June 1974

347

Synthése, stéréochimie, et réactivité thermique de
(N-méthylidenealkylamino)-2 aziridines

Yvonne Gelas-Mialhe, Rolland Hierle, et Roger Vessiére

Groupe de Recherche de Chimie Organique 2, U.E.R. des
Sciences Exactes et Naturelles, Universite de Clermont-Ferrand,
Complexe Scientifique des Cezeaux, B.P. 45, 63170 AUBIERE, France

Requ le 7 Decembre 1973

English Summary.

1-Alkyl-2-(N-methylidenealkylamino)aziridines are obtained by the reaction of primary amines
with either a-chloroacraldehyde or a-chlorocrotonaldehyde. Structural assignments are made
by nmr spectroscopy. The thermal rearrangement of l-alkyl-2-(N-methylidenealkylamino)-3-

methylaziridines to pyrroles is described.

L’action des amines primaires sur les dérives a-halo-
genés aB-insaturés conduit en général 4 des aziridines
diastéréoisomeéres (1):
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La position relative des substituants Y et R est
facilement établie au moyen du couplage vicinal JHaHB
qui est de 5 a 7 Hz pour une relation cis entre ces deux
substituants et de 2 a 3 Hz dans I'autre cas (2).

La configuration de ’atome d’azote, lorsque sa vitesse
d’inversion est lente, peut étre déduite du spectre de
RMN. En effet,le phénomeéne d’anisotropie diamagnétique
du 4 la liaison N-R' est plus important sur les protons syn
par rapport a R’ que sur les protons anti; en conséquence,
les premiers résonnent d4 champ plus fort que les seconds

(3-5). Par ailleurs, cet effet sur les protons syn est
d’autant plus faible que ’encombrement de R’ est plus
grand (4).

Nous avons utilis€ ces différents critéres pour déterminer
la configuration des aziridines formées au cours de ’action
des amines primaires sur les aldéhydes 1 et 2 (6):

Ho CHg=N-R'
A CHCCLCHO + RNH, —
Hp Hy
1 N
Mg
3 R -iPr
4 R':{-Bu
(CHy) CHy=N-R'
B CH,y-CHCCLCHO + RN, —_—
2 (Hp) N Hy
R
5§ R - FEt
8 R'=iPr

7 R'=t-Bu

Les spectres de RMN des aziridines 3, 4,5, 6, et 7 sont
donnes dans le tableau suivant.

Pour chacune des aziridines 3 et 4, le spectre de RMN
des protons du cycle se presente sous forme d’un unique
systeme ABX, non modifie dans 'intervalle de tempera-
ture -55 + 110°. Compte tenu des resultats observes chez
les methoxycarbonylaziridines correspondantes (10-11),
une inversion rapide de P’atome d’azote est a exclure
dans ce domaine de température;
reaction A doit conduire a un seul des deux invertomeres.
L’analyse du spectre de Daziridine 3, selon les criteres
exposes dans (10-11), permet de lui assigner une configu-
ration trans (R’ et CH=NR' en trans). Le spectre de
Paziridine 4 pourrait correspondre a une configuration

en consequence la

cis, Hy étant blindé€ par rapport 4 H),. Cependant une
telle structure est certainement thermodynamiquement
peu stable en raison des importantes interactions stériques
entre les deux substituants. En conséquence, la molécule
doit etre de configuration trans, le déblindage des protons
syn du cycle se justifiant par la compression stérique
exercee par le groupement t-butyle, phénomene déja
constate (4,10). Les effets de solvant (tétrachlorure de
carbone-benzene) (10,12) observes sur les deplacements
chimiques sont en accord avec les attributions de structure.

Dans le cas des aziridines 5, 6, et 7 nous n’obtenons
qu'un seul isomére, comme en témoigne le spectre de

RMN. La valeur de la constante de couplage JH,Hj,

montre qu’il s’agit dans les trois cas de l'isomére threo
(CHj; et CH=NR' en cis). Les spectres de RMN de ces
derives ne sont pas modifies dans le domaine de tempéra-
ture -50 + 110°. En accord avec plusieurs resultats
(10-13) nous pensons que Dinversion de ’atome d’azote
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TABLEAU 1
Spectres de RMN des aziridines 3, 4,5, 6,7, 8
8 (ppm) J (Hz)
NO Solvant HyouCH;  Hp Hy  Hy  HaHy  HpHy  HuHp,  CHs3Hp  HgHy
3 tétrachlorure de carbone 1,78 1,50 2,00 696 32 0,3 08 6.8
4 tetrachlorure de carbone 1,60 174 2,30 691 27 6.3 08 7
benzene 157 154 2.45
5 tétrachlorure de carbone 123 1,55 191 7,16 62 4.6 69
6 tétrachlorure de carbone 1,07 1,59 1,92 7,16 6,5 48 6.8
benzéne 1,00 1,40 2,06
7 tétrachlorure de carbone 123 1,86 2,18 7,10 6.4 5.3 6.8
benzéne 1,16 1,78 2 .42
8 tetrachlorure de carbone 1,31 190 a 220 911
benzéne 1,00 1,68 2,00 928 6 5,2 6

est bloquée, la configuration possédant le groupement R
en trans par rapport 4 la fonction imine étant la plus
stable.  On note, en effet, un déblindage des protons
du cyele d’autant plus important que R’ est plus encom-
brant.

Ces resultats montrent que L'un des diasteréoisomeres
est plus stable que l'autre, ce qui se justifie par les
interactions stériques exercées entre les substituants R’
et CH=NR' dans la configuration cis.

L’hydrolyse en présence d’acide chlorohydrique 5N,
de Daziridine 7 conduit a la t-butyl-1 formyl-2 méthyl-3
aziridine 8 mais avec un faible rendement (~ 20%). Ce
dernier n’a pu etre amélioré, ces hétérocycles azotes se
decomposant en milieu acide. L’aldehyde 8 a €té identifie
par son spectre de RMN (cf. Tableau). Un seul isomere
est obtenu; la constante de couplage JHpH, indique
qu’il s’agit de lisomére thréo (CH; et CHO en cis).

L’équilibration thermique cis = trans des aziridines
1,2, 3-trisubstituées a fait ’objet de plusieurs ctudes (14-
16). Les différentes tentatives que nous avons effectudes
en vue de realiser une telle réaction au départ des aziridines
5, 6, et 7 thrés ont échoué. Par chauffage, ces deérivés se
décomposent en pyrroles:

CHs CH=NR’
N T
b NI x HC\N/ H
|

N

R R

Cette transformation pourrait constituer un nouvel
exemple (17) de la réaction “éne” observée sur des
cycles a 3 maillons (19-23). Un transfert sigmatropique
1,5 d’hydrogéne avec rupture de la liaison C-2-C-3 suivi
d’un rearrangement de 'intermédiaire justifie alors I’évolu-
tion de la reaction:
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PARTIE EXPERIMENTALE

Les spectres IR ont éte enregistrés sur un spectrométre Perkin-
Elmer 157 et les spectres de RMN sur un appareil Varian A 60.
Les déplacements chimiques sont exprimés en ppm et les con-
stantes de couplage en Hz, par rapport au TMS comme référence
interne,

(N-Méthylidéne alkylamino)-2 aziridines.

A une solution de substrat dans l’acetonitrile anhydre re-
froidie par un melange glacesel, on ajoute goutte a goutte, en
présence de tamis ’[noléculaires et sous agitation une solution
d’amine dans le meme solvant. 1.es quantités de substrat et
d’amine sont telles que le rapport amine/substrat soit egal a 3.
L’addition termin€e on abandonne le melange reactionnel pendant
24 heures a temperature ambiante, filtre, chasse le solvant sous
vide partiel et purifie le résidu par distillation.

(a) Isopropyl-l (N-méthylidene isopropylamino)2 aziridine 3.

E = 59.60° (2 mm); Rdt = 38%; IR: C=N 1670 cm~!.
(b) t-Butyl-1 (N-méthylidéne ¢-butylamino)-2 aziridine 4.

E = 6567° (4 mm); Rdt = 21%; IR: C=N 1670 cm™l.
(c) Ethyl-l (N-methylidéne ethylamino)-2 methyl-3 aziridine 5 .

E = 58-60° (2 mm); Rdt = 38%; IR: C=N 1670 cm!.
(d) Isopropyl-1 (N-méthylidéne isopropylamino)-2 methyl-3 aziri-
dine 6.

E = 6670° (2 mm); Rdt = 33% IR: C=N 1670 cm™'.

(e) t-Butyl-1 (N-méthylidéne t-butylamino)-2 methyl-3 aziridine
7.

E = 5455° (1 mm); Rdt = 58%; IR: C=N 1650 cm™!
t-Butyl-1 formyl-2 méthyl-3 aziridine 8 .

On agite pendant 2 heures a température ambiante un mélange
de 15 g. d’aziridine 7 et 2 em?3 de solution d’acide chlorhydrique
5N, 4 Pabri de la lumiére. On neutralise et extrait & Pether. Le
produit (E = 64-.70° (14 mm)) obtenu aprés avoir distillé le
solvant est purifié par chromatographie en phase gazeuse pré-
parative.

Rdt = 28%; IR: C=01720 cm™!,

Dégradation thermique des aziridines 5, 6, et 7.

Un echantillon de 3 g. d’aziridine 5, 6, ou 7 est chauffé
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pendant 15 heures a 140°. Le produit brut est alors distillé
rapidement sous pression atmosphérique, les pyrroles obtenus
sont identifiés par leurs spectres de RMN.

(a) N-Ethylpyrrole.

E = 116-120°; RMN (deuteriochloroforme): & 6,48 (dd, 2, ]
24 et 2,3, H2 et H5),592 (dd, 2, H-3 et H4),2,02(q,2,] =
5,8,N-CH;), 1,42 (t, 3, CH3).

(b) N-lsopropylpyrrole.

E = 115-120°; RMN (deuteriochloroforme): & 6,62 (dd, 2,
J =24 et 23, H2et H5),596 (dd, 2, H-3 et H4), 1,42 (d, 6,
J =6,6,(CH3),),2,02 (m, 1, N-CH).

(¢) N-t-Butylpyrrole.

E = 125-130°; RMN (deutériochloroforme): & 6,62 (dd, 2,
J=24¢€ 23, H2 et H5),592 (dd, 2, H-3 et H4), 152 (5,9,
N-C(CH3)3.
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