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Conditions Opératoires Générales.

1- Chromatographie :

Les chromatographies sur couches mince ( CCM ) one été réalisées sur plaque de

silice Merck 60 Kys4. Les révélations ont été faites a I’aide d’une lampe U.V.
Les chromatographies sur colonne ont été réalisés avec du gel de silice 60 Merck.

2- Points de fusion :
Les points de fusion ont été mésurés sur capillaire, sur un appareil électrotermal.
3- Spectres Infra — rouge :

Les spectres Infra rouge ont ét¢ enregistrés sur un appareil BECKMEN et Perkin —
Elmer 577. Les échantions sont solides sous forme de pastille avec le KBr, liquides ou

huileux sous forme de film en solution dans CCly4.
4- Spectres de masse :

Les spectres de spectrométrie de masse ont été enregistrés sur un appareil Micromas
707 £, introduction directe, I’énergie du faicseau électronique est de 70 eV.

5- Spectrométrie de résonnance magnétique nucléaire ( RMN ) :

-Apparell a transformer de Fourier BRUCHER ARX 200 ( 200 MHz ).



SOMAIRE

PREMIER CHAPITRE
SYNTHESE D’HALOGENURES SULFENYLES
Introduction
I. Activité générale des halogénures sulfényles
I1. Synthése des halogénures sulfényles
A. Synthése de fluorures sulfényles
B. Synthése de chlorures sulfényles
1. Chlorures d’alcanes et arénesulfényles
a. Chloration de disulfures organiques
b. Chloration des thiols
¢. Chloration des sulfures
d . Chloration des composeés thiocarbonylés
2. Les chlorures d’alcanes et arénesulfényles contenant d’autres groupes
dans la molécule
a. Oxo-chlorures sulfényles
b. Les chlorures iminométhanessulfényles et leurs composés apparentés
3. Les chlorures d’acyles et leurs composés apparentés
a. Chloration de diacylsulfates
b. Chloration de d’o-triméthylsilylthiocarboxylates
¢. Chloration des acides thiocarboxyliques
d. Les chlorures carbonylsulfényles
4. Les chlorures d’aminosulfényles
a. Les chlorures aminosulfényles via chloration de bis-aminodisulfures
b. Autres méthodes
5. Les chlorures phosphoranesulfényles
a. Les chlorures oxophosphoranesulfényles
b. Chlorures de thioaxaphosphoranesulfényles
6. Les chlorures silanesulfényles
7. Les chlorures thiosulfényles
- a. Chloration d’acyldisulfures | -

b. Insertion de I’atome du soufre dans la liaison S-Cl

O ~J W h b W N

p—
[a—y

12
12
14
16
16
17
17
18
19
19
20
20

24
27
28
28
29



¢. Préparation de quelques sulfényles a partir du chlorure de soufre
d. Les chlorures thiopolysulfényles
C. Synthése de bromure sulfényles

1. Bromure d’alcanes et arénsulfényles

2. Bromure aminosulfényles

3. Bromures d’acylsulfényles
a. Bromation de phénylmercure thiocaboxylates
b. Bromation de thiocarboxylates d’argent
c. Bromation de bis-thuiocarboxylate diphénylétain

d. Bromation de o-silyl thiocarboxylates

4. Les bromures phosphoranesulfényles
a. Bromation des acides phosphoranedithioiques et leurs dérivés

b. Clivage de thioxaphosphoranesulfenamides
¢. Bromation de diphénylétain thiophosphates
D.. Synthése d’iodures sulfényles
Bibliographie

DEUXIEME CHAPITRE
Synthése de quelques sulfenamides substitués par des groupes prochiraux

A. Synthése et réaction des halogénures sulfényles perchlorés et caractérisation du
chlorure de tris (triméthylsilyl)méthanesulfényle
A.1. Chlorures sulfénylperchlorés.
1. Dichlorure de soufre.
2. Chlorure dr trichlorométhanesulfényle.
3 Chlorure de pentachloroé¢thanesulfényle.
A.2. Syntheése du chlorur de tris-(triméthylsilyl)méthanesulfényle
a. Méthodes de préparation.
a.l. Voie des radicaux librs
a.2. Voie organométtalique
b. Etude spectroscopique

La chiralité dans les sulfenamides.

29
30
30
30
32
33
33
33
33
35

35
35

36
37
37

40

46

46
46
49
50
52
52
52

53
58



Introduction
Dichotomie Inversion — Rotation dans les sulfenamides
a.1. Effet stérique
a.2. Effet conjugaison
a.3. Effet polaire
a.3.1. Effet inductif
a.3.2. Effet de résonance
1. sulfenamides acycliques substitués par des groupes prochiraux
2. Sulfenamides cycliques
Synthése de N,N-dméthyl-N’-phenyl-N’-pentachloroéthanesulfamide
Partie expérimentale

Bibliographie

TROIXIEME CHAPITRE

Synthése de quelques nouveaux produits possedant une activitéé antifongique

Introduction
A. Synthese des sulfenamides
1. Sulfenamides primaires
a. Sulfenamides primaires hétérocycliques
b. Arénesuifenamides primaires
c. Alcanesulfenamides primaires

2. Sulfenamides secondaires et tertiaires

a. Synthése a partir d’halogénures sulfényles
b. Synthése a partir de thiocyanates sulfényles
c. Synthese a partir d’arénesulfenates

d. Synthése a partir de thiosulfonates

e. Synthése a partir de disulfures

f. Synthese a partir de thiols

58
58
60
61
61
63
63
63
67
69
72
74

77

77
78
79
79
81
83
85
85
89
89
91
92
94



B. Réactions des sulfenamides 96
1. Introduction 96
2. Réaction électrophiles 97
3. Réactions nucléophiles 99

C. Synthése de quelques dérivés fongicides N-acyl pentachloroéthanesulfenamides

a partir d’un sulfenamide non substitué. 100
D. Synthése de quelques déricés N-acyl, N-alky! pentachloroéthanesulfenamides 103
E. Partie éxpérimentale 105
Bibliographie 111
Conclusion et perspective 114



Chapitre. 1



SYNTHESE D’HALOGENURES SULFENYLES

L Introduction. La chimie des composés organo-soufrés en général et des dérivés des acides
sulféniques en particulier a suscité un intérét accrus depuis le dernier siecle et reste comme
domaine d’investigation qui ne cesse de se développer jusqu'a nos jours. En effet Les
composés du soufre jouent un role primordial dans beaucoup de procédés industriels, dans
I’industrie pharmaceutique , agrochimique, ainsi que dans les laboratoires de recherche
fondamentale. Dans ce chapitre nous examinerons 1’étude bibliographique un peu détaillée de
I'une des deux importantes classes de dénivés d’acide sulfénique, en I'occurrence les
halogénures sulfényles, en tant que produit de départ de ce travail, par contre la partie
bibliographique de la deuxiéme classe qui constitue les dérivés sulfenamides, sera étudide
dans le chapitre trois, réservé a la préparation de quelques sulfenamides substitués ; ces deux
deérivés d’acide sulféniques sont obtenus en remplagant un groupe hydroxyle par un groupe

amino ou halogéne.
RS-NR; ¢<—— RS-OH —> RSX

Contrairernent aux acides sulféniques instables, leurs dérivés , particulierement les
halogénures sulfényles et sulfenamides sont des substances relativement stables d’ou leur
importances dans la stratégie de synthese organique. La condensation des amines avec les
halogénures sulfényles, en milieu basique, constitue en général une meilleure méthode de
préparation des sulfenamides. Nous allons utiliser cette méthode pour la synthése de
quelques sulfenamides substitués & partir d’un halogénure sulfényle perchloré avec une serie
d’amines. Dans le deuxiéme chapitre, nous envisagerons la synthése de quelques dérivés de

pentachloroéthanesulfenamides substitués essentiellement par des groupes alkyles, ainsi que
I’étude de quelques phénomenes diastéréotopiques observés dans les spectres de 1H RMN.
Dans ce chapitre nous avons aussi syntheétiser un premier alcansulfenyle silicié par une
nouvelle voie. Ce chapitre reprent et compléte le travail du mémoire de magister, soutenu en
1990 a Puniversité de constantine. Le troisxiéme chapitre sera consacré aux travaux
bibliographiques réalisés sur les sulfenamides et la préparation de quelques dérivés N-acyle
monosubstitués CCI3CCIL,SNHR, R= acyle ainsi que quelques dérivés N-alkylN-
acylpentachloroéthanesulfenamides possedant quelques propriétés antifongiques a partir d’un -
sulfenamide substitué par un groupe alkyle.



I. Activité générale des halogénures sulfényles

Les halogénures sulfényles , ainsi qu’une large variétés de composés dans lesquels la
fonction sulfényle RS- est liée a un groupe plus électronégatif que le carbone, peut étre
considérée comme dérivé d’acide sulfénique. Les halogénures sulfényles dérivent
formellement des acides sulféniques par remplacement d’un groupe hydroxyle par un groupe

générique X. Eq. 1

RS-OH + HX — > RS-X + H,0 Eg.1

HX = HCI, HBr, (HI, HF), HNR;, HOR, HSR, HS(O)R, HS(O)R.

En dehors des propriétés spécifiques des acides sulféniques et leurs simples dérivés
L. 1 . 5
(comme par exemple les esters sulféniques RS-OR ') les quelles sont li€s au caractére

ambidant de I’anion sulfénate Eq.2 et qui est responsable du réarrangement du sulfénate
d’ester en sulfoxyde Eq.3; les réactions les plus utilisées dans le cas des composés

sulfényles peuvent étre représentés par 1’équation 4.

e - - + —>
RS-OH “+— |IRS-0 «+RS=0 [+ H +«— RS=0 Eq.2

RS-OR' ———> RS(O)}-R' Eq. 3

RS-X + X < RSX +X Eq. 4

Trois mécanismes possibles peuvent étre considérés dans les réactions des halogénures

sulfényles :

Dissociation, concertation, et association Eqgs. 5, 6, 7.
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Ky K>
+ - -
RS-X —> RS + X ——> RS-Nu+ X Eq. S
4— -
K-1 Nu
RS-X + N —> | Nuo-s-X® | — RSNu+X  Eq6
Nu

RS-X + Nu  +— | R—S — RS-Nu+ X Eq7

La réactivité des dérivés sulfényles est liée essentiellement a la nature du groupe

partant X et du groupe R lié 4 I’atome du soufre. Si I’effet du groupe X est prévisible a partir
de son labilité¢ le Pka1 de I’acide conjugué , il est difficile de prévoir [’effet du groupe R sur

la réactivité des dérivés sulfényles du fait da la nature trés variée du groupe R qui peut étre

un hydrocarbure simple ou complexe, un groupe peroalkyle ou aromatique.

I1. Synthése d’halogénures sulfeényles.

Le premier sulfényle 1 a été synthétisé en 1870 par Rathke & partir du chlore et le

sulfure de carbone en présence de I'iode comme catalyseur Eq.8[1 ].

Clp
CS; ———» ClC-SCl + S;Ch Eq.8.
I,. Cat. 1

Une multitude de fluorures, chlorures, bromures et iodures de sulfényle ont été
obtenus par différentes méthodes. La plupart des travaux concernant ce type de composés ont

été résumés dans 1’ouvrage de Kuhle [2 ], et quelques chapitres de Houben- Wey[3 }.



A. Synthese de fluorures sulfényles.

Jusqu’a présent, pratiquement aucun fluorure sulfényle n’a été obtenu, a I’exception
de la série perfluoroorganique, isolée ou détectée spectroscopiquement. Les méthodes
analogues appliquées dans la synthése de chlorures et bromures sulfényles impliquant la
fluoration des sulfures, bromures ou thiols organiques, ne peut étre appliquées a la synthese
de fluorures sulfényles dés qu’on obtient exclusivement des dérivés de sulfényles fluorés [2 ].
L’échange chlore —fluor dans certains chlorures sulfényles peut conduire a des fluorures
sulfényles instables, bien que, le fluorure de trichlorométhanesulfényle 2 [4 ] et le fluorure
de trifluorométhanesulfényle 4 [ 5 ,6 ] ont été obtenus lorsque les chlorures sulfényles
correspondants 1 et 3 sont traités par le fluorure de potassium actif Eqs 9, 10. le fluorure
sulfényle 2 a été détecté spéctroscopiquement seulement, par le phénomeéne d’isomérisation
spontanée donnant le chlorure de dichlorofluorométhanesulfényle Eq.9, tandis que le fluorure

4 se dimérise au - dela de 0 °C Eq.10.

KF
ClCS-Cl —*> C(CICS-F —>  ChLFCS-Cl Eq.9
1 2
KF
F3CS-CIl ——— F;CS-F Eq.10
3 4

Le fluorure méthanesulfényle 6, extrémement labile a été obtenu a partir du chlorure
méthanesulfényle 5 par action du fluorure d’argent{8 ] Eq.12 ou fluorure de potassium [7 ]
Eq. 11. Dans chaque cas, le fluorure sulfényle obtenu 6 se décompose pour donner plusieurs

composes selon les équations11,12.

KF -HF MeSF
MeS-Cl — MeS-F —» H,C=S — » MeSSCHyF Eq.11
- 100 °C
5 6
AgF
MeS-Cl ———» MeS-F ——» MeSF; + MeSSMe Eq.12
5 6



B. Synthése de chlorures sulfényles.

1. Chlorure d’alcanes et arénesufényles.

a. Chloration de disulfures organiqgues.

La méthode la plus convenable utilisée pour la synthése des chlorures sulfényles

repose sur la chloration des disulfures par les agents de chloration habituels, tels que, le
chlore ou chlorure de sulfuryle(SO,Cl,).Le tableau 1 regroupe quelques chlorures sulfényles

obtenus a partir des disulfures.

Chloration
RSSR » RSCI Eq.13

Les premiers chlorures d’alcanesulfényles sont plutdt instables, par exemple le
chlorure de méthanesulfényle peut étre distillé a une température relativement basse et gardé
au réfrigérateur un a deux jours {10]; les chlorures d’alcanesulfényles sont des liquides
colorés ( rouge - jaune ) qui se caractérisent par une odeur désagréable.Les chlorures
d’arénesulfényles sont aussi colorés (orange — jaune) ; notons enfin que quelques chlorures
d’arénesulfényles  substitués par des groupes électro-donneurs sont stables méme en

présence d’eauf 18].
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Chlorure sulfényle] Agent de Solvant/temp. Rdt Réf.
chloration (°C) (%)
MeSCI SO,Cl, CLL,CHCHCl,/-20 a -15 a 9
MeSCl Cl liquide / -15 a =20 75 10
-EtSCl Cl, liquide / -15 4 -20 a 11
CF3SCl1 Cl/UV liquide /-15 a4 -20 100 12
n-PrSCl Clp liquide/ -60 a =50 a 11
i-PrSCI Cl, liquide /-60 a —50 a 11
n-BuSCl Cly liquide /-60 a -50 a 11
CF;0OCFCICF;,SCl Cl liquide 83 13
Cl,CFCF,SCl Cl, liquide/190 82 13
CIS(CH3)3SCl Cly 14
CISCl,SCl Cly CCly/-10 56 15
PhSCl MeSCl CH,CCl,/-25 56 16
2-NO,CH4SCl Cly/Tp CCly/50-60 97 17
2,4-di-NO,CgH;3SCl Cly/oleun CCly/20 71-96 18
2-NO;-4-OMe-C¢H3SCl1 Cl, CH;Cl1/20 43 19
4-NCO-C4H4SCl Cly CCl4/0-10 82 20
4-Cl,C=NC¢H4SCl SO,Cly SO,Cly/20 50 21
M, (GO 100 2

Tableau 1. Synthése de chlorures sulfényles par chloration de disulfures organiques.

a : rendement non calculé




b. Chloration de thiols.

Cette méthode peut étre considérée comme une modification de la précédente pour
deux raisons : la premiére consiste en la réaction des thiols avec les agents de chloration
présents dans le milieu intermédiaire qui subissent une autre chloration pour donner les
chlorures sulfényles Eq.14. La deuxiéme raison s’explique par le fait que les mémes agents
de chloration sont utilisés et les méme chlorures sulfényle peuvent étre préparés par les deux
méthodes. Toutefois, souvent il y a possibilit¢ de réaction parasitaire, qui consiste en la
chloration d’autres centres réactifs de la molécule. Pour empécher la formation des composés
parasitaires, une solution thiolée dans un solvant inerte s’ ajouté a 1’agent de chloration et on
obtient par la suite le chlorure sulfényle désiré. Quelques exemples obtenus par cette

méthode sont rassemblés au tableau 2.

[Cl] (Ch]
JRSH—* [RSSR] —* RSCI Eq.14
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Chlorure sulfényle | Agentde Solvant/Temp Rdt Ref
Chloration cC) (%)
MeSCl Cl, CCly/-15 a 23
F3;CSCl Ch =22 72 22
F,CHCF,-SCl Cl, -30a—-40 67 24
(F3C),C-SCl Clp CH,CCly/ 20-45 57 25
t-BuSCl NaOCl pentane/ 20 100 26
PhSCI Clp CCl4/ 0-10 100 27
4-MeCgH4SCl Clp CCly/ 0-10 85 28
4-CIC¢H,4SCl Cl CCly/ 0 100 29
Cly CHCl3/ 20 a 30
Cl Cl
N/ \ sl Cl 100 31
Cl Ci
CIS(CH;),SCl SO,Cl, CH,Cly/ 20 100 32
SCl1
Clp CCly 100 33
SCI
Cl, CH,Cly/-50 74 34

CIS
}-N
N/\s>\SCI

Tab.2. Synthése de chlorures sulfényle par chloration des thiols



¢. Chloration des sulfures.

L’application de chlorisation (Chlorolysis) des sulfures, comme méthode de syntheése
est limitée et restreinte a des cas spéciaux. Les sulfures d’aryle benzyles [35a] et sulfures
perfluoroalkylbenzyles [35b] peuvent se convertir aisément par le chlore ou le chlorure
sulfuryle en chlorures sulfényles avec élimination de chlorure de benzyle Eq.15 et Eq. 15a.
Toutefois, si le sulfure de trityle 7 est traité par le dichloroiodobenzéne, la réaction donne le

chlorure méthanephénylsulfényle 8 et le chlorure de trityle [36] Eq.16.

[Cl]
RSCH,Ph » RSCl + CICH,Ph Eq. 15
ou 802C12
. @f Rdt 61 % R=©[ Rdt 73 %
Cl CF
F5C
\ -
R”—_ f—
F3C/C . Rdt 37%
Cl
Cl F SCl
-*—_Z—P
57% F
Fa SCH,Ph F7 & Eq. 15a
| — F
SO,Cl, SCl
Fs F 345% 2 | v
F4
PhICI
Ph3CSCH,Ph =2  PhCH,SCl + ph;CCl Eq.16
7 8

La chlorolisation d’autres sulfures d’aryle ou d’alkyle conduit a un mélange de produits, par

contre la chlorolisation de sulfures cycliques été utilisée avec succés dans la synthese de

o - chloroalcanesulfényles Eq. 17[ 37-39]. -
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[CT]
(CHbm S ——3 CI-(CHpn-SCl Eq. 17
n= 2,34

La chlorolisation de dithioacétals conduit a la formation de chlorure sulfényle, par
exemple le sulfure méthyle de méthylthiométhyléne 9 a été traité par le chlore Eq.18 pour
donner le chlorure de méthanesulfényle avec un rendement de 90% [ 40]. La chloration de
1,3,5- trithione ou de ses dérivés C- alkylés 10 donnent des chlorures o-chloro-
alcanesulfényles 11 avec un faible rendement Eq.19 {41,42 ]. Notons enfin que ’utilisation
d’un excés de chlore transforme le 1, 3, 5, trithine 10a en chlorure de dichloro-

méthanesulfényle 12 avec un rendement de 85 % Eq.20 [ 43 ].

Cl

MeSCH,SMe » MeSCl + MeSCH,Cl Eq. 18
9

Eq.12

R
l

Ry
R Ry
10 11

Ry, Ry, =H, Me, Et, Pr

S\ s ;
( — o> 3CkCH Eg. 13

IOa 12



i1

d. Chloration des composés thiocarbonylés.

Le thiophosgéne et ses analogues peuvent etre traités par le chlore pour donner une
variété de chlorures perhalogénométhanesulfényles Eq.21 [ 44-46 ]. Le dimeére 13 et le

trimére 14 peuvent étre aussi transformés par le chlore en chlorure de sulfényle Eq. 22 [ 47 ].

X1 X1

Eq. 21
\c:s Cl, xz—éz——sa q
Xy~

1

a) X;= X,=Cl  [44]
) Xy =Xo=F  [46]
b) X; = CL,Xo=F [47] F

F
Cly
F}CS‘&ZS > F3CS‘ -SCl

E . 1
Se=s &£, 13 Eq.22
F
FiCS sl
:C:S Clhy F3CS\/ V
F3CS s’ Cl

14.

La chloration du chlorure de thio-thiocarbonyle 15 conduit & la formation de chlorure de
dithiodichlorométhanesulfényle 16 instable, dans lequel le fragment disulfure reste inchangé

Eq.23 [22].

SO,Cly
RSS(C=S)Cl —— RSSCI,SCI Eq.23
15 CH,Clp 16
R = MeCO, Rdt 35%
R = CICO, Rdt 85%
R = Clj, Rdt 90%
R = ClsCy, Rdt 50%
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2. Les chlorures d’alcanes et arénesulfényles renfermant d’autres groupes dans la

molécule

a .Oxo- chlorures sulfényles.

La chloration d’oxo-alcane et oxo-aréne disulfurés et thiolés , donnent les chlorures
oxo-sulfényle correspondants. Quelques exemples représentatifs sont regroupés au tableau .3.
On note que la plupart de ces composés sont instables et ne sont pas isolables. Des chlorures
sulfényles similaires peuvent etre aussi obtenus par chlorolisation des sulfures de benzyles

correspondants Eqs.24 et 25 [54, 55 ], thiolactones [ 56] ou autres sulfures Eq.26 [57].

) SCH,Ph
seck * =
T
O
O
(R 3 : Eq. 25
Me,NCCH,SCH,Ph JSOzC]z Me,NCCCI,SCl q.
COzMe
COzMe
N— CH
l CM Eq. 26
Me CC14 ©2
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Chlorure sulfényle Agent Solvant / Temp Rdt Ref
d’halogénation °C) (%)
EtCOCH(Me)SC1 ° Clp CH,Cly / -804 -70 69° |47
HCOC(Me),SC1 * Cl, - . 48
Cl-COCH,CH,SC1* Clp CCly/-30 90° |49
EtOCOCH,SC! Cls CCly /-35 80° |50
Q a
€ NHCPh i
EtOCCH< Cl CHCl3/ -20 77 51
CH,SCl
a
@ cOcl Cl, CCly 52
SCl
O c
scl
CHCl3/20-25 | 90 53
Ch
0

Tableau.3. Synthése de chlorures d’oxo-sulfényles a partir de disulfures et de thiols

a apartir de disulfures

c. & partir de de thiols

b. non isolé

Certains acides d’arylaliphatiques 17 et cétones 19 réagissent sur le chlorure de
thionyle en présence d’amines pour donner respectivement les chlorures d’acide a-chloro-a.-

chlorosulfényle Carboxyliques 18 [ 58, 59 ] et le chlorure de a- chloro-B-oxosulfényle 20

[60 ] Eqgs. 27 et 28.
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OMe OMe  CocCl
CH,CO,H C{\_SCI
SO,Cl,Pyri Ci
A Eq.27
OoN 79 % O,N
Me Me
17 18
SOCly/py

( 3-FCgH4CH,),CHCOCHy—>  (3-FC¢H4CH,),CHCOC(C)HSC! ~ Eq.28
19 20

b. Les chlorures iminométhanesulfényle et leurs composés apparentés.

Le dichlorure de soufre s’additionne sur le carbone terminal de 1’isonitrile en donnant
les chlorures iminochlorométhanesuifényle 21 Eq. 29 [ 61 ]. Ce type de chlorure sulfényle
peut étre obtenu plus facilement par chloration d’isothiocyanates. Cette réaction permet aussi
la synthése du chlorure bis-sulfényle 23 a partir du bis-isothiocyanate correspondants Eqs.30,

31, [ 61,62 ].

SCl,
R-N'=CC — " RN=C(C})SCI Eq.29
21
Clp
RN=C=S —> RN=C(Cl1)SCl Eq.30
21

2Ch
S=C=N-A-N=C=S ——— > CISC(Cl)=N-A-N=C(CI)SCl Eq.31

22 23
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RouA Rdt Réf
Me- 31 61
i-Pr- 54 61
n-C4Ho- 54 61
Cyclohexyl- 61 61
Ph- 97 61
4-ClCgHy- 73 61
PhC(0O)- 12 61
PhC(0O)- 68 62
4-CIC¢H4C(O)- 70 61
PhC=N-Ph a 61
MeyNSO,- a 61
4-C1CgH4SO»- b 61
< : : > a 61

2 61

a) non detértminé

b) caractérisé comme dérivé

Tableau .4. Synthése de chlorure d’iminométhanesulfényle 21 et de chlorures bis-

iminométhanesulfényle 23 a partir d’isocyanates et du chlore

Le fluorothiocarbonyle isocyanate 24 se comporte différemment dés que le groupe

thiocarbonyle soit 1’objet d’une chloration sélective donnant le chlorure d’isocyanato-

méthanesulfényle 25 Eq.32 [ 63]."
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2Cl, cl
FC(S)-N=C=§ ————» FC-N=C=S Eq.32
SCl
24 25

Les chlorures N-sulfonylimino-chlorométhanesulfényles 21a obtenus a partir du
N-trichlorométhylsulfénylarénesulfamide sulfonamide 26 peuventétre utilis€és comme

substrats dans la synthése de chlorures de diazétine-bis-sulfényle 27 Eq.33 { 64}.

I scl
JEN SCl
2ArSO,NH-S-CCl; — > RArSO;N=C__ - —>ArSO. N N-SO2Ar  Eq. 33
21a
cis ¢
26 27

3. Les chlorures d’acylsulfényle et leurs composés apparentés.

Quatre approches ont été¢ décrites dans la synthése de chlorure d’acylsulfényle 28.
Elles seront présentées selon les équations 34-37 et discutées ulterieurement. Les chlorures

d’acylesulfényles obtenus sont regroupés au tableau 5.

a. Chloration de diacylsulfures (Méthode. A ) [65 ,66].

La chloration des sulfures de diacyles, conduit aux chlorures d’acylesulfényles 28 et
les chlorures d’acyle Eq.34 .La purification de ce type de sulfényles est généralement

accompagnée de quelques difficultés, le composé 28a est le seul qui a été isolé avec succes.

Cly/CCly
RC(0)-S-C(O)R » RC(0)SCl + RC(O)CI Eq.34
-15 & -10°C
28
Cly
RC(0)S-SC(O)R > RC(0)S-SCI + RC(O)CI Eq.35
R = Me, Ph 29 )
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b. Chloration d’o-triméthylsilyithiocarboxylates 30 [67] (Méthode B).

Cette méthode peut étre utilisée pour la synthése de chlorure d’aroylsulfényle non
volatiles (28 , 28c) Eq.36.

t-BuOCl
RC(S)OSiMe; —»  RC(0O)SCl Eq. 36
30 28

c¢. Chloration des acides thiocarboxyliques [68] (Méthode C).

Cette méthode est applicable uniquement a la synthese de chlorures trifluoro-

acétylsulfényles 28d Eq.37.

Cly, -78°C
CF3C(O)SH —* CF3C(0)SCl Eq.37
28d
Compos¢ Chlorure sulfényle Méthode Condition de Rdt Ref
chloration %
28a MeC(0O)SCl A Cly/CCly , -15°C 50 65
28b 4-MeC6H4C(0)SCl B t-BuOCl, -78°C 78 66
28¢ 4-CICgH4C(0O)SCl B t-BuOCl, -78°C 73 66
28d F3CC(O)SCI C Clp,-78 °C 98 67
28e PhC(0O)SCI D NCS, CH;Cly, -20 40 68
28f 2-MeCgHy{O)SCl D NCS 41 68
28b 4-MeCgHyC(0)SCI D NCS 43 68
28g 3-CICgH4(0)SCI D NCS 50 68
28¢c 4-CICgH4(0O)SCl D NCS 55 68
28h 4-MeOCgH4(0)SCl1 D NCS 57 68
281 n-C17H35-C(0O)SCl D NCS ' 53 68

Tableau 5. Synthése de chlorures d’acylsulfenyles
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d. Les chlorures de carbonylsulfényles.

L’hydrolyse rapide du chlorure de trichlorométhanesulfénylel par une quantité
équivalente d’eau en présence de’acide sulfurique donne le chlorure de chlorocarbonyle-
sulfényle 31 Eq.38 [69]. Le méme chlorure de sulfényle est obtenu par thermolyse du
chlorure d’étoxydichlorométhanesulfényle 31 Eq.39 {70 ]. Le chlorure sulfényle 31 a été
utilisé comme substrat dans la synthése du chlorure de fluorocarbonylsulfényle 33 Eq.40[71
,72] et du chlorure d’alcoxycarbonylsulfényle 34 Eq.41 [ 73 ].Ce demier peut étre utilisé
pour la protection du groupe cystéine -SH dans la synthése des peptides.[74].

HyO/H,SOy4
C15CSCl > CIC(0)SC! Eq.38
1 45/50°C 31
A, 560-70°C
EtOCCl,SCl el (e)Ne Eq39
32 - EtCl 31
SbF;
CIC(0)SCl >  FC(0)SCI Eq.40
31 33
ROH
CIC(0)SCI »  ROC(0)SCI Eq.41
31 45°C/48h 34
= n-Bu [73]

t-Bu, CH,Ph [74]
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4. Les chlorures d’aminosulfényles :

Nous examinerons dans cette section la synthése de chlorures de N-aminosulfényles
(c- a- d une molécule de chlorosuflényle attachée a 1’atome d’azote ). Le terme chlorure
aminosulfényle s’étend a tous les composés N-S-Cl , quelle que soit la nature des autres

substituants sur ’atome d’azote..Nous diviserons cette section en trois parties selon leur

méthode de synthése.

a. les chlorures d’ aminosulfényles via la chioration de bis-amine disulfure.

Les disulfures de bis(dialkylamino) et les sulfures de bis(alkylarylamino) réagissent
facilement avec le chlore ou le chlorure sulfuryle pour donner les chlorures d’amino-

sulfényles correspondants 35 avec un bon rendement Eq.42 [75,76 ].

R]\

R
R [Cl] NSCI Eq42
>NS s\ —> 2 S
) 2
Rf 35
R1 R2 Rdt % Réf
Et Et 76a
CH-(CH,)n-CH(Me)-CH 65 76b
F3C-C-CF3 94 76¢
-CeHy 1 CHO 90 76d
-C(0)-(CH,)-C(0)- 98 76e
2,4-CloCgHs CF3 87 77

- Tab. 6 -
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Les chlorures de N-fluorocarbonylaminosulfényles 36 sont aussi obtenus par

chloration du bis-(fluorocarbonylamino ) disulfures Eq.43 [78].

Cly
FC(O)N( R )-S8-SN(R )-C(O)F g FC(O)N(R )-SCl  Eq.436
34% 36

La méme réaction a été utilisée dans la synthése du chlorure de N-sulfényle

sulfonamide 37 et les chlorures de N-sulfényles phosphoroamides 38 [79] Eqs.44 et 45.

flil 1111 Plil

RSO,NS-SNSO,R 2, RSO,N-sCI Eq.44
37

0 0 0

i I S0,Cly I
(RORPNS-SNP(OR);  ———» (RORPN-SCI  Eq4s

1 Ry 1
38

b. Autres méthodes.

Le N-chloroamine et le N-chloroimine peuvent incorporer 1’élément soufre pour

donner les chlorures d’aminosulfényles Eq.46 {80, &1].

(F3C)NCl — > (F3C)NSCl [ 80]
SS,cat 39 Eq.46
oulA
Cl3C(CHC=NCl Cl3(CI)C=NSC! [ 81}
40

5. Les chlorures de phosphoranesulfényles

Cette section concerne la synthése de chlorures de sulfényles dans lesquels la fonction
chlorosulfényle -SCI est attachée directement a I’atome de phosphore ; une étude détallée a

été réalisée par Gusar [ 82] sous forme d’unE revuE publiée en 1978. On trouve deux
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groupes principeaux de ce type de composés : les chlorures d’oxophosphoranesulfényles 41
et les chlorures de thioxaphosphoranesulfényles 42 . Comme chacun d’entre eux nécessite

une approche différente, ils seront donc discutés séparément.

Ry \ﬁ Rl
P—SCl P—SCl
R R~
41 42

a. Les chlorures d’oxophosphoranesulfényles 41.

Le premier exemple de ce genre de composé, 1’0,0-diéthyloxophosphoranesulfényle
41c a été synthétisé enl1956 par chloration de 1’acide 0,0- diéthylphosphorothioique [ 83].
Actuellement plusieurs méthodes ont été élaborées ;nous examinerons quelques exemples de

type de chlorures d’oxophosphoranesulfényles 41

Méthode A.

Les monothioacides phosphores 43 (phosphorothioique 43a , phosphonothioique
43b et phosphinothioique 43¢ ) ou leurs sels, réagissent sur le chlorure de sulfuryle ou le
chlore, en donnant les chlorures oxophosphoranesulfényles Eq.47 [ 83,84]. Sachant que cette
réaction a ét¢ utilisée dans la synthése d’une grande variété de chlorures sulfényles 41. Cette
réaction pourrait étre appliquée aussi a la préparation des chlorures de sulfényles

optiquement actifs Eq.48 [ 85 ].

R S soncn, BNO

, + YCl + SO,  Eq47
R—"Noy ou €L R P\SCI

43 41
Y = H, Métal a) R= Ry=o0-alkyl, o-aryl
b) R = o-alkyl, o-aryl
R; = alkyl, aryl.

¢) R= R =_aHEyl , aryl
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BN _s sol \_ 0 H,C=CH, Et~ P Eq.48
P*é 2 ,2 P*// 2% 2 P*
EtO/ SOH B0 N EtO/ \SCH2CH2CI
41s 44
[°C]D+ 14.50 [OC]D+43-30
[«]p- 14.8° [ o ]p.. 42.6°
Méthode B.

Les disulfures bis ( Phosphoryl ) 45 subissent un clivage facile pour donner le composé
41 Eq.49 [ 84, 87 ]. Il est utile de mentionner cependant, que la chlorolisation de phosphoro-
thiolates d’alkyle 46 s’accompagne d’un clivage de la bande soufre- phosphore, donnant les

chlorures d’alcanesulfényles et chlorophosphates [ 88 ], et non les chlorures de sulfényles 41

Eq.50.
0
R, O O R R]\H
g BT Ch . Cpscl Eq. 49

R ~g ouSOCh R

45 41

O

((? Cl + (RO I1;Cl
(ROY,P - SR —~12 5 RSCl (RO) Eq. 50

46

Méthode C.

La réaction de trialkylphosphorothianates 47 avec le chlorure sulfuryle ou le chlore,

donne le chlorure d’oxophosphoranesulfényle 41 [ 89, 90] Eq.51 [ 91].

RO
- Ci SCl i T
7 (RO)P=S ~E—> Ny 6( ——> (RO)PCl Eq.S5l
ouS0O,Cl, RO \éz)l_R .
47 41
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Cette méthode qui constitue le meilleur accés a tout type de chlorures
d’oxophosphoranesulfényles (les diastéreoisomeres oxophosphoranesulfényle cycliques) ,
représente un bon exemple pour la préparation de composés de type 41k Egs.52a et 52b
[ 92, 93 ]. Les analogues, p-amino chlorure sulfényles ont été aussi synthétisés par cette voie
[ 90 ]. Un autre exemple mérite d’étre mentionné ; le chlorure o,0-bis-(triméthylsilyl) oxo-
phosphoranesulfényle 41p obtenu par chlorolisation de tris- ( trimethylsilyl) phosphorothio-
nate 48 Eq.52c [ 94].

OMe o. O
i

\1! Cl ou, s Eq 522
\\ SOzClz O/

trans - (47k ) trans —( 41Kk)
Cl; ou
\ | S——>02C12 \ /SCl b o
/ PN OoMe e S o 4
cis(47k ) cis- (41k)
Me3SiO S MesSio_ )
\Il SO,Cl NI Eq.52¢
_P—08iMe; e, ___P—0SiMe;
Me;Si0” benz ~ MesSiO”
48 41p
Méthode D.

Le dichlorure de soufre réagit avec le dialkyle phosphite ou trialkyle phosphite par
élimination de 1’acide hydrochlorique ou chlorure d’alkyle pour donner le chlorure d’oxo-
phosphorane sulfényle comme produit majoritaire Eq.53 ; celui-ci est souvent contaminé par

des sous produits (les thiopyrophosphates) [95].

(EtO),POH SCly

-+ (EtO);P(0)SCl Eq. 53

(EtO)z P 41c
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Méthode E.

Une nouvelle méthode de synthése a été élaborée récemment qui consiste a faire
réagir du chlore ou du chlorure sulfuryle avec les anhydrides mixtes 49 , dérivés de thioacide
phosphore (phosphorus thioacids) et acide acétique Eq.54. La réaction évolue a la
température ambiante dans un solvant neutre, donnant les chlorures d’oxophosphorane-

sulfényles [ 104].

S 0] R1 O O
Rl\II i [Cl] \H Il
_P—0O—CMe A R/PSCl + MeCCl Eq.54
49 41
La stabilité du chlorure sulfényle 41 dépend de la nature du substrat autour de ’atome
de phosphore et peut étre classée selon ’ordre de réactivité décroissante suivant la

séquence :
Phosphoro : (RO)>P > Phosphono : RO ( Rl )P > Phosphino : R ( R1 )P

Les dérivés du phosphore, généralement sont stables. Toutefois, on ne peut pas les
garder longtemps, méme a basse température. Par contre le chlorure d’o, o-dineopenthyloxo-
phosphoranesulfényle 41g peut étre conservé au réfrigérateur plus d’une année sans

décomposition[97].
b Chlorure de thioxaphosphoranesulfényle 42.

Les méthodes décrites dans la section précédente ne sont pas généralement valables
pour la synthése du chlorure de thioxaphosphoranesultényle 42, par exemple ia chloration
d’acide phosphodithioque 50 donne le thiochlorhydate de phosphore 51 (phosphorothiono-
chloridates) au lieu du sulfényle 42 Eq.55 [ 82,104 ].

S
I
S > (RO)P—SCI
I 42
RO)P—sH Ll 5 Eq.
50 ——> (RO),P—ClI
- 51
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Néanmoins, d’autres méthodes ont €té développées permettant I’obtention des dérivés

du composé 42 avec un bon rendement. Le tableau 7 regroupe les chlorures thioxophospho-

ranesulfényle obtenus.

Symbole  chlorure sulfényle Méthode de  Rdt Réf
Synthese %

42a (Me0),P(8)-SCl C 90 112
42b (EtO),P(8)-SCl A 73 105,109
B 100 110
42¢ (n-PrO),P(S)-SCl A 65 106
42d  (i-PrO),P(S)-SCl A 80 106
B 100 110
C 87 112
42¢  (n-BuO),P(S)-SCI A 60 106
42f  (i-BuO),P(8)-SCI A 60 110
42g  (neo-PentO),P(S)-SCI B 100 112
C 90 104
42h  (1-MenthylO)EtO)P(S)-SClI B 107
42i (EtO)PhP(S)-SCl A 107
42k (I-PrO)PhP(S)-SC! A 60 108
421 MeyP(S)-SCl A 108
42m  EtP(S)-SCl A 108
42n  n-PryP(S)-SCI A 108
420  n-BupP(S)-SCl A 108
42p  (PhCHa),P(S)-SCl A 108
42q  PhoP(S)-SCl A 108

Tablgaﬁ.?. Chlorures de thioxaphosphoranesulfényles 42,
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Méthode A.

Les thioxaphosphoranesulfenamides 52 réagissent avec le chlorure d’hydrogéne
(HC)) introduit dans le milieu réactionnel, donnant les chlorures de thioxaphosphoranesul-

fényles 42 Eq.56 [ 105-109 ]

S S
R
NI HCl R
R/P——SNRng — /P—SCl + RoR;NHHCI  Eq.56
R
32 42
Méthode B.

Cette méthode est basée sur les mémes transformations citées dans la méthode A.
Toutefois, dans cette méthode le chlorure d’hydrogene est formé in situ par la réaction du

chlorotriméthylsilane avec une quantité équivalente d’éthanol [ 110 ].

Méthode C.

Cette méthode consiste en la réaction de thioxaphosphoranesulfenate d’alkyle 53,
facilement disponible & partir de bromures de thioxaphosphoranesulfényle 54 et les alcools,
avec le chlorotriméthylsilane Eq.57. Le chlorure de sulfényle obtenu par cette méthode est

séparé du mélange par simple évaporation du solvant et I’éther silylé formé [ 111,112 ].

S
1
i rR!OH i - i
(ROpP—SBr ———>  (RO),P—SOR! M5l Ro),psc1  Eq.s7
54 53 42

Méthode D.

Lorsque les silyles esters d’acide phosphorodithioique sulfuryle 55 sont traités par le

fluorure- chlorure de sulfuryle 56 , les chiorures de thioxaphosphoranesulfényle 42 sont

" formés en faible quantité [ 104 ].
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S S
R;
N Rl
_P—S-SiMej 4 SO,CIF > I\P—SCI Eq.58
R R/
55 56 42

Méthode E.

Par analogie ala méthode précédente Eq.47 , il s’avére que la chloration de

I’anhydride mixte dithiophosphorique acétique 57 donne le composé 42 Eq.59 [ 104].

Ry S ?I) R, S e

I NI I
\P—SMCMe ,LQl—»R P—SCL 4 MeCCl Eq59

57 42

R

Les chlorures de thioxophosphoranesulfényles 42 sont moins stables que leurs homo-
logues , oxophosphoraneslfényles . Néanmoins, quelques-un , sont stables et peuvent méme

étre distillés.
6. Les chlorures de silanesulfényles.

Deux méthodes ont été utilisées dans la préparation de chlorures silanesulfényles §9,
la premiére consiste a traiter les triorganosilanethiols 58 avec le N-chlorosuccinimide Eq.60
[113 ], la seconde par chloration des hexaorganodisilathiones 60 avec le chiorure de sulfuryle

Eq.61 [114,115 1.

R3Si-SH + NCS » R3Si-SCI Eq.60
58 59
SO,Cly
R38Si-S-SiR3 ——* R3Si-SCI + R3SiCl Eq.61
60 59
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7. Les chlorures de thiosulfényles.
Cette section concerne les chlorures de sulfényles dans lesquels la fonction ~SCl est

liée a un atome de soufre 1ié lui méme a un atome de carbone placé a la fin de la chaine du
polysulfure. La synthése et les réactions de ces composés ont été dévelopées par Maltzein et
Senning dans une revu de soixante dix exemples [ 116]. Parmis ces exemples nous

choisissons le plus général et puis nous exposerons quelques exemples sur les chlorures de

thiosulfényles tableau 8..

R R,

s Hffz

" =0 50,1 ClCéCHS-SCl Eq.62

S {

OR; 61

Composé Temps (°C) Rdt %
C1C(0)CH;CH(Me)-S,-Cl -35 78
C1C(0)CH(Me)CH,-S5-C1 -35 70
C1C(OYCH(C1)CH,-S,-C1 50 90
C1C(OYC(Me) (C1)CH3-S,-Cl 0 85
C1C(0)CH=CH-S$,-C1 60 50
C1C(0)CH=C(Me)-S,-C1 20 79
C1C(0)C(Me)=CH-S,-Cl 20 68

Tableau 8 . Chlorures de ®-chlorocarbony! thiosulfényle 61 [ 117]

a. Chloronisation d’acyle de disuifures

i.  La chloronisation ( chlorolysis ) de 1,2- dithiolanones et 1,2-dithiol-4 enones évolue
modéremment sous des conditions variées, accompagnes d’une rupture de la liaison S-C(O)
avec formation de chlorurede w-chlorocarbonyle thiosulfényle 61 Eq.62 et Tab.8 [117].Dans
le cas de disulfure d’acyle a chaine ouverte, les deux liaisons S-S et S-C(O) subissent une

rupture selon I’endroit de I’attaque de I’agent de chloration ainsi que la nucléophilie relative

de chaque atome de soufre [ 117].
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b Insertion de 1'atome de soufre dans la liaison S-Cl.

Les chlorures de perchloro- et de perfluoroalcanesulfényle réagissent sur le soufre en

présence de triéthyl phosphate pour donner les chlorures de thiosulfényles correspondants 62

Eq.63 [ 118-1201].

Sg
R*-8-CI ———» R*-.8-S-Cl]
62

Eq.63

R*= CCl3 [117]
R*= FCLC [118]

R*= CpCls [120]

¢. Préparation de quelques sulfényles a partir du chlorure de soufre.

Les alcanes et cycloalcanes réagissent sur le chlorure de soufre par irradiation UV

pour donner les chlorures de thiosulfényles 63 Eq.64 [ 121 ].

S,Cly, hv Q/ S8C1
Eq.64

63

Les composés contenant un C-H acide donnent les chlorures thiosulfényles [122, 123

] par action de S»Cly Eq.65.

S»Cly
MeoCHCN  ————*  NCC(Me),SSCl Eq.65

Le chlorure de soufre peut s’additionner sur la liaison multiple C-C pour donner dans
le cas de perfluoroisobutane et perfluorocétene 65 le chlorure de 2-chlorooctafluoroiso-

butanethiosulfényle 64 Eq.66 [ 124] et le chlorure de 1-chlorocarbonylhexafluoropropan-

thiosulfényle 66 Eq.67 [125].
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S,Cly/ 20°C
( CF3 )C=CF; »  CICF,-C(CF3),-SSCI Eq.66
64
S,Cly , MeCN
(F3C)2C=C=0 » (CF3);(ssCl Eq.67
65 66 'C(O)Cl

d. Les chlorures de thiopolysulfényles.

Ces composés peuvent étre obtenus de la méme maniére que les chlorures de
thiosulfényles décrit précédemment. La méthode la plus commode consiste afaire réagir

I’hydropolysulfures sur le chlorure du soufre ou le dichlorure de soufre Eq.68 [126].

S,Cly
ArSSSH —*  Ar-SSS-SCI Eq.68
l SCI,
Ar-SSS-SCI

C. Synthése de bromures de sulfényles.

Les bromures de sulfényles d’une maniere générale ne sont pas stables et peuvent étre
synthétisés de la méme maniére que les chlorures de sulfényles. Cependant, quatre types de

bromures de sulfényles peuvent exister.

1. Bromures d’alcanes et d’arénesulfényles.

Ces types de bromures de sulfényles sont accessibles par des méthodes identiques a
celles de chlorures de sulfényles homologues. Quelques exemples de bromures de suifényles
obtenus seront regroupés au tab.9. Les bromures d’alcanes et d’arénesulfényles peuvent étre

aussi synthétisés par bromation de disulfures [18, 127] ou thiols [23,128] Eq.69.
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La bromation des sulfures debenzyles [54 ,129] et de thioesters conduit aussi a la formation

de bromures de sulfényles (dérivés de sucre) 67 Eq.70 [120].

RSSR — Br,

—— RSBr Eq.69
RSH —
AcOCH; AcO CH,
0 S-CO-Me O_ SBr
OAc _Bro OAc Eq.70
Ac Ac
Ac Ac
~67
Bromure sulfényle Substrat Agent de Rdt Réf
bromation %

2-NO7-4-Cl-CgH3SBr (2-NO7-4CIC6H3S)2 Bry/CHCI; - 127
2,4-(NO7)pCgH3SBr | (2,4-(NO2)»CeH3S), Bry/AlBr3 69 18
2-NO,CgHy4SBr 2-NO,CgH4SOoH exceés HBr - 136
MeSBr MeSH Bry/ CCly 75 23
CeClsSBr CeClsSH Bry/ n-hexane | - 128
Br3CSBr Se=C=§ Bry/H,0 - 131
BrCIFCSBr CIFC=S Brp 81 132
BrF,CSBr F,C=S Bry 55 132
Cl3CSBr CCI38Cl HBr 90-95| 134
(CF3)2C(Br)SBr (F3C)C=S Bry 86 137
RCBrySBr RC(S)SR Br; - 137

Ph3CSBr Ph3CSCl NaBr/MeCN 50 135

Tableau .9. Bromures d’alcanes et arénesulfényles.
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La réaction du brome sur les composés thiocarbonylés conduit a la formation des

bromures de bromosulfényles [ 131, 132 ] ou bromures de dibromosulfényles 68 [ 133] Eq.71

Broy
RC(S)SR —— > RCBnpSBr Eq.71
68

On note cependant, la transformation de certains chlorures de sulfényles en bromures

sulfényles correspondants 69 [134, 135] Eq.72

NaBr/ MeCN

Ph3CSCl » Ph;CSBr  Eq.72
69

2- Bromuresd’aminosulfényles 70.

Cette classe de composés a été obtenue par bromation de bis-aminodisulfures

correspondants Eq.73 [76a, 77 ].

Bry
®R'RN-SS-NR'R) —— 5 (R'RN-SBr  Eq.73
70
R R Réf
Et Et | 76a
(CHa)s- 76a
L(CH,),SC(CH2),- 76a
2,5-ClhCgH3- CF; 77
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3. Bromure d’acyle sulfényles.71.

Ce type de bromures de sulfényle est présenté pour la premicre fois en 1982 par Kato
et coll.[138]. Le méme groupe développe jusqu’a présent plusieurs autres méthodes de
synthése de bromures d’acylsulfényles, les exemples publiés sont regroupés au tableau 9. Le

bromure d’acylesulfényle71 est stable pendant 2- 3 heures & température ambiante.
a. Bromation de thiocarboxylates phénylmercures (Méthode A.)

Le thiocaboxylate de phényle mercure 72 réagit avec le N-bromosuccinimide (NBS)

pour donner le bromure d’acylesulfényle 71 [ 138].

ONBS
RC(O)SHgPh ——» RC(O)SBr + PhHgBr Eq.74
72 71

b. Bromation de thiocarboxylates d’argent ( Méthode B ).

Les sels d’argent des acides d’arylthiocarboxylique traités par le brome ou NBS donnent

eux aussi le composé 71 Eq.75 ,76[ 139].

Brp ou NBS
RC(0)SAg > RC(O)SBr + AgBr Eq.75
71
0 i
N
( RCS )2SnPhs NBS o RCSBr Eq.76
72 ou Br2

71

¢. Bromation de bis-thiocarboxylates de diphényletain (Méthode C).

Le traitement de bis-thiocarboxylates de diphénylétain 72 avec NBS ou le brome donne 71

avec un bon rendement qu76. Il est intéressant de noter que le traitement de leurs analogues
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d’obtenir les bromures de thioacylsulfényles 74 pour la premiere fois Eq.76.

S S
Riés SnPh PBS, R%SB Eq.77
( )2SnPh; m r Eq
73
R = Ph, P-Tol, P-An, P-CICgH4
Symb | Bromure Méthode |Condition de Rdt % Ref
Sulfényles bromation

71a t-Buc(O)-SBr D NBS/-23°C 70 67
71b PhC(0O)-SBr A NBS 85 138
B Bry ou NBS 57-61 139

C Bry ou NBS 83 69

D NBS /-78 70 67
71c 3-MeCgHyC(O)-SBr | A INBS 83 138
71d 4-MeCgH4C(O)-SBr | A NBS 83 138

B Bry ou NBS 36-61 67

D NBS /-78 52 67

71e 3-CICEH4C(0)-SBr | A 81 138
B 50-71 139

C 73 67

71f 4-CICgH4C(0)-SBr | A 77 138
B 24 139

D 62 67

71g 4-MeOCgH4C(O)-SBr| A 86 138
B 40 139

71h 2-0yNCgH4C(0)-SBr| B 8 139
711 3-0oNCgH4C(0)-SBr| B 4 139
71k 4-09NCgHy4C(0)-SBr| B 23 139

Tableau 10 .Synthése de bromures d’acyle
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d. Bromation de I’o-silyl thiocarboxylates (Méthode D).

Cette méthode conduit aux bromures d’acylsulfényles [67] selon 1’équation suivante :

NBS
RC(S)0SiMe; ———>  RC(O)SBr Eq.78

L’acide trifluorothioacétique peut étre bromé directement pour donner le bromure de

trifluoroacétylsulfényle avec un rendement de 98% [68 ]

4. Les bromures de phosphoranesulfényles.

Le bromure d’0,0-diéthyloxophosphoranesulfényle 75a se forme par action du brome
sur le triéthylthionophosphate Eq.78a [89]. Une nouvelle méthode basée sur la bromation des
acides anhydrides phosphorothioique mixtes 49 a été élaborée dernierement Eq.78b pour

donner les bromures de sulfényles stables et purs 785.

0
(EtO)3P—=—=S + Brp — (EtO)zl:IJSBI‘ Eq.78a
75a-
RRiP-0-CMe  + Br;  —— RR|PSBr + MeCOBR  Eq78b
S O O
49 75

a. Bromation des acides phosphorodithioique et leurs dérivés (Méthode A).

La réaction simple brome, acides phosphorodithioique conduit & la formation de
bromure sulfényle, 76 {111,112 ]. Cette réaction se développe via les disulfures 77 , lesquels
peuvent étre utilisés comme produits de départ. Il est intéressant de noter que la chloration

par d'autres voiesne s’applique pas aux syntheéses des chlorures de thioxaphosphorane-

sulfényles.
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Bromure sulfényle Méthode Rdt% Réf
(MeO),P(S)-SBr A 84 111,112
(i-PrO);P(8S)-SBr A 98 111,112
B 100 110
(neo-PentO),P(S)-SBr A 97 111,112
B 100 110
(PhO),P(S)-SBr A 98 111,112
C 60 141
(MeO)t-BuP(S)-SBr A 111
(p-TolO),P(S)-SBr C 80 141
(p-MeCgH40),P(S)-SBr  C 72 141
(p-Cl-CqH40),P(S)-SBr  C 50 141
(c-HexO),P(S)-SBr C 81 141

Thleau 11. Synthése de bromure de thioxaphosphoranesulfényles

Brz BI‘2
RR'P(S)-SX —* R'RP(S)-SS-(S)PRR' —> RR'P(S)-SBr Eq.72

X= H, SiMe3 77 76

b. Clivage de thioxaphosphoranesulfénamide (Méthode B).

Le-traitement de sulfenamide 52 avec le bromure d’hydrogéne formé in situ a partir

du bromgéthylsilane et I’éthanol, donne le sulfényle 76 Eq.79 [ I'10].
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[ HBr]
R'RP(S)}-SNR’R® " R'RP(S)-SBr Eq.79
52 76

c. Bromation de diphénylétain thiophosphate (Méthode C).

La procédure de préparation du sultényle 78 Eq.80 ressemble a celle de la la synthese

des halogénures d’acylesulfényles [ 69].

S S
i 1
[ (RO)P—S],SnPhy 55, (RO)PSBr  Eq.80
CH)Cl» 16

D. Synthése d’iodures de sulfényles.

Les iodures sulfényles sont les moins stables de la famille des halogénures de
sulfényles, pour cette raison on les utilise souvent comme intermédiaires [142]. En dehors de
leur stabilité, les iodures de sulfényles semblent avoir une activité biologique importante
[143]. Le premier iodure sulfényle a été préparé en 1939 par Rheinboldt et Motzkus [144]

selon I’équation Eq.81.
1G]
t- BuS-Hg-Sbu-t — > t-BuSI  Eq.81
80 79

Récemment, I'iodure de triphénylemeéthanesulfényle 81 a ¢té isolé en solution sous
azote & — 80 °C et en solution a température ambiante [135 ]. L’iodure de sulfényle 82,
dérivé de I’acide 2-mercapto - 2-méthylpropanoique a été piégé a — 40 °C par le p-

chlorothiophénol Eq.82 [ 145].

Ph3CSCl + Nal —> Ph3CSI Eq.82
81
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EtOH

HS(Me),COH+ I, ——  [ISC(Me),CO,H] Eq.83
-40°C 82

Le premier iodure de sulfényle stable a été isolé en solide cristallin 83 par Field et

White [146] selon I’équation suivante :

b
HSCMeyCHC(HCbz)CONHCgH4Cl-p  —— ISCMeyCHCN(HCbz)CONHCgH4Cl-p
CH,Cly 83

Kato et coll ont réussit a synthétiser plusieurs iodures de sulfényles 84, qui demeurent
stables pendant quelques jours a température ambiante a 1’état solides et en solution [ 147 ].

Parmis les procédés de synthése des iodures d’acylesulfényles nous présentons les plus
courants :

a. Réaction de phénylmercure thiocarboxylates 72 avec 'iode [ 147].

0 0
/| I

RCSHgPh—2— > RCSI + Phigl Eq. 84
7 81

b. Réaction de thiocarboxylates d’argent avec I'iode [139].

2 0
I
RCSAg —2 o RCSI + Agl Eq. 80
81

¢. Réaction de bis- thiocarboxylates de diphényletain 85 [68 ] avec I’iode.

; 0

i
(RCS)SnPhy 2 o RCSI Eq. 81
. 82 81 -
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Iodure sulfényle Meéthode Rdt% Réf
PhC(0)-SI A 72 147
B 60 139
C 45 68
4-MeCgH4C(O)-SI A 79 147
B 40 139
4-MeCgH4C(O)-SI A 73 147
B 20 139
4-ClCgH4C(0)-SI A 64 147
40,NCgH4C(0O)-SI B 12 139

Tab. 12. Syntheése d’iodures acylsulfényles 84
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DEUXSIEME CHAPITRE

SYNTHESE DE QUELQUES SULFENAMIDES SUBSTITUES PAR DES GROUPES
PROCHIRAUX

La condensation des amines avec les halogénures de sulfényles constitue 'une des
méthodes les plus utilisées dans la synthése des sulfenamides.
Dans ce chapitre, nous allons utiliser cette méthode pour la synthése de quelques sulfenamides
substitués & partir d’un halogénure de sulfényle qui appartient a la famille perchloroalkyl
mercaptan. Avant d’aborder la synthése de ces sulfenamides et discuter les résultats obtenus,
nous envisagerons d’abord les méthodes de préparation d halogénures de sulfényles perchlorés
ainsi que la synthése et caractérisation d’un autre sulfényle silicié, dont nous avons réalisé la

préparation originale[1 ].

A. Synthéses et réactions de chlorure de sulfényles perchlorés et caractérisation de

chlorure de tris-(triméthylsillyl)méthansulfényle

A.1. Chlorures de sulfényles perchlorés.
Les composés de type Cl ( CCl5),SCln=0, 1, 2 connus sous le nom de perchloroalkyl-

mercaptans ont été observés depuis longtemps.

1. (n=20), soit le dichlorure de soufre SCl5 [ 2 ], utilisé comme réactif qui est de moindre

importance dans la synthése organique. Néanmoins, ces derniers temps, quelques
réactions d’addition et de substitution ont été décrites dans la littérature et qui consistent

essentiellement en la préparation des chlorures de sulfényles .

a. Addition du chlorure de soufre sur une liaison multiple.

Le dichlorure de soufre peut s’additionner facilement sur une double ou triple liaison pour

_donner les chlorures sulfényles correspondants 1 Tableau 1 Eq.1. Les alcynes réagissent de la

" méme fagon, donnant les sulfényles insaturés 2 [ 9 ] Eq. 2.
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Rl /R3 RI R3
No—c + 8Ch————>  Cl—C—C—SCl Eq.1
R’ Ry Ry Ry
1
Cl
PhC=CH + SCl; ——» CICH:C< Fq.2
e
2
R Ry Rz Ry Rdt Réf.
H H H H . 3
H H CN Me 36.5 4.5
Cl H Cl 26 6
Cl H H CH,Cl 86
(CICH,7CH»3),P=0 H H H 66
Tablau 1

Le SCl; peut s’additionner également sur les liaisons doubles ou triples C-N ou

C-S donnant avec les isonitriles : les chlorures d’iminochloromeéthanesulfenyle 3 Eq.3 et les

chlorures d’aminosulfényles correspondants 4 Eq.4 [ 10 ].

R-N'=C + SCh » RN=C (C1)SCI Eq.3
3
RC=N + SCl > R(CIC=N-SCI. Eq.4
] 4 _
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De la méme fagon le SCl; s’additionne sur les composés thiocarbonylés pour donner les

chlorures de thiosulfényles correspondants.Eqs.5, 6 [ 11 ].

I
ClbC=S + SCl — CKCSSCl Eq.5
5
S
Cl SSCl
+ SCl ——
Eq.6

0 0

6

b. Réaction du chlorure de soufre avec les composés a hydrogéne acide C-H.

Le chlorure de soufre réagit aisément avec I’hydrogéne acide des composés mono ou dicarbo-
nylés pour donner les chlorures de sulfényles correspondants Eqs. 7, 8 [ 12, 13]. De la méme

maniere, les chlorures de bis-sulfényles sont obtenus par I’équation 9 [14].

0 0
I
Me,;CHC—CHMe, Sag’(;j‘/l——%t Me,CHC — CMe,SCl Eq.7
[¢]
_CHO
R,CHCHO SCl, . 5 °C R,C__ Eq.8
CH,Cl, SCl
0 0
i
5Cl
PANHC SCly. bn. PRNHC
_CHy — SN Eq.9
PRNFIC PhNchli/ SCl
9) O

Les thiols réagissent aussi avec le SCly pour donner les chlorures de thiosulfényles

Eq.10,11  [15-19].
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RSH + SCl; ——— RSSCI Eq.10
R= Alkyle, Aryle, groupe perfluoroganyle.
-80 °C
HSCH;SH + SCl;  — > CISSCH,SSCI Eq.11

8 7

Notons enfin que le SCI; en présence de lumiére ou de peroxydes, peut participer a des

réactions radicalaires avec les alcanes Eq.12 [ 20].

sCl
+scl, YUY o Eq.12

2.( n = 1), soit le chlorure de trichlorométhanesulfényle 9, c’est le premier sulfényle important
synthétisé et caractérisé par rathke [ 21 Jen 1870.11 désigna sa structure et proposa le nom de

perchlorométhylmercaptan.

Les méthodes de synthése sont treés diverses ; généralement, on utilise comme produit de
départ, le sulfure de diméthyle, [22], le méthylthiocianure[23], le sélénosulfure de carbone [24]

ou d’une fagon générale le disulfure de carbone Eq.13.

I
2CS; + SClp — > 20SCly + $HCly  Eq.13
9

La présence de S5Cly et SCly, formés au cours de la réaction, complique souvent les
procédures de purification a cause de la conversion de SCl; en S7Cl; et le caractére volatil du

réactif S7oCls. On trouve dans la littérature plusieurs méthodes de purification plus ou moins

efficaces [ 25- 30], pour que le rendement soit meilleur, quelques mesures doivent étre prises :

- Travailler a température ambiante.
- Utiliser un excés de chlore pour assurer la conversion de S,Cl; en SCly, plus facile a

éliminer.
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- Elimination de SCl, en excés par addition de disulfure de carbone.Le rendement en

chlorure de trichlorométhanesulfényle varie entre 50% - 70% pour la plupart des

meéthodes.

La réduction de chlorure de trichlorométhanesulfényle conduit soit, aux disulfures
CCl3-8-8-CCl3 ou au thiophosgene (CSCly ), les réducteurs convenables pour la formation de

disulfures sont pour la plupart, le zinc en poudre [31], ’iodure de potassium [32], triéthyi-
silane[33] ou une amine tertiaire [34]. Le mécanisme proposé montre le passage par des
radicaux libres [35-37]..

La thermolyse des dérivés du chlorure de trichlorométhanesulfenyle [38] est peu

importante et se résume en la réaction suivante Eq.14 :

@502~sc013 160-26Q_ @—soza + CSCl, Eq.14

Par contre ’oxydation des chlorures d’alkylsulfényles peut conduire 4 des composés de
type R-SO-CI ou R-SO,-ClL.
3. ( n=1), soit le chlorure de pentéchloroéthanesulfényle 10 qui constitue le produit de départ

essentiel de ce travail. Plusieurs méthodes de synthése ont été utilisées pour la préparation de ce

composé, parmi les plus connues, nous citons la chloration du chlorure de méthanesulfényle,

qui s’effectue a I'aide du chlore en phase gazeuse ou liquide en présence de FeCl; anhydre

[39].Une autre méthode consiste a traiter le chlorure de tétrachloro-1,2,2 éthanesulfenyle dans

le tétrachlorure de carbone en milieu acide (H,SO4] par le chlore [40].

La plus récente méthode remonte en 1979 et consiste a faire réagir le tétrachloroéthyléne avec

le dichlorure de soufre en présence de peroxyde de benzoyle [41] Eq.15.

Per. dibenzoyle
CClh=CCl, + SCIp > CCI3CCl;-SCl Eq.15
Reflux 10
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La purification de ce composé est assurée par le lavage avec le méthanol{42].Toutefois,

on obtient ce sulfényle a 1’état pur par la réaction suivante :

CCLCCLS-N(CH3), +HCl ——> CClCCLS-Cl + (CH3)N HoCl
10

La réduction du chlorure de pentachloroéthanesulfényle et thermolyse de ses dérivés ont

fait ’objet d’'un mémoire de magister soutenu a [’université de Constantine [43].
La réduction du chlorure de pentachloroéthanesulfényle par le chlorure d’étain SnCl; conduit

essentiellement au chlorure de trichlorothioacétyle selon la réaction suivante :

CH,Cly

CCl3CCL-SCl + SnCly > CCl-CS)-Cl Eq.16
HCV 30% 11

Les autres agents réducteurs comme le dioxyde de soufre (SO;) et thiosulfate de

sodium(NayS,03) donnent des polysulfures ,ainsi que des dérivés de pentachloroéthane-

sulfényle polysulfurés. Si la thermolyse des dérivés de chlorure de trichlorométhanesulfényle
donne le thiophosgéne [44] , la thermolyse de son homologue 10 ne donne pas le produit
attendu, le chlorure de trichlorotioacétyle. Dans ce dernier cas les réactions entreprises ont
donné lieu au produit commun de dégradation de ces molécules, soit le tétrachloroéthyléne qui

est le plus volatil.

—> CCl,=CCl, + RSCI

R-S-CClLCCl3 — Eq.17

SRS CCI3-C(S)-Cl

R= CH3—<®— S0,-S, CH3—©>— SO,, CH;CO-S
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A2, VSynthése de chlorure de tris-(triméthylsilyl)méthanesulfényle

a. Méthodes de préparation :

De nombreux travaux ont été réalisés sur la synthése de sulfényles perchlorés de type
R-SCI (R = perchloroalkyle). Toutefois, peu d’études ont été réalisées sur les sulfényles
siliciés. Le seul exemple connu dans la littérature est le bromure de tris(triméthylsilyl)-
méthanesulfenyle [45], préparé a partir d’un thiol et utilis€ comme intermédiaire réactionnel

suite & sa décomposition Eq.18.

1} MeLi dec
( Me;sSi )3;CS-H » ( MesSi 3C-SBr . ( MesSi ),C=S Eq.18
2) Br 2

Dans le but de synthétiser le sulfényle 12 4 partir de tris-(triméthylsilyl)méthane 13 et le

dichlorure de soufre, nous avons entrepri deux nouvelles voies :

a.1. Voie des radicaux organosiliciés libres, en portant le mélange réactionnel
(Me3Si1)3CH / SCI, a reflux pendant 5h durant laquelle on ajoute 0,2 gr de peroxyde de

dibenzovle chaque heure. Malheureusement on n'a pas obtenu le résultat escompte,

probablement a cause de I’encombrement stérique causé par le groupe tris-(triméthyl)silyl.

Per. dibz
{ MesSi);CH + SCl, > pas de réaction
reflux

- a.2. voie organométallique : Contrairement a la premiere voie , la lithiation du tris-
(triméthylsilyl)méthane 13 par le méthyllithium dans un mélange de 10 / 3 v/v de THF et
di¢thyle éther comme solvant donne le tris-[(triméthylsilyl)méthyl]lithium, généralement stable
a la température ambiante pendant 24 h. Ensuite ce réactif organolithien sera traité par le

dichlorure de soufre fraichement distillé pour donner le sulfenyle correspondant 12 Eq.19.
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1) MelLi
(Me;3Si);CH »  ( Me3Si)3CSCl1 + LiCl Eq.19
13 2) SCh 12

b. Etude spectroscopique du composé 12 .

RMN'H (CDCl3) & : 0.21(s, 27 H). IR (KBr, cm’") 2900 3000, 1250 forte,
850. MS (m/z) : 298(2% , M), 231(35%, C10Ha5Si3) ,158(25%,C7H;sSiy),
143 (50%, C¢H 5Sis), 73(100%, SiMes).

La facilité avec laquelle les halogénures de sulfényles se condensent avec les composés
azotes, donnent sur un avenir prometteur quand a 1’ utilisation future de ce sulfényle dans la

synthese d’autres composés tels que les sulfenamides et leurs dérives.

Notons enfin, que des essais sont en cours pour la préparation d’un autre halogénure de
sulfényle silicié , le chlorure de dis-(triméthylsilyl)méthanesulfenyle 15 a partir du dis-
(triméthylsilyl)-méthane 14 et le dichlorure de soufreEq.20 .

2 n-Buli
Me;SiCl + CHjBrp —> (Me3Si CH;  Eq.20
14
1) MeLi
(Me3S1),CH; > (MesSi),CHSCI Eq.21
2) SCL, 15

Le sulfényle 15, d’apres les résultats préliminaires montre une bonne stabilité et une

manipulation relativement plus facile que celle du sulfényle 12.
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LA CHIRALITE DANS LES SULFENAMIDES

Introduction . Le dévellopement du champ de la stéréochimie depuis le postulat du carbone
tétracdre a ét¢ focalisé sur la configuration stéréostable associée au carbone et précisément le
carbone asymétrique et configuration achirale des oléfines. Néanmoins, ces méthodes
classiques basées sur les propriétés chiroptiques s’averent non suffisantes pour I’investigation
du domaine de la stéréochimie des composés azotés contenant un centre ou un axe de chiralité.
La RMN du proton constitue un outil puissant et efficace pour I’étude stéréochimique et

détermination des structures de ce type de composés.
L’essentielle des recherches réalisées sur ce domaine et particulieérement les sulfenmides

, ont porté sur I’intérét stéréochimique de ces composés et leur rapport avec la liaison S-N

considérée comme axe de chiralité.

Ry

™~ R,
Chiralité axiale dans les sulfenamides

Les travaux de Raban et ses collaborateurs [ 46,47 ] ont confirmé ’existence de cet axe de
chiralité ainsi qu’une barriére de torsion significative autour de cette liaison ; particuliérement

les sulfenamides acycliques substitués (12- 20 Kcal/mol ).

Dichotomie Inversion — Rotation dans les sulfenamides.

La nature de la liaison soufre —azote dans les sulfenamides présente un aspect théorique
trés important [48,49]. Les caractéristiques chimiques et stéréochimiques qui caractérisent cette
classe de composés, sont associées a I’interaction du doublet libre d’azote ou le soufre avec une
orbitac antiliante d’un atome adjacent. L’épimérisation ( topomérisation ) dans laquelle un
énantiomére se convertit en un autre, est liée essentiellement a deux processus différents :
Rotation autour d’une liaison soufre azote et inversion pyramidale de 1’azote. Ces deux
processus notes souvent Ic et Tc peuvent etre représenter selon le schéma 1.
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R
! _‘,\\‘Rl R .,Rl
Te S—N S—N — = N\ )
R — S—N
{ \1{2 R/ \RZ N R2
1
U 1 3
Ic: N R “ 3 R R\\ 4 R
R® R/ 0

Schéma.l

La combinaison des deux processus, torsion — inversion peuvent etre représenter selon Cram

( schéma 2).

T
\S—N...,,” ¢ S—N...,
N / N
a b
Ic 1 l J [ Ic
& Tc 5
NNt === o
/
b' a

Combinaison inversion-rotation dans les sulfenamides

Schéma.2

Des études plus détaillées ont permi de distinguer lesquels des deux équilibres présente
I’étape la plus lente dans le processus de topomérisation. Les deux processus ont fait I’objet de
plusieurs études, concrétisées par des résultats importants [50,51).Trois critéres peuvent etre

appliquées pour indiquer laquelle des stéréomutations a une prédominance, rotation ou

inversion dans les sulfenamides : -

59
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a.l. Effet stérique

L’effet stérique joue un grand réle dans les stéréomutations des sulfenamides.Les
composés 16a-16d par exemple représentent une série de sulfenamides avec différents
substituants sur 1’azote ; nous remarquons que la magnitude de la barriére observée devient
grande en augmentant la taillle des substituants Tab.2.
Cette décélération stérique est caractéristique de la barriere Tc. Par contre les alcanesuife-
nylaziridines 17¢ et 17d ont une tendance opposée, en augmentant I’encombrement stérique, la

barriére diminue.

/© Me  Me a)R=CCl;
CH; K b)R=CF;

/
cay R R 2)) lli = ((::(}(I:3H )
16 17 3)2
a) R = CHj

@) R =CH(CHz)

1) R=CH,CHj3
d) R= l-admety!

Composés R AG* Kcal/mol| Solvant| Réf
16a CHj 14.4 CDCl3 | s7p
16b CH,CHj3 15.6 CDCl3| 3521
16¢ CH(CHj3), 16 CDCl3| s2p
16d l1-adametyle 16.9 CDCl3| 521
17¢ CHj 12.3 CDCl3{ 53
17d C(CHj3)3 12.2 CDCl3| 33

Tab.2 L’effet stérique sur la barriere Tc et Ic dans les sulfenamides
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a.2. Effet conjugaison.

Les sulfenamides substitués par un groupe aryle subissent une diminution substantielle de la
barriére d’inversion de ’azote [54,55]. Par exemple le composé N-phénylsulfenamide 18

posséde une énergie libre élevée de I’ordre de 17.8 Kcal/mol .

R
N—S NO;
PhCH,”
02
18 R=Ph

20 R=CH(CH);

L’effet conjugaison est plus important que 1’effet stérique d’aprés AG* des deux composés 18
(17.8 Kcal / mol ) et 20 (16.5 Kcal / mol).

a.3. Effet polaire.

Les substituants polaires ont un effet significatif sur la barriére Tc dans les sulfenamides.Cet
effet est remarqué tout particuliérement, si une barriére de torsion intervient et les charges
formelles ne se développent pas a la phase de transition. On peut distinguer deux types d’effets

de substituants polaires, 1’effet-c ou effet inductif et I’effet de résonance.

a.3.1 Effet inductif (¢ ).

L’atachement d’un groupe attracteur sur I’atome de soufre s’accompagne souvent par une
augmentation de la barriére de torsion Tc.

Plusieurs études faites sur les trifluorométhanesulfenamides ont montré une barriére de torsion
plus élevée par rapport & leurs homologues alcanesulfényles.[52,56]. Cet effet peut étre
remarqué a travers la comparaison des barriéres d’énergie des composés 21, 22,23, lesquels

plusieurs atomes d’électronégativités différentes sont liés a I’atome de soufre. Tab.3.{57-59].
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<CH2Ph
) CH,Ph CH(CH3)
R-SN - 2 - 3N
CH(CH R-SNZL CISN
(CH3)2 CHj; \CH(CH3)2
21 23- 22
a) R=Cl a)R=Cl
b) R =0CH(CHj3), b) R = OCH(CH3)2
¢) R=N(CH3), ¢) R = N(CH3)CH,CgHs

d) R =N(CH;CgHs5)YCH(CHj3)> d) R = SSN(CH;3)CH»CgH5
e) R=SCH(CH3);

Composés Hétéro- E.n Coal AG* Réf
atome T(°C) Kcal/mol
2la Cl 3.6 31 15.1 57
23a Cl 3.6 39 15.5 58
22 Cl 3.6 5 14.5 59
21b 0 3.44 48 16 57
23b O 3.44 15 14.3 58
21c N 3.04 -51 10.9 57
21d N 3.04 -55 10.7 57
23¢ N 3.04 -55 10.7 58
2le S 2.58 -62 10.1 57
23d S 2.58 -46 10.1 58
Tab.3

On remarque clairement que les sulfenamides contenant les atomes plus électronégatifs
(O, CI) que le soufre, montrent une barriére plus élevée que celles des atomes moins électro-
négatifs (N, S) .Les résultats obtenus a partir du composé¢ 22 , montrent une augmentation
réguliére selon I'électronégativité atomique (Pauling-Alfred) tandis que les valeurs des
composés avec Cl et O liés a I’atome du soufre ont une tendance inverse. Les groupes inductifs

partant ont un comportement différent vis avis la barriere d’inversion(Ic) dans les composés
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sulfenylaziridines. Dans ce cas la présence du groupe trifluorométhyle sur I’atome du soufre de
la fonction sulfenyle est associée & une barriere de torsion relativement basse. On se basant sur
I’analyse de I’effet facteurs stériques relatifs a la barriere Ic dans les sulfenylaziridines, il
s’avere que la possibilité d’attraction d’électrons du groupe trihaloorométhyle diminue la

barriere d’inversion de 2-5 Kcal / mol [60].
a.3.2. Effet (x ) de résonance

Ce phénoméne compliqué peut s’expliquer sur la base du concept PMO ( perturbational
Molecular Orbital analysis) [61] ou I'effet €lectrostatique. Les résultats pratiques et théoriques
obtenus & partir des sulfenamides et hydrazines ont montré I’existence d’une barri¢re de type Tc
di au concept 4-electrons interaction.L’explication de ce concept demande des connaissances

approfondies en chimie théorique et appliquée.

STEREOMUTATIONS DES SULFENAMIDES :

La spectroscopie RMN, comme moyen d’investigation de la stéréochimie des composés
stéréolabiles en générale et les sulfenamides en particulier, joue un role comparable a ceux des
méthodes chiroptiques dans le cas de la stéréochimie de carbonne. En plus du role de la RMN
dans le sondage des groupes de la meme molécule, la RMN peut aussi servir dans le sondage
des relations stéréochimiques entre paire de groupe dans la meme molécule les quels peuvent
etre homotopiques, énanthiotopiques ou diastéréotopiques. Ce processus nous permet

d’observer et distinguer les configurations achirales Ta et la des autres configurations chirales
Tc et Ic. La fonction sulfenamide de la forme RSNR;R; 25 dans laquelle le soufre bivalent est

lié¢ 4 un atome d’azote trivalent a une stéréochimie , généralement inusuelle. Les propriétés
stéréochimiques de cette fonction sont li€es essentillement aux centre et axe de chiralité de la

fonction sulfenamide.

1. Sulfenamides acycliques substitués par des groupes prochiraux.

L‘incorporation d’un ou deux groupes prochiraux dans le sulfenamide de structure 25

permet d’observer I’interconversion des stéréoisomeres.. Les ligands prochiraux provoquants ce
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phénoméne stéréochimiques sont : benzy! ( CHyCgHs ), (-CHoCHj ), -CH(CHz)p,
CH,CH3 , -C(CH3),CH,OCH3;.

La non équivalence des protons méthyléne benzyliques diastéréotopique dans les sulfenamides

de structure 24 a été observée depuis plus de trente années déja [62 ].

_CH,Ph

R’ ~CHyPh

24
La non équivalence de groupes méthyléne attestent généralement I’existence d’une
conformation chirale 4 1’état standard. L’étude cinétique par RMN dynamiques de quelques
composés ayant cette structure, montre dans la plus part des cas, la coalescence des signaux du
noyau diastéréotopique. De notre part, nous avons étudié une variété de sulfenamides de
structure générale 25, préparés a partir de différentes amines et le chlorure de

pentachloroéthanesulfenamide.

R, R, =Alkyle ou H
S—N R, = Alkyle
2

Les sulfenamides obtenus généralement sont stables et présentent des spectres compliqués.
Deux exemples seront choisis et étudiés, I’un appartient a la série des sulfenamides acycliques

26 et I'autre a la série hétérocyclique 27.

_‘\CHZ'-CH;; / \
SN SN 0
clé, o c15c§ N/
26 27
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L’interprétation du spectre RMNlH du composé¢ 26 montre que les proton N-

méthylenes ne sont pas équivalent, en effet la molécule posséde un plan de symétrie (CSN ), ce
plan interchange les deux groupes alkyles mais les protons N-méthylénes de chaque groupe
restent dans un environnement différent (diastéréotopique). Chaque proton du qroupe
méthyléne couple avec son voisin selon un systéme AB, d’autre part ces deux protons se couple
eux aussi avec les trois protons du groupe méthyle selon un systéeme ABX3 , ce qui explique la
présence de trois signaux : un trilplet a 1.3 ppm par suite de I’équivallence de deux groupes
meéthyles situés dans une molécule symétrique ( plan 6 CSN ) qui passe par le plan de la feuille

et deux autrs, symétrique de meme intensité a 3.25 ppm et 3.50 ppm.

Enant
H
S N.‘\CHz—R R (ll | | Diast
— N e —L— C>—R
C15 Cz/ CHz-R I]-I |

Spectre du composé 26 (protons N-méthyléne)

.On représente généralement ces molécules par la formule RCX2Y ou R est un radical
chiral ( R¢c ) ou achiral (Ra ) Schéma 3. Le groupe R peut contribuer a P’entiomérie ou la

diastéréomerie des deux groupes X ; si R est chiral les deux groupes sont diastéréotopiques et

- 571l est achiral les deux groupes sont enantiotopiques.
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Diast
E
nant
X X
A& \ 7
¢ / C\
v F
Achiral Chiral
Schéma.3

En principe les groupes diastéréotopiques ont un déplacement chimique différent.
Toutefois, ce déplacement chimique parfois n’est pas observé du fait de la petite magnitude du
déplacement chimique de telle sorte qu’on ne peut pas les observer sous certaines conditions

d’équilibre dynamique

Le spectre RMN 1H du composé N-benzyl, N-isopropyl trichlorométhanesulfenamide 28 est

un exemple typique d’équivalence accidentelle(apparente)[64].

CH,Ph

S—N
che” \CH(CHy),
28

Bien que les protons diastéréotopiques méthyléne benzyniques se distinguent en
déplacement chimique, le groupe isopropyle apparait comme un seul doublet.Par contre dans le
composé N- benzyl,N-isopropyltrifluorométhanesulfenamide, on observe le groupe isopropyle
non équivalent et non les protons méthylene benzylique.

Si les déplacements chimiques équivalents ont été observés dans les composés N-benzyl-N-

isopropyl-2,4 —dinitrobenzénesulfenamide [65] 29 .
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CH,Ph CH,Ph
g N/ g—
N\CH(CH3), “CH(CHj),
NO,
02 ﬁ‘f\%
29 30

Alors, dans les composés N-benzyl-N-isopropyl-p-toluénesulfenamide 30 et N-benzyl-N-
isopropylbenzenesulfenamide 31 leurs spectres présentent un déplacement chimique équivalant
méme & ~70°C. Toutefois, on ne peut pas attribuer dans tous les cas I’équivalence apparente a
la différence de déplacement chimique des groupes diastéréotopiques.On peut penser a ’inter-
change conformationnel rapide des groupes diastéréotopiques qui deviennent énantiotopiques
par ’effet d’une rapide inversion de la conformation ( racémisation de chaque molécule) . Si
le spectre RMN du composé 30 par exemple est pris a une température élevée, le quadruplet du

systéme AB (protons méthyléne) s’élargie puis se confond en un seul pic ( coalescence).

2. Sulfenamides cycliques.

L’introduction d’un cycle & trois sur ’azote d’un sulfenamide cyclique ( azyridines),
peut ralentir la vitesse d’inversion de 1’azote de telle sorte que les deux énantiomeres puissent
etre identifiées. On rencontre ce type de situation, dans la famille d’azyridines substitués a

’azote en général et les sulfenamides cycliques en particulier 32, 33 [66].

Me
s sn]
R/
X X-~0CH;,CHs,Br, R = CCl;, CFs, CHs
H, NO, C(CHs);
32 33
67
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Ce phénoméne stéréochimique observé dans les sulfenamides azyridines est différent & ceux
des sulfenamides hétérocycliques a six chainons, comme noua avons pu constaté dans le N-
morpholinepentachloroéthansulfenamide,préparé a partir de la morpholine et le chiorure de

pentachloroéthansulfényle.
/N
CCKLCCly-SCl+ O N-H ——» CCICCl-S—N O
__/ \__/

Contrairement aux sulfenamides acycliques RSNRIR2 et cycliques (azyridines) de
configuration chirale, ce sulfenamide hétérocyclique se comporte stéréochimiquement comme
le cyclohexane monosubstitué. En effet la présence de deux signaux ’un vers 3.66 ppm et
l’autre & 3.40 ppm, montre que I’on a un mélange de deux stéréoisomeres, le signal le plus
déblindé est du a la conformation équatoriale plus stable thermodynamiquement que la
conformation axiale est qui constitue approximativement deux tiers du mélange d’aprés la

courbe d’intégration.

Lo
f '\
)
«WL

|rr|'rr:|]v"rr]"

LRI B B

4
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Synthése de N,N-diméthyl-N’-pheny!-N’-pentachloroéthansulfénylsulfamide

Un certain nombre de sulfonamides forment une classe importante de médicament
connus sous le nom de sulfonamide. Ces agents antibactériens sont des dérivés de sulfon-

amides, dont la structure déterminante est le groupe sulfanilamide

HZN@ SO,NH-

Groupe sulfanilamide

L’action des sulfonamides semble due au fait qu’ils entrent en compétition avec 1’acide p-
aminobenzoique nécessaire au développement des microorganismes et agissent ainsi comme
bactériostatiques. Or ’acide p- aminobenzoique n’interviennent pas dans le métabolisme de
I’organisme humain ou celui des animaux superieurs, et les sulfonamides n’ont donc aucune
action sur le malade lui-méme. Plus de trois milles sulfamides ont été synthétisées et testées

pour leur activité bactériostatique..Les deux exemples typiques suivants sont des médicaments

couramment utilisés.

Sulfanilido-5diméthyl-3,4 isoxazole Sulfanilido-5, methoxy-3, pyridazine

Les nombreuses études sur les sulfamides ont conduit & la découverte d’autres composés

présentant un interet thérapeutique.
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Les spectres RMN de N-arénesulfonamides ( RSNRISOQAr ) [52] présentent

généralement un déplacement chimique des nucliéides diastéréotopiques non équivalents [67 ] &
basse température, le processus de topomérisation observé dans les transmutation des sulfo-
namides est associé a I’interconversion réversible de la molécule avec son image ( racémisation
dégénérée). L’utilisation de la spectroscopie de la RMN a montré que I’étape lente est due au
phénoméne rotation plutdt que I’inversion de ’azote et par conséquent, | asymétrie d’une partie
de la molécule est du a I’axe de chiralité.

L’étude de l\’effet des substituants polaires sur le composé 34a-d par utilisation de la courbe de
I’énergie libre d’activation AG* en fonction de la constante de Hamet ( ¢ ), a montré d’apres
les calculs et les valeurs tirées de la courbe, que ce sulfonamide posséde une barriére d’énergie

élevée et selon les substituants

AG*=23 Rp0'+AG.* (p=Tp)

CH(CHs)
S—N/ a, X= CH3
\SOZ- b, X=H
¢, X=Cl
d, X=NO,
¥ 34

En plus des résuitats obtenus par les techniques cinétiques de la RMN ,des études
basées sur la détermination des structures par diffraction de rayons X a trois
dimension[68]réalisé sur le composé 35 ont confirmé les résultats précedents.Tenant compte
de la barriére de stéréomu-tation un peu élevée ( AG* = 18.3 Kcal/mol ) et la planéité de
[’azote,nous pouvons conclure que cette barriere ne correspond pas a la barriere d’inversion de

I'azote (67 ).

SO,-

N\
/ CHCH;
Cl3C

35
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L’un des facteurs responsables de la planéité de I’atome d’azote dans les sulfamides est le
recouvrement de son doublet avec une orbitale vacante de I’atome de soufre ou les deux a la
fois. Une autre explication basée sur la relation entre la liaison p-d © de 1’azote et le soufre
peut etre mentionnée dans les composés bis- diméthylamines. On notera cependant la
transformation géométrique de 1’azote pyramidal 4 une forme applatie. Toutefois, I’importance
de recouvrement des orbitales, reste toujours une explication contrevérsée [69-71.]Ces
explications peuvent etre aussi appliqués au composé 36 que nous avons pu synthétiser a partir
de chlorure de pentachloroéthanesulfenyle et le sulfonamide mono-substitué N, N-diméthyl-N’-
phenylsulfamide 37. Le sulfonamide obtenu Eq.22 Présente probablement un phénoméne
similaire et par conséquent une barriére de torsion plus importante que celle obtenue dans le
sulfonamide précédant 34,suite a la réunion de plusieurs facteurs a la fois tels que 'effet de
conjugaison et stérique ainsi que I’effet polaire provoqué par les substituants de I’atome du

soufre de la fonction sulfenyle.et en fin I’effet électroattracteurs de la fonction suifonyle.

Me\ Ph
N—SO,-NHPh+ CClsCCly-SC1 ——»CClsCCl-SN<_ Fq.22
Me SO;-N(Me),

37 36

Les données de la RMN ne permettent pas de définir d’une maniére claire la stéréochimie de ce
compos¢. En effet I’inexistence des groupes prochiraux dans le composé ne permet pas
d’observer les phénomenes stéréochimiques rencontrés dans les sulfonamides passés ; ce qui
explique la simplicité du spectre au moins dans les conditions opératoires de la réaction

( température ambiante ).

Les caractéristiques spéctroscopiques du composé 36 sont les suivantes :
RMN H (5, CDCI3) : 7-8 (m, SH),  2.5(d.6H)
SM (70eV) m/z : M+ 430 (C1gH11025,:N2Cls), 77 ( CgHs )... etc.
LR (KBr, cm-l) : 720, 670 (CCL, CS ), 2780- 2920 (N-dialkyle ) ,1150 ( SO2)
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PARTIE EXPERIMENTALE

Préparation du chlorure de pentachloroéthanesulfényle 10,

-

CC13CClL-SCl
10

La préparation du chlorure de pentachloroéthanesulfényle nécessite la purification
préalable du dichlorure de soufre qui se trouve commercialement comme un mélange de

dichlorure de soufre et le chlorure de soufre plus des impuretés volatiles . On ajoute 0,1 gr en
poids de PCl3 pour chaque opération de distillation, puis on distille sous une pression normale
en refroidissant le ballon de récupération avec la glace, la fraction qui bout entre 58°C et 62°C
est récupérée et utilisée comme réactif.

Dans un ballon d’un litre, on place 213,3 gr (2,069moles) de SCl; fraichement distillé et
343,04 gr (2,069 moles ) de tetrachloroéthyléne.Le mélange réactionnel est porté¢ a reflux
pendant 8 heures durant lesquelles on ajoute 0,5 gr de peroxyde dibenzoyle chaque heure.
Aprés refroidissement, le mélange réactionnel est évaporé a 42°C sous une pression de0, 55

mmHg.Le résidu obtenu est lavé avec le méthanol pour donner le chlorure de pentachloro-

éthanesulfényle qui sera utilis€ dans les réactions a 1’état brut.

Rendement 45%
F (°C)= 73C°

Synthése du chlorure de tris-(triméthylsilyl)méthanesulfényle 12

(Me3Si);CSCl
12

Les techniques des chlenks pourraient etre utilisées dans ce mode opératoire. Les solvants sont

distillés et séchés par les méthodes classiques.
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Dans un tube de chlenk, on introduit sous atmospheére inerte 1,8 gr ( 7.86 m.mole) de
tris-(triméthylsilyl)méthane, 10 ml de THF et 2 ml d’éther , en suite on y additionne goutte a
goutte au moyen d’une seringue 6.2 ml de Méthyllithium (1.4 M).

La réaction est maintenue sous agitation magnétique pendant toute la nuit a température
ambiante. Aprés évaporation de 1’éther sous vide, on porte le mélange réactionnel a reflux
pendant quatre heures jusqu'a la destruction totale du I’exces de méthyllithium et 1’apparition
d’une coloration rouge vive. Le mélange réactionnel est maintenu & —10C® puis on lui ajoute un
exces de dichlorure de soufre fraichement distillé dilué préalablement dans 5 ml de THF.Aprés
une heure d’agitation supplémentaire & température ambiante, on évapore sous vide le solvant
et les produit volatils. L’extraction par le pentane et le lavage du résidu par le méthanol conduit
a 1.52 gr du produit, soit un rendement de 52%.

FCC)=116

Synthése de N,N-Diméthyl-N’-phenyl-N’-pentachloroéthanesulfenylsulfamide 36.

Ph
CCl3CC-8-N{
SO2-N(Me),

36

A un mélange de (2.00 gr, 0.01 moles ) de N,N-Diméthyl-N’-phénylsulfamide et 1.65gr
(0.015 moles) de triiéthylamine dissout dans 50 ml de chloroforme, on additionne goutte a
goutte sous agitation magnétique une solution de 2.69 gr du chlorure de pentachloraéthane-

sulfenyle dissou préalablement dans 50 ml de chloroforme.

Le mélange réactionnel est porté a reflux pendant 4 heures. Aprés lavage a ’eau et
séchage de la phase organique sur CaCl,, on évapore le solvant sous vide pour obtenir un

résidu de 3.01 gr a I’état brut. Aprés deux recristallisations avec ’éther on obtient 1.75 gr (
41% ) du produit pur.
F(°C)=107.7-108.4

o2t
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SYNTHESE DE NOUVEAUX PRODUITS POSSEDANT UNE
ACTIVITE ANTIFONGIQUE

Introduction :

Les Fongicides sont destinés 4 combattre les champignons responsables de maladies chez
les plantes. Il existe un nombre impressionnant de champignons pathogenes de plantes: plus
d'une centaine d'espéces différentes attaquent nos plantes cuitivées. Toutes les parties des
plantes peuvent étre atteintes : semences, plantules, racines, tiges, feuilles, fleurs et fruits.

Ces attaques de champignons peuvent apparaitre pendant la culture, ou encore aprés la
récolte en cours de conservation. Chaque plante cultivée posséde ses propres espéces de
champignons parasites. Les plus connus sont Phytophthora infestans, responsable du mildiou de
la pomme de terre, Plasmopora viticola, agent du mildiou de la vigne, Pucciﬁia , responsables
des rouilles en céréales, .... Ces champignons, en s'attaquant aux tissus des plantes, causent des
pertes de rendement trés importantes. De plus, certains produisent des substances
particuliérement dangereuses. Citons par exemple la patuline, substance particulieérement

cancérigene qui peut se trouver sur les fruits contaminés.

Les fongicides modernes sont inspirés de substances naturelles, produites par des organismes
pour se défendre. L'azoxystrobine, matiére active de l'amistar en est un trés bel exemple. Sa
découverte résulte de {'observation des mécanismes de défense de petits champignons des foréts

: Strobilurus tenacellus et Qudemanciella mucida.
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A. Synthése des sulfenamides.

Les dérivés sulfenamides de structure générale 1 constituent un groupe de composés
organo-soufrés, contenant simultanément une liaison simple soufre —carbone et soufre -azote.
[Is ont ét¢ connus depuisl873 lorsque Rathke [1] a pu isolé le premier

trichlorométhansulfénanilide stable2

R
RS-N<R] Cl;CS-NHPh
2

1 2

Depuis les années 1940, les sulfenamides ont été utilisés exclusivement dans I’industrie de
caoutchouc en plus de leurs utilisations comme pesticides , fongicides et bactéricides [ 2 ,3] .
Ces derniers temps , un intérét particulier a été porté a la chimie des sulfenamides , vu leur
importances dans la synthése organique et dans le domaine pharmaceutique.

Plusieurs méthodes de synthése ont été¢ developées jusqu'a 1984 par Schubart dans une
nouvelle édition de Houben- Weyl [4 ]. Parmis les groupes de recherche qui travaillent sur ce
type de composés, nous citons les deux groupes : Davis —Nadir [ 5a] et Craine- Raban [ 5b].
Le mot sulfenamide utilis¢ dan ce chapitre signifi n’importe quel dérivé d’acide sulfénique
azoté dans lequel le soufre de la fonction sulfényle est simultanément lié 4 I’atome d’azote et de
carbone.On trouve les sulfenamides sous plusieurs structures , les deux structures acyclique 1

et cyclique 3 sont les plus utilisés dans la synthese organique.

R'R3
R SNR'R? s/C \N

1 3

RZ
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1. Sulfenamides primaires.

Les sulfenamides non substitués 4 sont généralement moins stables par rapport a leurs
homologues substitués. Bien que plusieurs sulfenamides primaires soient connus, peu d’entre

eux ont été isolés et identifiés comme substances stables. Nous proposons ci dessous les

méthodes de préparation de quelques sulfenamides primaires.

RS-NH>
4

a. Sulfenamides primaires hétérocycliques.

Le phenyldithiothiazolesulfénamide S est le premier sulfenamide primaire stable paru dans
la littérature de chimie .Avant 1896 Busch [ 6] rapportait déja que le dissulfure
phenyldithiothiazole 6 se converti au sulfenamide stable 5 en présence de 'ammoniac Eq.1 .
demi siécle plu tard (1949), Carr et coll [7] ont décrit la préparation du sulfenamide non
substitué 7 qui se forme par condensation de I’ammoniac et le thiazolylmercaptide métallique 8
en solution aqueuse Eq.2. Une modification de ce procédé a été envisagée par Sortorit et
Golloch [ 8 ] dans lesquels ils montrent ’utilité de cette approche pour la préparation de

pyrimidinesulfenamide 9 a partir du composé de départ 2,4-diméthoxy-6-pyrimidinethiol 10

Eq.3 [9].
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. |
N T N S
2 /FSH Eq.1

Ph—N—N Ph—N— Ph—N—N
p 5
N\\ NH N\
C—SMe" 2> " C—SNH;, Eq.2
/
S S
8 7
OMe OMe
N NH;3 N Eq.3
—_—
Qk NH,OH @\
d N “sH MeO” “N” T“SNH
10 9

Récemment les composés 11, 12, 13, 14, 15 et 16 ont été préparés avec un rendement

moyen par réaction de chloroamine et les sels de sodium des thiols hétérocyclique

correspondants [ 10].

Me ONa
@) Ol 0
/L /k N J\
N SNH; N SNH, N SNH>
11 (40%) 12 (42%) 13 (58%)
Me
N SNH, N SNH, QSNHZ

14 (55%) 15 (46%) 16 (40% )
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b. Arénesulfenamides primaire.

Depuis 1912 Zincke et Farr [11] ont préparé déja le 2-sulfonamidobenzénesulfenamide

17, par traitement de chlorure sulfényle de 18 avec ’ammoniac Eq.4.

SCl SNH,
SO,NH; SO,NH;
NH; Eq. 4
—_ -
18 17
SNH; SNH,  SNH,  SNH,
1
- 21
2 3NO, H :
23 2-NO, H
24 2-CN° H

25 4-MeCO H
26 4-OC OEt H

27 2-NO; 4-NO;

28 2-Cl 5-Cl

29 4-Cl 2-NO;
30 4-Cl 3-MeCO
31 2-Me  4-NO,
32 4-Et 4-NO,
33 2-NO; 4-Bu-t

Cette approche a été appliquée| 12] dans la synthése de [’antraquinone-1-sulfenamide 19
,4-nitrobénzenesulfenamide 20 et 2-nitro-4-chlorobénzenesulfenamide21. Les composés 20 et

21 ainsi que la synthése de mono et le bénzenesulfenamide disubstitués 22,23 ont été rapportés

dans un brevet sans détaile [13]. -
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Quelques sulfenamides primaires 22, 34 et 35 ont été récement préparés selon I'équation
5 [14] avec un rendement qui varit entre 62-94% ; Il est intéressant de noter que cette méthode
donne les deux di( arénesulfén )imides 38 ou 39, lorsque le groupe lié au soufre est plus
¢léctrodonneur que le groupe 3,4- dichloropfenyle Eq.6. L’ammonolyse du chlorure
2-chloromephtaléne-1-sulfenyle 40 par 25% d’ammoniac en solution [15] conduit au

sulfenamide correspondant 41 Eq.7.

f NH3 ki
- SNH, Eg.5
R@‘S AgNO3/McOH Rz@— 2
2
36 2

(a) R, = 3-Cl R, = 4-Cl 22 R, =3-NO, R,=H
(b) Rj=3-NO, R,=H 34 R,=3-Cl R, =4-Cl
(¢) Ry=4-NO, R,=H 35 R;=4NO; R;=H
NH3 (R Eog
AgNOy/MeOH S—NH  *q
R, 5
(d) R; =R, = 4-Cl 39 R=R,=H
(e) Ry =4Cl, R, =H 33 R, =4Cl, R, = H
Cl Ci . Cl 2
SCl SNH, S-INH E
q.7
QU 2200 ¥ Q0
HCl/Cons
\" S i - - 2
40 41
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¢. Alcanesulfenamides primaies.

Le premier exemple d’alcanesulfenamides primaires stable ; le triphénylméthanesulfen-
amide 42 a ¢té décrit en 1919 par Vorlander et Mittag [16]. Ils ont constaté que le traitement du

chlorure de triphénylméthanesulfenyle 43 avec I’ammoniac conduit au sulfenamide 42 avec un

rendement élevé Eq.8.

NH;

Ph3;CSCl1 > Ph;CSNH;  Eq.8
43 NH4OH 42

Une modification du procédé de préparation originale a permi I’obtention d’un rendement
meilleur (97.8%). Cette nouvelle méthode consiste a additionner lentement une solution de
chlorure de sulfényle cristallis¢é 43 dans le chlorométhyléne a une solution froide de
NH4OH/NH4OH/H,0 (29%NH4OH) [17]. La réaction de chlorure de trifluorométhanesulfenyle
44 avec I’ammoniac a — 45 °C conduit au sulfenamide correspondant 45 avec un rendement de
98% . Si cette réaction s’effectue avec un excés du chlorure sulfenyle 44, le
(trifluorométhanesulphén)imide 46 se forme avec un rendement de 70% seulement et on
n'obtient pas le composé (CF3S)N [18] Eq.9. En 1963 un autre sulfenamide primaire a été
préparé par Senning et all par traitement de chlorure de trichlorométhanesulfényle par
I’ammoniac [ 19] selon la réaction 10.

Une structure pour le produit de réaction 3,6-dichloro-1,4,2,5-dithiazine 48 a été proposé
(correspond a 47 avec n=2). Apres des investigations supplémentaires [ 20] il s’aveére que cette

structure est plus complexe que prévue 49 (équivalent & 47 avec n=4).

— » CF;3SNH;

F3SC1 —— 45 Eq.9
44 — * (CF;SyNH )
i y )
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. -HCl
CL,CSCl + nNH; ————  (CICNS)n  Eq.10
47
il (é:l
S Cl —C—N=S§
I I N /s
Cl S é é
1 Cl
48 49

La maniére la plus évidente pour expliquer la formation de 48 et 49 est d’admettre que le
sulfenamide 50 est formé comme premier produit de réaction entre le chlorure de trichioromé-
thanesulfenyle et ’ammoniac Eq.11, se décomposition selon I’équation 12 donnant le
monomere 47 (n=1) , lequel s’oligomerise pour donner 48 ou 49.Cette justification a été
confirmée par Hass et Lorenz [21] aprés avoir synthétisé et caractérisé le composé 50. Notons
que le di( trichl-orométhanesulphén)-imide 51 et le tris-(trichlorométhanesulfén)-imide 52 ont
été préparés et isolés comme espéces stables [22].

Contrairement & la réaction du chlorure de trichlorométhanesulfényle 1 avec I’ammoniac ,
la réaction analogue, chlorure de pentachlorométhanesulfényle 53 avec I’ammoniac a lieu
facilement sans complication; donnant un simple produit de substitution ,le pentachloro-

éthanesulfenamide 54[23] avec un rendement de 53% Eq.13.

CC13CSCl + NH; >  CCI3CSNH; Eq.11

1 50
50 — > 47 + HCl Eq. 12
( C13CS),NH (CCI;CS)3N
51 52
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CCl3CClI;SCl + NH ————»  CCICCILSNH,  Eq.13
53 54

Haas et Lorenz ont rapporté¢ également que les chlorures de chlorofluorométhane-

sulfényles réagissent avec I’ammoniac donnant les sulfenamides correspondants 56 Eq.14 [24].

CClLF SCl + NHy — > CCly.,FoSNH, Eq.14
55 56
(a) n=1 (b) n=2

2. Sulfenamides secondaires et tertiaires.

a. Synthése a partir d’halogénures de sulfényles.

La méthode la plus fréquente pour la préparation des sulfenamides secondaires et tertiaires
est appliquée par Rathke [ 1 ] est qui consiste en a la condensation des halogénures de
.sulfényle avec les amines primaires ou secondaires . Cette réaction est représentée par
P’équation 15.

Généralement , les chlorures d’arénesulfenyle sont utilisés comme produits de départ

dans la synthése d’arénesulfenamides secondaires et tertiaires 57 ~ 61 Eq.15 .Tab.1.

ArSCl + R'RINH ——* ArSNR'R? Eq. 15
57-61
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N° Ar R1 R2 Rdt Réf
57a Ph HS Me 77 11
57b Ph Et Et 70 28
58a 2-NO,CsHs4 H Me a 11
58b 2-NG,CHs H Ph a 11
58¢ 2-NO,CeHy H 4-MeC¢H,4 a 11
58d 2-NO,C¢Hy4 H 2-NO,C¢H4 a 11
58e 2-NO,C¢Hy4 H a-CioHs a 11
58f 2-NO,CsHs4 H B-CioHy a 11
58¢g 2-NO,C¢Hs4 H 2-MeOCgHy a 25
58h 2-NO,C¢H4 H 4 -BrCeHa a 25
58i 2-NO,C¢Ha H 4-CIC¢Hy4 a 25
58j 2-NO,CsHs4 H 2-MeC¢Hy a 25
58k 2-NO,C¢H4 H 3-MeCsHy a 25
581 2-NO,CsHa4 H Et a 25
58m 2-NO,C¢Ha4 H Pr a 25
58n 2-NO,CsHs4 H Bu a 25
580 2-NO,CgHa H -C¢H3s a 25
58p 2-NO,CsH,y Me Me a 25
58r 2-NO,C¢Ha Et Et a 25
58s 4-NO,CsH,4 Me Ph a 25
5%a 4-NO,CcHy H Me a 25

59b 4-NO,C¢Hs4 H Ph a 25
59¢ 4-NO,CsHa H 4-MeC¢Ha a 29
59d 4-NO,CsHa H a-CioHs a 29
59e 4-NO,C¢Hs4 H B-CioH;7 a 29
56f 4-NO,C¢Hy4 H 4-NO,C¢Hs4 a 29
60a 2-NO,-4-Cl-C¢H; H 2-NO;-4-CIC¢H3 a 10
6la CeCls Me Me 90 30

Tableau 1. Synthése d’arénesulfenamides secondaires et tertiaires a partir -du
chlorure arénesulfényle et les amines primaires et secondaires.
(a) non calculé
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En plus de I'utilisation du chlorure 2-nitrobenzénesulfényle 62 dans ’identification des
amines depuis 1939 [25], il peft étre utilisé aussi dans la protection de la fonction amino [26]

dans les aminoacides 63 Tab.2.

N°  Aminoacide Rdt% de 64  Réf.
a Glycine éthyl ester a 26
b d,!l-Leucine éthyl ester a ‘ 26
c l-Alanine 83 | 27
d I-Valine 65 27
e |-Valine méthyl ester 89 27
f I-Valine p-nitrophény! ester 72 27
g 1-Phénylalanine 90 27
h 1-Pynénylalanine méthyléster 65 27
1 I-Leucine 70 27
j |-Asparagine 78 27
k I-Glutamine 60 27
1 |-Thréonine 60 27
m I-Proline DCHA" 45 27
n I-Hydroxyproline DCHA® 50 27
0 I-Triptophane DCHA® 50 27
p |-Tyrosine DCHA" 62 27
k l-Isoluecine 70 27
r I-Methionine DCHA" 54 27

Tableau 2 .Synthése des dérivés N-2-nitrobenzénesulfényle 64 a partir des
aminoacides 63
% non calculé

YDCHA = sels de dicyclohexylammonium -

87
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NO; NO,
R
0 R
Lz MPAL
SCl + HzNCH-< —> SNHC-({// Eq.16
OR OR
62 63 64-

La réaction d’halogénures de sulfényles aliphatiques 65a avec un excés d’amines
secondaires a - 60°C conduit généralement a un mélange de gem- diamine 67 et de methyle di-
et trisulfure Eq.17, en plus de sulfenamide attendu.La réaction de chlorure d’¢éthanesulfényle
avec diméthylamine donne elle aussi le sulfenamide 68 et le di et trissulfure, mais sans
formation de gem-diamine[31] Eq.18. D’autre part I’todure de sulfényle70 peut réagir
également avec les amines primaires et secondaires & --20 pour donner les sulfenamides
correspondants 71 avec un rendement de 50% Eq.19 [32]. Notons aussi qu'une série de N-
méthylalcanesulfenamides 72 étaient préparés par addition de chlorures sulfenyles 65a-d dans
le chloroforme , a un systéme de deux phases : N-méthylaniline éther ,hydroxyde de sodium et
I’eau Eq20 [33].

MeSCl + HNR'R? —» MeSNR'R?+ CH, (NR'R?),+ MeyS, + MeS;Me Eq.17
65a 66 67

EtSCl + MesNH EtSNMe; + Et;S; + EtyS; Eq.18.
65b 68

tBuSl + R'R®™NH ——  tBuSNR'R®> Eq.19
70 71

a)R' = H, R = Me
b) R' = H, R = Me

NaOH

RSCI + Pl NHMe » RSN(Me) Ph ~Eq.20
65 CHCly/Et,O/H,0 72 '

88
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(a) R = Me
(b) R = Et
(¢)R=1i-pr
(d) R = t-Bu

Enfin d’intenses invéstigations concernent les sulfenamides a — halogénés; préparés a
partir du chlorure de trifluorométhanesulfényle et les amines primaires et secondaires ainsi que

les composés avec hydrogéne N-H acide ont abouti 41a reconnaissance de ces produits comme

agents de protection des plantes [ 34 ] Eq.21.

1 12
CX3.0 Xp SCI + R'RINH—»  CX 3, XaSNR'R?  Eq21

71 73
b. Synthése a partir de thiocyanates sulfényles.

La formation des sulfenamides a partir de thiocyanateclp.sulfényle74 et les amines secon-

daires, s’effectuent par un mécanisme similaire a celui des amines avec les halogénures dg

sulfényles Eq.22.
RS-SCN + R'R®NH —» RSNR'R? Eq.22
74 75
(a) R = Et (b) R = Pr

(¢) R = t-Bu (d) R = Hexyle
Les sulfenamides disubstitués 75 ont été préparé [ 34 | avec un rendement de 30% 2 68 %

par addition de thiocyanate 74 & une solution froide d’une amine secondaire aliphatique.

¢. Synthése a partir d’arénesulfénate.

Les premiers dérivés sulfenamides , synthétisés a partir d’ester sulfénique et les amines ont

été mentionnés dans des brevets sans détaile .La réaction d’o-méthyl p-nitrobenzénamide 76

89
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avec le chlorohydratequanidine donne le sulfenamide correspondant 77 avec un rendement de

70% Eq.23.
NH NH

[l Il
NzOv—@‘SOMe + H,;NCH;.HCl ——-—h-NOz—@—SNHCNHz Eq 43

76 77

Le o-méthyl bénzeénesulfenate 76a a été utilisé pour la préparation d’une série de
sulfenamides (Tabl. 3 ) [ 36 ].Le sulfenamide 77 est obtenu avec un rendement élevé & partir

des amines primaires et secondaires Eq.24 ou N,N-dialkylaminosilane 78.

R R' R’ Rdt% Réf

H H Me 63 35
H H Et 87 35
H H n-Pr 65 35
H H I-Pr 66 35
H H n-Bu 44 35
H H i-Bu 50 35
H H s-Bu 61 35
H H t-BU 85 35
Me;Si Me Me 75 35
Me;Si Et Et 70 35
Me;Si Me;Si Me 22 35
H Me;Si Et 64 35
H Me;Si Pr 80 35
Ph;B Me Me 50 36
(Et;N)B Et Et 55 36
Ph(Et;N)B  Et Et 74 36
Ph(Et;N)B  n-Bu n-Bu 69 36
(t-BuNH),B t-Bu H 74 36

Tableau 3 . Synthése de benzénesulfenamide ,PhSNR'R?, i partir de sulfenate 76b
et amines, aminosilanes et aminoboranes, BNR!R?

90
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Toutefois, si le N-alkylaminotriméthylsilanes 80 est utilisé, un mélange de N-alkylsul-

fenamide 81 et N-alkyl,N-triméthylsilyl sulfenamides 82 se forme Eq.24 [35].

R,R;NH
PhSOMe — PhSNR;R; Eq. 24
76a Me;SiNR R, 78
79
—»PhSNHR + Me;SiOR
81
76 + Me;SINHR ~ ——— Eq.25
80 L PhSN(R) SiMe;
82

Il convient de noter enfin, que quelques benzénesulfenamides 78 ont été aussi préparés

sous des conditions douces par réaction de o-méthyl benzénesulfenate 76b avec 1’amino-

boranes 83 Eq.26 .

PhSOMe + RR'B-NR'R”Z> ——> PhSNR'R® + R’R‘BOMe Eq.26
76b 83 78

d. Synthése a partir de thiosulfonates.

Dumbar et Rogers ont fait des études d’investigation sur la réaction de thiosulfonates84
avec les amines primaires et secondaires Eq.27 [25].1ls ont déterminés la constante d’équilibre
de la réaction de plusieurs S-alkyles et S-aryles thiosulfonates 84 et ont constaté qu’au fur et a

mesure le caractére électronégatif de R augmente , la formation des sulfenamides sera plus

facile.

91



92

S E——

ArSO,SR + 2R'R*NH +—— ArSOLEN'R'R®+RSNR'R?  Eq.27
84

Tenant compte de ces résultats ,ils ont pu préparer le sulfenamide 85 et quelques N-

dérivés-de 2-nitrobenzénesulfenamides 86 Eqs. 28 et 19.

p-TolSO,SMe + o/—\m ——>MeS->-N O + p-TOISOzHzN Eq.28
38 85

NO;
-+
o nty — () < mscinoe
86

e. Synthése a partir de disulfures.

Depuis 1946 on connait déja, le premier sulfenamide, N-méthyl et N-éthylphenyldithiothiazol
sulfenamide 89a-b préparés a partir de dissulfure 6 et les deux amines ,méthyle et éthylamine
Eq.30 [6]. Récemment , Davis et coll. ont pu développer une méthode de synthése de
sulfenamides [14] dans laquelle ont trouvé que les disulfures 88 réagissent facilement avec les
amines primaires et secondaires en présence de sels métalliques, tels que le nitrate d° argent ou

le chlorure de mercure pour donner les sulfenamides correspondants. Eq.31 avec un bon

rendement Tab. 4.
Ph\N Ph
—N “N—N

\ A}
+ - —
6 + RNH, — S/c SNHR + s¢é\s/c SH Eq.30

89 (a) R = Me
(b) R = Et

RSSR + MX + 2R'R®NH — RSNR'R?
88

+

RSM + R'R'N'H2X  Eq. 31

MX = AgNO; , AgOAc , HgCl,

92
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R R1 R2 Conditions Rdt%  Réf
Me -(CH)s- AgOAc 43 14
Et -(CH,)s- AgOAc 30 14
Pr Et Et LiNEt; 69 36
Pr Pr LiNPr, 75 36
Pr 1-Bu LiNBu, 96 36
Pr Bu LiNHBu 92 36
Bu -(CHy)s- AgOAc 40 14
i-Pr (CHy)s- AgOAc 45 34
PhCH; | i-Pr H 97 14
PhCH,; | Et H 58 14
Ph Et AgNO; 75 14
Ph [-Pr AgNO; 73 14
Ph Allyl AgNO; 80 14
Ph Et LiNEt; 79 36
Ph i-Bu LiNHBu-i 91 36
p-ClCeHy Ph AgNO; 75 14
p-BrCeHs | Ph AgNO; 70 14
m-NO,C¢Hy4| Et AgNO- 90 14
m-NO,C¢H4| Allyl AgNO; 75 14
m-NO>CgH4|CH,CH,OH AgNO; 75 14
m-NO,C¢HsPh AgNO; 82 14
m-NO,C¢Hy4|S-Bu AgNQO; 90 14
0-NO,Cel |  Et AgNO; 87 14
p-NO,C¢Hs | Ph AgNO; 60 14

Tab 4. Synthése des sulfenamides RSNR'R? a partir de disulfures et amines

93
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Notons , enfin qu'une méthode de synthése de N,N-dialkylpropanesulfenamides et

benzeénesulfenamides a partir de disulfures symétriques a été developpée par Ikehira et
Tanimoto [37] Eq.32

RSSR + LiNR'R? —>» RSNR'R® + LiSR  Eq.32
R = Ph
R =Pr

f. Synthése a partir des thiols.

Car et coll. ont préparé pour la premiére fois les sulfenamides 91 et 92 & partir de
thiazolylmercaptides 8 et 90 et les amines en présence d’un agent oxydant Eq.33[7]. Plus tard
cette approche a ét¢ étendue a la préparation des sulfenamides 93 et 94 [ 38]. Les agents

d’oxydation qui ont €té utilisés sont: L’iode dans une solution d’iodure de potassium et

hypochlorite de sodium.

N
s R'R?NH > SNRIR2 Eq.33
oxy
91
2
90 92
R3
R3 4
N R N
>—SNR1R2 >—SNR‘R2
S S
93 .94
94
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Une méthode de synthése intéresante des sulfenamides 95 qui consiste en, I’utilisation
des thiols comme substrat, a été rapporté par Saegus et coll{39] dans laquelle ils” découvert que
les sels de cuivre I, catalysent la réaction des azides 96 en présence des thiols, pour donner les

sulfenamides 95 , amines primaires et disulfures Eq.34.

Cul
RN; + R'SH ~—— >  RNHSR'+ RNH, + (R'S), Eq.34
96 95

(a) R = CH;CO,t-Bu R! = t-Bu, PhCH,

(b) R = CO,t-Bu R' = Ph
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B - Réactions des Sulfénamides

1 - Introduction

Les sulfénamides sont des amides d'acides sulféniques. De ce point de vue, ils sont
considérés comme analogues aux carboxamide Eq. 35. A cause de la polarisation de la liaison
S - N, les sulfenamides peuvent étre la cible d’une attaque nucléophile sur le soufreet

électrophile sur ’azote. Toutefois, quelques formes catalytiques acides peuvent compléter la
réaction de substitution :

RSOH + NH3 —> RS-NHz + H0 Eq. 35.
RSNR; + B* —2%. RS-B + HNRp + X" Eq. 36.

Etant donné que les électronégativités de l'azote et du soufre sont presque similaire, les
propniétés basiques de l'azote sont largement préservées. De ce fait, les sulfénamides se co-

mportent comme des bases de Bronsted et Lewis, en donnant les acides conjugués Eqs 37, 38

+
RSNHp; + HX <+— RS-NH3 + X~ Eq. 37.
RSNH,; + LA +— RS- NH; LA Eq. 38.

Les sulfénamides peuvent étre utilisés aussi dans la synthése des sulfures [40], des

disulfures [ 41], trisulfures [42], des aminocarbo-trithioates [43] et B-aminosulfures {44, 45].

schéma.l

RSN: RSs + .N<R2 I _R! o R!
R

|
Np2 ¢ -
R? I R?
\ T"’“' . y’ o R

RS5—SR 4 R'RZNRJ <R R—-S—N/Rl Nu .

N R? Np2
/ J/:\ >C=0
Rs—p- X NR'R?
~ -~
LR RS RSN=C{
Schéma. 1
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2 - Réactions électrophiles

Plusieurs réactions intéressantes des sulfénamides sont connues. Etant donné l'importance
des réactions électyrophiles, dans ce chapitre nous envisageons quelques travaux biblio-
graphiques en relation avec notre travail. La réaction des sulfenamides avec les électrophiles
s'accompagne par la coordination de l'¢lectrophile avec l'azote. Les investigations faites par
Epshtein et coll. sur les propriétés électro-donneurs des sulfénamides par utilisation de la
spectroscopie infrarouge, ont montré clairement que l'atome d'azote constitue le centre de
coordination dans les sulfénamides [ 46].

Plusieurs réactions électrophyles ont été décrites dans la littérature, notamment avec les
disulfures de carbone, les isocyanates [43-48] et les composés carbonylés, comme les
aldehydes et cétones qui constituent une bonne méthode de préparation des sulfenimines
[49,50,51,52]), et enfin les anhydrides d’acides comme nous verrons ultérierement.

N - (alkylthio) pipéridine réagit avec le chlorure de p-toluensulfonyle en présence de
cyclo-hexéne pour donner les composés 96 et 97 [53]. La N-(t-butythio) piperidine réagit lui
aussi avec le disulfure de carbone et le phénylthioisocyanate pour donner les deux composés 98
et 99 respectivement [53]. Le disulfenamide 100 réagit lui aussi avec le chlorure de benzoyle

pour donner le sulfenamide 101 et le chlorure de sulfényle 102 Eq 39 [53].

—SR
CH SO,— |

9 97
i
( CH3)3C—~S-S——C——O <___>\I-C =N-Ph
$—S - C(CHs)s
98 99
0

F3CS I

“ng o PREOCL ol NHSCF; + F2CSCl Eq. 39

/
F3CS
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L’isocyanate d'acyle est aussi électrophile vis-a-vis des sulfénamides Eq 40 [54]. Les

sulfénamides formés présentent généralement des propriétés fongicides.

ICI) 9)
I
H3C C\ CH3 C Eq 40
N Coph RNHSCFCl; — ~N \OPh
(l: C—0
0% N/ NH—CO-NR-SCFCl,

103

Dans les sulfénamides 104, l'azote de la fonction sulfénamide ne constitue pas le
nucléophile, mais celui de la pyridine joue ce role. L'attaque intramoléculaire sur le tri-
chlorométhyle conduit a la cyclisation. Il est probable que le composé 105 se forme comme
intermédiaire et qu'il se condense avec l'acide benzoylacétique pour former le composé 106, ou

qu'il s'hydrolyse pour former le composé 107 Eq 41 [55].

CHj

PhCH,;COOH - P N Eq.41

- 82%

N DMF, EtN |
CH3 O ——N

Cl3CC NH
S 106

104
Q/C}h Z CHj
N N 49%
c1\< O~/
\ =
SF—
105

S———N

Contrairement a l'acylation des sulfenamides a-halogénés, comme nous la verrons
ultérieurement, l'acylation S - organosulfenamide avec l'anhydride acétique ne donne pas les

sulfénamides aCylés correspondants, mais des disulfenamides et acétamides. Eq 42 [56].
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Toutefois, les S -(dialcoxyphosphinothioyle) sulfénamides 108 peuvent réagir avec les
différents anhydrides 109 pour former les sulfénamides N - acyles 110 , Eq 43 {57].0On peut
remarquer que l'acylation des sulfenamides par les anhydrides dépend essentiellement du

groupe substituant de I'atome du soufre.
2RSNHR' + (CH; C0); 0 —— (RS), NR' + CH; C(O)NHR' + CH; COOH Eq.42

(RO), P- SNHR' + (R*C0O), 0 —> (RO), P- SN (R) C(O)R*+ R’ COOH Eg. 43
108 109 110
R = alkyle, phényle ; R' =H ; R?=Me ; Ph, CH=CH COOH
Par contre, 'acylation des sulfenamides tertiaires a l'aide des anhydrides linéaires et les

chlorures d'acide carboxyliques {58, 59} donnent exclusivement les disulfures et les amides.

2 ArSNR'R? + (R*CO), O + PX; —> ArSSAr + O=PX;+ 2 R*>CONR'R? Eq.44
111
P Cl;
ArSNR'R?* + RCOCI R’CONR'R? + ArS Cl Eq45
112 113

3 - Réactions nucléophiles

La réaction des sulfénamides avec les réactifs de Grignard [60], Thiols [61, 62] et amines
[61], donnent respectivement les sulfures, disulfures et de nouveaux sulfénamides[63]. Des
sulfénamides substitué€s peuvent étre aussi synthétisés a partir des amines et des sulfénamides
[63, 65].Les sulfénamides alkylés, difficilement obtenus par les méthodes classiques, peuvent
aussi étre préparés par cette méthode.

Par exemple, la réaction du thiophtalimide 114 avec les amines primaires ¢t secondaires

donne un excellent rendement (81 - 100%) [6] Eq 46.
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0 0O
—sr! R%R*NH —— ©f>\m + RISNR®R3 Eq. 46
0O 0
114 115 e

C. Synthése de quelques dérivés fongicides N-acylpentachloroéthanesulfenamide

a partir d'un sulfenamide non substitué

Le pentachloroéthanesulfenamide 54 préparé a partir du chlorure de pentachloroétha-

nesulphényle 53 et l'ammoniac gazeux ou en solution [65] Eq 47

CCl3 CCl,.SCI + NH3 —— CCI3CCly. SNH, Eq 47

33 54

est l'un des rares sulfénamides a - halogénés non substitué stable connu dans la littérature. A
titre de comparaison, son homologue trichlorométhanesulfénamide préparé par la méme
méthdde nécessite une température trés basse et une réaction compliquée.

Comme nous l'avons signalé dans le chapitre précédent, dans le but de préparer des dérivés
N -acylpentachloroéthanesulfenamides mono substitués 118, nous avons utilisé les anhydrides

d’ acides comme agent d'acylation .

H

CCLCCLS—N,
TN cor!
118

Par exemple, la substitution de I'un des deux hydrogénes du sulfénamide 54 par un groupe
formyle nécessite une agitation de 10 heures a température ambiante. Le rendement élevé de la

réaction ainsi que la facilité relative de la substitution est due a I'absence de l'encombrement
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stérique de 1'électrophile Eq 48.

CCl3.CCly. SNHy + HCOOH ——> CCl3-CCl,. SNH-COH  Eq48

54 118a

Les caractéres physiques du composé 118a sont rassemblés au tableau. 7 ( p- 107)

De la méme fagon, l'acylation du composé 54 par I'anhydride acétique donne le dérivé N-acyle

118b sous forme de cristaux blancs avec un point de fusion relativement bas.

CCI3CCLSNH;  + (CH3C0),0  —® CCI3CCLSNH-COCH;  Eq.49

54 118b

Les analyses spectroscopiques ont donné les résultats suivants :

RHN'H 5 :2.30 (s, 3 H), 7.17 (s, 1 H)
SMm/Z 290 [M + 1)"; Cs H,,Cls NOS], 254 (Cs Hs Cls NOS) etc....
IR (cm ™) : 3400, 840, 780.

Nous avons continué cette acylation en changeant chaque fois le groupe acyle. Notre
premiére constatation a montré que certaines acylations sont de plus en plus difficiles, comme
dans le cas de I'anhydride dichloroacétique, proprionique, et butyrique qui nécessite un reflux
de 12 heures a une température de 80 a 100°C. Le rendement varie entre 85% et 6%, selon
"Tencombrement stérique causé par les substituants et leurs effets inductifs. Tous les spectres
RMN de cette série mono-substitués se caractérisent par un signal large qui correspond au
proton N-H et qui se situe dans l'intervalle 6,5 - 7,6 ppm.

Par contre, les spectres de spectrométrie de masse se caractérisent par le clivage des
liaisons C - S et N - S avec ou sans réarrangement de I'hydrogeéne dépendant de la nature des
substituants.

Pour l'infrarouge (IR), on note les bandes caractéristiques CO (1690 ¢cm ™), NH (3220),
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CCl3 CCl, (670 -780 cm ™).

Notons enfin que la simplicité des spectres RMN de proton sont dus essentiellement a
I'absence de carbone asymétrique et aux groupes prochiraux ; Contrairement aux spectres RMN
rencontrés dans le chapitre précédent (sulfénamides N, N-dialkyles) ou des phénomeénes
diastéréotopiques importants ont ét€¢ observés.Tous ces nouveaux produits ont donnés des
résultats satisfaisants en spectroscopie : RMN, S.M et IR. Les résultats d'analyse

spectroscopiques sont rassemblés dans le tableau suivant 5 .

H
I CCl3CCly —S—N<
COR,
I 118
I Comp R, RMN 'H (5) SM(706V) m/z:  LR(KBr,cm™)
I 118¢ CHyCl | 2.39 (s.2H) M, C4H3NSOClg | 3390, 820
323
l 4.3 (s,9H) M-CyCls (124)
I 118d CCl4 6.7 (s, 1H) M C4HSNOClg 391| 1680
C,0Cl; 145 3395
I 2.3 5(t, 3H), 4.6 (q, 2H) | M, CsHgSNOCIs 303 | 3390 ,2920,
118f Et 6.8 (s,1H) C3HSNOCIs 175 650, 780
l CoCls 164
l Tableau.5
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Les tests bactéricides et fongicidesont donné le s résultats suivants :
118¢ posséde un potentiel fongicide contre les espéces Venturia, par contre 118f ¢’est un
antifongique contre 1'érisyphe, Fusarium, Leptosphaena, Pellicularia, piricularia et les espéces

pseudocercosporella.

D. Synthése de quelques derivés antifongiques N-acyl, N- alkyl Pentachloroéthane-
sulfenamides
La méthode la plus employée dans la synthése des sulfenamides substitués, consiste a
condenser les amines avec les halogénures de sulfényles [4, 17, 30, 36, 67, 68, 69, 74]. La
réaction se produit via une attaque nucléophyle de I'amine sur I'halogénure de sulfényle Eq 50.

L'acide formé pendant la réaction est neutralisé par un excés d'amine ou autre base

comme le triéthylamine ou 'hydrure de sodium. Eq
51.
R!'RNH + RSX —> R'R®NSR + HX Eq 50
R'R®NH + HX —> R'R*N'Hy + X Eq 51

Dans le cas des sulfénamides monosubstitués RS-NHR préparés a partir du chlorure de

pentachloroéthanesulféryle et les amines primaires, nous avons pu réussir une deuxiéme

substitution par des groupes acyles a l'aide des anhydrides d'acides en obtenant d'autres
sulfénamides N-acyle disubstitués.

Contrairement a l'acylation précédente, l'acylation des sulfénamides N-alkyles
CC13CC12-SNHR3 est difficile et plus lente. Les produits d'acylation sont, pour la plupart
obtenus sous forme d'huiles non distillables, ce qui pose le probléme de leur purification, d'ot
le rendement faible obtenu, a l'exception des deux composés 119 et 120 obtenus sous forme de
cristaux dont les points de fusion sont respectivement 46°C et 67°C :

Les deux composés 119 et 120 ont été obtenus par réaction d'un excés d 'anhydride
appropri¢ et le N-méthylpentachloroéthanesulfénamide, puis en laissant le mélange réactionnel
sous agitation magnétique toute la nuit.

CCl3 CCly ~ SN CH; - COR!
R'=Me R'=Et

119 120 -
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Les caracteres spectraux des deux composés 119 et 120 sont les suivants :
Composé (119) : CCl3- CClp - SN CH3 - CO CH3
RMN H (3, CDCl3 ): 2.35 (s, 3H), 3.35 (s,3H)

S.M (70ev) m/z: 303 (M, CsHgClsNOS), 260 (C3H5CIsNS, etc.
IR KBr (em™): 1684, 2920

COInpOSé (120) : CC13 CC12 -SN CH3 -CO CH2 - CH3
RMN 'H (5, CDCI 3) : 3.10(s, 3H) , 2.21(t, 3H) , 3.20 (q, 2H)
SM(70eV) miz: 317 (M, CéHgSNOCIs ) , 47 C3HsO etc...

La réaction de N-méthylpentachloroéthanesulfenamide avec l'acide formique ou l'acide
trifluoroacétique ont donné des huiles que nous avons pu séparer par chromatographie de

colonne avec un rendement relativement élevé Re 52 et Re 53.

CClI3 CClp SNH - CH3 + HCOOH —— CCl3 CClz SN ( COH)- CH3 Re 52
121
CCl3 CCla SNH - CH3 + (CF3 CO); O —— CCl3 CClz SN - CH3 Re 53
COCF3
122

Les composés 121 et 122 ont été caractérisés par les méthodes classiques d'analyses : la
RHN'H, spectrométrie de masse et infra rouge.

Composé (121) :

RMN'H (CDCl3,8): 3.35(s, 3H), 8.45(s, H)

SM.(70eV):m/z: (M+,CqH4CIsNS ), 219 C4H4CI3NS, 125 CoH4CINOS etc.

Pour les autres sulfénamides N-alkylés 118 leurs acylation est plus difficile ; les produits
obtenus sont tous des huiles et leur rendement aprés purification est inférieur a 10%. Leurs

caractéristiques physiques sont rassemblées dans le tableau 6.
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1

R
Cle—I\{\CORz
123

Composé R} R? Méthode de Rd %
purification
122 Me CF3 a) 83
123a Et Me b) 2
123b Et Et b) 5
123¢ Pr H b) 4
123d Pr CF3 c) 58
123e 1-Pr CF3 b) <10
Tableau.6
a) Produit huileux brut

b) Huile, chromtographie de colonne

¢) Huile purifiée par traitement de charcol dans le méthanol.
Les tests ont permit de montrer que quelques produits de cette serie possedaient une
activité antifongique, le composé 120 présente certain efficacité contre le Puccinma recondita,

par contre le composé 121 est testé comme anti Piricularia oryzae et Puccinia recondita.

E. Partie expérimentale

Préparation du pentachloroéthanesulfenamide :

Dans un tricol de 250 ml muni d'un réfrigérant surmonté d'une garde a Ca Cly et dun

agitateur magnétique, on place 100 ml de benzéne saturé par un courant dammoniac. Ensuite,

CCl3 CClo- SNHy  (54)
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on additionne goutte & goutte une solution de 40 g de Chlorure de pentachloroéthanesulfényle
dissout dans 100 ml de benzéne. La réaction est maintenue sous agitation magnétique pendant
une heure a température ambiante. Apres filtration du chlorure d'ammonium et évaporation du
solvant, le résidu obtenu est recristallisé dans 1'éther de pétrole ; le solide jaune brun obtenu a
un poids de 19,6 g, soit un rendement de 53 %.

F=146°C

Preparation du N-Acylpentachloroéthanesulfenamide

H

CCL;CCl, -S—N<
COR|

118

Préparation du N-formylpentachloroéthanesulfénamide

CCl; CCl, - SNHCOH (118 a)

Dans un ballon de 100 ml muni d'un réfrigérant et d'une garde a Ca Cly, on introduit 1 g

(4 m mole) de pentachloroéthanesulfénamide dissout dans 20 ml d'éther et un excés d'acide
formique. On laisse la solution sous agitation magnétique pendant toute la nuit a température
ambiante. Aprés filtration et concentration de la solution sous vide, on obtient le produit brut
N-formylpentachloroéthanesulfénamide.Deux recristallisations dans l'éther de pétrole donnent

0,95 g, soit un rendement de 86 %. F=106,8 — 104,9°C

Préparation de N-acétyl pentachloroéthanesulfenamide
CCl3 CCly - SNH - COCH3 (118 b)
On chauffe un mélange de 11,5 g (0,046 mole) et 40 ml d'anhydride acétique a 40°C

pendant 5 heures. On laisse le mélange réactionnel dans le réfrigérateur pendant 4 jours.
Levaporauon du solvant donne un résidu qui sera recristallisé p1u51eurs fois avec l'éther de

pétrole, pour donner enfin 9,1 g du produit pur, soit un rendement de 68 %.
‘ F=128-130°C
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N-dichloroacétylpentachloroéthanesulfenamide

CCl3 CClz S-NH COCHCI; (118 ¢)

On dissout 1 g (4 m moles) de pentachloroéthanesulfénamide dans 30 ml d'éther, puis on
ajoute un exces d'anhydride dichloroacétique. On abandonne la réaction sous agitation

magnétique toute la nuit 4 une température de 85°C. L'évaporation du solvant et des produits

volatiles sous vide donne le produit brut qui sera séparé par recristallisation en utilisant un

mélange de CH,Cl, / éther de pétrole. Aprés recristallisation, on obtient 0,72 g de produit pur,
soit un rendement de 50 %.
F=101,8-104,9°C

N-éthanoylpentachloroéthanesulfenamide

CCl3 CClp S-NH COCH,CH3 (118¢)

A 1 g (4 m moles) de pentachloroéthanesulfenamide dissout dans 20 ml d'éther, on ajoute
un excés d'anhydride propanoique. La solution est maintenue a reflux sous agitation toute la
nuit & une température d'environ 90°C. Apres filtration et concentration de la solution sous
vide, le résidu obtenu est recristallisé dans I'éther, donnant 0,75 g (0,24 m mol) du produit
attendu, soit un rendement de 62 %.

F=114-123°C,

Préparation du N-trichloroacetylipentachloroethanesuifenamide
CCl3 CClp S-NH - COCCl3 ( 118)d

A 1 g de CCl; CCl, SNH, dissout dans 20 ml d'éther, on ajoute 40 ml de I’anhdride
trichloroacétique. On chauffe entre 80 - 100°C pendant toute la nuit. Aprés concentration et
recristallisation,on obtient 0,61g (0,24 m mol) du produit attendu,soit un rendement de 39%.

F=110°C

Syntheése de N-acylpentachloroéthanesulfenamide

CCI5CCl, - SNH COR ' (118)
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R!'=H Rl=pr  R'=igpr R' = CF,
118a 18g  118h 118 ¢

Avec les mémes techniques opératoires précédentes on peut préparer les sulfénamides
N-acyles avec d'autres anhydrides plus encombrants, 118g, 118h, 118e. Le solvant de
recristalisation et leurs point de fusion ainsi que le rendement sont rassemblés dans le

tableau 7. Les tests ont montré que les deux composés 118g et 118h possedaient des propriétés

antifongique
Composé R1 F (°C) Solvant de Rdt %
recristalisation
118a H 104.9 - 106.8| Ether/ Ether.pet 86
118g Pr 114.4—-1142 | CHCly/ Eth . Pet 6
118h 1-Pr 135.7-136.4 | Ether/ Eth. Pet 20
118¢ CF3 115.9-116.3 | Ether de petrol 69

Tableau. 7

Synthése de derivés fongicides N-alkyl, N-acylpentachloroéthanesulfenamides

1

R
/
CCI3CCly -S—N;
S COR?

120

Synthese des produits de depart : N-alkylsulfenamides
CCl5CCly SNH-R' R' = Alkyle
117
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Mode opératoire général

On dissout (10 g ; 0,037 mole) de chlorure de pentachloroéthanesulfénamide dans 50 ml
d'éther, puis on additionne goutte & goutte sous agitation magnétique une solution d'amine
appropriée (0,076 mol) dans 50 ml d'éther diéthylique. Le mélange réactionnel est lavé a l'eau
plusieurs fois, puis séché sur Ca Cl,. Le produit brut obtenu sera concentré sous vide et distillé

puis recristallisé ou chromatographié (Merk silica gel 60, éther / éther de pétrole 1 : 1).

Synthése de N-méthyl, N-formylpentachloroéthanesulfenamide.
CHj;
CCI153CCl, - S—N/

~coHd

120,

Dans un tricol surmonté d'un réfrigérant ascendant, on place 1 g (0,003 mol) de N-
méthylpentachloroéthanesulfénamide fraichement préparé et préalablement dilué dans 20 mli
d'éther diéthylique, puis on additionne goutte a goutte un excés d'acide formique. Aprés
agitation magnétique durant toute la nuit, on évapore le solvant sous vide. Le résidu huileux
obtenu se solidifie au réfrigérateur et fusionne a la température ambiante. Le rendement brut est

de 95 %.
Synthése du N-acétyl, N-méthylpentachloroéthanesulfenamide

CHj3;

CCI3CCl, -S— N<
COCH3;

120b

Dans un tricol de 250 m! muni d'un réfrigérant surmonté d'une garde CaCl,, et un agitateur

magnétique, on place 1 g (0,003 moles) de N-méthylpentachloro-éthanesulfénamide
préalablement dilué dans 20 ml d'anhydride_aéétique. On laisse la réaction sous agitation

magnétique pendant 12 heures a température ambiante. L'évaporation du solvant et la
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sous vide et la recristallisation du résidu sous dans 1'éther de pétrole, donne des cristaux blancs

avec un rendement relativement faible (24 %).
F=673-679°C

Mode opératoire général

R 1
/
CC1:CCl, -S——I\KCORZ

120

Les sulfenamides monosubstitués CC13CC12.SNHR1 121 fraichement préparés, sont
traités par un excés d'anhydride approprié et laissés sous agitation toute la nuit {(dans le cas du
trichloroacétique) ou gardés sous agitation magnétique toute la nuit a une température de 80 a
100°C (dans les autres cas). Le produit brut obtenu sera concentré sous vide et recristallisé dans
un solvant approprié ou chromatographié (Merk silika gel 60, éther / éther de pétrole 1 : 1)

selon le tableau .7.
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CONCLUSION ET PERSPCTIVE

L’objective de ce travail était d’accéder a des sulfenamides a-halogénés et silylés a
partir de deux halogénures de sulfényles : le chlorure de pentachloroéthanesulfényle et le
chlorur de tris-(triméthylsilyl)méthanesulfényle, ce démier ouvre de nouvelles perspectives
dans la synthése d’autres sulfenamides non connus jusqu'a présent. Nous avons remarqué un
phénomeéne diastéréotopique important au nivaux des protons N-méthylénes, issu
essentiellement de la présence de groupes prochiraux et la rotation génée autour de la liaison
S-N. Néanmoins, le recours aux techniques de la RMN dynamique et I’introduction d’autres

groupes prochiraux dans la molécule s’avere nécessaires pour plus de précision.

Les résultats obtenus au cours de ces travaux ont aussi permis de synthétiser une
catégorie de fongicides et bactéricides trés utilisés dans le domaine agricole par des méthodes
simple et moins couteuse. Cependant 1’utilisation de ces composés va engendrer sans doute
des problémes de contamination, particuliérement dans les eaux et sols. Compte tenus de leurs
persistances dans ces milieux, il serait intéressant de develloper des axes de recherche dans le

but de montrer leurs degrés de toxicité et de dégradation.
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Le chlorure de pentachloroéthuncesulfenyle (3) {1] est utilisé comme substrat dans
plusicurs réactions, particuliérernent pour préparer les suflénamides substitués et non
substituds (2, 3].

Dans ce t ..uil, nous nous sommes particuliérement intéressés a la synthése d'un
sulfenyle (1), bomologue du compasé (3). C’est le premier sulfenyle stable de ce geare | isolé
Jjusqu'a présent, d'aprés la littdrature récente.

(Me3Si);C-SCl  (Me3Si);C-H  CC13-CCly-8Cl
(1) (2) 3)

Signalons aussi que de nombreux travaux ont ¢é1é consacrés a ['étude ot o la
caractérisation des sulfenyles de types : R-SCl particuliérement si (R=CCi;, CCls)
[1,4]).Toutefois, peu d'études ont été réalisées dans le cas de sulfenyle avec rudical i
(riroéthylsilyiuméthyle. Le seul exemple conou dans la litiérature est le bromure de i
(riméthylsilyméthanesulfényle [S] préparé & partir d'un thicl et unlisé conupe ntevmdédiaire
réactionne!. Il se dfcompose en donnant le thiocétone selon la réaction suvante :

_ 1) MelLi - decompo
(Me1Si)C-SH————p  (Me;8i); C-SBr ———p  (Me;Si); C=8
2} Br
4)

Dans ie but de synthétiser le sulfényle (1) A partir du composé (Me;Si);CH et le SCi-.
deux yoies nouvelles ont été entreprises:

- Voie des radicaux libres organosiliciés en présence d’un catalyseur tel que le peroxyde de
benzoyle sclon la réaction:

(Me3Si)sCH + SCl; ®%* _ pas dc réaction ;
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Malbeurcusement, on n'a pas eu le résultat escompté : probablement & cause de 1’encombrement
du radical tn (trimethylsilylyméthyle.

-Voie organométallique par métallation du composé (2) par une base forte telle que le Méthyl-
lithiwm,

1) MeLi
{MeySi)C-H———» ( Me3Si);C-SEI +.LiCl
2) SCiy -

Contrairement a la premiére voie, la deuxiéme nous a permis d'isoler le sulfényle :
chlorure de tri(triméthylsilyl)méthanesulfényle (1) dans des conditions acceptables. La facilité
avec laquelle les sulfényles se condensent avec les composés azotés donne sur un avenir
prometteur quant a ['utilisation futur de ce sulfényle dans la synthése d'autres produits telsque
les sulfénamides utilisables dans divers secteurs industriels agrochimiques et dans la recherche
fondamentale Notre objective serait de préparer des dénivés N-alkyl (acétyl) tri (trimethylsilyl)-
méthanesulfénamides. Les résultats concrétisant ces travaux sont en cours de finalisation.

PARTIE EXPERIMENTALE

Les techniques des chlenks pourraient étre utilisées dans ce mode opératoire. Les solvants
sont distiliés et séchés par les méthodes classiques.

Dans un tube de chlenk, on introduit sous atmosphére inerte 1.80 g. (7.86 mmol) de
{(Me;S1)3CH, 10 ml de THF et 2 m] d’éther, ensuite on y additionne goutts A goutte au moyen
d'une seringue 6.2 ml de MeLi (1.4 M). La réaction est maintenue sous :gitation magnétique
pendant toute la puit & température ambiante. Aprés évaporation de I'éther sous vide, on porte le
mélange réactionne] & reflux pendant quatre heures jusqu'a la destruction totale de I'excés de
MeLi et ["apparition d'une coloration rouge vive.

Le mélange réactionnel est maintenu & ~10°C puis on lui ajoute goutte 4 goutte un éxcé
de SCl; fraichement distillé, dilué dans 5 ml de THF. Aprés une heure d’agitation
supplémentaire 4 20°C, on évapore sous vide le solvant ¢t les produis volatils, Le résidu obtenu
de couleur rouge-jaune correspond au sulfényle (1) & I’état brute. L’extraction par le pentane et 1a
recristallisation du nouveau résidu dans le méthanol, conduit 4 1.52 gr du produit, soit un
rendement de 52% . '

RMN 'H(CDCly) : §0,21(s, 27) . IR (KBr, cm™) : CHj (2900 - 3000), SiCH, (1250) forte, C-S
(850).MS(m/z): 298(2%, M"), 231(35%, C1oH17Si3),158(25%, CH;5Sis),
143 (50%. CeHisSip). 73 ( 100%, SiMey).
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Abstract - Nine N-alkylpentachloroethanesulfenamides 1, 16 N-
acyl-N-alkylpentachloroethanesulfenamides 2 as well as the N-
pentachloroethanesulfenylsulfamide 3 have been prepared. Some
of them were found to possess marginal fungicidal activity.

Key words: Fungicides, pentachloroethanesulfenic acid
derivatives, sulfamide derivative, sulfenamides.

In a previous paper * we described the synthesis of pentachloroethane-

sulfenamide 1 (R! = R? = H) and its N-acetyl derivative 2 (R! = H, R? = CH,). For the
most recent general reviews of sulfenamide chemistry see Ref.’
- We have prepared an additional series of N-alkyl and N-acyl derivatives 1
and 2 which are presented in the following tables. The sulfamide derivative 3 was
prepared as well. All compounds gave satisfactory elemental analyses, 'H NMR, MS,
and IR speéua. -
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R! R!
4 P4
CCLCCL—S—N__, (:(:13(:c12—-s—N\ﬁ_R2
1 2 0
0
- Me\ i ,Ph
_N—S—N_
Me™ I “s—aecn

3

Compounds 1 and 2 possess a certain fungicidal potential; 1a-f exhibited
marginal activity against Piricularia oryzae, 1h and 2b against Venturia species, 2e
against Erysiphe, Fusarium, Leptosphaeria, Pellicularia, Piricularia, and
Pseudocercosporella species, 2f against Botrytis, Phytophthora, and Venturia species,
2g against Phytophthora, 2h against Piricularia oryzae and Puccinia recondita, and 2k
against Puccinia recondita. ©

Experimental

N-Alkylpentachloroethanesulfenamides 1:

Pentachloroethanesulfenyl chloride 7 (10.0 g, 0.037 mol) was dissolved in 50 mL ether
and added dropwise with stirring to a solution of 0.076 mol of the appropriate amine in
50 mL ether. The reaction mixture was washed with water and the ether phase dried over
CaCl,. The crude product, obtained by evaporation of the ether in vacuo, was distilled,
recrystallized, or chromatographed (Merck silica gel 60, ether/petroleum ether 1:1) as
indicated in Table 1.

N-Acylpentachloroethanesulfenamides 2:

The appropriate, freshly prepared, 1 was treated with excess of formic acid or the
appropriate acid anhydride and left to stand overnight (in the cases of formic acid, acetic
anhydride, and trifluoroacetic anhydride) or kept at 80-100 °C overnight (in the cases of
dichloroacetic anhydride, trichloroacetic anhydride, propionic anhydride, butyric
a.nhydride, and isobutyric anhydride). The crude product, obtained by evaporation of the
volatiles in vacuo, was recrystallized from an appropriate solvent or chromatographed
(Merck silica gel, ether/petroleum ethcr 1:1) as indicated in Table 2.

N,N-Dimethyl-N'-phenyl-N' 9’1cﬁoroethanesulfenylsulfamzde 3

N,N-Dimethyl-N’ phenylsulfamlde # (2.00 g, 0.01 mol) and 1.65 g (0.015 mol)
triethylamine was dissolved in 50 mL chloroform and treated, dropwise w1th stirring,
with a solution of 2.69 g (0.01 mol) pentachloroethanesulfenyl chloride ® in 50 mL
chloroform. The reaction mixture was then heated to reflux for 4 h. After washing with
water and drying over CaCl, the organic phases was evaporated in vacuo to yield, after
trituration with petroleum ether, 3.01 g crude 3. After two recrystallizations from ether
1.75 g (41 %) 3, m.p. 107.7-108.4 °C, was obtained.
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Compound b.p. (*C/mm Hg)
H 70-75/0.23
1b Et H 76-78/0.23 1.5600 739
1c Pr H C) 1.5561 24 ¥
“ 1d i-Pr H C) 1.5773 90 v
“ le Bu H c) 1.5497 60
1f t-Bu H m.p. 38§ °C 9 - 28 ®
80/0.23 1.5304 >50 9
m.p. 40.440.6 'C ¥
c)

a) purified yield

b) crude yield

¢) purified by column chromatography
d) recrystallized from petroleum ether
€) not determined

Table 2. N-Acyl-N-alkylpentachloroethanesulfenamides 2

R! R? m.p. recryst. solvent | yield (%)
2a H H 106.6-112.0 | pet. ether/ether 86
2b H CHC(CL, 101.8-104.9 | cuyCptpet. ether 50
- 2c H CCl, ~109.0-111.4 CH,Cl, 39
2d H CF, 115.9-116.3 | pet. ether 69
|L 2e H Et 114-123 ether 62
2f H Pr 111.4-114.2 | cu,0p/per. ether 6
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Table 2 (continued)

Compound m.p. recryst. solvent | yield (%)
H 135.7-136.4 | ether/pet. ether 20

2h Me H =20? - 95
2i Me Me 67.3-67.9 pet. ether 24

" 2j Me CF, a) - 83
2k Me Et 46.8-48.4 pet. ether 17
21 Et Me b) - 2
2m Et Et b) - 5
2n Pr H b) - 4
20 Pr - CF, c) - 58 "
2p i-Pr CF, b) - <10

a) crude oily product of analytical purity
b) oil, column chromatographed
¢) oil, purified by treatment with charcoal in methanol
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