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formation du motif oxazinone
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d'un groupement éthoxycarbonyle

sur l'azote de l'oxazine

formation du motif oxazine
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B2-1': - 4 étapes
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- pas de chromatographie 
  sur colonne

- 3 étapes

- Rdt. global: 21%
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NX NH2

OH

NX NH

NX N
H

NX NH2

O O

OEt

O

NH2N N
H

Ac

Diazotation, substitution par X
et

déprotection de l'Ac

Introduction 
d'un groupe CO2Et 

sur l'amine

Ouverture
du motif oxazinone

Synthèse 
du motif oxazinone
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H

H2N

I N
H

6

Ac

Ac

NI NH2HCl 6N
50°C

HCl 5N

H2SO4

1. NaNO2, Urée 20%, t.a.
2. KI, 100°C

1. NaNO2, Urée 20%, t.a.
2. NaI, t.a.

NI NH2
+ sous-produits

27%

98%purification
 par chromatographie

méthode de Martin et Kelly :

produit trop polaire : 
purification par chromatographie 
sur colonne non envisageable
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Cl-CO2Et (10 éq.)

NI NH2 NI N
H

O

O

Pyr.

89%

37 390°C t.a.
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NI NH

O O

(HCHO)aq.

MsOH 99%

70°C

52%

4039

en excès
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THF/ NaOH 0,4N
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Length [µm]: Sum: Mean: Std. dev.: Minimum: Maximum:
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37.56 17219 75.19 94.59 0.00 252.00
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XY-Position [µm]
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ty Channel 1

Channel 2

Length [µm]: Sum: Mean: Std. dev.: Minimum: Maximum:

36.86 7184 31.23 41.28 0.00 187.00

36.86 14931 64.92 64.07 0.00 220.00
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Length [µm]: Sum: Mean: Std. dev.: Minimum: Maximum:

33.60 10852 43.76 38.49 0.00 164.00

33.60 319 1.29 1.13 0.00 5.00

33.60 11494 46.35 51.70 0.00 142.00
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DMF anhy.
t.a.
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EDCI, DBU
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déprotection 
guanidine

sous-produits+
méthode A ou B

méthode A : THF/aq.NaOH 0,4N, 60°C

méthode B : Me3SiBr ou Me3SiI, DMF anh., 80°C

guanidine protégée méthode employée % produit déprotégé* % sous-produits*

10

45

44

B

A

B

A

90% 10%

temps de réaction

24h

5h

24h

3h

80%20%

95% 5%

90% 10%

46-47-48

(Me3SiBr)

(Me3SiI)

( 48 )

( 46 )

( 47 )

( 46 )

*estimé par CLHP

( 49 )
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produit Rdt. brut

56

57

58

t.a. ou 40°C
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