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ACTION DES IMIDATES N-ACYLES ET N-ETHOXYCARBONYLES SUR

LES AMINO-2 BENZIMIDAZOLES, LES AMINO-3 METHYL-4 PHENYL-5

PYRAZOLES ET LES AMINO-3 TRIAZOLES-1,2,4 : NOUVELLES VOIES D’ACCES AUX
BENZIMIDAZOLOTRIAZINES, PYRAZOLOTRIAZINES ET TRIAZOLOTRIAZINES

M.T. KADDACHI, B. HAJJEM et B. BACCAR

Faculté des sciences, Départernent de chimie, Campus universitaire, 1060 Tunis, Tunisie

RESUME : Par condensation d'iminoesters N-acylés et N-éthoxycarbonylés sur les amino-2 benzimidazoles, les
amino-3 méthyl-4 phényl-5 pyrazoles et les amino-3 triazoles-1, 2, 4, nous avons synthétisé des benzimidazolo-
triazines, des pyrazolotriazines et des triazolotrigzines.

1. Introduction.

Les benzimidazolotriazines ont donné licu a des
applications dans des domaines tel que les herbicides
[1], les agents de stimulation de croissance et
persticides des arbres forestiers [2].

Les pyrazolo-triazines et les triazolo-triazines pré-
sentent un grand intérét en activité anti-tumeur et
anti-cancer (3, 4, 5]. Diverses méthodes ont été utili-
sées pour la préparation de ces hétérocycles [6, 7, 8,
9,10, 11,12,13].

Dans cet article, nous décrivons des nouvelles
voies d’accés aux benzimidazolo, pyrazolo et triazo-
lotriazines en faisant réagir des imidates N-acylés et
N-éthoxycarbonylés avec trois types d’amines hétéro-
cycliqgues : I'amino-2 benzimidazole I, I'amino-3
méthyl-4 phényl-5 pyrazole II et 'amino-3 alkyl-5
triazole-1, 2, 4 III (schéma 1).
Par ailleurs ces iminoesters, d’accés assez facile [14],
ont déja été utilisés pour préparer des purines et des
oxopurines [15] et des triazines-1, 3, 5 [16].

2. Résultats et discussion :
2.1. ‘Action des imidates N-acylés et N-éthoxycarbo-
nylés sur I'amino-2 benzimidazole :

Lorsque 'on met en contact, 4 froid et en solutiop
-dans le méthanol dcux quanmés équ;moléculalrcs
d'amino-2 benzimidazole et d'iminoester N- -acylé ou
N-éthoxycarbonylé ; on isole les produits de départ,

En chauffant dans un solvant approprié, un
mélange d’amino-2 benzimidazole et d'imidates N-
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acylés ou N-éthoxycarbonylés on obtient les bihété-
rocycles Ia et Ib. (schéma 2).

2.2. Action des imidates N-acylés et N-éthoxycarbo-
nylés sur 'amino-3 méthyl-4 phényl-5 pyrazole :

Le mélange des deux réactifs conduit a froid a la
pyrazolotriazine du type II.a et I1.b (schéma 3). Dans
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ce cas nous n'avons pas pu-isoler le produit intermé-
diaire.

2.3. Action des imidates N-acylés et N-éthoxycarbo-
nylés sur les amino-3 alkyl-5 triazole-1,2,4 :

Dans cette partie, les amidines intermédiaires
I11.a et I[L.b sont relativement stables. La cyclisation
nécessite le chauffage du composé intermédiaire dans
un solvant  haute température d*ébullition (schéma 4).

3. Partie expérimentale :

Les spectres 1.R. ont £té enregistrés sur un spec-
trométre du type Perkin-Elmer 681, ceux de réso-
nance magnétique nucléaire (R.M.N.) ont été mesu-
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rés 4 60 MHz sur un appareil Jeol 60, La référence

interne est toujours le tétraméthylsilane.

Les microanalyses ont été effectuées par le service
de microanalyse du C.N.R.S. de Vernaison en France.
Les amino-3 triazoles II1 et I"amino-3 méthyl-4
phényl-5 pyrazole ont €été préparés selon le mode
opératoire décrit dans la littérature [17, 18]. L'amino-

2 benzimidazole est vendu dans le commerce.

3.1. Benzimidazolotriazines-1,3, 5 :

Dans un ballon de 100 ml on chauffe a reflux pen-
dant 16 4 24 heures un mélange de 0,01 mole d’amino-
2 benzimidazole et 0,01 mole d'imidate N-acylé dans
25 ml de méthanol. On diminue la quantité de solvant
par évaporation. Il précipite un solide qu'on recristal-
lise dans I'éthanol. Le rendement de la réaction est de

80 %.

La.l:F= 2.?:2 k&
LR. (CHC&;] Veon = 1660 CITI'I"

Yeure = 1630-1590-1540 cm!

R.M.N. (pyridine D).

Begy = 3,00 ppm (). Begyes cguil = 7,60 ppm (m)

Analyse : C,H,,N,.

%C %H %N
% Calculé : 73,84 4,61 21,54
% Trouvé : 73,75 464 21,5

1.a2.F:215°C
L.R. (CHCL,) ve_y = 1660 cm!

Voo = 1626-1590-1535 cm!

R.M.N. (pyridine-D.)

Bepiy -y = 1,51 ppm (1), Beyy - o, = 3:28 ppm (1)

Begus, cqul, = 7,76 ppm (m)

Analyse : C,,H,,)N,.

%C %H %N

Calculé 74,45 5,10 20,43
Trouvé 74,20 5,06 20,26
1.a.3.F:238°C

I.R. (CHCL) ve_ = 1655 cm™!

Veue = 1650-1600-1550 cm!

Analyse : C\gH (N,
%C %H %N
Calculé 75,00 5,55 19,44
Trouvé 74,90 5,50 19,30

Spectre de masse (70eV) : m/e = 288 (M*)

19

On reléve les pics correspondants 3 des fragments tels
que : 233 (pic de base), 143, 117, 91, 76... issus res-
pectivement des coupures (a), (b), (), (d)...

(L) (,c) }d} n
\-.‘\ N P /f ’\(-'
‘\\ ,,f ]
I
|
B 0113
- \
™ \
(a) “
cl
I.b.: F:190°C

LI.R. (suspension dans un hydrocarbure perfluoré).
Upup = 3260em™!, ve, o = 1700cm !, v, = 1660 cm™!
Veue = 1615 - 1600 - 1545 - 1495 cm!

R.M.N. (D.M.5.0.-Dy)
S(Cum en. = 1,30 ppm (d) aﬂﬂcgsn = 2 54 ppm (m)

5% ,_:: = 7,16 ppm (m)
Analyse : C,H,N,0

Calculé % C:63,16 H:526 N:24,56
Trouvé % C:6223 H:6,090 N:2443

3.2. Pyrazolotriazines-1,3,5 :

On mélange 10?mole d’amino-pyrazole et 107
mole d’imidates N-acylé ou N-éthoxycarbonylé dans
15 ml de méthanol. On abandonne le mélange a tem-
pérature ambiante jusqu'a I'apparition d'un solide
qu’on recristallise dans 'éthanol. Le rendement de la
réaction est de 85 %.

Ilal.:F=143°C
LR. (CHCl)) v,y = 1512cm!
Voo = 1605-1600-1550 cm!
R.M.N. (CDCl,) 8¢y, = 2,46 ppm (s)
B Beupcmn. = 2,92 ppm (s).

Scgns = 7,90 ppm (m)
Analyse : C,H, N,

Calculé % C:76,00 H:533 N:18,66
Trouvé % C:76,14 H:524 N:1886
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ILa2.F:112°C
LR, (CHCl,) voun = 1490-1520 cm!
Voo = 1612-1580-1550 cm'!
R.M.N. (CDCly) $(cyyypcn. = 1,40 ppm (d)
Seucnan = 4,06 ppm (m)

Bcys = 246ppm (s) By, =4,20(s)

5@_,5 = 7,78 ppm (m)
Analyse : C,,H,,N,CI

Calculé% C:70,12 H:5,58 N:14,87 C1:9,43
Trouvé% C:70,00 H:5,68 N:14,85 Cl:9,64

IL.b.1:F:306°C
LR. (CHClLy) vo o = 1745 cm'l, vy, rz = 3360 ¢cm*!
Ve, y = 1580 cm!
R.M.N. (D.M.5.0-Dy) 8, = 2,30 ppm (s)
- Em_, = 2,30 ppm (s)

&cm_;- = 7,93 ppm (m)

Hb2.:F:237°C

LR. (CHCl,) 8..o = 1745 ¢cm™, §, , = 3360 cm”!
‘Jc,u = 1580 r.:m“

R.M.N. (pyridine-Dy) 8¢y, = 2,33 ppm (5)

8¢, = 4,13 ppm (s)
Baw=133ppm(s)  Boge = 7,70 ppm (5)
Analyse : C,H,(N,O

Caleulé % C:72,15 H:506 N:17,72 0:5,06
Trouvé% C:72,14 H:505 N:1758 0:523

S.M. (70 eV) : m/e = 316 (M*), 272,212, 91...

3.3. Les amidines N-acylées et N-éthoxycarbonylées :
Le mode opératoire est le méme pour toutes les
amidines. A titre d’exemple nous décrivons la
méthode de préparation du composé : Ill.a.1.:
On dissout 0,01 mole d"amino-3 triazole (1]I) et
0,01 mole d'imidate J-C=N-C=0 dansI'éthanol. Le
OEt Me
mélange est ensuite abandonné 2 la température
ambiante jusqu'a I'apparition d'un solide qu'on
sépare par filtration et qu’on lave plusieurs fois & I’hé-
ter.
NLa.1.:F:158°C
LR. (CHCly) vy, = 3280-3260 cm™, v, = 1685 cm™!

llL.a.2.:F:233 °é_
I.R (¢n suspension dans un H.C.P.F.) :
vy = 3280-3260 cm™,  we.o = 1680 cm!

[.a3.:F:136°C
LR. (CHCL) : v, = 3290-3260 cm™, vg_q = 1685 cm’!

IILb.: F: 184°C
I.R. (en suspension dans un H.C.P.F.)
\PNH = 3385"3240 Cm‘l \'c-o - 1780 cmll

3.4. Lestriazolotriazines-1,3,5 :

On chauffe 0,01 moles d’amino-3 trniazole (III) et
0,01 mole d'imidate N-acylée dans 15 ml d"éthanol
pendant 4 jours. On concentre lasolution. On obtient
un solide qu’on recristallise dans ’éthanol. Le rende-
ment de la réaction est de I'ordre de 75 %.

IMa.1:F:172°C
L.R. (CHC,) : ve_y = 1618 cm!
Veue = 1600-1530-1490 cm*!
R M.N. (C,D.N)
= 2,96 ppm (s) B¢,y ot = 7,58 ppm (m).
,af#a‘;,se CuliNg

% C % H %N
Calculé 62,56 4,26 33,17
Trouvé 62,45 4,30 33,06

S.M. (70eV) : m/e = 211 (M*), 170, 142, 115...

MLa"2: F= 124°C
LR. (CHCL,) : v¢.y = 1615 cm™!

Veue = 1600-1520-1490 cm!
R.M.N. (CDCI,) :

CH,C
8y = 1,53 ppm (d) s(cn/ 9=3,83ppm(ml

8yt = 7,75 ppm (m).
An%lys??&"l-luﬂ‘.
% C % H % N
Calculé 65,27 5,44 29,29
Trouvé 64,99 5,42 29,36
IL.a".3:F =120°C

L.R. (CHCl,) : v¢,) = 1615 cm?
Veoe = 1600-1530-1480 cm”!
R. M N. (CDCly)
q —Z%ppm (s), &, = 1,43 ppm (1)
Scuscnp = = 2,95 ppm (q) cq_,- = 7,95 ppm (m)
Aﬂaysc CI.‘HIJN

% C % H % N
Calculé 65,27 5,44 29,29
Trouvé 65,19 5,45 20,26
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II1.b".: On chauffe pendant 10 heures 2 reflux de
xyléne 0,01 mole d’amino-3 triazole (11T} et 0,01 mole
d’imidate N-éthoxycarbonylé. On concentre la solu-
tion. On obtient un solide qu'on recristallise dans
I'acétonitrile. (Rdt = 84 %). F=225°C.
I R. (en suspension dansun H.C.P.F.) :

gy = 3260 em v, = 1685cm!
R.M.N. (D.M.S.0.(Dy))
3cpvcip. = 1,23 ppm (1), Em,,.-,-uz.— 2,60 ppm (q)

Bacuy. = 3:70PPM (8), By i cqus. = 7,36 ppmi (m)
Analyse : CjH,;N,O
% C %H % N
Calculé 61,18 5,10 27,45
Trouvé 62,40 5,20 28,09
soumis en mars 1958
acceplé en mai 1988
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