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@  Procédé  de  préparation  de  dérivés  de  la  thiénopyridine. 

La  présente  invention  est  relative  à  un  procédé  de 
préparation  de  composés  de  formule 

où,  R1  représente  hydrogène,  alcoyle,  aryle  ou  aralcoyle 
éventuellement  substitué,  R2  et  R3  représentent  hydrogène 
ou  un  radical  alcoyle  aryle  ou  hétérocyclique  et  R.  repré- 
sente  hydrogène,  un  radical  alcoyle,  un  radical  cycloalcoyle, 
alcoxy  carbonyle,  carboxy,  aryle  ou  hétérocyclique,  par 
réaction  d'un  composé  de  formule 

avec  un  composé  de  formule 

où,  X  est  halogène,  alcoxy  éventuellement  substitué,  thio- 
alcoyle  éventuellement  substitué  ou  amino  éventuellement 
substitué;  Y  représente  un  groupe  alcoxy  éventuellement 
substitué,  thioalcoyle  éventuellement  substitué,  amino 
éventuellement  substitué,  ou  un  groupe  de  formule-0-COR, 
où  R  est  un  radical  alcoyle  ou  aryle;  ou  les  deux  groupes 
X  et  Y  forment  avec  l'atome  de  carbone  sur  lequel  ils  sont 
fixés  un  noyau  hétérocyclique  à  six  chaînons  hexahydro-S- 
triazinique,  trioxannique  ou  trithianique,  dans  un  solvant 
inerte,  à  une  température  comprise  entre  0  et  150°  C  et  dans 
un  milieu  anhydre. 



P r o c é d é   de  p r é p a r a t i o n   de  d é r i v é s   de  l a   t h i é n o p y r i d i n e . -  

La  p r é s e n t e   i n v e n t i o n   e s t   r e l a t i v e   à  un  p r o c é d é  

de  p r é p a r a t i o n   de  d é r i v é s   de  la   t h i é n o p y r i d i n e .  

On  a  d é c r i t   d a n s   l a   d e m a n d e   f r a n ç a i s e   75  03  9 6 8  

e t   son   p r e m i e r   c e r t i f i c a t   d ' a d d i t i o n   75  23  786  u n  

p r o c é d é   de  p r é p a r a t i o n  d e   t h i é n o p y r i d i n e   p a r   r é a c t i o n  

d ' u n   d é r i v é   d e  P   - t h i é n y l - 2 - é t h y l a m i n e ,   é v e n t u e l l e m e n t  

s u b s t i t u é ,   s u r   l e   f o r m a l d é h y d e   en  p r é s e n c e   d ' u n   a c i d e .  

C e t t e   r é a c t i o n   e s t ,   de  p r é f é r e n c e ,   r é a l i s é e   en  d e u x  

é t a p e s ,   t o u t   d ' a b o r d   p a r   r é a c t i o n   de  l a  β   - t h i é n y l -  

é t h y l a m i n e   s u r   l e   f o r m a l d é h y d e   p u i s   c y c l i s a t i o n   d u  

p r o d u i t   o b t e n u   en  m i l i e u   a n h y d r e   p a r   un  a c i d e   a n h y d r e .  

C e p e n d a n t ,   l e   t a u x   de  c o n v e r s i o n   du  p r o d u i t   de  d é p a r t  

n ' e s t   que  de  l ' o r d r e   de  60  à  65%,  ce  q u i   o b l i g e   à  u n  

r e c y c l a g e   du  p r o d u i t   de  d é p a r t   n ' a y a n t   p a s   r é a g i .  

De  p l u s   ce  p r o c é d é   ne  p e r m e t   p a s   de  p r é p a r e r  

d e s   d é r i v é s   de  l a   t h i é n o p y r i d i n e   s u b s t i t u é s   en  p o s i -  

t i o n   4  à  l ' a i d e   de  l a   r é a c t i o n   de  P i c t e t   S p e n g l e r   p a r  
a c t i o n   d ' u n   a l d é h y d e   s u r   un  d é r i v é   de  l a   t h i é n y l -  

é t h y l a m i n e .  

On  c o n n a î t   é g a l e m e n t   un  p r o c é d é   de  p r é p a r a -  

t i o n   de  1 , 2 , 3 , 4 - t é t r a h y d r o i s o q u i n o l é i n e s ,   à  p a r t i r  

de  d é r i v é s   N - b e n z o y l é s   de  b ê t a - a r y l a m i n e   e t   de  c h l o r o -  

m é t h y l m é t h y l é t h e r ,   d é c r i t   d a n s   C h é m i c a l   C o m m u n i c a t i o n s ,  

1 9 6 9 ,   1 2 8 3 - 4 .   C e p e n d a n t   i l   c o n v i e n t   de  r e m a r q u e r   q u e  
l a   c y c l i s a t i o n   a  l i e u   s u r   un  n o y a a   b e n z é n i q u e   f o r t e -  

m e n t   a c t i v é   e t   que  l e   c e n t r e   r é a c t i o n n e l   e s t   un  a m i d e .  



La  p r é s e n t e   i n v e n t i o n   a  p o u r   b u t   de  r e m é d i e r  

à  c e s   i n c o n v é n i e n t s   en  f o u r n i s s a n t   un  p r o c é d é   p e r -  
m e t t a n t   à  l a   f o i s   d ' a c c é d e r   a u x   d é r i v é s   s u b s t i t u é s  

en  p o s i t i o n   4,  e t   d ' o b t e n i r   d e s   r e n d e m e n t s   e t   t a u x  

de  c o n v e r s i o n   n e t t e m e n t   p l u s   é l e v é s .  

E l l e   a  a i n s i   p o u r   o b j e t   un  p r o c é d é   de  p r é p a -  

r a t i o n   de  c o m p o s é s   de  f o r m u l e   g é n é r a l e  

d a n s   l a q u e l l e   R1  r e p r é s e n t e   un  a t o m e   d ' h y d r o g è n e ,   u n  

r a d i c a l   a l c o y l e ,   a r y l e   ou  a r a l c o y l e   é v e n t u e l l e m e n t  

s u b s t i t u é ,   R2  e t   R3  s o n t   i d e n t i q u e s   ou  d i f f é r e n t s   e t  

r e p r é s e n t e n t   un  a t o m e   d ' h y d r o g è n e ,   un  r a d i c a l   a l c o y l e  

i n f é r i e u r ,   a r y l e   ou  h é t é r o c y c l i q u e   e t   R4  r e p r é s e n t e  

un  a t o m e   d ' h y d r o g è n e ,   un  r a d i c a l   a l c o y l e ,   un  r a d i c a l  

c y c l o a l c o y l e ,   a l c o x y   c a r b o n y l e ,   c a r b o x y ,   a r y l e   o u  

h é t é r o c y c l i q u e ,   c a r a c t é r i s é   en  ce  q u ' o n   f a i t   r é a g i r  

un  c o m p o s é   de  f o r m u l e  

d a n s   l a q u e l l e   R1,  R2  e t   R3  s o n t   t e l s   que  d é f i n i s   c i -  

d e s s u s ,   a v e c   un  c o m p o s é   de  f o r m u l e  

d a n s   l a q u e l l e   R4  e s t   t e l   que  d é f i n i   c i - d e s s u s ;   X  e s t  



un  a t o m e   d ' h a l o g è n e ,   un  g r o u p e   a l c o x y   é v e n t u e l l e m e n t  

s u b s t i t u é ,   t h i o a l c o y l e   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é   o u  

a m i n o   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é ;   Y  r e p r é s e n t e   u n  

g r o u p e   a l c o x y   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é ,   t h i o a l c o y l e  

é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é ,   a m i n o   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s -  

t i t u é   ou  un  g r o u p e   de  f o r m u l e  

d a n s   l a q u e l l e   R  e s t   un  r a d i c a l   a l c o y l e   i n f é r i e u r   o u  

a r y l e ,   ou  l e s   d e u x   g r o u p e s   X  e t   Y  f o r m e n t   a v e c   l ' a t o -  

me  de  c a r b o n e   s u r   l e q u e l   i l s   s o n t   f i x é s   un  n o y a u  

h é t é r o c y c l i q u e   à  s i x   c h a î n o n s   h e x a h y d r o - S - t r i a z i n i q u e ,  

t r i o x a n n i q u e   ou  t r i t h i a n i q u e ,   d a n s   un  s o l v a n t   i n e r t e ,  

à  une   t e m p é r a t u r e   c o m p r i s e   e n t r e   0  e t   1 5 0 ° C   e t   d a n s  

un  m i l i e u   a n h y d r e ,   e t   é v e n t u e l l e m e n t ,   on  l i b è r e   l a  

b a s e   l i b r e .  

Les   c o m p o s é s   de  f o r m u l e   I I I   q u i   s o n t   u t i l i s é s  

d a n s   l e   p r o c é d é   de  l ' i n v e n t i o n   p e u v e n t   ê t r e   i l l u s t r é s  

s u i v a n t   l a   n a t u r e   de  X  e t   Y  p a r   l e s   c o m p o s é s   s u i v a n t s .  

a )  -   un  h a l o g é n o m é t h y l   é t h e r   du  t y p e  

d a n s   l e q u e l   X  e s t   un  a t o m e   d ' h a l o g è n e   t e l   que  C l  o u  

Br  e t   R5  e s t   un  r a d i c a l   a l c o y l e   i n f é r i e u r   ou  a r y l e .  

b )  -   un  h a l o g é n o m é t h y l   t h i o   é t h e r   du  t y p e  

d a n s   l e q u e l   X  e s t   un  a t o m e   d ' h a l o g è n e   t e l   que   C l  o u  

Br  e t   R6  e s t   un  r a d i c a l   a l c o y l e   i n f é r i e u r   ou  a r y l e .  

c )  -   un  h a l o g é n o m é t h y l   e s t e r   du  t y p e  

d a n s   l e q u e l   X  e s t   un  a t o m e   d ' h a l o g è n e   t e l   que   C l  o u  

Br  e t   R7  e s t   un  r a d i c a l   a l c o y l e   i n f é r i e u r   ou  a r y l e .  



d )  -   une   S  - h e x a h y d r o - S - t r i a z i n e   de  f o r m u l e  

ou  un  d é r i v é   a m i n é   de  f o r m u l e  

d a n s   l e s q u e l l e s   R8,  R9,   R10 ,   R 1 1 ,   R12  s o n t   d e s   r a d i c a u x  

a l c o y l e s   i n f é r i e u r s   q u i   f o r m e n t   é v e n t u e l l e m e n t   e n t r e  

eux   un  p o n t   a z o t é   ou  d e s   r a d i c a u x   a r y l e s ,   i d e n t i q u e s  

ou  d i f f é r e n t s .  

e )  -   un  t r i o x a n n e   de  f o r m u l e  

ou  un  d é r i v é   de  p o l y o x y m é t h y l è n e   de  f o r m u l e  

R 1 3  (   O-OH2  ) n   O R 1 4  
d a n s   l e s q u e l l e s   R13  e t   R14   s o n t   d e s   a t o m e s   h y d r o g è n e s  

ou  d e s   r a d i c a u x   a l c o y l e s   i n f é r i e u r s   ou  a r y l e s ,   i d e n -  

t i q u e s   ou  d i f f é r e n t s ,   e t   n  ≥   1 .  

f )  -   un  t r i t h i a n e   de  f o r m u l e  



ou  un  d é r i v é   de  p o l y t h i o m é t h y l è n e   de  f o r m u l e  

d a n s   l e s q u e l l e s   R15  e t   R16  s o n t   d e s   r a d i c a u x   a l c o y l e s  

i n f é r i e u r s   ou  a r y l e s ,   i d e n t i q u e s   ou  d i f f é r e n t s   e t  

n  ≥  1 .  
La  r é a c t i o n   e n t r e   le   c o m p o s é   de  f o r m u l e   I I   e t  

l e   c o m p o s é   de  f o r m u l e   I I I   e s t   r é a l i s é e   d a n s   un  s o l -  

v a n t   i n e r t e   à  une   t e m p é r a t u r e   c o m p r i s e   e n t r e   0°C  e t  

1 5 0 ° C ,   m a i s   de  p r é f é r e n c e   e n t r e   la   t e m p é r a t u r e   a m -  

b i a n t e   e t   l e   p o i n t   d ' é b u l l i t i o n   du  c o m p o s é   l e   p l u s  

v o l a t i l   q u i   e s t   en  g é n é r a l   un  d e s   s o l v a n t s   u t i l i s é s .  

C e t t e   r é a c t i o n  p a s s e   v r a i s e m b l a b l e m e n t   p a r  
l a   f o r m a t i o n   d ' u n   c o m p o s é   i n t e r m é d i a i r e   q u i   n ' e s t  

p a s   i s o l é ,   m a i s   c y c l i s é   i n   s i t u ,   a i n s i   que   c e l a   s e r a  

e x p o s é   c i - a p r è s .  

Or  l a   c y c l i s a t i o n   de  ce  c o m p o s é   i n t e r m é d i a i r e  

n é c e s s i t e   l a   p r é s e n c e   d ' u n   a c i d e   q u i   e s t   s o i t   e n g e n -  
d r é   d a n s   l e   m i l i e u   p a r   l a   r é a c t i o n   de  f o r m a t i o n   d e  

l ' i n t e r m é d i a i r e ,   s o i t   e s t   a j o u t é   l o r s q u e   c e t t e   r é a c -  

t i o n   de  f o r m a t i o n   de  l ' i n t e r m é d i a i r e   n ' e n   f o u r n i t  

p a s .   La  f o r m a t i o n   d ' a c i d e   in  s i t u   d é p e n d   de  l a   n a t u r e  

du  c o m p o s é   de  f o r m u l e   I I I ,   a i n s i   p o u r   l e s   c o m p o s é s  

de  f o r m u l e   I I I   d e s   t y p e s   a,  b,   c,   on  o b s e r v e   l a   f o r -  

m a t i o n   d ' u n   t e l   a c i d e   de  f o r m u l e   XH  q u i   s e r t   d ' a g e n t  

de  c y c l i s a t i o n ,   a l o r s   que  p o u r   l e s   c o m p o s é s   de  f o r m u -  

l e   I I I   d e s   t y p e s   d,  e,  e t   f ,   i l   ne  se  f o r m e   p a s  
d ' a c i d e .  

Dans   ce  d e r n i e r   c a s ,   on  u t i l i s e   un  s o l v a n t   d e  



r é a c t i o n   q u i   c o n t i e n t   un  a c i d e   q u i   p e u t   ê t r e   p a r  
e x e m p l e  :  

un  a c i d e   m i n é r a l   de  p r é f é r e n c e   a n h y d r e ,   t e l q u e  
l e s   a c i d e s   c h l o r h y d r i q u e ,   s u l f u r i q u e ,   b r o m h y d r i q u e ,  

p h o s p h o r i q u e ,   un  a c i d e   o r g a n i q u e ,   c a r b o x y l i q u e ,   t e l  

que  l e s   a c i d e s   o x a l i q u e ,   a c é t i q u e ,   m o n o c h l o r a c é t i q u e  

ou  s u l f o n i q u e ,   t e l   que   l e s   a c i d e s   m é t h a n e s u l f o n i q u e ,  

b e n z è n e s u l f o n i q u e .  

Dans   l e s   c a s   où  l ' a c i d e   e s t   e n g e n d r é   d a n s   l e  

m i l i e u   on  p r é f è r e   a j o u t e r   l e   c o m p o s é   de  f o r m u l e   I I I  

d a n s   l a   s o l u t i o n   du  c o m p o s é   de  f o r m u l e   I I ,   b i e n   q u e  
l ' i n v e r s e   s o i t   é g a l e m e n t   p o s s i b l e .   Dans   l e s   a u t r e s  

c a s ,   on  p r é f è r e   a j o u t e r   un  m é l a n g e   d e s   c o m p o s é s   d e  

f o r m u l e s   I I   e t   I I I   au  s o l v a n t   r é a c t i o n n e l   c o n t e n a n t  

l ' a c i d e   de  c y c l i s a t i o n .  

La  r é a c t i o n   e s t   l e   p l u s   s o u v e n t   r a p i d e ,   m a i s  

i l   p e u t   ê t r e   p a r f o i s   a v a n t a g e u x   de  c h a u f f e r   en  f i n  

de  r é a c t i o n   p o u r   l ' a c c é l é r e r .  

On  p e u t   o p é r e r   à  l a   p r e s s i o n   a t m o s p h é r i q u e   o u  

s o u s   une   p r e s s i o n   s u p é r i e u r e ,   m a i s   l a   p r e s s i o n   a t m o s -  

p h é r i q u e   e s t   en  g é n é r a l   s u f f i s a n t e .  

On  r é a l i s e   l a   r é a c t i o n   d a n s   un  s o l v a n t   i n e r t e  

v i s   à  v i s   d e s   r é a c t i f s ,   n o t a m m e n t   d e s   c o m p o s é s   d e  

f o r m u l e   I I I .   Ce  s o l v a n t   d o i t   ê t r e   a n h y d r e   c a r   l ' e a u  

d é c o m p o s e   l e s   c o m p o s é s   de  f o r m u l e   I I I .   On  u t i l i s e   d e  

p r é f é r e n c e   un  s o l v a n t   a p r o t i q u e   q u i   p e u t   ê t r e   de  n a -  

t u r e   p o l a i r e ,   comme  l e   d i m é t h y l f o r m a m i d e ,   l e   d i m é t h y l -  

s u l f o x y d e ,   l ' h é x a m é t h y l   p h o s p h o r o t r i a m i d e   ou  un  a u t r e  

s o l v a n t ,   t e l   que  l e   b e n z è n e ,   l e   t o l u è n e ,   un  s o l v a n t  

c h l o r é ,   t e l   q u ' u n   h y d r o c a r b u r e   c h l o r é   ou  d e s   é t h e r s  

l é g e r s .  

I l   e s t   a v a n t a g e u x   de  r é a l i s e r   l a   r é a c t i o n   d a n s  

un  s o l v a n t   d a n s . l e q u e l   l ' h a l o g é n u r e   d'a  c o m p o s é   d e  

f o r m u l e   I  e s t   p e u   ou  p a s   s o l u b l e   c a r ,   en  e f f e t ,   o n  

p e u t   a l o r s   i s o l e r   l e   s e l   du  c o m p o s é   de  f o r m u l e   I ,   à  

l a   f i n   de  l a   r é a c t i o n ,   p a r   f i l t r a t i o n   du  p r é c i p i t é  



f o r m é .   Ce  mode  o p é r a t o i r e   p e r m e t ,   o u t r e   une   c o m m o d i -  

t é   de  m i s e   en  o e u v r e ,   d ' o b t e n i r   d ' e x c e l l e n t s   r e n d e -  

m e n t s .  

Les   c o m p o s é s   de  f o r m u l e   I I   e t   I I I   s o n t   m i s   à  

r é a g i r   en  q u a n t i t é s   s t o e c h i o m é t r i q u e s ,   ou  é v e n t u e l l e -  

m e n t   a v e c   un  e x c è s   m o l a i r e   du  c o m p o s é   de  f o r m u l e   I I I  

a l l a n t   j u s q u ' à   50%  e n v i r o n .  

B i e n   que  ne  v o u l a n t   p a s   ê t r e   l i é . p a r   un  m é c a -  

n i s m e   r é a c t i o n n e l ,   l a   D e m a n d e r e s s e   p e n s e   d e v o i r   i n -  

d i q u e r   que  l a   r é a c t i o n   se  p a s s e   en  d e u x   s t a d e s   d o n -  

n é s   d a n s   l e   s c h é m a   r é a c t i o n n e l   c i - a p r è s ,   c e s   d e u x  

s t a d e s   n ' é t a n t   p a s   d i s t i n c t s   en  p r a t i q u e .  

La  c y c l i s a t i o n   se  f a i t   d o n c   a v e c   f o r m a t i o n  

d ' u n   a l c o o l ,   d ' u n   m e r c a p t a n ,   d ' u n e   a m i n e   ou  de  l ' e a u .  

C e t t e   c y c l i s a t i o n   e s t   o b t e n u e   a v e c   de  t r è s  

b o n s   r e n d e m e n t s   e t   t a u x   de  c o n v e r s i o n   du  p r o d u i t   d e  

d é p a r t .   A i n s i ,   d a n s   l e s   c y c l i s a t i o n s   où  l e   r é a c t i f  

e s t   l e   c h l o r o m é t h y l   m é t h y l   é t h e r ,   ou  c h l o r o m é t h y l  

m é t h y l t h i o é t h e r ,   l e   t a u x   de  c o n v e r s i o n   du  c o m p o s é   d e  

f o r m u l e   I I   e s t   v o i s i n   de  100%  e t   l e s   r e n d e m e n t s   d e  

l ' o r d r e   de  90  à  9 5 % .  



P a r   a i l l e u r s ,   g r â c e   au  p r o c é d é   de  l ' i n v e n t i o n ,  

on  p e u t   o b t e n i r   d e s   d é r i v é s   de  t h i é n o p y r i d i n e   d a n s  

l e s q u e l s   l e   g r o u p e   R4  e s t   un  g r o u p e   a r y l e   t e l   que   l e  

g r o u p e   p h é n y l e ,   un  g r o u p e   h é t é r o c y c l i q u e   t e l   que   l e  

g r o u p e   t h i é n y l - 2 ,   un  r a d i c a l   a l i p h a t i q u e   ou  c y c l o a -  

l i p h a t i q u e   ou  un  g r o u p e   f o n c t i o n n e l   t e l   que   a l c o x y -  

c a r b o n y l e ,   c a r b o x y .  

La  p r é p a r a t i o n   d e s   r é a c t i f s   de  d é p a r t   de  f o r -  

m u l e   I I I   e s t   r é a l i s é e   f a c i l e m e n t   p a r   d e s   p r o c é d é s  

c o n n u s   d a n s   l a   l i t t é r a t u r e   e t   q u i   n ' e n t r e n t   p a s   d a n s  

l e   c a d r e   de  l ' i n v e n t i o n .   C e r t a i n s   d e s   c o m p o s é s   d e  

f o r m u l e   I I I   s o n t   i n s t a b l e s   e t   i l   e s t   a l o r s   n é c e s s a i r e  

de  l e s   p r é p a r e r   j u s t e   a v a n t   l e u r   e m p l o i   d a n s   l e   p r o -  
c é d é   de  l ' i n v e n t i o n   où  on  l e s   u t i l i s e   s a n s   p u r i f i c a -  

t i o n .  

Les   e x e m p l e s   n o n   l i m i t a t i f s   s u i v a n t s   s o n t   d o n -  

n é s   à  t i t r e   d ' i l l u s t r a t i o n   du  p r o c é d é   de  l ' i n v e n t i o n .  

E x e m p l e   1 

P r é p a r a t i o n   de  c h l o r h y d r a t e   d e  ( c h l o r o - 2   b e n -  

z y l )  -   5  t é t r a h l y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2   - c ]   p y r i d i n e  

A  une  s o l u t i o n   de  5 0 , 8   g  ( 0 , 2   M)  de  N  -   ( c h l o -  

r o - 2   b e n z y l )   ( t h i é n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e   d a n s   70  c m 3  

de  d i m é t h y l f o r m a m i d e ,   c h a u f f é e   à  6 0 ° C ,   on  a j o u t e   e n  

7  m i n u t e s   2 2 , 7   g  ( 0 , 2 4   M)  de  c h l o r o m é t h y l m é t h y l é t h e r .  

La  t e m p é r a t u r e   du  m i l i e u   r é a c t i o n n e l   e s t   m a i n t e n u e   à  

60°C  p e n d a n t   t o u t e   l a   p h a s e   d ' a d d i t i o n   p a r   r e f r o i -  

d i s s e m e n t   à  l ' e a u .   T r e n t e   m i n u t e s   a p r è s   l a   f i n   d e  

l ' a d d i t i o n   du  c h l o r o m é t h y l m é t h y l é t h e r   l e   m i l i e u   e s t  

r e f r o i d i   à  2 0 ° C .   Le  p r o d u i t   a t t e n d u ,   q u i   a  p r é c i p i t é ,  

e s t   f i l t r é   e t   l a v é   a v e c   d e u x   f o i s   70  em3  d ' a c é t o n e .  

On  o b t i e n t   4 5 , 1   g  de  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2  

b e n z y l )  -   5  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o   [ 3 , 2   - c ]   p y r i -  

d i n e .   ( R e n d e m e n t  :   7 5 % ) .  

Le  t r a i t e m e n t   d e s   f i l t r a t s   p e r m e t   de  r é c u p é r e r  

e n c o r e   9  g  du  c o m p o s é   r e c h e r c h é   ( r e n d e m e n t   9 0 %  -  

P . F .  =   1 9 0 ° C )  



E x e m p l e   2  

P r é p a r a t i o n   du  c h l o r h y d r a t e  d e   ( c h l o r o - 2  

b e n z y l )  -   5  é t h o x y   c a r b o n y l -   4  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7  

t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ] p y r i d i n e .  

Dans   un  b a l l o n   t r i c o l   de  250  cm3,  on  i n t r o d u i t  

2 5 , 1   g  ( 0 , 1   M)  de  N-  ( c h l o r o - 2   b e n z y l )   ( t h i é n y l  -   2 )  

-  2  é t h y l a m i n e   en  s o l u t i o n   d a n s   30  cm3  de  d i m é t h y l -  

f o r m a m i d e .   On  a j o u t e   a l o r s   en  6  m i n u t e s   1 8 , 3   g  

( 0 , 1 1   M)  de  c h l o r o - 2   é t h o x y - 2   a c é t a t e   d ' é t h y l e   e t   o n  

c h a u f f e   4  h e u r e s   à  8 0 ° C .   Le  p r o d u i t   a t t e n d u   c o m m e n c e  

à  p r é c i p i t e r .  A p r è s   r e f r o i d i s s e m e n t   du  m i l i e u ,   l e  

p r o d u i t   e s t   f i l t r é   e t   r e c r i s t a l l i s é   t r o i s   f o i s   d a n s  

20  cm3  d ' a c é t o n e .   On  o b t i e n t   2 0 , 5   g  de  c h l o r h y d r a t e  

de  ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  -   5  é t h o x y - c a r b o n y l - 4   t é t r a h y d r o  

4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ]   p y r i d i n e   ( r e n d e m e n t  :   5 5 % ) .  

Le  t r a i t e m e n t   d e s   f i l t r a t s   p e r m e t   d ' o b t e n i r   à  

n o u v e a u   10  g  de  p r o d u i t   b r u t   ( P . F .  :   1 5 6 ° C ) .   Le  p r o -  
d u i t   b r u t   e s t   o b t e n u   a n a l y t i q u e m e n t   p u r   p a r   r e c r i s -  

t a l l i s a t i o n   d a n s   un  m é l a n g e   é t h a n o l é t h e r   i s o p r o p y l i -  

que  ( r e n d e m e n t   t o t a l  :   8 1 , 8 % ) .  

E x e m p l e   3  

P r é p a r a t i o n  d u   c h l o r h y d r a t e   de  ( ch lo ro -2   b e n z y l ) - 5   ( t h i é n y l  
2 )  -   4  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ]   p y r i d i n e  

a)  P r é p a r a t i o n   du  ( t h i é n y l - 2 )   c h l o r o m é t h y l -  

m é t h y l é t h e r .  

On  c h a r g e   d a n s   un  b a l l o n ,   s o u s   a g i t a t i o n ,   1 1 2 g  

(1  M)  de  ( t h i é n y l - 2 )   c a r b o x a l d é h y d e ,   50  g  ( 1 , 5 5   M)  d e  

m é t h a n o l ,   125  cm3  de  c h l o r u r e   de  m é t h y l è n e   e t   150  g  

de  s u l f a t e   de  s o d i u m .   On  r e f r o i d i t   l e   m i l i e u   r é a c t i o n -  

n e l   à  -   35°C  e t   on  f a i t   p a s s e r   j u s q u ' à   s a t u r a t i o n   u n  

c o u r a n t   d ' a c i d e   c h l o r h y d r i q u e   g a z e u x   s e c   en  e m p ê c h a n t  

l a   t e m p é r a t u r e   de  d é p a s s e r   - 2 0 ° C .   A p r è s   a r r ê t   du  b u l -  

l a g e   de  l ' a c i d e   c h l o r h y d r i q u e ,   l e   m i l i e u   r é a c t i o n n e l  

e s t   l a i s s é   à  - 2 0 ° C ,   s o u s   a g i t a t i o n ,   p e n d a n t   2  h e u r e s .  

On  é v a p o r e   e n s u i t e   l e   c h l o r u r e   de  m é t h y l è n e   à  - 2 0 ° C  

p o u r   o b t e n i r   l e   ( t h i é n y l - 2 )   c h l o r o m é t h y l - m é t h y l é t h e r  



b r u t .  

b)  P r é p a r a t i o n   de  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2  

b e n z y l )  -   5  ( t h i é n y l - 2 )  -   4  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  

[ 3 , 2  -   c ] p y r i d i n e .  

On  f a i t   r é a g i r   l a   N  -   ( c h l o r o - 2   b e n z y l )   ( t h i é -  

n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e   s u r   l ' é t h e r   p r é p a r é   s o u s   ( a )  

c i - d e s s u s   d ' u n e   m a n i è r e   a n a l o g u e   à  c e l l e   d é c r i t e   à  

l ' e x e m p l e   1  p o u r   o b t e n i r   l e   c o m p o s é   r e c h e r c h é   ( p o i n t  

de  f u s i o n   de  l a   b a s e  :   1 0 9 ° C ) .  

E x e m p l e s   4  e t  5  

On  p r é p a r e ,   d ' u n e   m a n i è r e   a n a l o g u e   à  c e l l e   d é -  

c r i t e   d a n s   l ' e x e m p l e   1,  l e s   c o m p o s é s   s u i v a n t s :  

l e   c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  -   5  

p h é n y l  -   4  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ] p y r i -  

d i n e  

( P . F .   de  l a   b a s e  :   9 5 ° C ) ,  

l e   c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  -   5  i s o -  

p r o p y l  -   4  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ] .  

( P . F .   de  l a   b a s e  :   1 7 2 ° C ) ,  

r e s p e c t i v e m e n t   à  p a r t i r   de  N  -   ( c h l o r o - 2   b e n -  

z y l )   ( t h i é n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e   e t   d e s   c o m p o s é s   s u i -  

v a n t s :  

- @   c h l o r o b e n z y l - m é t h y l é t h e r ,  

-  c h l o r o - 1   é t h o x y - 1   m é t h y l - 2   p r o p a n e  

E x e m p l e   6  

P r é p a r a t i o n   du  c h l o r h y d r a t e  d e   t é t r a h r d r o   4 . 5 ,  

6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2 - c ] p y r i d i n e  

A  une   s o l u t i o n   de  1 2 , 7   g  ( 0 , 1   M)  de  ( t h i é n y l -  

2 )  -   2 - é t h y l a m i n e   d a n s   20  cm3  de  d i m é t h y l f o r m a m i d e ,  

c h a u f f é e   à  5 5 ° C ,   on  a j o u t e   en  10  m i n u t e s   8 , 0 5   g  ( 0 , 1  

M)  de  c h l o r o m é t h y l m é t h y l é t h e r   d i l u é   d a n s   10  cm3  d e  

d i m é t h y l f o r m a m i d e .   A p r è s   l ' a d d i t i o n   du  c h l o r o m é t h y l -  

m é t h y l é t h e r   l e   m i l i e u   e s t   m a i n t e n u   2  h e u r e s   à  7 0 ° C  

p u i s   r e f r o i d i   à  l a   t e m p é r a t u r e   a m b i a n t e .   Le  p r o d u i t  

a t t e n d u ,   q u i   a  p r é c i p i t é ,   e s t   r i n c é   à  l ' a c é t o n e .   O n  

o b t i e n t   5 , 5   g  de  c h l o r h y d r a t e   de  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7  



t h i é n o [ 3 , 2  -   c ]   p y r i d i n e   ( P . F .  :   2 2 5 ° C ) .  ( R e n d e m e n t  

:  31%). 

E x e m p l e   7 

P r é p a r a t i o n   du  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  -   5 
t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o   [ 3 , 2  -  c ]   p y r i d i n e  

a)  P r é p a r a t i o n   du  c h l o r o m é t h y l m é t h y l t h i o é t h e r  

Dans   un  b a l l o n   t r i c o l   d ' u n e   c a p a c i t é   de  1 

l i t r e ,   on  c h a r g e   274   g  ( 2 , 3   M)  de  c h l o r u r e   de  t h i o n y -  
l e   e t   400  cm3  de  c h l o r u r e   de  m é t h y l è n e .   On  c h a u f f e   a u  

r e f l u x   ( 4 1 ° C )   e t   on  a j o u t e   l e n t e m e n t   156  g  de  d i m é t h y l -  

s u l f o x y d e .   T o u t   au  l o n g   de  l ' a d d i t i o n ,   on  o b s e r v e   u n  

i m p o r t a n t   d é g a g e m e n t   g a z e u x   c o n s t i t u é   de  S02  e t   H C 1 .  

On  d o i t   m a i n t e n i r   un  l é g e r   c h a u f f a g e   p o u r   c o n s e r v e r  
l e   m i l i e u   au  r e f l u x .   A  l a   f i n   de  l ' a d d i t i o n   du  d i m é -  

t h y l s u l f o x y d e ,   on  f a i t   p a s s e r   un  c o u r a n t   d ' a z o t e  

p o u r   é l i m i n e r   l ' a c i d e   c h l o r h y d r i q u e   d i s s o u s .   Le  m i -  

l i e u   r é a c t i o n n e l   ( 3 3 3   g)  e s t   u t i l i s é   t e l   q u e l   d a n s  

l ' o p é r a t i o n   de  c y c l i s a t i o n   d é c r i t e   c i - a p r è s .   Un  d o s a -  

ge  q u a n t i t a t i f   p a r   c h r o m a t o g r a p h i e   en  p h a s e   g a z e u s e  
d o n n e   l e s   r é s u l t a t s   s u i v a n t s :  

-  c h l o r o m é t h y l m é t h y l t h i o é t h e r  :   5 6 , 7 7 %  

-  c h l o r u r e   de  m é t h y l è n e   :  33  % 

b)  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  -   5  t é t r a -  

h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ]   p y r i d i n e .  

A  52  g  ( 0 , 2   M)  de  N  -   ( c h l o r o - 2   b e n z y l )   ( t h i é -  

n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e   en  s o l u t i o n   d a n s   60  cm3  de  d i -  

m é t h y l s u l f o x y d e   e t   c h a u f f é s   à  6 0 ° C ,   on  a j o u t e   en  3 0  

m i n u t e s   51  g  ( 0 , 3   M)  de  c h l o r o m é t h y l m é t h y l t h i o é t h e r  

b r u t   p r é p a r é   à  l ' é t a p e   ( a )   d é c r i t e   c i - d e s s u s .   L a  

t e m p é r a t u r e   du  m i l i e u   r é a c t i o n n e l   m o n t e   a l o r s   p r o -  

g r e s s i v e m e n t   e t   on  la   m a i n t i e n t   e n t r e   80  e t   8 5 ° C  

p e n d a n t   t o u t e   l a   p h a s e   d ' a d d i t i o n   p a r   r e f r o i d i s s e -  

m e n t   à  l ' e a u .   A  l a   f i n   de  l ' a d d i t i o n   du  c h l o r o m é t h y l -  

m é t h y l t h i o é t h e r   l e   m i l i e u   e s t   r e f r o i d i   à  6 ° C .   L e  

p r o d u i t   a t t e n d u   p r é c i p i t e   f a c i l e m e n t .   A p r è s   f i l t r a -  

t i o n   e t   l a v a g e   a v e c   2  x  70  cm3  d ' a c é t o n e ,   on  o b t i e n t  

4 4 , 1   g  de  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  -   5  

t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o   [ 3 , 2  -   c ] p y r i d i n e .  



( r e n d e m e n t   7 3 , 5 % ) .   Le  t r a i t e m e n t   d e s   f i l t r a t s   p e r m e t  

de  r é c u p é r e r   e n c o r e   1 0  g   du  c o m p o s é   r e c h e r c h é   ( r e n -  

d e m e n t  :   9 0 %  -   P . F .  =   1 9 0 ° C ) .  L e   p r o d u i t   b r u t   a i n s i  

o b t e n u   c o n t i e n t   de  1  à  2%  d ' i m p u r e t é s   e t   p e u t   ê t r e  

r e n d u   a n a l y t i q u e m e n t   p u r   p a r   r e c r i s t a l l i s a t i o n   d a n s  

l ' é t h a n o l .  

E x e m p l e   8  

P r é p a r a t i o n   de  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2   b e n -  

z y l )  -  5   t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ]  p y r i d i n e  

Le  même  c o m p o s é   q u ' à   l ' e x e m p l e   1  e s t   p r é p a r é  

comme  s u i t .  

On  f a i t   r é a g i r ,   s o u s   c h a u f f a g e   p e n d a n t   3  h e u -  

r e s ,   6 6 , 5   g  ( 0 , 4 4   M)  de  p i v a l a t e   de  c h l o r o m é t h y l e   s u r  

une   s o l u t i o n   de  103  g  ( 0 , 4   M)  de  N  -   ( c h l o r o - 2   b e n -  

z y l )   ( t h i é n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e   d a n s   300  cm3  de  d i m é -  

t h y l s u l f o x y d e ,   p o u r   o b t e n i r   a v e c   un  r e n d e m e n t   de  5 1 %  

l e   c o m p o s é   i n d i q u é   d a n s   l e   t i t r e .  

E x e m p l e   9  

P r é p a r a t i o n   du  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2  

b e n z y l )  -   5  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c J p y r i -  

d i n e  

A  42  cm3  de  d i m é t h y l f o r m a m i d e   d a n s   l e s q u e l s   o n  

a  d i s s o u s   0 , 2 5   m o l e   d ' a c i d e   c h l o r h y d r i q u e   g a z e u x   e t  

que  l ' o n   a  c h a u f f é   à  4 0 ° C ,   on  a j o u t e   en  2  m i n u t e s   u n  

m é l a n g e   de  2 5 , 1 5   g  ( 0 , 1   M)  de  N  -   ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  

( t h i é n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e   e t   de  1 5 , 3   g  ( 0 , 0 3 3   M)  d e  

s .   h e x a h y d r o t r i a z i n e   de  l ' o . c h l o r o b e n z y l a m i n e .   L a  

r é a c t i o n   e s t   e x o t h e r m i q u e   e t   d u r a n t   l ' a d d i t i o n ,   o n  

d o i t   r e f r o i d i r   à  l ' e a u   p o u r   m a i n t e n i r   l a   t e m p é r a t u r e  

du  m i l i e u   r é a c t i o n n e l   i n f é r i e u r e   à  7 0 ° C .   A  l a   f i n   d e  

l ' a d d i t i o n   on  l a i s s e   30  m i n u t e s   s o u s   a g i t a t i o n   p u i s  

on  r e f r o i d i t .   On  f i l t r e   e t   l a v e   2  f o i s   à  l ' a c é t o n e   l e  

p r o d u i t   a t t e n d u .   On  o b t i e n t   17,3  g  de  c h l o r h y d r a t e   ( c h l c r o - 2  

b e n z y l )  -   5  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ] p y r i -  

d i n e .   Le  t r a i t e m e n t   d e s   f i l t r a t s   p e r m e t   de  r é c u p é r e r  



10  g  s u p p l é m e n t a i r e s   du  p r o d u i t   a t t e n d u   ( r e n d e m e n t  

g l o b a l  :   9 0 % ) .  

E x e m p l e s   10  à  1 2  

P r é p a r a t i o n   du  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2  b e n -  

z y l )  -   5  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ] p y r i d i n e  

S u i v a n t   l e   même  mode  o p é r a t o i r e   que   d é c r i t   à  

l ' e x e m p l e   9,  on  o b t i e n t   l e   c o m p o s é   i n d i q u é   d a n s   l e  

t i t r e   en  r e m p l a ç a n t   l a   s . h e x a h y d r o t r i a z i n e   de  l ' o .  

c h l o r o b e n z y l a m i n e   p a r  :  

-  l a   s .   h e x a h y d r o t r i a z i n e   de  l a   n . b u t y l a m i n e  

( r e n d e m e n t  @   9 0 % )  

- l ' u r o t r o p i n e   ( r e n d e m e n t  :   6 0 % )  

-  l e   p a r a f o r m a l d é h y d e   ( r e n d e m e n t  :   8 3 % )  

E x e m p l e   1 3  

P r é p a r a t i o n   du  c h l o r h y d r a t e   de  t é t r a h y d r o   4 ,  

5 , 6 , 7   t h i é n o   [ 3 , 2  -   c ]   p y r i d i n e  

A  73  cm3  de  d i m é t h y l f o r m a m i d e   c h a u f f é s   à  4 5 ° C ,  

d a n s   l e s q u e l s   on  a  d i s s o u s   0 , 4 5   m o l e   d ' a c i d e   c h l o r h y -  

d r i q u e   g a z e u x ,   on  a j o u t e   en  25  m i n u t e s   un  m é l a n g e   d e  

17  g  ( 0 , 2   M)  de  s . h e x a h y d r o t r i a z i n e   de  l a   n . b u t y l a m i -  

ne  e t   de  26  g  de  ( t h i é n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e .   La  t e m p é -  

r a t u r e   du  m i l i e u   e s t   m a i n t e n u e   à  45°C   p e n d a n t   l ' a d d i -  

t i o n   à  l ' a i d e   d ' u n   b a i n   d ' e a u   f r o i d e .   En  f i n   d ' a d d i -  

t i o n ,   l e   p r o d u i t   a t t e n d u   p r é c i p i t e .   P a r   f i l t r a t i o n ,  

on  o b t i e n t   2 2 , 1 6   g  de  c h l o r h y d r a t e   de  t é t r a h y d r o   4 , 5 ,  

6 , 7   t h i é n o   [ 3 , 2  -   c ]   p y r i d i n e   ( r e n d e m e n t  :   6 5 % ) .  

E x e m p l e   1 4  

P r é p a r a t i o n   du  c h l o r h y d r a t e   de  ( c h l o r o - 2  

b e n z y l )  -   5  t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ] p y r i -  

d i n e  

A  2 , 2 5   g  ( 0 , 0 7 5   M)  de  p a r a f o r m a l d é h y d e   e n  

s u s p e n s i o n   d a n s   20  cm3  de  d i m é t h y l f o r m a m i d e ,   on  a j o u -  

t e   9 , 6 1   g  ( 0 , 1  M )   d ' a c i d e   m é t h a n e s u l f o n i q u e .   La  t e m -  

p é r a t u r e   du  m i l i e u   é t a n t   à  7 2 ° C ,   on  a j o u t e   en  2  

m i n u t e s   13  g  ( 0 , 0 5   M)  de  N - ( c h l o r o - 2   b e n z y l )   ( t h i é -  

n y l - 2 )  -   2  é t h y l a m i n e   d i s s o u s   d a n s   5  cm3  de  d i m é t h y l -  



f o r m a m i d e .   La  t e m p é r a t u r e   du  m i l i e u   a t t e i n t   9 0 ° C .   L e  

m i l i e u   e s t   a l o r s   r e f r o i d i   à  20°C  e t   v e r s é   s u r   50  c m 3  

de  s o u d e   4  N.  On  e x t r a i t   a l o r s   a v e c   30  cm3,  p u i s  

20  cm3  de  c h l o r u r e   de  m é t h y l è n e .   Les   p h a s e s   o r g a n i -  

q u e s   s o n t   r a s s e m b l é e s ,   s é c h é e s   s u r   s u l f a t e   de  s o d i u m  

e t   é v a p o r é e s .   On  o b t i e n t   une   h u i l e   q u i   e s t   r e p r i s e  

p a r   30  cm3  d ' é t h a n o l   d a n s   l e q u e l   on  a  d i s s o u s   0 , 1 5  

m o l e   d ' a c i d e   c h l o r h y d r i q u e   g a z e u x .   A p r è s   é v a p o r a t i o n  

p a r t i e l l e   de  l ' é t h a n o l ,   l e   p r o d u i t   a t t e n d u   p r é c i p i t e .  

On  f i l t r e ,   l a v e   à  l ' a c é t o n e   e t   s è c h e .   On  o b t i e n t  

1 1 , 3 5   g  de  c h l o r h y d r a t e   de  N - ( c h l o r o - 2   b e n z y l )  -   5  

t é t r a h y d r o   4 , 5 , 6 , 7   t h i é n o  [ 3 , 2  -   c ] p y r i d i n e   ( r e n d e -  

m e n t   7 5 , 6 % ) .  



1 . -   P r o c é d é   de  p r é p a r a t i o n   de  c o m p o s é s   d e  

f o r m u l e   g é n é r a l e  

d a n s   l a q u e l l e   R1  r e p r é s e n t e   un  a t o m e   d ' h y d r o g è n e ,   u n  
r a d i c a l   a l c o y l e ,   a r y l e   ou  a r a l c o y l e ,   é v e n t u e l l e m e n t  

s u b s t i t u é ,   R2  e t   R3  s o n t   i d e n t i q u e s   ou  d i f f é r e n t s   e t  

r e p r é s e n t e n t   un  a t o m e   d ' h y d r o g è n e ,   un  r a d i c a l   a l c o y -  

l e   i n f é r i e u r ,   a r y l e   ou  h é t é r o c y c l i q u e   e t   R4  r e p r é -  

s e n t e   un  a t o m e   d ' h y d r o g è n e ,   un  r a d i c a l   a l c o y l e ,   u n  
r a d i c a l   c y c l o a l c o y l e ,   a l c o x y   c a r b o n y l e ,   c a r b o x y ,  

a r y l e   ou  h é t é r o c y c l i q u e ,   c a r a c t é r i s é   en  ce  q u ' o n   f a i t  

r é a g i r   un  c o m p o s é   de  f o r m u l e  

d a n s   l a q u e l l e   R1,  R2  e t   R3  s o n t   t e l s   que  d é f i n i s   c i -  

d e s s u s ,   a v e c   un  c o m p o s é   de  f o r m u l e  

d a n s   l a q u e l l e   R4  e s t   t e l   que  d é f i n i   c i - d e s s u s ;   X  e s t  

un  a t o m e   d ' h a l o g è n e ,   un  g r o u p e   a l c o x y   é v e n t u e l l e m e n t  

s u b s t i t u é ,   t h i o a l c o y l e   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é   o u  

a m i n o   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é ;   Y  r e p r é s e n t e   un  g r o u -  

pe  a l c o x y   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é ,   t h i o a l c o y l e  



é v e n t u e l l e m e n t   s u b s t i t u é ,   a m i n o   é v e n t u e l l e m e n t   s u b s -  

t i t u é   ou  un  g r o u p e   de  f o r m u l e  

d a n s   l a q u e l l e   R  e s t   un  r a d i c a l   a l c o y l e   i n f é r i e u r   o u  

a r y l e ;   ou  l e s   d e u x   g r o u p e s   X  e t   Y  f o r m e n t   a v e c   l ' a t o -  

me  de  c a r b o n e   s u r   l e q u e l   i l s   s o n t   f i x é s   un  n o y a u  
h é t é r o c y c l i q u e   à  s i x   c h a î n o n s   h e x a h y d r o - S - t r i a z i n i q u e ,  

t r i o x a n n i q u e   ou  t r i t h i a n i q u e ,   d a n s   un  s o l v a n t   i n e r t e ,  
à  une   t e m p é r a t u r e   c o m p r i s e   e n t r e   0  e t   1 5 0 ° C   e t   d a n s  

un  m i l i e u   a n h y d r e ,   e t   é v e n t u e l l e m e n t   on  l i b è r e   l a  

b a s e   l i b r e .  

2 . -   P r o c é d é   s e l o n   l a   r e v e n d i c a t i o n   1,  c a r a c -  
t é r i s é   en  ce  que  l a   r é a c t i o n   e s t   r é a l i s é e   e n t r e   l a  

t e m p é r a t u r e   a m b i a n t e   e t   l e   p o i n t   d ' é b u l l i t i o n   d u  

c o m p o s é   l e   p l u s   v o l a t i l .  

3 . -   P r o c é d é   s e l o n   l a   r e v e n d i c a t i o n   1,  c a r a c -  
t é r i s é   en  ce  que  l e   s o l v a n t   i n e r t e   e s t   un  s o l v a n t  

a p r o t i q u e   p o l a i r e   t e l   que  l e   d i m é t h y l f o r m a m i d e ,   l e  

d i m é t h y l s u l f o x y d e ,   l ' h e x a m é t h y l p h o s p h o r o t r i a m i d e ,   o u  

l e   b e n z è n e   ou  un  s o l v a n t   c h l o r é   t e l   q u ' u n   h y d r o c a r -  

b u r e   c h l o r é   ou  un  é t h e r   l é g e r .  

4 . -   P r o c é d é   s e l o n   l a   r e v e n d i c a t i o n   3,  c a r a c -  
t é r i s é   en  ce  que  l e   s o l v a n t   c o n t i e n t   un  a c i d e   m i n é r a l  

ou  o r g a n i q u e   du  t y p e   c a r b o x y l i q u e   ou  s u l f o n i q u e .  

5 . -   P r o c é d é   s e l o n   l a   r e v e n d i c a t i o n   4,  c a r a c -  

t é r i s é   en  ce  que  l ' a c i d e   e s t   l ' a c i d e   c h l o r h y d r i q u e ,  

ou  m é t h a n e   s u l f o n i q u e .  

6 . -   P r o c é d é   s e l o n   l a   r e v e n d i c a t i o n   3,  c a r a c -  

t é r i s é   en  ce  que  l e   s o l v a n t   e s t   c h o i s i   de  f a ç o n   à  

ê t r e   un  non   s o l v a n t   de  l ' h a l o g é n u r e   du  c o m p o s é   d e  

f o r m u l e   I .  

? . -   P r o c é d é   s e l o n   l a   r e v e n d i c a t i o n   1,  c a r a c -  

t é r i s é   en  ce  q u ' o n   f a i t   r é a g i r   l e   c o m p o s é   de  f o r m u l e  

I I I   en  une  q u a n t i t é   c o m p r i s e   e n t r e   l a   q u a n t i t é   s t o e -  

c h i o m é t r i q u e   e t   un  e x c è s   m o l a i r e   de  50%,  p a r   r a p p o r t  

au  c o m p o s é   de  f o r m u l e   I I .  
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