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SUMMARY 

Cycloadditions of diazomethane and N-methyl nitrone with CX,@ 

unsaturated F-hexyl sulfones substituted on C 
B 

by an aromatic 

group were investigated. Compounds obtained depend on the natu- 

re of the aromatic group, and a mechanism is proposed 

for tneir formation. 

SOMMAIRE 

Les reactions de cycloaddition du diazomethane et de la 

N-methyl nitrone sur les F-hexyl sulfones u-6 insaturees par' 

tant un groupement aromatique en 6 sont decrites. Les produits 

obtenus varient selon la nature du substituant aromatique. Leur 

mdcanisme de formation est discute. 

INTRODUCTION 

Dans le cadre de l'etude de la reactivitd des F-alkyl sul- 

fones cr,f3 insaturees substituees par un groupement aromatique 

en B 111, nous nous sommes interesses aux reactions de cyclo- 

addition dipolaire-1,3. Nous avons selectionne deux types de 

dipdles : le diazomethane et les nitrones (N-methyl nitrone 

et C-phenyl N-phenyl nitrone), afin d'atteindre deux series 

homologues d'heterocycles a deux heteroatomes identiques (N,N) 

ou differents (N,O) : les pyrazolines et les isoxazolidines. 
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ETAT DE LA QUESTION 

Si l'addition du diazomethane aux doubles liaisons acti- 

vees par un groupement electroattracteur est une voie d'acces 

aux pyrazolines bien connue,son utilisation sur des sulfones 

a,5 insaturees a et6 peu etudiee : 

- PARHAM [2],par addition de diazomethane sur les vinylsul- 

fones, obtient deux types de pyrazolines : 

. Un produit attendu 06 l'atome de car-bone du CH2N2 est lie 

au carbone 6 de la vinylsulfone. 

. Un produit inattendu ou l'atome de carbone du CH2N2 est 

lie au carbone en a de la vinylsulfone. 

- HELDER [3] a partir des divinylsulfones et de la phenyl- 

vinylsulfone,obtient une A 
1 

ou A 2 pyrazoline,suivant les condi- 

tions experimentales. 

Dans le domaine des produits fluores,seule l'addition sur 

des aryl-2 F-alkyl sulfonyl-1 Bthyne a et6 rapporteeL 4].Elle 

conduit au pyrazole N-methyl6 ou non methyl6 selon les condi- 

tions operatoires. L'addition des nitrones sur les dipolarophi- 

les est un sujet qui a et6 largement traite [5],principalement 

dans le but de determiner la stereochimie.Cependant on trouve 

peu d'exemples d'additions sur des vinylsulfones 16 - lo] et au- 

cun a notre connaissance sur des F-alkyl sulfones cx,B insaturees. 

RESULTATS 

Les F-alkyl sulfones cu,B insaturees utilisees sont preparees 

a partir des F-hexyl methyl sulfones [II]: 

ArCHO C,F,,=WH, ___c 
ElOH;OH- 

C6F,3S02-CH=CH-Ar 

1 

L'aromatique choisi peut Gtre soit un heterocycle (thienyl 

ou furyl),soit un homocycle (p.methoxy benzene). x 

f Nous aurions souhait6 ope'rer avec un ph&nyZe non substitug, 
mais duns ce cas nous n'avons pas e’te’ en mesure de prgparer la 
sulfone a,B insatur&e,seuZ le compose' cycZopropanique a 6td 
obtenu LIZI. 
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1 Addition du diazomethane 

Dans le cas ou Ar est un heterocycle,on obtient un melan- 

ge sensiblement equimoleculaire de pyrazoline 2 et de pyrazole 

non fluore 4. - 

\N' 

Ar 

Dans le cas oti Ar est un homocycle, on obtient, dans les 

memes conditions, un melange de deux pyrazolines methylees & 

ou non methylees 2 sur l'atome d'azote en 1; le produit domi- - 

nant est toujours 2 (Cf.Tableau I): 

TABLEAU I 

[m 

Ces resultats peuvent 

Btapes : 

s'expliquer par un mecanisme en trois 

ldre @tape 

Addition du CH2N2 sur la double liaison : elle 

aboutit a une a 2 pykazoline 2 : 

1 Ar 

C6 F,3 S02-CH=CH-Ar 

CsF13=2 
i Ar 

7 HN / 
‘N 
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2eme dtape 

Reaction de methylation de la fonction NH par une 

seconde molecule de CH2N2. 

2 

c6F13s02 

7 N / 
,,' ‘N 

(+) 
NZN-H;c’= 

! 
Ar 

3Bme @tape 

Reaction d'elimination du groupement C6F13S02. 

c653soJ--JA: RFSOg.4 t NTAr 
’ 'N / 

Me Me 

Lorsque Ar est un heterocycle, la reaction de methylation 

se fait bien. Lorsque Ar est un homocycle, elle est plus diffi- 

tile et la perte de CSF13 S02~ n'est pas observee. 

La reaction d'elimination de la 36me Btape necessite une 

etude plus approfondie. 

Le diazomethane est ajoute sur la F-hexyl sulfone a,8 insa- 

turee a O°C et le melange reactionnel est maintenu a temperatu- 

re ambiante (2O'C) pendant une heure. La chromatographie sur 

plaque montre que l'elimination a lieu avant que le melange ne 

passe sur la colonne.Habituellement, une reaction d'elimination 

peut se faire soit par voie thermique, soit en milieu acide, 

soit en milieu basique. 

Dans nos manipulations,nous n'avons utilise ni acide, ni 
x 

base . Avec les memes conditions experimentales, partir d'une 

K Nous aurions pu supposer que des traces de KOH restant dans 
la solution de diazom&thane seraient en mesure d'induire la 
riaction d'dZimination. La N-me'thyl A2 pyrazoZine mise en mi- 
lieu basique, mZme concentr6, pendant 12 heures, ne pre'sente 
pas d'6Zimination de C6F13S02H. 
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A2 pyrazoline N-m@thylee (g ou g), nous avons montr6 que 

1'6limination par voie thermique est exclue. 

ces resultats sont rdsum6s dans le Tableau II. 

TABLEAU II 

Ar 

OMs 

m 
uit 
- 

3 

+ 

a 

- 

2 

4. 

3 

- 

Gsultats observes 

methylation 

facile 

puis 

. perte de 

C&S02H 

. methylation 

plus difficile 

. pas de perte 

de C,jh3%2H 
par le d&iv& 

methyl6 

L'intermediaire A subit une reaction de m&thylation. Au 

tours de cette reaction, il peut reagir sous forme d'un "amidu- 

re", capter un proton et provoquer une Blimination : 

? A 4 __ 
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2 Addition de nitrones 

L'action de la N-tiethy nitrone sur les F-hexyl sulfones 

a,Binsaturees conduit a un seul produit d'addition : l'isoxazo- 

lidine avec le groupement C6F13S02 en 5. 

Les rendements sont assez faibles (Cf.Tableau III). - 

CG~l3SOZ Ar 

CCF,3S02-CH=CIi-Ar + li,c=i:yy3 -- 
I 0 

‘N 

he 

TABLEAU III 

Aucune reaction d'@limination n'a pu Gtre observee quelles 

que soient les conditions utilisees. 

La C-yhBny1 N-phBny1 nitrone ne reagit pas; l'alcene est 

recupdre. 

Les composds nouveaux (2 a 5), ont Bt6 identifies par la 

spectrometrie de masse et l'analyse GlBmentaire jointes aux me- 

thodes spectroscopiques habituelles (RMN 
1 
H et "F, IR)* (cf. 

yartie exp6rimentale). 

x Les spectres I.R. ont ht& enregistr6.s SUP un apparyil LE$$Z- 
WETZLAR III G (solvant CCZ,,CHCZ,I;Zes spectres RMN Het F 
qur u11 appareiZ BRVKER a' transform&e de Fourier : 9OMHz pour 
H et 84,67MHz pour lgF lsolvant CDCZ3 avec respectiuement TMS 

et CC13F pour re'fe'rences internes). 

Les spectres'de masse ont e'te' effectubs sur un appareil NER- 
MAG RIBER R lo-10 Quadrupole (ionisation chimique avec NH31. 
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PARTIE EXPERIMENTALE 

1 Addition du diazomethane - 

Le diazomethane a ete prepare par action de la potasse sur 

la N-nitromethyluree {13}. On obtient une solution jaune ethe- 

ree de diazomethane (4,2g de CH2N2 pour 15Occ de solution).Le 

diazomethane utilise en exces donne de meilleurs rendements et 

ne modifie pas les proportions des produits obtenus. 

Mode operatoire general - 

Hans un ballon rode de IOOcc, equip& d'une ampoule a bro- 

me, d'un refrigerant et d'une agitation mecanique, on place 

0,004 mole de F-alkyl sulfone a,B insaturee que l'on dilue 

dans 15cc d'ether. 

we 

par 

Le ballon est plonge dans un bain de glace. 

25ml. d'une solution de diazomethane dans l'ether dthyli- 

(correspondant a 0,7g de CH2N2) sont ajoutds lentement 

l'ampoule a brome. 

L'addition terminee, le melange reactionnel est maintenu 

heure sous agitation a temperature ambiante. 

Llether est chasse sous vide. Le residu est soumis a une 

chromatographie sur plaque de silice (Bluant CHC13). On obtient 

un melange de deux produits solides qui sont s&pares par chro- 

matographie en phase liquide, support gel de silice (Merck 60~ 

254), Qluant ChC13. 

f A partir de 1,97g d'a-thienyl-2 vinyl F-hexyl sulfone 

(la) et 0,7g de CH2N2, on obtient 1,38g (Rt.=97,5%) d'un me- - 

lange constitue de 49% de 2 (F=64'C) et 51% de & (E=54'C). 

3a : Methyl-l a-thienyl-4 F-hexyl sulfonyl-5 A2 pyrazoline 

Analyse elementaire 
x 

: C% = 30,80 (30,68); ~%=1,58(1,64); 

F%=44,94(45,04); N%=5,10(5,10); S%=11,62 

(11,70) 

f Analyse 6limentaire : Valeur trouvee lvaleur caZcuZe'e). 



IR(cm 
-1 ) : UC-H=2910; vibr. de val. du cycle=1580; vibr. du 

noyau=1350; puls. du cycle=980 

RMN 
1 
H(Gppm) : a-thienyl = 7,1(m); 

Ax=4,88 J 
AX 

=?,9Hz 

H3+H4+H 
5: 

syst. ABX 6B=4,18 J BX=12,4~z 

6A=3,87 J AB=ll,6Hz 

N-Me = 3,35(s) 

460 

IR (cm : " -l) 
C-H 

=2940 a 2860; v 
c=c 

AT 
=1465; vSo =1300; 

2 
vC_F=1230 a 1100 

RMN lg F'(Gppm) :CF3=-81,38; CF2a =-112,67; CF2@=-120,53; 

CF 
2Y 

=-122,26 a -123,27; CF2&=-126,65 

4a : Methyl-1 a-thignyl-4 pyrazole 

Analyse elementaire : C% = 58,62(58,56); H%=4,79(4,86); N%=19,65 

(19,52) 

) i RMN ' H(Gppm) : cr-thi6nyl = 7,06; H 3 et H5=7,66 et 7,52(2s 

N-Me=3,90(s) 

f A partir de 1,909 d'a-furyl-2 vinyl F-hexyl sulfone lb - 

et 0,7g de CH2N2, on obtient 1,22g (Rt .=80,5%) d'un mGlange 

constitue de 60% de 3b (F=47"C) et 40% de 4b (liquide visqueux). - - 

3b : Methyl-1 cr-furyl-4 F-hexyl sulfonyl-5 A2pyrazoline 

Analyse &lementai.re : C% = 31,69(31,60); H%=1,74(1,69; F%=46,28 

(46.40); N%=5,20(5,26); S%=6,07(6,02) 

IR(cm -l) : v C_H=3000 a 2850; vczc =1465; 
Ar 

vSo =1360; ~~_~=1230 
2 

RMN 
1 
H(Gppm: : a-furyl=6,85 

6x=4,76 J AX=9,4Hz 

H3+H4+H 
5 : syst. ABX AB=4,13 J BX=12,4~z 

6A=3,95 JAB=11,6Hz 

N-Me=3,36(s) 
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RMN lg F(GPPm) : cF3=-81,35; CF 
2a 

=-113,03; CF 
28 

=-120,60; 

CF2,( 
=-122,33 a -123,27; cF2&=-126,73 

4b : Methyl-l a-furyl-4 pyrazole 

Analyse elementaire : C% = 64,82(64,91); H%=5,32(5,40); N%=19,01 

(18,91) 

IR (cm 
-1 ) : vC_H=2900; vibr. de val. du cycle=1620; vibr. du 

noyau=1335; puls.du cycle=1004 

RMNlH(Gppm) : a-furyl=6,88; H 3 et H5=7,69 et 7,58(2s); N-Me= 

3,91(s) 

X A partir de 2,1g de p.anisyl-2 vinyl F-hexyl sulfone 1.c - 

et 0,7g de CH N 
2 2' 

on obtient 1,699 (Rt .=74%) d'un melange cons- 

titue de 85% de 2c (F=154“C) et 15% de 3c (F=85'C). - - 

2c : p.anisyl-4 F-hexyl sulfonyl-5 A2 pyrazoline - 

Analyse Olementaire : C% = 34,28(34,43); H%=1,89(1,97); 

F%=44,39(44,24); N%=4,89(5,01); S%=5,79 

(5,74) 

IR (cm -I) : v 
C-H 

= 3000 d 2800; vczc 
Ar 

=1600; vso =1360; 
2 

v C_F=1230 a 1100; ~~_~=3380 

1 
$7i : 7,00 

RMN H(Gppm): p. aniSy1 : 
OMe : 3,80(s) 

H3+H4+H 
5 

= 4,27(m) 

NH = 4,43(S) 

RMN 1' F(Gppm):CF =-81,31; 
3 

cF2u=-112,45; 
CF28 

=-120,60; 

CF2y 
=-122,ll a -123,34; c~~&=-126,65 
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3c : Methyl-l p.anisyl F-hex 1 sulfonyl-5 A _- 2 pyrazoline 

Analyse elementaire : C%=35,57(35,69); H%=2,22(2,27);F%=43,22 

(43,15); N%=4,79(4,89) :S%=5,59(5,60) 

IR (cm -1): UC-H=2960 a 2800; vC=C 
AT 

=1600; "So =136O;~C_~=1230 
2 

a 1100 

1 9 : 7,00 
RMN H(Gppm): P. anisyl : 

OMe: 3,79(s) 

Ax=4,49 J AX=6,8Hz 

H3+H4+H 
5 

: syst. ABX 6B=4,15 J BX=12,8Hz 

dA=3,76 J 
AB 

=11,3Hz 

N-Me=3,33(s) 

RMN1gF(Gppm):CF3=-81,35; CF2u=-112,60; CF2B=- 120,60; 

CF 
2Y 

=-122,33 a -123.34; CF 
26 

=-126.73 

2) Addition de la N-methyl nitrone 

Le dipdle est prepare in situ par action du chlorhydrate 

de methyl hydroxylamine SW le formaldehydeL141. 

Mode operatoire general 

Dans un ballon rdde de 501111, equipi: d'une ampoule a brome, 

d'un refrigerant et d'une agitation mecanique, on introduit 

successivement 10 
-3 

mole de F-alkyl sulfone cx,8 insaturee, 

1o-3 mole d'acbtate de sodium, 10 
-3 

mole de formaldehyde (so- 

lution aqueuse 37%) et 5ml d'ethanol. 

On chauffe a 60°C et on additionne lentement 1,2x10 -3 
mole 

de chlorhydrate de methylhydroxylamine en solution dans l'etha- 

nol. 

L'addition terminee, on laisse 72 heures a 6O'C. 

Apres refroidissement, on ajoute 10ml. d'eau et on neutra- 

lise avec du carbonate de sodium. 
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Apres extraction par l'acetate d'ethyle ou l'ether diethy- 

lique, la phase organique est sechee sur sulfate de magnesium 

et evaporee. Le residu est chromatographie sur colonne de si- 

lice (MERCK 60 F 254), avec du chloroforme comme eluant. 

5a: Methyl-2 a-thienyl-4 F-hexyl sulfonyl-5 isoxazolidine -------_--_-..__.____.__.__ ________ ---.._ 

Masse : La presence du fragment m/e 110 Th.-CH=CH2(8,4%) 

confirme la position en 5 du fragment F-alkyl sulfo- 

nyl. 

Analyse elementaire : C%=30.59(30,50); H%=1,86(1,83); F%=44,63 

(44,79);N%=2,60(2,54);S%=11,75(11,63) 

IR(cm 
-1 

) : " 
C-H 

=2900; "So =1360; v 
2 

C_F=1230 a 1100 

RMN 
1 
H(&ppm) : a_thienyl=7,2(m); H5=5,86(d), J=5,3Hz; H4=4,31(m); 

H3=3,48(m); N-Me=2,87(s) 

RMN "F(6ppm) : cF3=-81,3; CF2u =-111,9; CF 
28 

=-120,7;CF2y=-122,1 

a -123,2; CF 
26 

=-126,6 

5b Methyl-2 cr-furyl-4 F-hexyl sulfonyl-5 isoxazolidine -___ __.___.__ 

Masse : La presence du fragment m/e=94 furyl-CH=CH2(7%), 

confirme la position en 5 du groupement F-hexyl 

sulfonyl, 

Analyse elementaire : C%=31,29(31,41); H%=1,82(1,88); F%=46,29 

(46,14); N%=2,71(2,62);S%=6,05(5,99) 

IR(cm 
-1 

) : " c_H=2900; vSo =1360; ~~_~=1230 a 1100 
2 

RMN 
1 
H(Gppm) : a-furyl=7,3(m); H5=5,55(d), J=5,6Hz; H4=4.56(m); 

H3=3,51(m); N-Me=2,76 

RMN lg F(6ppm) : CF3=-81,3; CF2u=-111,9; 
CF2% 

=-120,8;~F 
2Y 

=-122,l 

a -123,l; CF 
26 

=-126,6 

5c Methyl-2 p. anisyl-4 F-hexyl sulfonyl-5 isoxazolidine 

Masse : La presence du fragment m/e132 p.anisyl-CH=CH2(3,5%) 

confirme la position en 5 du groupement F-alkyl sul- 

fonyl. 
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Analyse elgmentalre : c%=35, 63(35,49); ~%=2,42(2,45); F%=42,98 

(42,93); ~%=2,36(2,43); S%=5,44(5,57) 

IR(cm -1) : vC_H=2900; VC=C =1600; vSo =1360; ~C_~=1230 2 1100; 

1 
Ar #=7,02 2 

RMN H(GPpm) : p. anisyl 

0Me=3,7O 

H5=5,37(d), J=~,~Hz; ~~=4(m); H3=3,40(m); N-Me=2,77 

(s) 

RMN lg E (dppm) : CF3=-81,3; CF2a=-lll,9; CF 
2% 

=-120,8; CF 
2Y 

=-122,2 

d -123,l; CF2& =-126,5. 
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