g r g S g p h ~ c y l I b g ~ z ; ~ f  cig-l99) 

. Fluorénone 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 7,l-7,8 (8H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 180 pic à 100 % 
E 

. 6-N- benzyl ami no a-méthvl vi nvl ortho bi ~hénvl cétone (gel 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,6(3H, s, CH3) ; 4(2H, AB, CH2P. JAB = 

6Hz) ; 6,48 (lH, m, étt~ylénique) ; 6,78-7,46 (14H, rn, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 327 (M' 181 (g2 E = 0) 91°CH28 
E 

- Détermination de masse précise Calculée 327, 4098 
Trouvée 327, 4105 

7 - Photochimie du N-propyl N-lproeényl-11 orthophényl benzamide llOa) ----------------- -- ---- -- -- --- ------ --- ------------ --- 

. B-N-propyl ami no a-méthyl vi nyl ortho bi phényl cétone (10e) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) 1 ,O8 (3H, t, CH3 du Pr) ; 1,5 (ZH, m, 
CH2 (Pr)) ; 3,01 (ZH, m, NCH2) ; 1,8 (3H, s, vinylique) ; 6,75 (lHy rn, éthy- 
lénique) 6,9-7,5 (9H, m, aromatiques) 

- Spectre de masse 279 (M+) 181 = O 

- Détermination de masse précise Calculée 279, 3762 

Trouvée 279, 3747 



8 - _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ - _ _ _  Photochimie du N-benzyl _ _ _ _  N-leroeenyl-11 _ _  -_ _ _ _  _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  ortho benzoyl _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  benzamide 110'al __-_ 

. Phényl-3 phtalide (10 f) 

- RMN (CDC13, bppm, TMS) ; 6,45 (lH, s, CH tertiaire) 7,8 - 8,l 
(9H, m, aromatiques) 

- IR (CDC13, cm-') (c = O lactone) 1760 

M - Spectre de masse - 210 105(Ph-GOf) 
E 

. Méthyl-4 isoquinoline (llf) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 2,4 (3H, s, CH3) ; 7,2 - 7,9 (5H, n, 
aromatiques) ; 8,43(1H, m, aromatique Ha de N et de CH3) 

l 

M - Spectre de masse - 143 128 (perte de CH3") E 

IV - SYNTHESE ET CARACTERISTIQUES PHYSIQUES DES ENAMIDES SECONDAIRES DE 
FORMULE GENERALE 

Ar 

fJ 

aNa 

PhCH2 

Orthobi pj-10 

P hCH2 

R1 R2 
Référence 
x = o  

(CH2 5 

T fusion O C  

11 a 

12 a 

13 a 

14 a 

15 a 

16 a 

CH3 

138 - 139 
62 - 63 
142 - 143 
249 - 250 
78 - 79 

1 

CH3 

(CH2 ) 

(CH2 5 

(CH2) 5 

CH3 CH3 
l 



A - Synthëse des N-(al kényl-1) arylamides - Méthode générale 

Les N- (a l  kényl-1) arylamides ont é t é  synthétisés au 1 aboratoire 

selon la  méthode décri te  par Zehavi (6 ) .  

Une solution d'amide (0,025 mole) d'aldéhyde (0,050 mole) e t  

d 'acide 6 naphtalène sulfonique (0,25 g )  e s t  portée à reflux dans 200 ml de 

benzène, l ' eau  d i s t i l l é e  e s t  éliminée dès sa formation sous forme azéotrope 

(apparei 1 Dean Stark). 

Le temps de réaction varie suivant 1 'aldéhyde u t i l i s ée  ; i l  e s t  

de 1,5 h pour 1 'isobutyraldéhyde e t  de 24 h pour l e  cyclohexane carboxaldehyde. 

200 ml d 'acé ta te  d 'éthyle sont additionnés e t  la solution e s t  lavée 

avec du carbonate de sodium di lué dans 1 'eau, pour enfin ê t r e  séchée sur Na2S04. 

Le produit obtenu après é l  imination du sol vant e s t  recr i  s ta l  1 i sé dans 1 ' hexane. 

B - Caractéristiques physiques des enamides 11-19 a 

1 - N-cyclohexylidène _ _ _  _ _ _ _ _ _  ______--_________ benzamide i l l a )  _ _ _  

- RMN (CDC13, Gppm. TMS) ; 1,2 - 2,2 (lOH, m ,  ; 6.6 (1H. 
d,  éthylénique JAB = 6 Hz) ; 7 , l  - 8(6H, m ,  aromatiques + N H ) .  

- IR (CDC13, cm-l) 3440 - 1570 (vN-H) 1670 (vc.0) 1300 (vC.c) 

- UV (hexane X max) 27.0 nm (~10400) 225 nm (E 10700) 

M - Spectre de masse 215 ( M t )  



- Analyse ca l cu lée  pour C14H17N0 C 78, l  H 7,96 N 6,51 O 7,43 

t rouvée C 78,31 H 8,02 N 6,54 O 7,63 

2 - N-( isobutenl l -1)  _ _  _ _ _ _ _ _ _ _  __- _-_________ benzamide (12al  
" _  

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,35(3H, s, CH3) ; 1,65 (3H, s, CH3) ; 

6,8(1H, d, é thy lén ique JAB = 6 Hz) ; 7,3 - 8 (6H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 175 (M+) 
E' 

- UV (masse Xmax) 268 ( ~ 8 2 5 0 )  225 ( ~ 9 7 0 0 )  

- Déterminat ion de masse p réc i se  théor ique 175,0997 

t rouvée 175,1001 

3 - N-cyclohexyl idène _ _ _  _ _ _ _ _ _  _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  - a naphtamide _ _ _ _ _ _ _ _  (13a l  _ _ _  

- RMN (CDC13, Gppm, TNS) ; 1,3 - 2,3 (lOH, m, (CH2)5) ; 6,8 ( lH,  

d, é thy lén ique JAB = 6 Hz) ; 7,2 - 8,5 (8H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 265 (M') 
E 

- UV (hexane Amax) 280 ( ~ 6 2 0 0 )  225 ( ~ 1 8 8 0 0 )  

- Déterminat ion de masse p réc i se  théor ique 265,146655 

t rouvée 265,1470 



- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,3 - 2,2(10H, m, (CH2)5) ; 3,6(2H, 

s, CH21) ; 6,5(1H, d, éthy lénique JAB = 6Hz) ; 7,4(6H, m, aromatiques , NH) 
1 ' .  -. 

- UV (hexane Xmax) 237 nm (~10800)  

M - Spectre de masse 229 (p) 

- Déterminat ion de masse préc ise  théor ique 229,1466 

trouvée 229,1467 

5 - N-Cyclohexylidène o r tho  phényl benzamide 115al --- ------ ------------- --- ------------ --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 192-292 (10H, m, (CH2)5) ; 6,6 (IH, d, 

éthy lenique JAB = 6 HZ) ; 7,l-8,4 (lOH, m, aromatiques t NH) 

M - Spectre de masse - 291 M+ 
E 

- Déterminat ion de masse p réc i se  théor ique 291,1623 

trouvée 291,1612 

6 - -- N - [ i  -------- sobutenyl-11 --- - phényl --- -------mm--- acétamide [16a) --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,4(3H, s, CH3) ; 1,7(3H, s, CH2) ; 

3,62(2H, s, CH2@) ; 6,55(1H, d, é thy lén ique JAB = 6Hz) ;- 7,4 (6H, m, aromatiques 

+ NH) 

- UV (hexane, hmax) 266 nm ( ~ 2 1 5 )  258 nm ( ~ 3 0 0 )  254nm ( ~ 2 9 0 )  



- Spectre de masse 189 
- Détermination de masse précise théorique 189,1159 

trouvée 189,1166 

7 - N-cyclohexyl idène Bnaphtamide 117a) --- ------ ---------- -------- --- 
" . - .  

- RMN (CDC13, GPP~, TMS) ; 1,25 - 2,3 (lOH, m, (CH2)5) ; 6,8 (lH, 
d, éth~lénique JAB = 6 Hz) ; 7,15 - 8,7 (8H, m, aromatiques + NH) 

- Spectre de masse 225 

- Détermination de masse précise théorique 225,2802 
trouvée 225,2799 

- RMN (CDC13, GPP~, MS) ; 1,3 - 2,3 (10H, n, (CH2l5) ; 6,8 (lH, 
d, éth~lénique JAB = 6 Hz) ; 7,2 - 8,5 (8H, m, aromatiques + NH) 

- Spectre de masse 225 

- Détermination de masse précise théorique 225,2801 
trouvée 225,2803, 

9 - Synthèse _ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  du benzamide 19a : benzamido-2 bicyclohexène --___--__-__-__ -1,l' 

Cet amide a été obtenu par la méthode décrite précedemment, en 
portant à reflux (0,025 mole) de benzamide et (0,05 mole) de cyclohexanone 
dans 200 ml de benzène en présence d'acide B napthtalène sulfonique. 



A f i n  de déterminer de façon fo rme l le  l a  s t r u c t u r e  du composé (19a) 

nous avons envisagé en préparer  un é c h a n t i l l o n  témoin par  réac t i on  de l a  (cy- 

clohexène 1 ) l - 2  cyclohexanone (C) su r  l e  benzamide. Ce composé (C) a é t é  ob- 

tenu par  deshydrohal ogénation de J a (ch1 oro-1 cyc l  ohexyl ) -2 cyc l  ohexanone s e l  on 

l a  méthode déc r i  t e  par  E. WENKERT (7). 
" . -. 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,4 - 2,2 (14H, m, CH2) ; 2,5 - 2,9 

(ZH, m, CH2) ; 5,7 (1Hs m, é thy lénique) ; 7,2 - 8,2 (6H, m, aromatique + NH) 

- I R  (CDC13, cm-l) 3420 - 1550 (VN-H) 1670 (vC=O) 1700 (vg i -1  

cyc 1 ohexen- 1-y1 ) 

- Spectre de masse 281 (M+) p i c  de base 105 (~-czo') 

81 (cyclohexenyl) 77 go 

13c 1 e tableau su ivant  donne l e s  glissements chimiques des d i f f é r e n t s  carbones. 

O 

5 

16 



C - Photolyse des N-(alkényl-1) arylamides 11-19 a 

Les enamides 11 - 19 a ont é t é  i r radiés  dans l e  méthanol en solu- 

t ions dégazées à 1 'aide de lampes à vapeur de mercure haute pression 400 W .  
g L .  

A 1 ' exception du composé 19a l e s  enamides ce sont révélés photochi- 
miquement iner tes .  

1 - Photolpe  _ _ _ _ _ _  _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  du benzamido-2 bicyclohexène _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  -1 , l '  (19ar _ _ _  _ _ _ _  com~osés _ _ _ _ _ _ _  19 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1-3 (17H, m ,  (CH2)8 t CH en a de N )  ; 

6,7 (lH, m ,  éthylénique) 7,3 - 8 (5H, m ,  aromatiques + N H )  

M - Spectre de masse - 281 (M+) 
E 

- cl3  disparit ion de 2 carbones oléfiniques quaternaires 



' Gppm 
. 

cl 

138,28(s) 

C2 

163,85 ( s )  

4 

30,57(s) 

5 

131,62(s) 

'6 

127,83(s) 

C7 

112,47(d) 



- 86 - 

PARTIE EXPERIMENTALE RELATIVE AUX THIOENAMIDES 

1 - METHODES D'ACCES AUX THIOENAMIDES 2 t  - l o t  

Les thioénamides ont é t é  obtenus par sulfuration de leurs  homolo- 

gues oxygénés. La substi tution de 1 'atome d'oxygène par u n  atome de soufre a 

é t é  réal isée à l ' a i d e  de P2S5 dans l a  pyridine, selon l a  méthode prescr i te  par 

Kl i ngs berg (8) ou avec 1 e dimère du paraméthoxyphé~yl th i  ono phos p h i  ne su1 f ide : 

réac t i f  synthétisé au laboratoire selon l a  méthode décri te  récemment dans l a  

1 i t t é r a tu re  par LAWESSON (9) 

a - Méthode générale de sulfuration par' P2Z5 

5 1 0 - ~  mole d'amide e t  0,013 mole de PSr5 sont portés à reflux durant 45 mn dans 

40 ml de pyridine. Après refroidissement l a  solution e s t  lavée à l ' eau  puis e s t  

séparée en 2 phases après addition de toluène. La phase organique e s t  séchée sur 
MgS04. Après f i l t r a t i o n ,  l e  solvant e s t  évaporé, l e  b r u t  de la  réaction e s t  sé- 

paré sur colonne de s i l i c e ,  1 'éluant u t i l i s é  e s t  u n  mélange : acétate d 'éthyle/  

é ther  de pétrole 40-60'. Dans l e  rapport 1/4. Le thioamide e s t  élué en premier 

1 'amide récupéré ultérieurement e s t  récupéré e t  recyclé. 

b - Sul furation par l e  réac t i f  de Lawesson 



1 - Synthèse du réactif - ----m..----------- 

270 g d'anisole et 111 g de P4S10 sont portés pendant 6 heures à 

reflux. 500 ml de toluène sont ajoutés à la solution. Après refroidissement à 

20" C le précipité est filtré puis lavé avec CHC13 et l'éther. 

Le rendement de la réaction est de 71 % Mp 229°C 

2 - Sulfuration ----------- 

(0,Ol) mole d'amide et (0,06) mole d'agent sulfurant dans 20 ml 
de toluène sont portés à reflux jusqu'à ce que tout l'amide soit consommé, (le 
contrôle est effectué par chromatographie analytique sur couche mince). Le mé- 
lange est ensuite refroidi 8 température ambiante ; l'excès d'agent sulfurant 
précipité. Après filtration, le solvant est évaporé et le brut de la réaction 
est chromatographié sur colonne de silice ; 1 'éluant utilisé est un mélange : 
étheréthylique/éther de pétrole 40-60" dans le rapport 1 : 4. 

II - CARACTERISTIQUES PHYSIQUES DES THIOENAMIDES TERTIAIRES 

- R1 
L 

Ar = Phényl 

R1 

Pr 

Pr 

Pr 

CH3 

CH2Ph 

CH2Ph 

R2 

H 

CH3 

H 

H 

H 

H 

R3 

CH3 

H 

H 

CH3 

CH3 

CH3 

R~ = R3 = (CH2)4 

R4 

Thiobenzamide N- benzyl N- (CYC~ ohexenyl -1) 8 t 

Nomenclature 

N-propyl N- (proponyl-1) , 
Thiobenzamide 

N-propyl N-i sopropényl 
Thi obenzami de 

N-propyl N-vinyl 
Thiobenzamide 

N-méthyl N- (propenyl -1) 
thiobenzamide 
N-cyclohexyl N- (propenyl -1) 
Thiobenzamide 
N-benzyl N-(propényl-1) 
Thiobenzamide 

Références 

2 t  

3 t 

4 t 

5 t 

6 t 

7 t 



1 - -- N-propyl -- ---- N-lpropenyl-1) -- -- --- --------------- thiobenzamide 12tl 

CH2g 

P r  

- RMN (CC14, Gppm, TMS) ; 1(3H, t, CH3. JAB = 6,5 Hz) ; 1,5(3H, d, 

v i n y l i q u e  JAB = 6,5 Hz) ; 1,55(2H, m, CH2) ; 3,9(2H, t, N-CH2 JAB = 6,5 Hz) ; 

5(1H, m, é thy lén ique)  ; 6,5 ( l H y  d, éthy lénique JAB = 13 Hz) ; 7,2 (4H, m, aroma- 

t i ques )  ; 7 $7 (lH, m, aromatiques). 

- I R  (cm-1) 1400 cmm1) (VC-N) 1 
1200-1250 cm-1 (v-N-C=S) ) V ib ra t i ons  ca rac té r i s t i ques  

1300 cm-l (vcZc) ) de thioamides t e r t i a i r e s  1 

H 

H 

- UV (hexane) Xmax 409 ( ~ 2 6 0 )  ; 298 ( ~ 6 3 0 0 )  

M - Spectre de masse - = 219 (M') 77 (go) 
E 

142 ( * C - N - CH = CH - CH3) 

P r  

CH3 

CH3 

- 13c : l e  tab leau su ivan t  donne l e s  gl issements chimiques des d i f f é -  

r e n t s  carbones pour l e  thioamide 2 t  

N-benzyl N- (propenyl-1) 
orthophényl t h i  obenzami de 

N-propyl N- (propenyl -1 ) 
Orthbphényl thiobenzami de 

9 t 

10 t 



- Détermination de masse précise Calculée 219,2699 
Trouvée 219,2687 

dppm 

2 - Nrermeyl - - - - -mm N-i sopropényl -- -- ---de-------w--- thiobenzamide (331 

- RMN (CDC13, GPP~, TMS) ; 1 (3H, t, CH3 JAB = 5 Hz) ; 1,6 (ZH, m, CH2) 
3,9 (ZH, t, NCH2 JAB = 5Hz) ; 1,8 (3H, s, vinylique) ; 4,7 (ZH, d (A.B) éthylénique 

JAB = 10 Hz) ; 7,3 (4H, m, aromatiques) ; 8(1H, m, aromatiques) 

C 1 

142,2 

M JC - Spectre de masse = 219 (R) 121 g-CzS+ 77 go 142 +SEC-N, 
Pr 

C7 

202,7 

- Détermination de masse précise calculée 219,2699 

trouvée 219,2685 

Bppm 

c8 

48,53 

1 

142,3 

cg 

37,26 

h o  

21,5 

C7 

202,6 

'8 

48,49 

9 

37,3 

Cu 

130,92 

12 

111,04 

13 

28,3 

C13 

11,5 

C12 

111 

50 

21,2 

1 

131 



- RMN (CC14. Gppm y TMS) : 1(3Hy t y  CH3 JAB = 7 HZ) ; l Y 6 ( 2 H y  m, CH2) 

3,65(2H, t, NCH2 JAB = 7 Hz) ; 4,1(2H, d, é t h y l é n i q u e  JAB = 7 Hz) ; 7, l  ( lH,rn, 
8 

é thy lén ique )  ; 7,5 (5H, m, aromatiques) 

M 1 1 - Spec t re  de masse 205 (Mt) 121 0-CrS+ 77 Po 128 +s=c-N< 
P r  

Masse Ca lcu lée  : 205,2497 

p r é c i  se Trouvée : 205,2493 

4 - N-méthyl _ _ _ _ _ _  __-_ N - I ~ r o p é n y l - 1 )  _- -- _ _ _  ____-________-_ thiobenzamide 1 5 t l  _ _  

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,5(3H, d, v i n y l i q u e )  3,75(3H, s, N-CH3) 

5,3(1H, m, é thy lén ique )  ; 6,5(1H, d, é thy lén ique  J A B  = 14 Hz) ; 7,32(5H, s, a ro -  

mat iques) .  



Spectre M de masse 191 (M+) 77(f1°) 

11 

- Détermination de masse précise : Calculée : 191,2201 
Trouvée : 191,2195 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,2 - 2 (lOHy m, cyclohexyl) ; 1,6 (3H, 
d, éthylénique JAB = 7 Hz) ; 4,5(1H, m, N-CH) ; 5,3 (lH, m, éthylénique) ; 6 
(lH, d ,  éthylénique JAB = 12 Hz) ; 7,3 (5H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse = 259 (M+) 121 f l - ~ ~ +  77 0' 83 0. 

- Détermination de masse précise calculée : 259,3402 
trouvée : 259,3390 



- RMN (CC14, 6ppm. TMS) ; 1,5 (3H, d ,  vinylique JAB = 6,5 Hz) ; 

3,6 ( l H ,  m ,  éthylénique) ; 5,6(2H, s ,  CH2@) ; 6,35(1H, d ,  éthylénique JAB = 13 Hz) 
7,2(10 H ,  m ,  aromatiques) 

- UV (hexane) Xmax 418 nm (2360), 314 (13000) 

- Spectre de masse 267 (Me) 91 (p i c  de base CH2D) 121 (@-CES+) 

- Analyse calculée  pour C17H17NS C% 76,38 HI 6,41 

N %  5,64 S% 11,97 

trouvée 



8 - N-Benzyl ------ ---- N-fpropenyl-1) -- -- --- ------ orthophényl --- ---------------- thiobenzamide /9t) -- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,6(3H, d, vinylique JAB = 6,5 Hz) ; 
3,6(1H, m, éthylénique) ; 5,5(2H, s, CH2P) ; 6,3(1H, d, éthylénique JAB = 13 Hz) 

' 7,2(14H, m, aromatiques) 

- Spectre de masse 343 (Mt) 

- Détermination de masse précise calculée : 343,4103 
trouvée : 343,4091 

9 - N-pro~x1 N-lproeenyl-1) orthophényl thiobenzamide IlOtl -- -- ---- -- -- --- ------ --- - - - - -mm--- - - - - - -  --- 

- RMN (CDCI3, G P P ~ ,  TMS) ; 1(3H, t, CH3 JAB = 7 Hz) ; 1,4(5H, m, 
vinylique + CH2) ; 4(2H, t ,  NCHE JAB = 7 HZ) ; 4,7(1H, m, éthylénique) ; 6 (lH, 
d, éthylénique JAB = 13 Hz) ; 7,15(9H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse 295 (M+) 

- Détermination de masse précise calculée : 295,3698 
trouvée : 295,3692 



I I I  - PHOTOLYSE DES N - A L K Y L  H - ( A L K E N Y L - 1 )  THIOARYLAMIDES 

. / . / 
: P r o d u i t s  d e  d é p a r t  : P r o d u i t s  d ' i r r a d i a t i o n  

9t j 
Rien 

BI 1 

. . . .  . . .  . . . - * . .- - . .- 

R i  en 

P' 8 0 1  



A - Photolyse 

Les solutions soigneusement dégazées de thioamide (200 mg) dans 
O 

l'hexane (200 ml) ont été irradiées dans des réacteurs en quartz à 3000 A, 
durant 15 heures, à 1 ' exception du N-benzyl (N-cyclohexenyl-1) thiobenzamide 
(8t) qu'il a suffit d'irradier durant 8 heures. 

Les produits des réactions photochimiques ont été séparés sur 
colonne de silice puis purifiés sur plaques préparatives afin d'être ensuite 
analysées. 

1 - _ _ _ _ _ _  Photo1 yse _ _ _ _ _ _ _ _  du N-~ropjl _- _ _ _ _  N-[propényl-1) _ _  _ _  _ _ _  ---__---_______ thiobenzamide &tl 

. N-propyl méthyl-4 isoquinoline thione (2x) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1 ,O2 (3H, t, CH3) ; 1,9(2H, m, CH2) ; 
2,34(3H, s, CH3) ; 4,58(2H, t, NCH2 JAB = 7,7 Hz) ; 7,2(1H, s, éthylénique) 
7,3 - 7,8 (3H, m, aromatiques) ; 9,2 (1Hy m, H aromatiques (B~=~) 

- IR (CDC13 cm-l) 1400 cm-' - 1200 cm'l vibrations caractéristiques 
des thioamides tertiaires 1650 cmw1 ) 

M - Spectre de masse 217 (Mi) pic de base 174 c 2 W  

CH3 

- Analyse calculée pour C13H15NS C 71,86 H 6,96 N 6,45 S 14,73 
trouvée C 71,82 H 6,97 N 6,50 S 14,71 

. N-propyl méthyl-4 dihydro-3,4 isoquinol ine thione (2y) 

- RMN (CDC1 3, Gppm, TMS) ; 1 ,O8 (3H, t, CH3) ; 1,55 (2H, m, CH2 du 
pr) ; 1,35 (3H, .-. d, CH3) ; 3,03 (lH, rn, CH) ; 3,5-4,5 (4H, multiplet complexe 
pour CHZ en a de N) ; 7-7,8 (3H, m, aromatiques) ; 9,5 (lHy m, Ha) 



" v c  \ - Spectre de masse 219 (M+) pic de base 176 ( 0 0  No 

CH3 

t '  . - Analyse calculée pour Cl3HI7NS C 71,20 H 7,82 N 6,39 S 14,59 

trouvée C 71,21 H 7,82 N 6,40 S 14,57 

5 - Photolyse - - - -mm mm------ du N-propyl -- -------- N-iso pm~enyl thiobenzamide 1 3 3  -- ---------------- 

. N-propyl méthyl-3 isoquinoline thione (3x) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,02 (3H, t, CH3) ; 1,9 (ZH, m, CH2) ; 
295 (3Hs s CH3) ; 498 (2H9 t, N-CH2 JAB = 7 HZ) ; 6 $8 (1H s , H) ; 7 33-7 $8 
(3H, m, aromatiques) ; 9,l (lH, m, H aromatique ) 

M - Spectre de masse 217 (M+) pic de base 174 

- Détermination de masse précise cal cul ée 217,2595 
trouvee 217,2589 

. N-propyl méthyl-3 dihydro-3,4 isoquinoline thione (3y) 

- RMN (CDC13, Sppm, TMS) ; 1,l (3H, m, CH3 propyl) ; 1,55 (ZH, m, 
CH2Pr) ; 1,7 (3H, d, CH3) ; 3,2 (ZH, m, CH2) ; 3.6-4,35 (3H, m, CH et CH2 en a 
de N) ; 7-78 (3H, m, aromatiques) ; 9,2 (lH, m, H aromatiques) 

- Spectre de masse : 219 (p) 

- Détermination de masse précise calculée 219,2733 
trouvée 219,2727 



6 - Photolyse du N-propyl N-vinyl thiobenzamide (4tl ------ -------- -- ------- ---------------- -- 
S 

. N-propyl i soquinol ine thi one (4x) q>N / Pr 
/' c H~ 

f l _  

- RMN (CDC13, bppm, TMS) ; 1,l (3H, t, CH3) ; 2,01 (2H, m, CH2) ; 
4,3 (2H, t, NCH*) ; 6,4 (lH, d, Hc) ; 7,l (lH, d, Hb) ; 7,2-7,9 (3H, m, aroma- 

tiques) ; 931 (IH, m, Ha) 

Il 

M - Spectre de masse 203 (M') pic de base 160 

- Détermination de masse précise Calculée 203,2299 
Trouvée 203,2297 

. N-propyl di hydro-3,4 i soqui no1 i ne thione (4y) 

- RMN (CDC13, bppm, TMS) ; 1,05 (3H, t, CH3 du Pr) ; 1,6 (ZH, m, 
CH2 du Pr) ; 3,01 (2H, t, CH2) ; 3,5-4,5 (4H multiplet complexe pour CH2 en a 
de N) ; 7-7,8 (3H, m, aromatiques) ; 9,5 (lH, m, Ha) 

M - Spectre de masse 205 (MI) 

- Détermination de masse précise calculée 205,2501 
trouvée 205,2496 

7 - ------ Photolyse -------- du N-[prgeenyl-11 -- --- --------------- thiobenzamide ISt1 

. N-méthyl méthyl -4 i soquinol ine thione (5x) 

- RMN (CDC1 3, Gppm, TMS) ; 2,35 (3H, s, CH3) ; 4,6 (3H, s, NCH3) ; 



6,9 ( lH,  s, éthy lénique) ; 7,2-7,7 (3H, m, aromatiques) 9,1 (lH, m, Ha) 

1. . 
M - Spectre de masse 189 p i c  de base 174 Ne 

..- 

- Déterminat ion de masse préc ise  189, 1910 
CH3 

. N-méthyl méthyl-4 d i  hydro-3,4 isoqu ino l  i n e  th ione  (5y) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,36 (3H, d, CH3) ; 3,05 ( lH,  m, CH) 

3,5-4,5 (5H, mu1 t i p l e t  complexe pour CH2 e t  CH3 en a de N) ; 7,l-7,85 (3H, 

m, aromatiques) ; 9,5 ( lH,  m, aromatiques) 

M - Spectre de masse 191 (fi) p i c  de base 176 

8 - _ _ _ _ _ _  Photolyse _ _ _ _ _ _ _ _ _  du N-c~c lohexy l  __-___ --__ N - l e ~ c p g c y l I ~ l _ ~ h i g b $ ~ ~ g $ i ~ $ - 1 6 t )  

. N-Cyclohexyl méthyl-4 isoqu ino l  i n e  th ione (6x) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1-2 (lOH, m, cyc lohexy l )  ; 2,25 (3H, s, 

CH3) ; 4,6 ( l H ,  m, Ha en a de N) ; 7,2 ( lH,  s, éthy lénique) ; 7,4 (3H, m, aro- 

matiques) ; 7,8 ( lH,  m, aromatiques) 

M - Spectre de masse 257 83 p i c  de base (cyc lohexyl  ) 
S S I 

- Déterminat ion de masse préc ise  c a l  c u l  ée 257,3203 

t rouvée 257,3198 



. N-cyclohexyl méthyl-4 dihydro-3,4 isoquinoline thione (6y) 

- RMN (CCl4. Gppm, TMS) ; 1-2,5 (13H, m, cyclohexyl + CH3) ; 3,3 
, 

(lH, m, H) ; 4,2-4,7 (3H, massif complexe CH2 et CH, de N) ; 7-7,5 (3H, m, aro- 
matiques) ; 7,7 (lHy m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 259 (fi) 83 (cyclohexyl) 
E 

- Détermination de masse précise calculée 259,3422 
trouvée 259,3419 

9 - Photo1 yse ----------me du N-benzyl ---- N-lpropenxl -- -- --- -11 --------------- thiobenzamide [R) 

. Phényl-2 Méthyl-5 thiatoline (72) 

- RMN (CDC13, bpprn, TMS) ; 2 (3H, d, CH3) ; 2,98 (lH, rn, CH) ; 6 
4,16 (2H, d, CH2) ; 7,5 (5H, m, aromatiques) ,J- 

- IR (CDC13, cmm1) 680 VC-s 1670 vc.~ 

M - Spectre de masse 177 (w) 103(fi-CzN) 77 (fi0) 60 (CH3CH = S) 

- Détermination de masse précise calculée 177,2183 
trouvée 177,2177 

- La thiazol ine (3z) est facilement deshydrogénée par le DDQ dans 
le benzène à l'ébullition ou par le soufre à 150°C pendant 5 mn pour donner 
le phényl-2 méthyl-5 isothiazole dont le spectre de RMN est identique à celui 
décrit par Vernin et ses collaborateurs (10) 

- RMN (CC14, Gppm, TMS) ; 2,31 (3H, s, méthyl) ; 7,4 (lH, s, aroma- 
tique) ; 7,3-7,8 (5H, m, aromatiques) 



. N-benzyl methyl-4 isoquinoline thione (7x) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 2,25 (3H, s, CH3) ; 4,2 (ZH, s, CH2B) ; 
6 (lH, s, H) ; 7,l-7,6 (8H, m, aromatiques) ; 7,75 (lH, m, aromatique) 
r L  . - .  

- IR (CDC13 cm-1) 1660 - 1400 - 1200 

M - Spectre de masse 265 (Mt) pic de base 91 

- Détermination de masse précise calculée 265,0354 
trouvée 265,0347 

10 - _ _ _ _ _ _  Photo1 yse _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  du N-benzyl _ _ _ _  N-lcycl _ _ _ _ _ _ _ _ _  ohexenyl _ _ _  -1) ____________-__ thiobenzamide 183) 

. N-benzyl 4, 5, 6, 7 tétrahydrothiophenanthridinone (8x) 

Ce composé a été recristallisé dans 1 'éthanol Tf 203 - 4" C 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,8 (4H, m, cyclohexenyl) ; 2,9 (4H, 
m, cyclohexenyl) ; 6,5 (ZH, s, NCH20) ; 7.3 (7H, m, aromatiques) ; 7,9 (ZH, 
m, aromatiques) 

- Spectre de masse 305 M+ 215 pic de base, 91 CH20 

- Détermination de masse précise calculée 305,1233 
trouvée 305,1227 

- Analyse calculée pour C20H19NS C 78,66 H 6,27 S 10,48 N 4,59 
trouvée C78,51 H5,98 S 10,lO N4,37 

- Spectre 13c (CDC13, Gppm, TMS) 



la structure du composé a été confirmée par deshydrogénation de la B thiolactame 
(8y) en présence de soufre ou de séleniums à 220" C pendant 5 mn. Le rendement 

est quantitatif 

. N-benzyl hexahydro 3, 4, 5, 6, 7, 8 thiophenanthridinone (8y) 

Ce composé a été recristallisé dans 1 'éthanol Tf 184-5°C 

- RMN (CDC1 3, Gppm, TMS) ; 1-3,5 (8H, rn, cyclohexyl) ; 4,5-6 (ZH, 
AB, q J = 16 Hz CH2@) ; 7,5 (8H, m, aromatiques) ; 9 (lH, m, aromatique) 

M - Spectre de masse 307 (M+) 91 pic de base CH2g 

- Détermination de masse préctse Calculée 307,1399 

Trouvée 307,1402 

- Analyse calculée pour CZOHZINS C 78,14 H 6,89 S 10,41 N 4,56 
trouvée C 78,ll H 6,81 S 10,39 N 4,62 



- Spectre 13c (CDC13, Gppm, TMS) 

Afin de déterminer de façon formelle la structure du composé (8y) 
nous avons envisagé d'en prépaorer un échantillon témoin par sulfuration de la 

lactame correspondante IN-CH~@ les différents essais effectués n'ont % 
pas été satisfaisants puisqu'on retrouve dans le brut de la réaction la B lac- 
tame inchangée. Ces essais ont été les suivants : 

- sulfuration par P2S5 dans la pyridine suivant la méthode classique 
de Kl ingsberg (8) 

- sulfuration dans le benzène à l'ébullition en utilisant le réactif 
de Lawesson (9) 

. Hexahydro 3,4,5,6,7,8 phényl -2 benzo (b) thiazol i ne (8z) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,5-2 (8H, m, CH2) ; 3.8 (lH, m, CH-S) 
4,37 (lH, m, CH-N) ; 7,5-8,05 (5H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse 217 (P) 81 pic de base 



- 103 - 

- Détermination de masse précise 217,0926 

- Analyse calculée pour Cl3HlSNS C 71,86 H 6,96 N 6,45 S 14,73 

trouvée C 71,82 H 6,97 N 6,37 S 14,84 

- Deshydrogénation de (8z) ce1 le-ci  s 'effectue dans l e  benzène à 

l 'ébul l i t ion e t  e s t  pratiquement quantitative.  70 mg de (8z) e t  20 mg de DDQ 

conduisent après séparation par c.c.m à 60 mg de tétrahydro 4,  5 ,  6, 7 phényl-2 
benzo (b) thiazole (dont l e  spectre de RMN e s t  identique à celui décr i t  dans 
l a  1 i t t é ra tu re  (10). 

. Bibenzyl (8w) 

- RMN (CC14, G P P ~ ,  TMS) ; 2,9 (2H, s ,  CH2D) ; 7 , l  (5H, s ,  aromatiques) 

M - Spectre de masse 182 (Mt) 91 pic de base 

11 - _ _ _ _ _ _  Photolyse _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  du N-benzyl _ _ _ _  N-lpropényl-11 _- _ _  _ _ _  -_____ orthophényl __- ~~~~~~~~~-~~~~~~ thiobenzamide [ 9 $ ]  

L'irradiat ion du thioamide (9 t )  a é t é  menée dans l e s  conditions nor- 
males pendant 15 heures puis 72 heures. Le ré su l t a t  n 'a  pas é t é  sa t i s fa i sant  
car dans l e  b r u t  de réaction on a retrouvé exclusivement l e  thioamide (9 t )  de 
départ. 

12 - Photolyse ------ -------- du N-propyl -- ---- N-[prgpenyl-11 ortho phényl thiobenzamide [lot1 -- --- ------- --- ---------------- --- 

L'irradiat ion du thioamide ( l o t )  a é t é  menée dans l e s  conditions nor- 
males pendant 15 heures puis 72 heures. Après évaporation du b r u t  de réaction 
i l  r e s t e  uniquement que l e  thioamide ( l o t )  de départ. 



B - Réaction de réduction des composés thiocarbonyles 

Réduction de la N-cyclohexyl dihydro-3,4 méthyl-4 isoquinoline- 
thione (6y) en N-cyclohexyl methyl-4 tetrahydro 1, 2, 3, 4 isoquinoline. 

Une seule méthode a été utilisée : celle récemment décrite par 

S. Raucher et P. Klein (11). 

A une solution de thioamide (500 mg) dans 5 ml de chlorure de méthy- 
lène refroidis â 0' C est ajouté 5 ml d'une solution 1M de E~~O'BF~' dans 
CH2C12. On laisse ensuite sous agitation pendant 45 mn. Le solvant est évaporé 
et le brut de réaction mis en solution dans 5 ml de méthanol. 300 mg de NaBH4 
sont ajoutés par petites portions. On laisse sous agitation 30 mn puis le mé- 

lange réactionnel est lavé avec une solution diluée dlHCL, à 1 'eau, basifié 
avec une solution de soude à 10 % et séché sur Na2S04. Le brut est alors chro- 
matographie sur couche mince. 

- RMN (CDC1 Gppm, TMS) 1-2,3 (13H, m, cyclohexyl , CH3) ; 2,62 
(lH, m, Hg de N) ; 2,96 (3H, m, Ha de N) ; 3,4 (ZH, s, Ha) ; 7,5 (4H, m, aro- 
matiques). 

C - Réactions de conversion thiocarbonyle-carbonyle 

Transformation de la N-cyclohexyl methyl-4 isoqui no1 inethione (6x) 

en quinol one correspondante. 

Cette conversion a pu être réalisée par trois méthodes : 

a) par 1 'anhydride. benteneseleninique (réactif de Barton) (12). 
L'anhydride ABS a été préparé selon la méthode décrite par Barton et Coll. (13) 
à partir du diseleniure de benzène. 300 mg du dérivé thiocarbonylé sont mis en 

solution dans 10 ml de THF anhydre. Approximativement 1 mol. équivalent d'ABS 



est ajouté à la solution à température ambiante sous azote et sous agitation 
constante jusqu'à complète conversion (environ 4H). Le brut peut alors être 

séparé par chromatographie sur couche mince sans "workup" préalable. 

b) 12, tBuOK (méthode de Singh) (14) 

On porte à reflux une solution contenant : 60 ml de tBuOH, 5 g de 

t BuOK, 10-3 mole de thione et 40 mg d812. L'évolution de la réaction est con- 
trôl ée par chromatographie analytique lorsqu 'el 1 e est complète, 1 e solvent 
est distillé et au résidu réactionnel est ajouté un mélange : acétate d'éthyle 
eau ; dans une ampoule à décanter on sépare la phase organique et la phase 
aqueuse. La phase organique est récupéré, le solvant est éliminé et le brut 
de la réaction est chromatographié sur couche mince. 

c) Catalyse par transfert de phase (14) 

25 ml d'une solution de soude à 50 % sont ajoutés à une solution 
du thioamide (10-3~) dans 60 ml de CH2C12 contenant une quantité catalytique 
de chlorure de triéthyl benzyl ammonium et d'iode. On laisse sous agitation 
à température ambiante jusqu ' à  disparition du composé thiocarbonyl é. On di1 ue 

ensuite à 1 'eau. La phase organique est lavée avec une solution HCI diluée (5%) 
à 1 'eau puis est séchée sur sulfate de sodium. Après élimination du solvant le 
brut est traité par chromatographie sur couche mince. 

3 

N-cycl ohexyl mét hyl-4 i soqu i no1 one 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1-2 (lOH, m, cyclohexane) ; 2,25 (3H, 
s, CH3) ; 4,6 (lH, m, Ha en a de N) ; 6,9 (lH, s, éthylénique) 7,25 (3H, m, 
aromatiques) ; 7,95 (lH, m, aromatique) 



I V  - CARACTERISTIQUES PHYSIQUES DES THIOENAMIDES SECONDAIRES 11-19t 

1 - N-cyclohexyl idène thiobenzamide lllt) --- ------ ..................... --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1-2,2 (10 H, m, (CH2)5) ; 6,2 (lH, d, 

éthylénique) ; 7,2-8 (5H, m, aromatiques) ; 8;8 (lH, m, NH) 

Ar 

P, 

v 

aNa 

PhCH2 

Orthobi phényl 

PhCH2 

f3Na 

aNa 

1 R2 Référence 

llt 

12t 

13t 

14t 

15 t 

16 t 

17t 

18 t 
i 

(CH215 

CH3 CH3 

(CH2 5 

(CH2 5 

(CH2) 5 

CH3 CH3 

(CH2 1 5 

(CH2 5 



- I R  (CDC13, cmm1) 3440 UN-H - 1620 ( v ~ = ~ )  - 1400 - 1150 - 800 - 
1550 (v ib ra t ions  caractér is t iques des thioamides secondaires) 

- Spectre de nasse : 231 (M') 121 p i c  de base (g - C a St) 
1 . .  

- Détermi nat ion de masse précise théorique 231,3031 

trouvée 231,3033 

2 - N-(isobutényl-1) thiobenzamide 112t.l -- -------- --- --------------- --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,4 (3H, s,  CH3) ; 1,7 (3H, s, CH3) ; 

6,8 ( l H ,  d, éthylénique JAB = 6 Hz) ; 7,2-7,9 (5H, m, aromatiques) ; 8,5 (lH, 

m, NH) 

- I R  (CDC13, c d )  3440 - 1620 - 1300 - 1400 - 1550 - 1150 

- Spectre de masse : 191 (Mt) p i c  de base 121 

- UV (hexane, A,,,) epau l t  380 ( ~ 5 7 0 )  305 (~22000)  225 ( ~ 4 0  000) 

- Détermination de masse préc ise théorique 191,2197 

trouvée 191,2195 

3 - N- Si.- cyc l  ai--i-- ohexyl ----,---------- idene a-thionaptamide -,-,--, 1 1 3 t l  --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,2 - 2,2 (lOH, 2 massifs CH2) ; 6,5 

(lH, d, éthylénique JAB = 6 Hz) ; 7,2 - 8,5 (8H, m, NH t aromatiques) 

- I R  (CDC13, cm-') 3440 - 1620 - 1300 - 1400 - 1550 - 1150 

M - Spectre de masse 281 (Mt) p i c  de base 171 (aNa - C t st) 

- UV (hexane, Amax) épau l t  380 nm (€550) 305 (~17600)  210 (35600) 



- Détermination de masse précise théorique 281,1238 
trouvée 281,1220 

. 4 - _-_ N-cyclohexyl ___-__ ___-__- idène phenyl _ _ _  _____-_________ thioacetamide 114t) _ _ _  
- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,3 - 2,2 (lOH, m, cyclohexylène) ; 

4,2 (ZH, s, CH2fl) ; 7 (lH, d, éthylénique JAB = 6 Hz) ; 7,5 (5H, m, aromatiques) 
8,8 (lH, m, NH) 

- UV (hexane, hmax) épault 380 nm (~570) 305 (~22000) 225 (~40000) 

M - Spectre de masse 245 (M') 91 (gCH20) 135 (fl - CH2 - C a S+) 

- Détermination de masse précise théorique 245,3093 
trouvée 245,3089 

5 - N-cyclohexylidène orthophényl thio benzamide (15tI --- ------ ------------ --- ----------------- --- 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1 2  - 2,2 (lOH, m, (CH2)5) ; 6.5 (lH, 
d, éthylénique JAB = 6 Hz) ; 7,15 (9H, m, aromatiques) ; 8,5 (lH, m, NH) 

- UV (hexane, hax) 316 (~9200) épault 264 (~10200) 233 (17500) 

- Spectre de masse 307 (@) 153 (BibO) 197 (Bi$ - C e S+) 
E 

- Détermination de masse précise théorique 307,1394 



6 - _ _  N-li ----_--_ sobutenyl _-_ -1) _ ehényl -__ -_--------_--___ thioacétamide 116tl -__ 

- RMN (CDC13, G P P ~ ,  TMS) ; 194 (3H, S, CH3) ; 1,7 (3H, S, CH3) ; 
492 (ZH, s, fl - CHZ0) ; 7.1 (lH, d, éthylénique JAB = 6 Hz) ; 7,55 (5H, ., 

"aromatiques) ; 8,8 (lH, m, NH) 

- Spectre de masse 205 (M+) 91 BCHZ0 135 E 

- Détermination de masse précise théorique 205,2571 
trouvée 205,2569 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,2 (lOH, 2 massifs CH2) ; 6,35 (lH, 

d, éthylénique J A ~  = 6 Hz) ; 7-8,2 (8H, m, NH, + aromatiques) 

8 - N-isobutényl _______-__ _-__-_--_- a thionaehtamide __-__--- 118tl --- 

- RMN (CDC139 G P P ~ ,  TMS) ; 195 (3H, s, CH3) ; 1,8 (3H, s, CH3) ; 

6,9 (1Hs d, éthylenique JAB = 6 HZ) ; 7,2 - 8,5 (8H, m, aromatiques + NH) 

- Spectre de masse 241 (!@) 171 (aNa C s+) 

i 

- Détermination de masse précise théorique 241,2807 
trouvée 241,2811 

'. 



V - PHOTOLYSE DES THIOENAMIDES SECONDAIRES 

- - 

: Produits de départ  Produits  d '  i r r a d i a t i o n  : 
- -- ----- - 

I I  

Ilt . 
H 



Conditions de photolyse 

Après avoir été préalablement dégazées, 1 es solutions de thioamide 

(200 mg) dans ZOO ml d'hexane ont été irradiées dans des réacteurs en quartz 
O 

" à  3000 A, ceci durant 5 heures. 

Les produits des réactions photochimiques ont été séparés sur 

colonne de si 1 ice puis purifiés sur plaques chromatographiques afin d'être 

ensui te analysés. 

1 - Photolyse __---- -_--_-----_--------____ du thiobenzamide llt 

. Spiro [cyclohexane-1' : 5 phenyl-2 thiazolinel (Th 1) 

- RMN (CDCl3s ~ P P ,  TMS) ; 1-2,2 (10H. m, cyclohexane) ; 4 (ZH, 

S. Ha de N) ; 7-7,25 (3H, m, aromatiques) ; 7,3-7,7 (ZH, m, aromatiques) 

- IR (CDC13, cm-l) 1640 (v~.~) 1320 ( v ~ - ~ )  2800 à 3000 bandes 

importantes pour 1 e cyclohexane. 

- Spectre de masse f? 231 (p) pic de base 128 (perte de - C a N) 
103 (g - C E N) 77 go 

2 - Photo1 __---_ yse -_--_--- du N-lisobutenyl-11 -_-__-__ _ _ _  _-_____________ thiobenzamide 112tl _ _ _  

. Dimethyl-5.5 phenyl-2 thiazol ine (Th 2) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1.6 (6H, s, CH3) ; 4,15 (ZH, s, Ha de N) 
7,2-7,6 (3H, m, aromatiques) ; 7,7-8,l (ZH, m, aromatiques) 

- IR (CDC13, 1640 - 1320 - 2870 - 2960 ( v ~ - ~ ~ ~ )  



- Spectre de masse !! 191 (MI) pic de base 88 (perte de fi - C E N) 
77 fi0 103 (0 - C Z N) 

E 

1 ' .  .- . 3 - Photo1 ___--- yse -------- du N-lisobutenyl ---_---- --- -1) -------- athionaphtamide __---__- 118tl _ _ _  
- 

. Diméthyl-5 $5 a-naphthyl-2 thiazol ine (Th 81 

- RMN (CDCI3, G P P ~ ,  TMs) ; 1,65 (6H, s, CH3) ; 4,2 (ZH, s, Ha de N) 
7,5-8,7 (7H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse 241 (M') pic de base 88 (perte de aNa - C i N) 
127 (aNaO) 

4 - Photolyse -_-__- -_----_-- du N-cyclohexylidene __---_ ---_--- ehenyl --- --------------_- thioacetamide L14t) --- 

. Spiro [cyclohexane-1' : 5 benzyl-2 thiazoline) (Th 4) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1-2 (lOH, m, cyclohexane) ; 3,7 (ZH, s, 
CH21) ; 4,16 (2H, s, Ha de N) ; 7,4 (5H, m. aromatiques) 

M - Spectre de masse - 245 (Mt), pic de base 128 perte de 
E 

$ - CH2 - C - N), 91 fl - CHpO 



'5 - Photol yse du N-cyclohexyl idene orthoehenyl thiobenzamide 115tl ------ --------- ------ ------------ --- ---------------- --- 

. Spiro [cyclohexane-1' : 5 orhtobiphenyl-2 thiazolinel(Th 5) 
' . 

- RMN (CDC1 3,  Gppm, TMS) , 1-2 ,O6 (lOH, m, cyclohexane) ; 4 (2H, s, 
Ha de N) ; 7,2-8 (9H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 307 (M+) pic de base 128 (perte de Bi$ - C E N) 
E 

153 (Bi go) 

6 - Photolyse _ _ _ _ _ _  _-_--___ du N-lisobutenyl-11 ---_____ --- _ phenyl --- --__---__--_---_ thioacetamide 116tl -__ 

. Benzyl-2 dimethyl-5,5 thiazol ine (Th 6) 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 1,55 (6H, s, CH3) ; 4,15 (ZH, s, Ha de N) 

3,65 (ZH, s, CH2D) ; 7,5 (5H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse 205 (fi), pic de base 128, 91 (0 CH2') 

7 - _____- Photo1 yse _----_ du IN-cyclohexyl __- _____- -------- idène-1) ---__--- thioBnaphtami --__---- de 117tl --_ 

. Bnaphtyl -2 (spi rocyclohexane-l,5 thiazol ine (Th 7 1 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) 1-2,3 (lOH, m, cyclohexane) ; 4,15 (ZH, 
s, Ha de N) ; 7,45-8,55 (7H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 281, pic de base 128 (perte de BNa C 5 N) E 
127 (BNaO) 



8 - _ _ _ _ _ _  Photolyse _-____ de /N-cyclohex~lidène-11 _ _ _  ___--_ -_--_--- -------- athionaphtamide ------_- 113t) --_ 

. anaphtyl-2 (spirocyclohexane-1' : 5-thiazol ine) (Th 3) 

*. . - RMN (CDC13, GpPm, TMS) ; 1-2,3 (10H, m, cyclohsxane) ; 4.1 (2H, 
s, Ha de N) ; 7,5-8,5 (7H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 281 pic de base 128 (perte de aNa C i N) 
E 

127 (aNaO) 

. Composé 31 t 

- lIMN (CDC13, GPpm, TMS) ; 1,6-1,9 (12H, m, CH2) ; 2,2 (4H, m, 

CH2 vinylique) ; 2,6 (2H9 m9 Ha de N) ; 7,56 (3H, m, aromatiques) ; $,O6 (2H, 
m, aromatiques) 

- IR (CDC13, cm-1) 1400 - 1250 (vibrations des tnioamides tertiaires) 
1670 (vX) 

M - Spectre de masse 297 (M') pic de base 121 (0 - C St) 176 



V I  - SYNTHESE CARACTERISATION ET PHOTOREACTIVITE DES THIOACRYLAMIDES 

1 Références 1 

:, f - 1 1 ~  
h 

Les thioamides référenciés ci-dessus ont été obtenus avec de hauts 

rendements, par sulfuration directe des acrylamides (homologues axÿgénes) à 



l'aide du réactif de Lawesson (9) selon la méthode décrite précédemment. Lt 

sulfurations ont dans la majorité des cas été réalisées sur des amides g m -  

èrement purifiés. 

A - Synthèse des acrylamides 

Les acrylamides ont été obtenus par addition du chlorure d'ac- 
acrylique sur l'amine aromatique, en milieu alcalin, selon la méthode de 

Schotten-Baumann (15). 

Dans un erlen contenant 45 ml d'une solution à 10 % de soude . 
5 ml d'amine aromatique, sont ajoutés gouttes à gouttes et sous agitation *: 

goureuse, 7 ml de chlorure d'acide acrylique, 1 'agitation est maintenue pe 

dant 20 mn. Lorsque la réaction est complète l'acrylamide formé précipite. % 

brut de la réaction est séparé sur fritté puis 1 avé à 1 ' eau, séché, pour êf, 

ensui te recri stal 1 isé dans 1 e méthanol . 

1 I I 

Ani1 ine 1 Diméthylacrylique 1 20a 

Amine Chlorure d'acide Amidesobtenues Tfusion°C 

Orthochloro 
anil ine 
Ani1 ine 

Orthochloro 
anil ine 
Ani1 ine 

2 amino pyridine 

Dimethyl acryl ique 

aMéthyl acryl ique 

4 amino pyridine 

Tigl ique 

Tigl ique 

Diméthylacryl ique 

4-amin0 
pyridine 
2 amino pyridine 

2 la 

22a 

I 

Diméthyl acryl ique 

4 amino 3 chloro 
pyridine 

2 amino pyridine 

1 

I 

90 

23a 

24a 

25a 

Diméthyl acryl ique 

Benzoique 

130 

26a 

Acétique 

190 

1 I 

27a 

28a 

80 

160 

2 9a 

30a 

162 



Schéma de l a  réac t ion  

ArNH2 + RCOCl + NaOH + Ar-NHCO-R + daC1 + H20 

B - Caractér is t iques physiques des produ i ts  de d e p a r t  

1 - Composé --- ---- 120t) --- 

- RMN (CDC13, 6ppm, TMS) ; 1,48 (3H, s, CH?) ; 1,85 (3H. s CH,: 
W 

6 (lH, m, éthylénique) ; 6,9-7,5 (5H, m, arornatic,iios) ; 8,7 (1H, m, N H )  

- I R  (CDC13 cm'l) 1550 - 1430 - 1150 ( v i b r a t i o n s  caraciéristiqu : 

des thioamides secondaires) 3400 ( v N - ~ )  

- Spectre de masse 191 (M') p i c  de base 99 ( 2  = c - c E $+) 7.~7 " 

- Détermination de masse précise ç a ~ w ~ l k e  191,2197 

trougée 191,2191 

2 - Composé _ _ _  _ _ _ _  121t) _ _ _  

- RMN (CDC139 GPP~, TMS) ; 1,s (3H, S, CH3) ; 1,9 (3H, s, CH3) ; 

6 (1H, m, é thy l ique)  ; 6,65-7,3 (4H, m, aromatiques) ; 8,9 (1H, rn, N ~ C )  



M - Spectre de masse 225 (M+) pic de base 99 190 (perte de C l o )  

f a .  - .  
3 - Composé _ _ _  _ _ _ _  123t) _ _ _  

- RMN (CDC13, GPPm, TMS) ; 1,35 (3H, d, CH3 J = 6 Hz) ; 2 (3H, s ,  

CH3) ; 538 (1H, q, éthylénique J = 6 Hz) ; 6,7-7,8 ( 4H, m, aromatiques) ; 
8,8 (lH, m, NH) 

- IR (CDC13, cm-l) 1550 - 1400 - 1160 - 3400 

- Spectre de masse 225 (M() pic de base 99 190 (perte de C l 0 )  E 

4 - Composé _ _ _  _ _ _ _  124tl _ _ _  

- RMN (CDC139 G P P ~ ,  TMS) ; 1338 (3H, d, CH3 J = 6 Hz) ; 2,05 (3H, 
s, CH3) ; 598 (1H, q, éthylénique J = 6Hz) ; 7,8 (5H, m, aromatiques) ; 8,s 

(IN, m, NH) 

- Spectre de masse !S! 191 (Me) pic de base 99 (perte de NH - 0) 
E 

- Détermination de masse précise calculée 191, 2197 
trouvée 191,2189 

5 - Composé _ _ _  _ _ _ _  125t) _ _ _  

- RMN (CDC139 GPP~, TMS) ; 1985 (3H, S, CH3) ; 2,3 (3H, S, CH3) ; 
5375 (IH, s, éth~lénique) ; 6,9 (2H, ni, aromatiques) ; 7,7 (IH, m, aromatique) 
8,35 (lH, m, aromatique) ; 9,s (IH, m, NH) 



M - Spectre de masse - 192 (M+), pic de base 99, 78 
E 

- Détermination de masse précise calculée : 192,2099 
trouvée : 192,2 104 

- RMN (CDC13, Q P ~ ,  TMS) ; 1,8 (3H, S, CH3) ; 2,3 (3H, s, CH3) ; 
5.7 (1H, s, éthylénique) ; 7,5 (ZH, m, aromatiques) ; 8,5 (ZH, ni, aromatiques) 
9,65 (lH, m, NH) 

l 

M - Spectre de masse - 192 (Mt) pic de base 99, 78 
E 

- Détermination de masse précise calculée 192,2099 
trouvée 192,2105 

7 - Com~osé -_- -_-_ 127tl -__ 

- RMN (C6D6s G P P ~ ,  TMS) ; 1975 (3H, S, CH3) ; 2,25 (3H, s ,  CH3) ; 

597 (1H, s, éthylenique) ; 7 - 8 3  (3H, m, aromatiques) ; 9 ( l ~ ,  ni, VH) 

M - Spectre de masse - 226, pic de base 99, 191 E 

8 - Comeosé _ _ _  _ _ _ _  128tl _ _ _  
M - Spectre de masse 214 pic de base 121 @ - C - S+ 77g0 



- Détermination de masse précise calculée 214,2410 
trouvée 214,2419 

- RMN (CDC13, cm-l) ; 6,9-8 (8H, m, aromatiques) ; 8,35 (lH, rn, 
"aromatiques) 10, 15 (lH, m, NH) 

9 - --_ Composé -_-- 129tl _ _ _  

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 7-8 (5H, m, aromatiques) ; 8,55 (ZH, 
m, aromatiques) ; 10,l (lH, m, NH) 

M - Spectre de masse 248 pic de base 121 (0 - C t S+) 77 0" 

- RMN (CDC13, GPP~, TMS) ; 2,15 (3H, s, CH3) ; 6,95 (lH, m, aroma- 
tique) ; 7,75 (1H9 m, aromatique) ; 8,27 (lti, m, aromatique) ; 10 (IH, m, NH) 

- Spectre de masse 152 (e) pic de base 59 (CH3 - C a s+) E 

- Détermination de masse préci se cal cul ée 152,1361 

trouvée 152,1347 



C - Photolyse des thioaerylarnides  

: Produi t s  de  dépar t  : Produ i t s  d '  i r r a d i a t i o n  : 
.- 



Conditions de photolyse 

Les sol utions de thioamide (200 mg) dans 1 ' hexane (200 ml ) ont 
O 

été irradiés dans des réacteurs en quartz à 3000 A ,  durant 9 heures. 

Les produits des r6actions photochimiques ont été séparés sur 
colonne de si1 ice puis purifiés sur plaques préparatives afin d'être ensuite 

analysés. 

1 - Photolyse ------ ---------- des com~osés ----- 120tl --- ---- et 121t) --- 

. Isobutényl-2 benzo (b) thiazole (Bt 1) 

- RMN (C6D6, Gppm, TMS) ; 2,2 (3H, S, CH3) ; 1,6 (3H, S, CH3) ; 

6,2 (lH, s, éthylénique) ; 6,s-7,3 (2H, m, aromatiques) ; 7,6-8,2 (2H, m, aro- 
matiques) 

M - Spectre de masse 189 (M') pic de base 108 (perte de RCN ; cette 
coupure est caractéristique dans la série des benzothiazoles selon le travail 
effectué par Graham COOKS (16). 

- Analyse calculée pour CllHllNS C 69,82 H 5,86 S 16,91 N 7,4 
C 69,87 H 5,89 S 16,89 N 7,35 

L'isobutényl-2 benzo (b) thiazole (Bt 1) a été synthétisé au Labo- 

ratoire par la méthode décrite par H. Wahl (17) par cyclisation de 1 'amino 
thiophénol par 1 'acide diméthyl-3,3 bromo-2 propanoïque. Cette réaction se ré- 
al ise à 190" en présence d 'acide polyphosphorique (catalyseur de cycl isation 
et de déshydrohalogénation). Le benzo (b )  thiazole (Bt 1) attendu est obtenu 
directement avec de bons rendements. 



(Le bromo isobutyl-2 benzothiazol e, intermédiaire de réaction n 'a pas été 
isolé). 

CH3 , O 
/ CH3 

/ 
CH - CH - C4 

1 '. 
Br Br 

CH3 OH Btl 

. Amide (20a) 

- RMN (CDC13, oppm, TMS) ; 1,8 (3H, s, CH3) ; 2,2 (3H, s, CH3) ; 
5,7 (lH, m, éthylénique) ; 8 (5H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 175 M+ pic de base 83 (> = CH - C r O) E 

- Analyse calculée pour C11H13N0 C 75,4 H 7,48 O 9,13 N 7,99 
trouvée C 75,8 H 7,49 O 9,11 N 7,60 

2 - Photolyse ------ ---------- des corneosés - -mm- 123tl --- ---- et @4t) -- 

. Benzothiazolyl-2 butène-2 (Bt 2) 

- RMN (C6D6 oppm, TMS) ; 1955 (3H, d, JAB = 6 HZ) ; S,25 (3H, S, 
CH3) ; 6,5 (lH, q, éthylénique CH3 = 6 Hz) ; 7-8,l (4H, m, aromatique) 

M - Spectre de masse - 189, pic de base 108, 55 
E 

- Détermination de masse précise 189,1910 



Amide (24a) 

- RMN (CDCI , ,  bppm, TMS) ; 1,3 (3H, d, CH3 JAB = 6,5 Hz) ; 2 (3H, 

s, CH3) ; 5,S ( l H ,  q, éthylénique JAB = 6,5 Hz) ; 7-8 (5H, m, aromatiques) 

M - Spectre de masse - 175 M' 
E 

3 - ------ Photolyse - - - - - - -me  du com~oçé ---- (25t) --- 

. Issbuténvl-2 thiazolo ~vridine ï4.5 - bl Bt 3 

- RMN (CSD6. Gppm, TMS) ; 1,9 (3H, s, CH3) ; 2,15 (6H, s, CH3) ; 
5,8 ( l H ,  s, éthylénique) ; 7,16 ( l H ,  m, aromatique) ; 8,2 (lHy m, aromatique) 
b,7 ( l H ,  m, aromatique) 

M - Spectre de masse - 190 (@) pic de base 109 
E 

- Détermination de masse précise calculée 190,1999 
trouvée 190,2007 

4 - Photol.yse ------ des com@osés --..-- (26tl --- ---- et 127t) --- 

Isobutenyl-2 thiazole pyridine [5,4 - cl Bt 4 

- RMN (CDCI3, Gppm, TMS) ; 2,25 (3H, S, CH3) ; 1,8 (3H, S, CH3) 
6 ( l H ,  s, éthylénique) ; 7,5-7,99 (ZH, m, aromatiques) ; 8,43 (lH, m, aroma- 
tique) 



190 (M") p-ic de base 109 

/*1csCx g r @ c i  ve  c a l  cul ée 190,1999 

trouvée 190,2011 

Qr4+) 2iê de base 83, 175 (perte de C l 0 )  

212, pjc de base 109, 77 

2 -  -rnS), 7-8,- ( T H ,  m, aromatfques) 8,69 (1H, 



6 - Photolyse ------ --------- du composé ---- 130t) --- 

O Méthyl-2 thiazole pyridine C4,5 - bl Bt 6 

- RMN (CfjD6, Gppm, TMS) ; 2,67 (3H, s, CH3) ; 7,2 ( 1  m, aroma- 
tique) ; 7,87 (lH, m, aromatique) ; 8,53 (lH, m, aromatique) 

M - Spectre de masse 150 (Mt) pic de base 109 

- Détermination de masse précise calculée 150,1306 
trouvée 150,1299 

. Amide (30a) 

- RMN (CDC1 3y Gppm, TMS) ; 2,l (3H, s, CH3) ; 7-8,5 (4H, m,  aro- 
matiques) ; 10,8 (lH, m, NH) 

- Spectre de masse 136 (M+) pic de base 43 (CH3CO) 

- Analyse Calculée pour C7H80N2 C 61,75 H 5,92 O 11,75 N 20,58 
Trouvée C 61,77 H 5,90 O 11,77 N 20,57 

7 - Photolyse _ _ _ _ _ _  _____--__ du com~osé _ _ _ _  12%) _ _ _  

. Phényl-2 thiazolo pyridine C5,4 - cl (Bt 7) 

M - Spectre de masse E- 212, pic de base 109, 77 go 



- Analyse calculée pour C12H8N2S C 67,92 H 3,8 S 15 $8 N 1320 

trouvée C 67,97 H 3,78 S 15 ,O3 N 13,22 
6 .  . 

- RMN (CDC13, Gppm, TMS) ; 7-8,15 (7H, m, aromatiques) ; 8,39 
I 

(1Hs m, aromatique). 
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