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SUMMARY 

In this paper we report 1,3-dipolar cycloaddition between 
N-methyl nitrone and 1-F-alkyl-1-bromoethene in different 
solvents, to give new 5-F-alkyl-5 alkoxy-2-methylisoxazolidines. 

A two-step mechanism is proposed for the reaction. 

RESUME 

Dans ce travail, nous rapportons la cycloaddition 
dipolaire-1,3 entre la N-methyl nitrone et les F-alkyl-1 bromo-1 
ethbne dans diffkrents solvants, qui conduit aux nouvelles F- 
alkyl-5 alkoxy-5 methyl-2 isoxazolidines. 

Un mecanisme en deux etapes est propose pour la r&action. 

INTRODUCTION 

Le mCcanisme de la cycloaddition dipolaire-1,3 est le sujet 
d'une controvcrse entre les partisans de deux types de 
m6canisme. HUISGEN [1,21 propose un mhcanisme concert& dans 
lequel les deux nouvelles liaisons sont form&es simultankment, 
tandis que FIRESTONE [3,4,5] propose un mkcanisme en deux &apes 
passant par un intermGdiaire diradicalaire. Chacun s'appuie sur 
des resultats experimentaux tels que, st&r&oselectivit&, dnergie 
et entropie d'activation, rbgios&lectivit&, effet de solvant, 
etc. 

D'autre part, de nombreux chimistes theoriciens se sont 
intCressCs a ce problBme ces dix dernieres an&es. POPPINGER [6] 
par la mCthode de calcul 'lab initio" trouve un &at faiblement 
asynchrone dans la reaction de l'acide fulminique sur 
l'ac&tyl&ne, alors que pour les m&mes produits, DEWAR [7] par la 
m&hode de MDNO trouve un Ctat de transition t&s asynchrone. 

Une Etude beaucoup plus complbte de SCHAEFFER [81 sur le 
m&me su jet Gtablit un &tat de transition gGom&triquement 
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symetrique, mais ne permet pas pas de trancher en faveur d'une 
reaction biradicalaire ou non, mais des resultats r&cents aussi 
bien theoriques [9,10,11] qu'experimentaux [12,13,14] sent 
plutot en faveur d'un mecanisme asynchrone. 

SYNTHESE 

Dans le cadre de la synthese d'heterocycles F-alkyles par 
cycloaddition dipolaire-1,3 [15,16,171 nous avons ete amen&s a 
envisager un mecanisme en deux &tapes dans le cas oti le 
dipolarophile utilise est un F-alkyl-1 bromo-1 Cthene et le 
dipole la N-methyl nitrone. 

Nous avons constate que si la reaction etait conduite dans 
des solvants tels que la dioxanne, le chloroforme ou le benzene, 
l'addition ne s'effectuait pas, l'alcene de depart Btant 
integralement recupere. 

Par contre, si la reaction est effectuee dans un solvant 
alcoolique, methanol ou ethanol, on obtient un produit 
d'addition non brome identifie par RMN lH, lgF, spectrom&rie de 
masse et analyse elementaire, comme etant la F-alkyl-5 alcoxy-5 
methyl-2 isoxazolidine, 

RF-CBr=CH2 
H&O, MeNHOH t 
AcONa,ROH 

I 
R =CH3,C2H5 

c'est-a-dire correspondant au produit d'addition dans lequel le 
brome a et& substitue par le groupement alcoxy. 

L'absence d'addition dans des solvants non alcooliques 
montre que la substitution ne se fait pas sur l'isoxazolidine 
deja form&e; on pourrait done supposer qu'il y a formation 
prealable de F-alkyl-1 alcoxy-1 ethene : 

RF-CBr=CH, 
ROH c 

RF-Y=CH2 

puis cycloaddition. 
Pour verifier cette hypothese, nous avons place le F-alkyl- 

1 bromo-1 ethene en solution alcoolique, dans les mdmes 
conditions que la reaction de cycloaddition, mais en empcchant 
la formation du dipble, par exemple, en supprimant soit le 
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formaldehyde, soit la methylhydroxylamine et nous avons r&cup&e 
chaque fois int,egralement l'alcene brome*. 

La formation de l'isoxazolidine ne peut done s'expliquer 
que si l'on envisage un mecanisme en deux &apes : 

RF 
+ Br 

+/0- = 
RF-CBr=CH2+H2C=N,CH3 c -0 /H 

N’O- 
I 
CH, 

OR 
4 

+H 
+ 

I 

Certes la presence d'un groupement perfluore est connue 
pour destabiliser les carbocations, ceci &ant verifie notamment 
Pour le groupement CF3 [18,191 mais dans le cas present nous 
avons une chaine perfluoree longue (C4Fg a CgF17), done 
possedant un effet inducteur nettement plus faible que le 
groupement trifluoromethyle. D'autre part, malgre cette 
destabilisation, ils sont tres reactifs et le mecanisme suggere 
necessite un centre deficitaire en electron sans que celui-ci 
soit un carbocation parfaitement defini. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Dans un ballon rode equip6 d'un refrigerant, d'une ampoule 
a brome et d'une agitation magnetique, on introduit 5.10w3 mole 
de F-alkyl bromo-1 ethene, , 25ml d'alcool et les quantites 
equimoleculaires d'acetate de sodium et de formaldehyde 
(solution aqueuse 40%). Le melange est port6 h 50°C et on ajoute 
goutte a goutte 5,5 10-3 mole de chlorhydrate de 
methylhydroxylamine dans 30ml d'alcool. 

On laisse h 50°C pendant 48h.; apres refroidissement et 
addition d'un volume egal d'eau, on amene a pH legerement 
basique par addition de NaHC03. 

On extrait ensuite a l'ether diethylique. 

* L'obtention de RFC(OEt) = CH2 n'a lieu, avec un rendement de 
10% parallelement h d'autres produits R'F-CF = CH-CH20Et, R'F-CF 
= CH20Et, qu'en presence de potasse alcoolique (2N) au reflux. 
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La phase organique est s&h&e puis evaporee. 
Le produit pur est obtenu par filtration sur colonne de 

silice (eluant CHC13). Les points d'ebullition n'ont pu dtre 
mesure, les produits presentant une faible stabilite thermique. 

TABLEAU I 

Rendements 

C4FcJ C&3 % 

OMe OEt OMe OEt OMe OEt 
_._- 

64% 65% 64% 60% 60% 65% 

J 

RESULTATS SPECTROSCOPIQUES 

La structure des produits obtenus a et& confirm&e par les 
differentes methodes spectroscopiques habituelles : 

R.M.N. lH : 

R.M.N. lgF : 

S.M. 

TABLEAU II 

Bruker 80 MHz 

Bruker 84,67 MHz 

Delsi-Nermag QuadrupBle RlO-10~ 

RMN lH ( en ppm dans CDClj/TMS ) 

RF NCH, HJ t-l’ 
OCH, 

OCH+CH, --- I 
2,77 3,30 2.55 3,42 I 

CA -- 
2.79 3.40 7.,50 3.76 1,21 ’ ----__._ _._-._.-.._-_ --- ----- .-,_ 
2,72 3,30 2,50 3.40 C&3 ; 

I 
2,79 3,35 2,50 3.76 1,21' I 

~--____ I 
2,75 3,30 2,53 3,42 I 

C,?, I 
2,77 3.40 2.50 3,76 I 1.18 

I 



75 

TABLEAU III 

RMN 19F (en ppm dans CDClj/CFC13) 

--_ 

RF OR CF3 

OMe -81.4 

C,F, 
OEi -81.5 

---- 

OMe -fJ1,5 
C& --_. ..__---_-_ 

OEt -El,4 

-___ 

OMe -Al,I 

'Xi -._.__.-_- 

OEt -81 ,‘l 

_. 

_. 

_~ 

__ L----II 

cF2w 

-126.8 

-126,R 

-- 

-126,8 

__-...-._- 

-126.7 

-126,8 
__- 

-126,7 

-,i, 

-119,3 
-122.2 I I -120,3 

SPECTROMETRIE DE MASSE 

A c&k des fragmentations classiques des isoxazolidines et 
celles de la chaine fluorCe, les methoxy-5 et Bthoxy-5 diff&rent 
par le pit de base. 

Dans le cas des m&hoxy-5, celui-ci est le m/z 42 provenant 
de la rupture du type (a): 

H 2~=~_~~l+’ 3 3 H C=N-_CH'+ 2 -2 

vz42 

alors qu'avec les kthoxy-5, le pit de base est le m/z 60: 

R$" 
,R$+' 

M+’ 
-C;H4 F 0 

OH- % 
,bP 

N’ c 
- H,C=N, 

N-OH CHJ 

A H3 A H3 
m,$:60 

Notons aussi dans les deux cas la perte de RFCO~R (R=Me, 
Et) qui confirme la regiospkcificit& de la r&action. 
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ANALYSE ELEMENTAIRE 

TABLEAU IV 

Valeurs mesurbes (valeurs calculees) 
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