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L a  fonct ion phénol est souvent représentée, soit  à IqC.tat 

l i b re ,  soit  sous forme d 'é ther  ou d 'ester ,  dans les composés na tu re ls  

ou les substances pharmacologiques (1, 2) .  

A ins i ,  dans l a  série des indoles, les dér ivés de I ' h y -  

droxy-5 indole, comme l a  sérotonine - 1, sont b i en  connus pour leu r  

ac t i v i t é  biologique. 

Bien que moins répandus, les hydroxy-4 ou -6 i 7doles 

sont également représentés sous forme de dér ivés p a r  des composés n a t ü  

r e l s  : on peut c i t e r  les alcaloïdes comme l a  ps i loc ine - 2 aux  propr iétés 

hal lucinogènes ou l a  réserpine - 3 aux propr iétés t r anqu i  l l isantes. 

Indépendamment des propr iétés pharmacologiques poten- 

t i e l  les que I 'on peut escompter pour ce r ta ins  de leurs dér ivés , les 

phénols hétérocycl iques s 'avèrent  également intéressants à étcidicr 



tant  sur l e  p l an  s t r uc tu ra l  que sur  ce lu i  de leu r  réact iv i té .  

En effet,  i l s  peuvent donner l i eu  à des tautome'ries d u  f a i t  des in tér -  

act ions possibles ent re  l ' h y d r o x y l e  et les hétéroatomes d u  cyc le  (3);  

p a r  a i  l leurs, I  ' ac t i va t ion  p a r  le groupe hyd roxy le  mésomère donneur 

accroît considérablement l a  réac t i v i té  de I 'hétérocycle q u i  est a lors  

susceptible de  donner l i eu  à des réactions nouvel les. 

I I  é t a i t  donc intéressant dans le cadre de nos recher- 

ches sur  de nouveaux phénols hétérocycl iques d 'ef fectuer l a  synthèse 

et d 'é tud ie r  l a  r éac t i v i t é  d ' hyd roxy  imidazo (1,2-a) p y r i d i n e s  dans 

lequel sont accolés les moti fs imidazole et py r id ine .  En effet,  on ne 

connaît pas de phénol s imple dér i vé  de I ' imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  

(4) .  Plus part icul ièrement,  s i  on s '  intéresse aux  dér ivés dans lesquels 

l a  fonction phénol est ~ o r t é e  p a r  le cyc le  py r i d i n i que ,  seule l a  

méthyl-2 hydroxy-8 imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  a été s ignalée p a r  u n  

brevet  récent (5 ) .  Toutefois, son étude s t ruc tu ra le  et ce1 le  de sa réac- 

t i v i  té n 'ont  p a s  été effectuées. 

Après les recherches effectuées antérieurement au  labo- 

r a t o i r e  dans l a  sér ie de I 'hydroxy-8 et I 'hydroxy-6 indo l i z ine  (6, 

7 ) ,  i l  nous a pa ru  intéressant de réa l i se r  l a  synthèse de I ' hydroxy -8  

imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  4 et d 'é tud ie r  l a  chimie de ce nouveau phénol - 
hétérocycl ique, d ' au tan t  p l  us  qu  ' a u  cours des dernières années, les 

diazaindènes on t  f a i t  I 'objet  de nombreuses invest igat ions en vue d 'ob-  

t en i r  des molécules biologiquement act ives (4, 8) ,  analogues struc- 

t u raux  de pur ines.  



- 9 -  

Notre exposé comprendra les par t ies  suivantes : 

1 .  Rappels bibl iographiques. 

I I .  Synthèse et étude s t ructura le  de I 'hydroxy-8 

imidazo (1,2-a) py r id ine .  

I I  1 .  Synthèse d'alcoxy-8 imidazo (1,2-a) py r id ines .  

IV. Réactivi té de l a  benzyloxy-8 imidazo (1,2-a) pyr id ine.  

V. Réactivi té de I  'hydroxy-8 imidazo (1,2-a) py r id ine .  

VI.  Etude théo r i quede  l a  r é a c t i v i t é d e  I 'hydroxy-8 

imidazo (1,2-a) py r i d i ne  et de ses éthers p a r  l a  

méthode MNDO. 



RAPPELS BIBLIOGRAPHIQUES 



1.  RAPPELS BIBLIOGRAPHIQUES : 

l L ' im idazo  (1,2-a) p y r i d i n e  - 5 est a ins i  appelée c a r  

I l a  fusion des cycles imidazole et p y r i d i n e  est assurée p a r  l a  mise 

en commun d u  côté 1-2 de I ' imidazo le  avec le  côté a de l a  py r i d i ne ,  - - 
comme I ' ind ique le  schéma ci-dessous. 

Cet hétérocycle est p a r t i c u  I ièrement intéressant du f a i t  

de son analogie avec I ' indo le .  En effet,  comme ce dern ier ,  i l  possède 

d i x  électrons p ou ir délocal isés q u i  lui confèrent son aromat ic i té.  

Etant donné I ' i sostér ie  que présentent les deux composés, i l  a p a r u  

intéressant notamment en vue d 'ob ten i r  des analogues s t ruc tu raux  

de molécules biologiquement act ives, d ' é tud ie r  les dér ivés de ce dern ie r  

système hétérocycl ique condensé. C'est a i ns i  que depuis 1965, I 'hé téro-  

cyc le  a f a i t  I 'objet  d ' une  at tent ion par t i cu l iè re .  

1 .  R a ~ D e i  des svnthèses d ' imidazo (1.2-a) ~ v r i d i n e s  : 

L ' im idazo  (1,2-a) p y r i d i n e  a été préparée pour  l a  pre-  

mière fo is p a r  TSCH I TSCH I BABIN (9 )  p a r  condensation de I 'amino-2 

p y r i d i n e  avec1 le  bromoacétaldéhyde en tube scel lé à température élevée 

(150-200°C). Mais ces condi t ions t rès sévères ne sont p lus  guère emplo- 

yées, on préfère  u t i l i s e r  l a  condensation en mi l i eu  aqueux ou hydro-  

a lcool ique ou encore dans le  dioxanne, d'amino-2 py r i d i nes  avec un 

composé carbon y lé  a-ha logéné. Les rendements sont élevés. 



Cette méthode de synthèse développée p a r  PAUDLER (10)  

est l a  p lus  u t i l i sée  c a r  e l l e  permet d 'ob ten i r  des imidazo (1,2-a) 

py r i d i nes  t rès diversement substi tuées.El le comporte l a  quaternar isat ion 

d 'une  pyr id ine-2 substi tuée a u  moyen d 'une  cétone a -halogénée, su iv ie  

d ' une  cyc l isa t ion in t ramolécu la i re  p a r  act ion d ' une  base fa ib le .  

L ' im ine  in termédia i re  se cyc l ise  p a r  l ' a t t aque  in t ramolécu la i re  du  

carbonyle. L 'a l coo l  résu l tan t  se réaromatise p a r  per te  d ' u n e  molécule 

d 'eau. 

Le mécanisme précédent a été préféré à celu i  qu i ,  dans 

une première étape, f e ra i t  r é a g i r  le  groupe amino en -2 su r  l 'ha logène 

ou sur  l a  fonct ion carbonyle.  De même, l ' i n t e rac t i on  d i rec te  de 

l 'azote  du cyc le  p y r i d i n i q u e  sur  l a  fonction carbony le  a été écartée 

a u  v u  des résu l ta ts  de RMN à température v a r i a b l e  et d 'études c iné t i -  

ques ( 11 ) . Nous ret iendrons donc le  mécanisme présenté ci-dessus comme 

étant  le  p l u s  probable. On remarquera que cette condensation est 

régiospécif ique. On obt ient  u n  seul régioisomère, ce lu i  où l e  subst i -  



tuant  non halogéné d u  carbonyle (so i t  R ' )  se re t rouve en posi t ion -2 

du  cyc le  imidazo (1,2-a) py r id ine .  

Cette méthode générale n ' exc lu t  pas pour autant  quel- 

ques synthèses par t icu l iè res.  A ins i ,  i l  existe quelques méthodes de 

formation d u  cyc le  imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  au dépar t  de I ' imidazole;  

on peut c i t e r  ce l le  décr i te p a r  DIELS et ALDER en 1932 (12) selon 

le  schéma su ivan t  : 

I 
COOCH, 

On notera que l ' o n  obt ient  a lors  une d i hyd ro  imidazo- 

py r i d i ne .  

On peut c i t e r  également les t r avaux  de KROHNKE (13) 

q u i  r éa l  ise l a  condensation de I  'acétamino-2 p y r i d i n e  avec une cétone 

a -halogénée. 

L'amino-2 p y r i d i n e  peut même êt re  condensée avec l a  

dypnone ; p a r  traitement à l ' a c i de  ch lo rhydr ique  à chaud on obt ient  

l a  phényl-2 imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  (14). On remarque a lors  q u ' i l  

s ' a g i t  d ' une  cétone a ,8-éthy lénique et non d 'une  cétone a-halogénée. 



HCI 
--izF 

Citons également une de rn iè re  synthèse à p a r t i r  de 

I 'hydroxyéthy laminopyr id ine ; cel le-c i ,  obtenue p a r  t ra i tement  de  

I ' a -ch lo ropy r id ine '  avec I 'é thanolamine,  est déshydratée thermique- 

ment en d ihydro-2,3 imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  (15) .  L ' a r o m a t i s a t i o n  

est effectuée p a r  o x y d a t i o n  a u  f e r r i c y a n u r e  de potassium en m i l i e u  

bas ique  ( 16) . 

2. Conclusion : 

On no te ra  q u e  les méthodes de synthèse envisagées 

conduisent  à des imidazo (1,2-a) p y r i d i n e s  diversement subst i tuées.  

Toutefois p a r m i  ce1 les-ci , o n  ne  dénombre p a s  d 'exemples d ' h y d r o x y  

imidazo ( 1,2-a) p y r i d i  nec; d a n s  lesquelles l a  fonc t ion  phénol a p p a r a î t  



a u  n i v e a u  r .1~ cyc le  imidazole. Quant a u x  imidazo (1,2-a) p y r i d i n e s  

fonct ionnal isées a u  n i v e a u  d u  c y c l e  p y r i d i n i q u e ,  e l l es  sont p ra t i que -  

ment inconnues. C'est  a i n s i  que pa rm i  les dé r i vés  les p l u s  s imples 

possédant une fonc t ion  en pos i t i on  -8, on  peu t  c i  ter, ou t re  l a  méthy 1-2 

hyd roxy -8  imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  dé jà  s ignalée,  le  composé - 6 q u i  

présente des p rop r ié tés  ant i -u lcéreuses ( 17). 

Mais, comme nous I  ' av ions  remarqué auparavan t ,  s i  

l a  synthèse de l a  méthyl-2 hydroxy-8  imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  a é té  

d é c r i t e  p a r  u n  b reve t  récent (1982) ( 5 ) ,  nous n ' a v o n s  p a s  de rense i -  

gnements s u r  les p rop r ié tés  physicochimiques de ce composé. De plus, 

l e  phénol hétérocycl  i q u e  s imple res te  inconnu. 

I 1 .  METHODE DE SYNTHESE ENVI SAGEE : 

Pour accéder à des h y d r o x y  imidazo (1,2-a) p y r i d i n e s ,  

o n  ne  peut  env i sager  une subs t i t u t i on  a u  n i v e a u  de I 'hé térocyc le  im i -  

dazo -py r id ine .  En e f fe t ,  les réac t ions  de subs t i t u t i ons  s u r  ces composés 

sont toutes de t ype  é lec t roph i le  ; l a  s u b s t i t u t i o n  de type nuc léoph i l e  

n e  se p r o d u i t  qu 'except ionnel lement ,  en p a r t i c u l i e r  p a r  s u i t e  d e  l a  

présence d ' u n  groupe fortement a t t r a c t e u r  comme dans l e  cas de l a  

chloro-2 n i t ro -3  imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  (18) .  

PAOLINI et ROBINS (19) a i n s i  que PAUDLER et GOOD 

(20 )  on t  également é t u d i é  l a  subs t i t u t i on  d'un atome de ch lo re  p o r t é  

p a r  l e  c y c l e  p y r i d i n i q u e  ; cet te étude montre que seule l a  pos i t i on  

-5 peut  ê t r e  subst i tuée p a r  u n  nuc léoph i le .  L ' i n t r o d u c t i o n  de l a  fonc- 

t i o n  phénol  en -8 p a r  ce t te  méthode est donc impossible. 



Pour obten i r  une  hydroxy-8 imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  

4, i l  est donc nécessaire d 'e f fec tuer  l a  synthèse du  système b icyc l ique  - 
a u  départ  d ' u n e  amino-2 p y r i d i n e  dans laquel le  l a  fonction phénol 

prééx is te  en posi t ion -3, soi t  à l ' é t a t  l i b re ,  soit  sous forme protégée 

comme cel le d ' u n  éther p a r  exemple. En  effet,  l e  problème de l a  s tab i -  

l i t é  du  nouveau phénol escompté peut se poser pu isque l a  s t ruc ture  

d ' indo l iz ino l -8  2, isostère, s 'es t  révélée non iso lab le  à l ' é t a t  de phé- 

nol  l i b re .  Mais  on remarquera que l a  présence d ' u n  atome d'azote 

supplémentaire dans 1 'analogue aza-indol iz ique peut apporter  une 

s tab i l i sa t ion  de l a  fonction phénol p a r  établissement d 'une  l ia ison 

hydrogène, ent re  1 ' hyd roxy le  et  l 'azote en -1,  soit  sous forme i n t r a -  

moléculaire, soi t  sous forme intermoléculai re.  

Toutefois, s i  cet te s t ruc ture  s ' avé ra i t  ê t re  ins tab le  dans 

les condit ions de l a  condensation, l a  protect ion de l a  fonction phénol, 

p a r  exemple sous forme d ' é the r  benzy I ique, serai  t nécessai re .  Une 

hydrogénol yse u l té r ieu re  dev ra i t  nous permettre de 1 i bérer l a  fonction 

phénol dans des condi t ions re lat ivement douces. Le schéma ci-dessous 

résume le p r i nc i pe  de l a  synthèse que nous avons retenu. 

CI CH, CHO 



SYNTHESE ET ETUDE STRUCTURALE 



SYNTHESE : 

I I  nous est apparu  que l a  méthode de PAUDLER (10)  

pouva i t  s 'adap te r  à l a  synthèse de notre composé. Toutefois à l a  d i f fé -  

rence de l a  méthode générale q u i  u t i l i s e  une base f a i b l e  comme agent 

de condensation, nous n 'avons  pas  opéré en présence de b icarbonate 

de sodium q u i  est l a  base l a  p l us  souvent employée. 

L 'hétérocycle est donc préparé p a r  condensation en 

so lu t ion alcoolique à 50 % de I 'amino-2 hydroxy-3 p y r i d i n e  avec l e  

chloroacétaldéhyde en léger excès (5  %) .  Le sel obtenu avec un ren-  

dement q u a n t i t a t i f  est ensui te neut ra l isé  en sol u t  ion aqueuse p a r  l e  

b icarbonate de sodium. 

Nous obtenons a ins i  I 'hydroxy-8 imidazo (1,2-a) p y r i d i n e  4 - 
avec u n  rendement de 80 % après rec r i s t a l l i sa t i on  dans l ' é thano l  

absolu.  

Par  contre,  s i  I 'on  op&e l a  condensation en présence 

de b icarbonate de sodium, on n 'obt ient  pas  le  composé attendu. Les 

seuls p rodu i t s  observés sont des goudrons vraisemblablement de n a t u r e  

polym;rique. On p o u r r a i t  a t t r i bue r  ce résu l t a t  à une i ns tab i l i t é  p ré -  

sentée p a r  ce nouveau phénol dans les condi t ions de l a  r i a c t i o n  de 

condensation. Mais le  f a i t  qu ' on  puisse I ' i so le r  et le  rec r i s ta l  I i s e r  

à ébu l l i t i on  dans l ' é thano l  nous condui t  à re je ter  cette hypothèse 

q u i  a v a i t  été avancée dans le cas de I ' indo l iz ino l -8 ,  phénol non iso- 

lab le .  Ici, c 'es t  vraisemblablement l a  r éac t i v i t é  de l ' a n i o n  phénate 

dé r i vé  de I 'hydroxy-S imidLazo( 1 $2 -a )py r id i  ne qui doit être mise en cause: ce 

phénate donnerai t  l ieu à des condensations avec le  c h  loroacéta l déhy de 



en excès conduisant à des p rodu i t s  de na tu re  p o l y m ~ r i q u e .  

O n  peut a lors  se demander s i  l ' u t i l i s a t i o n  d ' une  base 

fa ib le  dans l a  méthode de PAUDLER ( 1 0 )  est b ien just i f iée.  A p r i o r i ,  

el  le est employée pour  res taurer  l a  nucléophi l i e  des fonctions azotées 

intervenant dans cet te condensation, nucléophi 1 i e  q u i  d i spa ra î t r a i t  

s i  ces fonctions é ta ient  protonées p a r  1 ' ac ide ch lo rhydr ique  1 ibéré. 

Toutefois des études récentes (11 )  du mécanisme de condensation du  

bromure de phénacy l e  avec I 'amino-2 py r i d i ne ,  ont  condui t  PAUDLER 

à proposer l a  suppression de  cet agent basique c a r  une des étapes 

de l a  réact ion f a i t  i n t e r ven i r  une déshydrata t ion acido-catalysée comme 

l ' i n d i q u e  le schéma su ivan t  : 

Cette proposi t ion semblerait  cont red i re  les résu l ta ts  

d 'études antér ieures ; mais on remarquera que, su ivan t  l a  r éac t i v i t é  

des dér ivés carbony lés cc-halogénés mis en jeu, 1 'é tape cinétiquement 

déterminante puisse ê t re  di f férente.  

I 1 .  ETUOE STRUCTURALE : 

La  s t ruc tu re  de I 'hydroxy-8 imidazo (1 ,2 -a )  p y r i d i n e  4 - 
est confirmée p a r  son étude spectroscopique. 



1. Infra-Rouge : 

L ' i n s o l u b i l i t é  d u  p r o d u i t  dans les so l van ts  usuels a 

l i m i t é  no t re  é tude à c e l l e  réa l isée en p a s t i l l e  de  KBr. Celu i -c i  montre 

un ensemble de bandes d ' a b s o r p t i o n  s i t u é  e n t r e  1325 e t  1625 cm-' 

cor respondant  a u x  v i b r a t i o n s  v C=C et vC=N de I  'ensemble hétérocycl  i- 

que. A t i t r e  compara t i f  nous avons f a i t  f i g u r e r  dans l e  tab leau c i -  

dessous ( 1 )  les bandes ca rac té r i s t i ques  de l a  p y r i d i n e  (21,a)  e t  de  

I ' im idazo le  (21 , b )  dans cet te rég ion.  

Tableau 1. 

L ' a p p a r i t i o n  des bandes à 1550 e t  1325 cm-' conf i rme l a  

c rGat ion  d u  c y c l e  imidazole.  Le  déplacement à 1625 cm" d e  l a  b a n d e  

s i tuée à 1580 cm-' dans  l a  p y r i d i n e  peut-êt re a t t r i b u é e  à I ' é t a b l i s -  

Composés 

$5 ( KBr) \ N 

0 
(Vapeur ) 

oN Y 
( KBr 

H 

sement d ' u n e  s t r u c t u r e  a -py r idone  imine (21 ,c ) ,  d i f f é r e n t e  de ce1 l e  

V ib ra t i ons  vC=C e t  v C=N 

-1 
cm 

.......................................................................... 

1625 1550 1480 1325 

1580 1572 1482 1439 

1550 1492 1451 1324 

d e  l a  p y r i d i n e .  

Au d e l à  de 3000 cm-', on observe u n  p i c  d ' a b s o r p t i o n  

à 3140 cm-', v a l e u r  re la t i vemen t  élevée p o u r  une  v i b r a t i o n  de t y p e  
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v C-H aromatique ; mais s i  ce1 le-ci se p rodu i t  ent re  3036 et 3083cm-' 

pour  l a  py r id ine ,  on notera que dans l e  cas de I ' imidazole,  on relève 

une bande à 3125 cm-' qu i  do i t  être a t t r ibuée à une v i b ra t i on  C-H, 

puisque l a  r a i e  correspondante, en spectroscopie RAMAN , n 'es t  pas 

perturbée p a r  N-deutériat ion (22). On a u r a i t  p u  envisager d ' a t t r i b u e r  

cette absorpt ion à une v i b r a t i o n  vO-H ou vN-H associée p a r  l ia ison 

hydrogène. Mais  cette in terpréta t ion n ' es t  pas va lab le  pu isqu 'on  ren- 

contre également cette bande dans les éthers dér ivés de I 'hydroxy-8 

imidazo (1,2-a) py r i d i ne ,  comme nous le  verrons p a r  l a  suite. C'est 

donc b ien à une v i b ra t i on  vC-H aromatique q u ' i l  convient de I ' a t t r i -  

buer.  

Une la rge  bande s 'é ta lan t  de 2800 à 22Oû cm-' t r adu i t  

I 'ex istence de l ia isons hydrogène lesquelles peuvent être at t r ibuées 

à 1 ' i n te rac t ion  i n t r a  ou intermoléculai re de I ' hyd roxy  le phénolique 

en -8 avec l ' azo te  en -1. Bien que ces groupements présentent l a  

géométrie requ ise pour 1 ' é tab l  issement d '  une 1 i aison hydrogène i ntramo- 

lécu la i re ,  on ne  peut conclure à I 'ex istence d u  chélate résu l tant  faute  

d ' a v o i r  pu  réa l i se r  des études à d i l u t i on  va r i ab le ,pa r  su i te  de I ' inso-  

l u b i l i t é  du p rodu i t  dans les solvants usuels u t i l i sés  en I R  dans ce 

doma i ne. 

L'hypothèse d 'une  association intermoléculai re ne peut 

ê t re  rejetée a p r i o r i  ; en effet on observe dans le spectre de I ' hydro -  

xy-3 py r i d i ne  à l ' é t a t  sol ide une la rge  bande d 'absorpt ion centrée 

sur  2500 cm-' que les auteurs a t t r i buen t  à une l i a i son  hydrogène 

intermoléculai re (23). 

De p lus ,  not re  étude ne  nous permet pas non p lus  de 

d is t inguer  en t re  une l i a i son  hydrogène de type -OH...N- et une 
+ 

l i a i son  hydrogène de type -O-. . .H-N- que l ' o n  peut envisager dans 

une forme tautomère amphi-ionique résu l tant  d u  t ransfer t  tota l  de 

proton entre l a  fonct ion phénol acide et l 'a tome d 'azote  basique en 

pos i t ion -1 tel  que l ' i n d i q u e  l e  schéma su ivant  : 



2. Résonance Magnétique Nucléaire : 

a )  Proton : 

a )  En solut ion dans CDCl 3 ' 

L a  f a i b l e  so lub i l i t é  du  produi t  dans ce so lvant  

rend  nécessaire un  nombre élevé d 'accumulat ions ; de p l us  on obt ient  

un spectre d i f f ic i lement  exp lo i tab le  notamment au n iveau  de sa s t ruc-  

t u r e  f ine.  On observe deux massifs complexes : l e  premier s i tué à 

6,5-7,Oppm que 1 'on peut a t t r i bue r  aux protons Hg et H7, le  second 

à 7,4-8,Oppm correspondant à l 'ensemble Hz, H3 et H5 p l us  déb l indé 

d u  f a i t  de leu r  posi t ion en a des atomes d 'azote de I 'hétérocycle.  

Le proton de l a  fonction phénol donne l i eu  à un  s ingu le t  é l a rg i  s i t u é  

à 9,Oppm d ispara issant  p a r  add i t i on  d 'eau  lourde (Tableau I I  ) . 

Tableau II. 

6 \  7@32 5 N 3 

BRUKER WP60 

H2 

H3 

H7 

-OH 

........................................................ 
CDC13 
ppm TMS 

...................................................................... 
l 

7,68 - d 

J2-g=1Hz 

7,59 - d 1 7,4 à 8,O 

8,10 - dd 

J5 - ?=lHz ; J5-6=6,5Hz 

6,78 - rn 

J6 - ?=6,5Hz 1 6,5 à 7,O rn - 

7,17 - m 

7,74 Masqué - 

- 9,O Echangeable 
avec D20 



L3 comparaison avec l e  spectre de l ' i m i d a z o  (1,2-a) 

p y r i d i n e  (24) montre que  l ' i n t r o d u c t i o n  de l ' h y d r o x y l e  en -8 se t r a d u i t  

p a r  un b l i n d a g e  des s i g n a u x  des protons H5 et H7 s i tués  en p a r a  

e t  o r tho .  Rappelons que  dans l e  cas d u  phénol (25) le  b l i n d a g e  obser- 

v é  est respectivement d e  0 ,4  e t  0,5ppm ; ce sont des v a l e u r s  d u  même 

o r d r e  que nous observons pour  I ' hydroxy-8  imidazo (1,Z-a) p y r i d i n e .  

6 )  E n  so lu t i on  dans DZO. 

Le  spectre en reg is t ré  dans D20 permet de d i f f é ren -  

c i e r  les protons H e t  H7, ma is  l 'ensemble des protons H H3 et H 
6 2 5 

se présente là  encore sous forme d ' u n  massif  complexe. Aussi avons 

nous r é a l i s é  des spectres en mi  l i e u  ac ide  et en mi l i e u  bas ique  espérant  

i n t r o d u i r e  des d i f f é r e n t i a t i o n s  dans l e  déplacement des protons ce q u i  
e r  

pe rmet t ra i t  u n e  ana lyse  au  1 ordre .  Effect ivement, comme le  montre 

les résu l ta t s  consignés dans l e  tab leau s u i v a n t  ( I I I ) ,  les s t ruc tu res  

f i n e s  peuvent ê t re  a l o r s  résolues tout  a u  moins en m i l i e u  ac ide  : les 

v a l e u r s  des couplages obtenus permettent a l o r s  d ' a t t r i b u e r  sans ambiguï -  

t é  les s i g n a u x  observés. 

Tableau III. 

Composés 

--------------- 
D2° 

D Cl NaOD 
6 6 6 
pprn DSS ppm DSS pprn DSS 

7,88 d 
~ ~ - ~ = 1 ; 5 H z  

7 ,6 -7 ,9  - m 8,OE; - d 7,4-7,7 

8,16 4 r a i e s  Hx 
( p a r t i e  X du sp.ABX) 

J =0,72Hz ; 
BX 

J = 6Hz 
AX 

7,00 - m 7,19 Ha 6 , '70 - tri 

( p a r t i e  AB du sp .ABX) 
J =7,2Hz 

AB 

6 ,70  rn - 7,27 iib 6,26 - m 
( p a r t i e  AB du sp.ABX) 
































































































































































































































































