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SYNTHESE DE NOUVEAUX MACROCYCLES
DERIVES DE LA
1-PYRAZOLYLBENZIMIDAZOLE-2-THIONE

N.H. AHABCHANE®, E.M. ESSASSI?*, J. BELLANP, L. LOPEZ® et
L. LAMANDEP

2Laboratoire de chimie organique Hétérocvclique, Faculté des Sciences, Univer-
sité Mohamed V, Rabat, Maroc et "Laboratoire de synthése et physicochimie de
molécules d'intérét biologique Université Paul Sabatier, 31062 Toulouse cedex 4,
France

(soumis le 25 avril 2000 ; accepié le 12 décembre 2000)

De nouveaux macrocycles de structures variées, renfermant une ou deux unités pyrazolylben-
zimidazoles au sein d'une chaine polyéthyléneglycol ont été préparés par condensation, en
catalyse par transfert de phase solide-liquide, de la 1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimi-
dazole-2-thione 1 avec le dichlorotétraéthyléneglycol 4 dune part, et du
1,8(1,11)bis-[1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yllmercapto tri (tétra) glycol 9
(10) avec les dichloropolyéthyleneglycols 3 et 4, d'autre part.

Mots-clés: pyrazolylbenzimidazole; dichloropolyéthyléne glycol; mercaptoalkyle

SYNTHESIS OF NEW MACROCYCLES
FROM 1-PYRAZOLYL
BENZIMIDAZOLE-2-THIONE

During the condensation between 1-[3(5)-phenylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazole-2-thione 1
and dichlorotetraethyleneglycol 4 on the one hand, and between 1,8(1,11)bis-{1-[3(5)-phe-
nylpyrazol-5(3)-yl| benzimidazol-2-yl)mercapto tri (tetra) glycol 9 (10) and dichloropoly-
ethylene glycols 3 and 4 on the other hand, using phase transfer catalysis, new macrocycles
possessing various structures have been isolated which contain one or two pyrazolylbenzimi-
dazole subcyclic units within the polyether chain.

Keywords: pyrazolylbenzimidazole; dichloropolyethylene glycol; mercaptoalkyle

* Correspondance auteur.
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INTRODUCTION

La chimie des composés macrocycliques s'est énormément développée au
cours des trois dernieres décennies!™, principalement dans le but de met-
tre au point des agents complexants, des récepteurs moléculaires, capables
de lier des substrats donnés, de maniére trés efficace et trés sélective.
Leurs aptitudes a former des complexes avec les métaux>~’ ont permis
leurs utilisations dans divers domaines.

En effet, ils sont exploités en physiologie pour le transport d'ions a tra-
vers une membrane artificielle ou naturelles’g, en industrie, pour la cons-
truction d'électrodes sélectives'®, et en tant que catalyseurs dans les
réactions de transfert de phase”.

La littérature rapporte quelques travaux relatifs a la synthése de macro-
cycles ayant pour espaceur le groupe éthylénoxylz'”.

Pour notre part, nous nous sommes intéressés a I'élaboration de nou-
veaux systémes macromoléculaires polyléthérés a caractere complexant,

dérivés de la 1-pyrazolylbenzimidazole-2-thione18.

RESULTATS ET DISCUSSIONS

La méthode de synthése que nous avons adoptée pour préparer différents
systémes thioéthérés, consiste a condenser le motif 1-pyrazolylbenzimida-
zole-2-thione 1 avec le dichlorodiéthylene (triéthyléne ou (tétraéthylene))
glycol 2 (3 ou 4).

Nous avons réalisé la condensation des réactifs pris en défaut 2—4 sur la
1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl} benzimidazole-2-thione 1 dans les condi-
tions de la catalyse par transfert de phase solide-liquide sous agitation
magnétique a température ambiante, dans le diméthylformamide, avec le
carbonate de potassium comme base et le bromure de tétra-n-butylammo-
nium comme catalyseur (Schéma 1).

Dans tous les cas, la réaction conduit 4 un mélange de deux produits
séparés par chromatographie sur colonne de silice en utilisant comme
éluant un mélange d'acétate d'éthyle et d'hexane dans des proportions de
20 : 80.

Le premier constituant du mélange est de structure: 2-(5(8° ou
(11”))-chlorodi (tri ou (tétra))éthylene glycolmercapto)-1-[3(5)-phénylpy-
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razol-5(3)-yl] benzimidazole 5 (6 (ou 7), obtenu par monoalkylation avec
le dichlorodiéthyléne (triéthyléne ou (tétraéthyléne)) glycol 2 (3 (ou 4)) de
I'atome de soufre de 1.

Le deuxiéme produit majoritaire est de structure : 1,5 (1,8 (ou (1,11))
bis-| 1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yllmercapto di (tri ou
(tétra))éthylene glycol 8 (9 (ou 10), présentant une symétrie, et résultant
d'une alkylation des deux atomes de soufre de deux molécules de 1.

Les systémes bihétérocycliques polyéthérés symétiques 8-10 sont égale-
ment obtenus par action des composés 5 (6 (ou 7)) sur la 1-[3(5)-phényl-
pyrazol-5(3)-yl] benzimidazole-2-thione 1 dans les mémes conditions
opératoires que précédemment (Schéma 1).

Les structures des composés 5-10 ont été identifiées sur la base des don-
nées spectrales RMN 1H, 13C, IR, masse et analyse élémentaire.

Les spectres de RMN IH, pris dans le diméthylsulfoxyde, montrent, outre
les signaux dus aux protons aromatiques, ceux correspondant aux protons
des groupements méthylenes liés aux atomes de soufre, d'oxygene et du
chlore, a c6té du signal attribuable au proton pyrazolique en position 4.

Les spectres de RMN 13C, mettent en évidence également les signaux
relatifs aux carbones aromatiques, ceux des carbones méthyléniques liés
aux atomes de soufre, d'oxygene et du chlore, en plus des signaux imputa-
bles aux carbones pyrazoliques. L'ensemble des résultats des spectres de
RMN !H, 13C est rapporté dans le tableau I.



TABLEAU I Données spectrales de RMN 'H, 3C des composés 5-10

H, CH;0  O-(CH)»O OCH,CICH, C4H CHar  NH RMNBC

31 3,53 3,71 7,02 72-787 13,77 3097(SCH,), 43.29(CICH,), 68,68,70,19

1=6,2) (2H,1,)=6,2) (2H,2H,m)  (lH,s) (9H,m) (I1H,s) 97,61(C4H), 110,17-125,21(CHar), 128,47(Ca
128,95(CHar),  136,19-142,78(Car, Cs),
151,94(C=N)

12 3,51 3,65 3,63 7,05 7.21-7,88 13,79 31,12(SCH,), 43,41(CICH,), 68,8,69,49, 70,4:

26,2) (2HtJ=62) (4H,s) (2H,2H,m) (1H,s) (9H,m) (1H,s) 97,75(C4H), 110,18-12524 (CHar), 12

& 128,72,129,01(CHar), 136,2-142,79(Car, Cs)

g 152,07 (C=N)

® 3,51 3,61 3,66 (2H,2H,m) 6, 7,17-7,69 13,78 31,86(SCH,), 42,75(CICH,), 69,63, 70,28, 70

=6.2) (HtJ=62) (8H,s) (1H,s) (9H,m) (1H,s) (OCH,),98.33(C4H), 110,34- 125,6(CHar), 12!

a 128,72, 129,12 (CHar), 136,65-144,57(Car, C;

- 152,45 (C=N)

1) 3,53 705 721-7.87 13,77 3097(SCH,), 68,61(OCH,), 97,74(C,H),

£5.8) (4H,1)=5.8) (2H,s) (18H,m) (2H,s) 12522(CHar), 128,44(Car), 128,77,129/

S 136,17-142,75 (Car, Cs), 143,84, 151,98 (C=N

s

4 3.49 3,56 7,04 7,19-7.86 13,78 31,06(SCH,), 68.8, 69,42(0CH,), 97,77 (C,H.

=6,2) (4H,tJ=62) (4H,s) (2H,s) (18H,m) (2H,s) 125,23(CHar), 128,52(Car), 128,99, 130,
136,19-143,69 (Car, Cs), 143,95, 152,05 (C=N

7 3,57 3,54 6,71 7,18-7,66 13,78 32,46(SCH,), 69.42,70,49 (OCH,), 98.4¢

=6,2) (4H,tJ=62) (8H,s) (2H,s) (18H,m) (2H,s) 110,14-125,53(CHar), 128,59(Car),

130,14(CHar), 136,59-144,46 (Car, Cs), 145,2
(C=N)
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Dans les spectres IR des produits 5-10, pris dans le bromure de potas-
sium, on note la disparition de la bande d'absorption attribuée au groupe-
ment C=S attendue vers 1100 cm ™.

La présence d'une bande large 2 3240 cm™latteste la non alkylation de
l'azote pyrazolique.

Les bandes d'absoption fines dans la région 28003000 cm™! sont inhé-
rentes aux groupes méthylenes.

Les spectres de masse des composés 5-10, pris en DIC(NH3) présentent
les pics moléculaires correspondant a ces molécules.

L'ensemble des caractéristiques physiques de ces produits est rapporté

dans le tableau II.

TABLEAU II caractéristiques physiques des composés 5-10

Produits Rdt % F(°C) Formules brutes MH*
5 33 13-115 CyoH9N4OSCI 399
6 40 154-156 Cy,H,3N40,SCl 443
7 43 222-224 Cy4H,7N,4058Cl 487
8 39 139-141 C;¢H3oNgOS, 655
9 45 136-138 C33H34Ng0,8, 699
10 50 116-118 C4oH3gNg03S, 743

Il est & noter que les rendements de ces réactions sont sensibles a la
nature du dichloropolyéthyléneglycol utilisé. En effet, ceux-ci augmentent
progressivement lorsqu'on passe de n=1 a n=3.

Lorsque la réaction du dichlorotriéthyléneglycol 3 avec 1 est reprise
dans les mémes conditions que précédemment mais avec des proportions
plus importantes de 3 et 1, il nous a été possible d'isoler a c6té des compo-
sés 6 et 9, un produit minoritaire 11, résultant d'une alkylation du soufre de
l'une et celle de I'azote benzimidazolique de I'autre de deux molécules de 1
(Schéma 2).

La structure de ce composé a été déduite a partir des données spectrales
RMN lI-I, l3C, IR, masse et analyse élémentaire.

En effet, le spectre de RMN 'H, pris dans le diméthylsulfoxyde, révéle
un dédoublement des signaux inhérent a la dissymétrie de la molécule, de
plus il met en évidence les signaux correspondant aux différents groupe-
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ments méthylénes, et en particulier ceux liés aux atomes de soufre et
d'azote qui apparaissent sous forme de triplet respectivement a 3,83 et 4,50
ppm. Les deux protons pyrazoliques en position 4’ et 4” sont observés
séparément 2 7,05 et 7,13 ppm. Les signaux les plus déblindés sont assi-
gnés aux deux protons des deux groupements NH présents dans la molé-
cule 4 13,69 et 13,77 ppm; ce qui corrobore la non alkylation de ces
positions dans les conditions opératoires utilisées.

Dans le spectre de RMN 13¢, on note en particulier, la présence des
signaux attribués aux carbones sp3 des groupements méthyleénes liés aux
atomes de soufre, d'azote et d'oxygénes, qui apparaissent respectivement 2
31,13; 44,23 et de 67,38 4 69,79 ppm. Les signaux relatifs aux carbones en
position 4’ et 4” des deux noyaux pyrazoliques sont repérés a 97,77 et 99,
67 ppm. Les carbones des groupements C=N présents dans la molécule
résonnent dans les champs faibles a 143,85, 144,79 et 152,08 ppm alors
que le signal le plus déblindé 4 168,90 ppm est imputé au groupe thioxo.

Le spectre de masse, pris en DIC (NH;), montre le pic moléculaire a
MH* : 699.

Le spectre Infrarouge, pris dans le bromure de potassium, révele la pré-
sence des bandes d'absorption caractéristiques des groupements C=S et
NH respectivement 2 1108 et 3202 cm™".

La suite de ce travail consiste a utiliser les composés polyéthérés symé-
triques comme précurseurs dans la synthése de nouveaux systémes macro-
cycliques polyéthérés présentant différentes cavités.

Il est & noter que l'alkylation du 1,5 (1,8) bis-[1-[3(5)-phénylpyra-
z0l-5(3)-yl]benzimidazol-2-yllmercapto tri (tétra)éthyléneglycol 9 (10)
par le dichloropolyéthyleneglycol 3(4) dans les conditions de la catalyse
par transfert de phase solide-liquide sous agitation magnétique a une tem-
pérature de 80 °C, dans le DMF, en présence de deux équivalents de carbo-
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nate de potassium et du tétra-n-butylammonium comme catalyseur, peut
conduire aux trois composés macrocycliques 12 (13), 14(15) et 16 (17) qui
se différencient par les sites d'alkylation des noyaux pyrazoliques

(Schéma 3).
~Crp 0

IR
O el /ag;m_.@:;.(‘fofln '20

7N o A

n=2:
n=3.

SCHEMA 3

En effet, celle-ci peut regrouper soit les deux azotes @, soit les deux azo-
tes 3, ou bien un azote o et un azote § donnant ainsi deux structures symé-
triques 12 (13) et 14 (15) et une structure dissymétrique 16 (17).

La distinction entre les différents isomeres se ferait d'apres la spectromé-
trie de RMN selon les critéres mis au point par Elguero et coll!%20,

En effet, en RMN 'H, 13C, les composés de structure oot et BB présente-
raient une symétrie contrairement au composé otff dissymétrique.

D'autre part, en RMN IH, les composés de structures symétriques oo et
BB se distingueraient particuliérement par les déplacements chimiques des
protons pyrazoliques en position 4.

En effet, les auteurs'® 20 ont constaté que le signal du proton en position

4, d'un noyau pyrazolique ayant subi une alkylation sur I'atome d'azote en
position B était plus déblindé que celui d'un pyrazole alkylé en position a.
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Le composé de structure o8 exhiberait alors deux protons pyrazoliques
en position 4’ et 4” relatifs aux alkylations des atomes d'azotes o. et § des
deux pyrazoles.

Pour notre part, la réaction a conduit 3 un mélange de deux produits aux-
quels nous avons attribué les structures 14 (15) et 16 (17), aprés les avoir
séparés par chromatographie sur colonne de silice en utilisant comme
éluant un mélange d'acétate d'éthyle et d’'hexane dans des proportions de

10 : 90 (Schéma 4).
~Crp M

N
. Ph Ph
U e D2 =

a3

NH HN'X

N N=
Ph s Ph L_»©::9-S/—[\O’L_\S' !(::(j

SCHEMA 4

En effet, sur le spectre de RMN 'H du premier composé de stucture Bp
14 (15), pris dans le CDCl3, on note, outre la présence du signal conespon-
dant au proton pyrazolique en position 4’ 2 6,68 (6,62) ppm, ceux relatifs
aux différents groupements méthylenes liés aux atomes de soufre, d'oxy-
geéne et d'azote, ainsi que ceux attribuables aux protons aromatiques.

Le spectre de RMN 'H du deuxieéme produit de structure of 16 (17), pris
également dans le CDCl3, montre en plus des signaux imputés aux protons
aromatiques et ceux des différents groupements méthylénes présents dans
la molécule, deux signaux inhérents aux protons pyrazoliques en position
4’ et 4” respectivement 2 6,45 (6,49) et 6,69 (6,68) ppm.

Le spectre de RMN '3C du composé de structure Bp 14 (15) est relative-
ment simple suite a la symétrie, il présente, en particulier, les signaux rela-
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tifs aux carbones sp> des différents groupements méthylenes liés aux
différents hétéroatomes, celui correspondant au carbone pyrazolique en
position 4" 4 98,36 (101,1) ppm, en plus de ceux des carbones tertiaires et
quaternaires des noyaux pyrazoliques et benzéniques.

Le spectre de RMN B¢ du composé de structure of§ 16 (17) se différen-
cie de celui du composé 14 (15) par les dédoublements de signaux inhé-
rents a la dissymétrie de la molécule.

En effet, il met en évidence, les signaux relatifs aux carbones en position
4’ et 4” des deux noyaux pyrazoliques, en plus de ceux des carbones sp3
des différents groupements méthylénes liés aux différents hétéroatomes et
des carbones tertiaires et quaternaires des noyaux pyrazoliques et benzéni-
ques.

L'ensemble des données spectrales RMN 'H, 13C des composés 14-17
est regroupé dans le tableau I11

Les spectres IR des produits 14-17, pris en phase solide dans le bromure
de potassium, montrent, en particulier, la disparition de la bande large
d'absorption caractéristique du groupement NH, et 'apparition de bandes
fines et intenses entre 2800 et 3000 cm™" imputables aux différents grou-
pements méthylénes des chaines éthérées et thioéthérées.

Les spectres de masse des produits 14-17, pris en DIC (NH3), présentent
les pics moléculaires correspondant a ces molécules.

L'ensemble des caractéristiques physiques de ces produits est rapporté
dans le tableau IV.

Dans le but d'isoler de nouveaux macrocycles issus de cyclisation [1+1]
et Jou [2+42] autres que ceux de structures B3 15 et o 17 précédemment
obtenus par alkylation de 10 par le dichlorotétraéthyleéneglycol 4, nous
avons réalisé I'action de ce demier, pris en quantité stoechiométrique sur la
1-{3(5)-phénylpyiazol-5(3)-yl]benzimidazole-2-thione 1 dans les condi-
tions de la catalyse par transfert de phase solide-liquide sous agitation
magnétique a une température de 80 °C pendant 24 heures, dans le dimé-
thylformamide, avec un exces de cabonate de potassium et le bromure de
tétra-n-butylammonium comme catalyseur (Schéma 5).

Parmi les nombreux produits formés au cours de la réaction et mis en
évidence par CCM, nous avons pu isoler et séparer aprés chromatographie
sur colonne de silice, en utilisant comme éluant un mélange d'acétate
d'éthyle et d’hexane dans des proportions de 10 : 90, quatre produits.



TABLEAU HII Données spectrales de RMN H, '3C des composés 14-17

H, SCH,  O-(CH),)-0O  OCH, CyH CpH  CHar RMN'3C

23 3,86 3,58 3,66 6,68 7.19-7,64 32,71(SCH2), 49,16(NCH2), 69-72,03(OCH,), 98

J=5.4) (4H,1J=6,2) (4H, s) (4H, m) (2H, s) (18H,m) 110,11-129,1(CHar), 129,43-144,39(Car,Cs),

“ 153,23 (C=N)

2 3,71 4,03

> (4H,s)  (HJ=54)

32 3,80 3,56 3,64 6,62 7.18-7,69 33.23(SCH,),  49,92(NCHp),  68,73-71,5

135.6) (4H,1,J=6,2) (8H, s) (4H, m) (2H, s) (18H,m) 101,1(C4H), 109,77-129,37(CHar), 129,7-143,56

® 146,35, 153,71 (C=N)

o 3,67 4,01

3 (8H,s)  (4HJ=5,6)

24 3,87 3,56 3,63 6,45 6,69 7,19-7,82 32,63(SCH;), 49,11(NCH;), 49,67(NCH,),

%5,4) (4H,1,J=6,2) (4H, s) (6H, m) (1H,s) (1H,s) (18H,m) 71,07(0OCH;), 101,04, 101,92(C4H, C,4 H),

3 129,42(CHar), 129,57-143,37 (Car, Cs, Cs'), 146,

0§ 3,67 3,94 (C=N)

155.6) (4H,s)  (2HtJ=5.4)

351 3,86 3,58 3,62 6,49 6,68 7,19-7,84 31,77(SCH;), 48,75(NCH,;), 49.53(NCH,),

}=5,4) (4H,1,)=6,2) (8H, s) (6H, m) (1H,s) (1H,s) (18H,m) 72,47(0OCH,), 101,03, 101,72 (CiH, C4, H)
129,43(CHar), 129,59- 143,39 (Car, Cs, Csr), 146,

y7 3,64 3,99 (C=N)

|=5,6) (8H, s) (2H,t,J=5,4)
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TABLEAU IV caractéristiques physiques des composés 14-17

Produits Rdt% F(°C) Formules brutes MH*
14 26 huile CaaHaaN3O,S, 813
15 28 huile C4gHs5oNgO6S, 901
16 1 huile CasHaNgO,S; 813
17 15 huile CgHs5oNgO6S; 901

—’CE SN
(L oy | S wwﬁ

o ﬁ’w , L»@:Ny—%: 15et1?

1 4
- Nu
- !
N
PH
19

SCHEMA 5

La spectrométrie de masse indique que trois de ces composés résultent
d'une condensation [2+2](m/ z : 900), le quatriéme provenant d'une con-
densation [1+1] (m/ z : 450).

L'identification des différents isomeéres résultant d'une condensation
[242], a été effectuée au moyen de la spectrométrie RMN 'H, !3C et ana-
lyse élémentaire.

Les spectres de RMN montrent que deux des trois isomeéres possédent
une structure symétrique et l'autre une structure dissymétrique.

La comparaison de ces spectres avec ceux des composés de structure B
15 et aff 17 s'est avérée concluante.

En effet, deux isomeres parmi les trois ne sont autres que les composés
15 et 17, résultant respectivement d'une double alkylation des atomes de
soufre et ceux des azotes P, et des azotes o et 8.
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La structure du troisiéme isomére 18 issu de la condensation [2+2] est
déterminée avec le concours de toutes les données spectrales.

En effet, le spectre IR, pris en phase solide dans le bromure de potas-
sium, indique la non alkylation de l'atome de soufre, en mettant en évi-
dence la bande d'absorption caractéristique du groupement C=S a 1108
cm™, D'autre part, 'absence des bandes d'absorption relatives aux groupe-
ments NH atteste l'engagement des azotes pyrazoliques et benzimidazoli-
ques dans cette réaction d'alkylation.

Le spectre de RMN 'H, pris dans le CDCl,, présente outre les signaux
intégrant 32 protons correspondant aux groupements méthylénes des chai-
nes polyéthylenes, ceux des protons en position 4 et 4’ des pyrazoles ayant
subi des alkylations sur les azotes f, résonnant tous les deux a 6,74 ppm
sous forme de singulet suite & la symétrie de la molécule. Ces données sont
en accord avec celles trouvées par Elguero et coll ' 20 lors de I'alkylation
des pyrazoles. Les signaux attribués aux protons aromatiques sont égale-
ment observés sur ce spectre sous forme de multiplet (6,97-7,85 ppm).

Le spectre de RMN !3C, d'aspect simple suite 2 la symétrie, confirme la
structure proposée, en mettant en évidence, les huit signaux inhérents aux
carbones sp3 des groupements méthylénes liés aux atomes d'oxygene et
aux azotes pyrazoliques et benzimidazoliques, qui apparaissent respective-
ment de 69,25 a 71,77; 52,35 et 45,33 ppm. L'absence du signal imputé au
groupement méthylénemercapto attendu vers 32 ppm, corrobore la non
alkylation de I'atome de soufre, Les signaux relatifs aux carbones pyrazoli-
ques en position 4 et 4" sont observés sous forme d'un seul singulet suite 2
la symétrie, a 101,82 ppm. Les sept signaux attribués aux carbones tertiai-
res aromatiques sont étendus de 109,66 a 128,66 ppm. Les douze carbones
quaternaires sont représentés par six signaux regroupés de 133,02 4 169,24
ppm dont le plus déblindé correspond a la fonction C=S.

La structure du composé 19 issu d'une condensation [1+1] a été égale-
ment élucidée grace aux données spectrales RMN lH, 13C, IR, masse et
analyse élémentaire, et en se basant sur les critéres mis au point par
Elguero et coll %20,

Dans le spectre de RMN 'H, pris dans le CDCl3, on note, en plus des
signaux des groupements méthylénes de la chaine polyéthyléne qui appa-
raissent regroupés sous forme de multiplet (3,08-4,19 ppm) et ceux des
protons aromatiques de 6,99-7,85 ppm, le signal 2 6,67 ppm attribuable au
proton en position 4 d'un noyau pyrazolique ayant subi une alkylation sur
l'azote B9,
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La structure de ce composé est confirmée par I'examen de son spectre de
RMN '3C. Celui-ci met en évidence huit signaux relatifs aux carbones sp3
dont six sont attribués aux méthylénes liés aux atomes d'oxygéne qui appa-
raissent & 68,25-71,36 ppm, les deux autres a 49,02 et 32,21 ppm sont
imputés respectivement aux méthylénes li€s aux atomes d'azote et de sou-
fre.

Le carbone en position 4 du noyau pyrazolique dont I'azote B a été alk-
ylé, est observé a 101, 72 ppm, en accord avec les données de la littérature
19.20 1 s sept signaux correspondant aux carbones tertiaires aromatiques
sont étendus de 109,04 & 128,75 ppm. Les six signaux les plus déblindés
de 132,87 4 154,16 ppm sont assignés aux différents carbones quaternaires
présents dans la molécule.

Le spectre IR, pris dans le bromure de potassium, indique, en particulier,
la présence de bandes d'absorption fines entre 2800 et 3000 cm™! relatives
aux différents méthylenes de la chaine polyéthyléne.

A la lumiére de ces résultats, il apparait que l'attaque du site o par les
dichloropolyéthyleéneglycols 3 et 4 sur un noyau pyrazolique est défavori-
sée en catalyse par transfert de phase solide -liquide, ce qui explique
'absence de formation de l'isomeére 12(13).

La condensation en catalyse par transfert de phase solide-liquide entre la
1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazole-2-thione 1, d'une part, et le
1,8 (1,11) bis-[1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yl]mer-
capto tri (tétra)éthyleneglycol 9 (10) d'autre part, avec les dichloropolyé-
thyléneglycols 3 et 4 a permis de préparer plusieurs macrocycles de
structures variées renfermant une ou deux unités 1-[(3(5)-phénylpyra-
zol-5(3)-yl] benzimidazole au sein d'une chaine polyéthyléne glycol.

Nous avons noté toutefois que la condensation de la 1-[3(5)-phénylpyra-
zol-5(3)-yl] benzimidazole-2-thione 1 avec les dichloropolyéthylénegly-
cols 24, est sensible aux conditions opératoires utilisées.

En effet, l'alkylation de 1 par les différents dichloropolyéthyléneglycols
a température ambiante a conduit aux produits 2-(5’(8ou (11°))-chlo-
roditri  ou  (tétra))éthyléne  glycolmercapto)-1-[3(5)-phénylpyra-
zol-5(3)-yl]  benzimidazole § (6 (ou 7) et 1,5(1,8(ou
(1,11))bis-[1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yl]mercapto di
(tri ou (tétra)) éthyléne 8 (9 (ou 10).

Au cours de ce travail, nous avons mis au point de nouvelles voies de
synthése des systemes macromoléculaires polyéthérés a caractére com-
plexant, comportant des hétérocycles aromatiques a l'intérieur de la cavité
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formée d'une chaine polyéthérée et d'un enchainement hétérocyclique et
dont le principe consiste a condenser le motif 1-[3(5)-phénylpyra-
zol-5(3)-yl] benzimidazole-2-thione 1 avec les dichloropolyéthylénegly-
cols 24 en CTP. Les macrocycles qui en résultent, issus de mode de
cyclisation 1+1 et / ou 2+2 présentent différentes cavités qui sont suscepti-
bles de piéger les cations métalliques.

PARTIE EXPERIMENTALE

GENERALITES

Les points de fusion ne sont pas corrigés. Les spectres de RMN ont été
enregistrés sur l'appareil Brucker AC 250. Les spectres de masse ont été
effectués avec un VARIAN MAT 311A par désorption de champ (D. L. C.,
NH;). Les spectres IR ont été réalisés sur un PERKIN ELMER 1760 X.
Les analyses élémentaires ont été faites par le laboratoire de microanalyse,
Université Paul Sabatier de Toulouse, France.

Alkylation de la 1-[{3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazole-2-
thione 1 par les dichloropolyéthyléne glycols 2-4
Mode opératoire général:

A 0,01 mole de 1 et 0,005 mole de dichlorodi (tri ou (tétra) dichloropoly-
éthyléne glycol 2 (3 ou (4)), dans 60 cc de DMEF, on ajoute 0,02 mole de
carbonate de potassium et 0,001 mole de tétra n-butylammonium. Le
mélange est agité & température ambiante pendant six heures. Aprés filtra-
tion, le solvant est évaporé sous pression réduite et le résidu obtenu est
chromatographié sur colonne de silice (€luant : acétate d'éthyle / éther de
pétrole : 2 / 8).

2-(5'-chlorodiéthyléneglycolmercapto)-1-[3(5)-phénylpyrazol-
5(3)-yl] benzimidazole 5

2-(8-chlorotriéthyléne glycolmercapto)-1-[3(5)-phénylpyrazol-
5(3)-yl] benzimidazole 6

2-(11'-chlorotétraéthyléne glycolmercapto)-1-[3(5)-phénylpyrazol-
5(3)-yl] benzimidazole 7
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1,5-bis-2-[1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yl]
mercapto diéthyléneglycol 8

1,8-bis-2-[1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yl]
mercapto triéthyleneglycol 9

1,11-bis-2-[1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yl]
mercapto tétraéthyléneglycol 10

Caractéristiques spectrales et physiques (voir tableau I et II).

Analyse élémentaire du composé Calculée % C : 59,72, %H : 5,20,
6(C,,H»3N,0,5CI): %N :12,66, %Cl1:7,91.

Trouvée % C : 59,52, %H : 5,17,
%N :12,52, %Cl:7,86.

Analyse élémentaire du composé Calculée % C : 65,32, %H : 4,87,

9(C38H34N80282): %N : 16,04
Trouvée % C : 65,12, %H : 4,79, %N :
15,92,
Synthése du composé 11

Nous avons adopté le méme protocole expérimental que précédemment
la différence nous avons utilisé 0,02 mole de 1, 0,01 mole de 3, 0,04 mole
de K,COj; et 0,002 du BTBA.

Rdt: 10 % F : 128-130°C. Spectre de RMN 'H (DMSOdg) : 3,44-3,54
(6H, m), 3,70 (2H, t, J = 6,2 Hz), 3,83 (2H, t, J = 5,4 Hz), 4,50 (2H, 1,
J=5,4 Hz), 7,05 (1H, s), 7,13 (1H, 5), 7,17-7,85 (18H, m), 13,69 (1H, s),
13,77 (1H, s). Spectre de RMN '3C (DMSOdg) : 31,13 (SCH,), 44, 23
(NCH,), 67,38-69,79 (OCH,), 97,77 (C4H), 99,67 (C4-H), 110,18-
125,21 (CHar), 128,42 (Car), 128,53-129 (CHar), 131,57-143,02 (Car,
Cs, Cs»), 143,85-152,08 (C=N), 168,90 (C=S). Spectre de masse D.1.C.
(NH3) : [M+H]*= 699. Spectre IR (KBr): \IC=S: 1108 cm™!, \/C:N:
1569,5 cm™, N : 2866 cm™!, Vgyy : 3202 cm ™.

Analyse élémentaire Calculée % C : 65,32, %H : 4,87,
(C38H34N80232)Z %N : 16.04.

Trouvée % C : 65,21, %H : 4,82, %N :
15,98.
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Action du dichlorotri (tétra) éthylene glycol 3 (4), surle 1,8 (1, 11)-
bis-2-[1-[3(5)-phénylpyrazol-5(3)-yl] benzimidazol-2-yl]

mercapto tri(tétra)éthyleneglycol 9 (10)

Mode opératoire:

A 0,01 mole de 9 (10), 0,02 mole de carbonate de potassium et
0,001 mole de tétra n-butylammonium dans 60 cc de DMF, on ajoute pro-
gressivement 0,01 mole de dichlorotri(tétra)éthyléne glycol 3 (4). Le
mélange est agité & une température de 80°C pendant une nuit. Apres fil-
tration, le solvant est évaporé sous pression réduite et le résidu obtenu est
chromatographié sur colonne de silice (éluant : acétate d'éthyle / hexane :
15 / 85). Caractéristiques spectrales et physiques des composés 14-17
(voir tableau 1T et IV).

Analyse élémentaire du com- Calculée % C: 65,02, %H : 5,41,
pOSé 14(C44H44N804SZ): %N : 13,79

Trouvée % C : 64,92, %H : 5,34, %N :
13,65.

Analyse élémentaire du com- Calculée % C : 65,02, %H : 5,41,
pOSé 16(C44H44N804SZ): %N : 13,79

Trouvée % C : 64,87, %H : 5,32, %N :
13,61.

Synthése des composés de condensation [1+1] 19 et [242] 15, 17 et 18

A 0,02 mole de 1, 0,08 mole de carbonate de potassium et 0,002 mole de
tétra n-butylammonium dans 100 cc de DMF, on ajoute progressivement
0,02 mole de dichlorotétraéthyléne glycol 4. Le mélange est agité a la tem-
pérature de 80 °C pendant 24 heures. Apres filtration, le solvant est éva-
poré sous pression réduite et le résidu obtenu est chromatographié sur
colonne de silice (€luant : acétate d'éthyle / hexane : 1/9).

Caractéristiques physiques et spectrales des composés 15 et 17 (voir
tableau IIl et IV).

15 Rdt:15 %, 17 Rdt:11 %.

18 Rdt : 10 %, F : huile. Spectre de RMN 'H (CDCl) : 3,44 (6H, m),
3,70 (10H, m), 4,15 (12H, m), 4,80 (4H, m), 6,74 (1H, s), 6,97-7,85 (18H,
m). Spectre de RMN 13C (CDCl,) : 45,33 (NCH,), 52,35 (NCH}), 69,25—
71,77 (OCHy), 101,82 (C4H), 109,66-128,66 (CHar), 133,02-134,20
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(Car, Cy), 150,64 (C=N), 169,24 (C=S). Spectre de masse D. I. C (NH3) :
[M+H]* = 901. Spectre IR (KBr) : Vo_g : 1108 cm™, ey : 1569,5 cm™,

Ve.o 1 2866 cm™!, Calculée % C : 64,00, %H : 5,77,
Analyse élémentaire %N : 12,44,
(C4gHs,NgO6S)):

Trouvée % C : 63,87, %H : 5,63, %N :
12,27.

19 Rdt : 26 %, F: 150-152 °C.Spectre de RMN H (CDCl3) : 3,08-4,19
(16H, m), 6,67 (1H, s), 6,99-7,85 (9H, m). Spectre de RMN B¢ (CDCl3):
32,21 (SCH,), 49,02 (NCH,), 68,25-71,36 (OCH,), 101,72 (C4H),
109,04-128,75 (CHar), 132,87-143,52 (Car, Cy), 151,23, 154,16 (C=N).
Spectre de masse D.I. C (NH3) : [M+H]*= 901. Spectre IR (KBr) : Vo
1569,5 cm™', Ve : 2866 cm ™!,

Analyse élémentaire Calculée % C : 64,00, %H : 5,77,
(C24H26N403S)2 %N : 12,44

Trouvée % C : 63,91, %H : 5,68, %N :
12,39.
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