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Triethyl- and triphenyl-boranes react with a-aminodiacids, RiN(CHR2COOH), 
(R’ = H, Me, PhCH,; R2 = H, Me), leading to mono- and bi-cyclic compounds. 
Depending on the experimental conditions and the substitution of the aminodiacid, 
either can be isolated. Eight compounds were prepared. 

La reaction du triethyl- et du triphenylborane avec les cw-aminodiacides, 
RN(CHR2COOH), (R’ = H, Me, PhCH,; R2 = H, Me), conduit a la formation de 
composes mono- et bicycliques. Suivant les conditions operatoires et la substitution 
de l’aminodiacide l’un ou l’autre est isole. Huit composes sont ainsi prepares. 

Introduction 

Les composes contenant un atome de bore tetracoordonne et un reste (Y aminoa- 
tide sont d&-its dans le litterature depuis une vingtaine d’annees. 11s ont la formule 
g&&ale 1 (voir Schema 1 ci-apres) et sont dtsignes soit comme des boroxazolidones, 
soit comme des anhydrides mixtes d’aminoacides et des acides dialkyl- ou di- 
arylborinique, soit enfin comme des dialkyl- ou diarylbore-chelates. Suivant la 
nomenclature adopt6e par I’IUPAC nous les dtsignerons comme des boroxazoli- 
dones. 

L’examen de la litterature montre que quatre voies de synthtse ont ttt d&rites. 
On peut les rassembler suivant le schema general 1. 

(a) Le groupement partant (Z = alkyl ou aryl) a CtC utilise lors de la preparation 
de la. premiere boroxazolidone [l]; cette synthbe a ttt ensuite amelioree [2,3]; enfin, 
elle vient d’Ctre recernment utilis6e [4]; 

(b) une deuxieme methode (Z = 0-n-C,H,) consiste a faire rtagir differents 
aminoacides sur le n-butyldipherrylborinate [5-71; 
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(c) une troisitme methode (Z = OB(C,H,),) con&e a utiliser le diphenylboro- 
xide [8]; elle a Ctt appliquee aux aminoacides N,N-disubstitues; 

(d) une qua&i&me mtthode (Z = F) a permis d’acceder aux B,B-difluoroboroxa- 
zolidones [9] par action de l’etherate de trifluoroborane sur des N-alkyl-a-aminoa- 
tides. 

La structure cristalline de ces boroxazolidones a Cte Ctablie. 11 a CtC montre [lo] 
que l’atome de bore est tttrahtdrique avec une forte coordination intramoleculaire 
B + N. 

Un grand nombre de ces composes presente des proprietts biologiques interes- 
santes: insecticides [ll], anticonvulsives [ll], herbicides [1,11] et surtout an- 
titumorales [6,7]. 

Nous nous proposons dans ce travail de remplacer un a-aminoacide par un 
cu-aminodiacide [12] dans les buts suivants: (i) preparer de nouveaux composes 
pouvant presenter des proprietes biologiques interessantes (travail en tours); (ii) 
aprts avoir realise une premiere cyclisation suivant le schema 1 essayer de rtaliser 
une deuxieme cyclisation pour acceder a des composes bicycliques; (iii) d’etudier le 
retour du doublet de l’atome d’azote sur l’atome de bore et ainsi d’essayer de mettre 
en evidence un tquilibre avec un compost tricoordonnt du bore; et (iv) enfin, ces 
h&&cycles presentent un inter& en synthbe: s’il n’y a pas formation de derives 
bicycliques les fonctions cw-amines et ar-acides sont bloqutes tandis que sur la chaine 
substituant l’azote une fonction acide carboxylique demeure libre. 

Rhltats et discussion 

Nous avons limit6 notre etude a l’action dun borane (triethylborane ou 
triphenylborane) sur un aminodiacide (schema 1: voie a); Z = R). 

Le chauffage, 15 h a 80°C dans le DMF du triethylborane 2 et de l’acide 
aminodiacetique a conduit a la boroxazolidone 3a (Schema 2). Sa structure a pu &tre 
Ctablie a partir de la RMN ‘H (deux groupements tthyle lies au bore) de la RMN 
“B (6(“B) 10) et de 1’IR (deux bandes C=O a 1730 et 1680 cm-‘). La presence 
d’une fonction carboxyle libre a pu etre apportee chimiquement: en presence d’un 
equivalent de dicyclohexylamine on obtient le se1 3a’ (Schema 2). 

Par chauffage de la boroxazolidone 3a, cette fois 72 h ti 120°C dans le DMF, on 
obtient apres elimination d’une dew&me molecule d’ethane le compose bicyclique 
4a (un seul groupement ethyle lie au bore en RMN ‘H; S(“B) 11.8 ppm; enfin une 
seule bande C=O a 1740 cm-’ en IR). De meme, lorsqu’on fait rdagir l’acide 



155 

BR, + 

(2: R. 

5: R= 

HO*0 

Et ; R’ R* (3a: R=Et, R’=H, R’=H; 
Ph) a H H 3~: RzEt,R’=Me,R2=H) 

b H Me 

c Me H 
- RH 

d PhCH, 

/1____1 

H 

HN (C,H,,), 
0 

-RH 
* 

(4a: R=Et, R’=H, R”=H, 

4b: R = Et, R’= H I R2= Me; 

4c:R:Et,R1=Me,R2=H; 

4d:R=Et,R’=PhCH2,R2=H; 

6d : R = Ph ; R’ = PhCH>, R’= H ) 

” 

+ 
W’ (W’142 

SCHkMA 2 (3a’: R=Et, R’= H, R2= H 1 

aminodipropionique b sur BEt, (15 h a 80°C dans le DMF) on obtient directement 
apres elimination de deux molecules d’ethane le derive bicyclique 4b. Sa structure a 
Ctt ttablie a partir de la RMN ‘H (un seul groupement Cthyle lit au bore) de la 
RMN “B (6 (“B) 11.2 ppm) et de l’IR (une seule bande C=O a 1730 cm-‘). 

Dans le but d’etudier le retour intramolkculaire du doublet de I’azote sur l’atome 
de bore, nous avons CtC amen& a effectuer la synthbe de derives N-substituks 
d’aminodiacides. Nous avons utilise comme pr&demment soit le triethylborane, 
soit le triphenylborane que nous avons fait reagir sur l’acide N-methylaminodiace- 
tique c, prepare suivant une nouvelle mtthode de synthtse que nous avons mise au 
point [12] ou sur l’acide N-benzylaminodiacktique d. Ainsi, en solution dans le 
DMF, le triethylborane 2 et l’acide N-mtthylaminodiacCtique c chauffks 15 h & 80°C 
conduisent a la formation de la boroxazolidone 3e. Si l’on prolonge le chauffage (72 
h a 80°C) il y a Chmination dune deuxieme molecule d’ethane et formation du 
compose bicyclique 4c. 

L’acide N-benzylaminodiacetique d a Ctt utilist, soit avec le triCthylborane 2 soit 
avec le triphenylborane 5. Dans le premier cas, aprb chauffage (72 h a 80°C dans le 
DME) la reaction conduit au compose bicyclique 4d. Dans le deuxieme cas, apres 
chauffage (24 h a 60°C dans le DMF) on obtient le compose bicyclique 6d. 

I1 ressort de ces rtsultats, que conformement aux regles de cyclisation dIngold 
[13] la substitution favorise la forme bicyclique. 
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Comp& 46. RMN ‘H (DMSO-d,) 8: 7.2 (lH, s, H-N), 4.1-3.7 (2H, m, 
H-C), 1.4 (6H, d, J 7 Hz, HsC) 1-O ppm (5H, m, H,C-CH,-B). IR v(cm-‘): 3200 
(NH) 1730 (C=O). RMN llB (DMF), S(“B) 10.2 ppm. F 215°C; Rdt. 47%. Analyse. 
Trouve: C, 48.26; H, 7.16; N, 7.21. CsH,,BNO, (M: 199.0). talc.: C, 48.28; H, 7.09; 
N, 7.09%. 

Compost 4d. RMN ‘H (DMSO-d,) 6: 7.5-7.1 (5H, m, HsC,), 4.3-3.4 (6H, m, 
H&-N), 1.2-O-7 ppm (5H, m, H,C-CH,-B). IR v(cm-‘): 1760 (GO). RMN “B 
(DMF), S(“B) 14 ppm. F 195-2OO“C; Rdt. 42%. 

Cas particuliers 
Obtention du compost 3a’. A 320 mg (1.17 mmole) de 3a contenant une 

molecule de DMF on ajoute en suspension dans 2 cm3 de CH,Cl, 0.25 cm3 de 
dicyclohexylamine. 11 se produit un leger Cchauffement, le compost 3a se dissout 
puis apres quelques minutes le se1 3a’ cristallise. Le melange reactionnel est dilue 
avec un peu d&her, filtrt, s&he (masse 0.39 g) Rdt. 87%. F. 179-182°C aprts 
recristallisation dans un melange CHCl,/CH,CO,Et. RMN ‘H (CDCl,) 6: 6.9 (3H, 
s, HN et H2N+), 3.6 (2H, m, H&-CO), 3.0 (4H, m, H&-CO,- 
(H-C(CH,),),N+H,), 1.8-1.1 (20H, m, H,C-H,C) ppm. IR v(cm-‘): 3220 (NH) 
2490-2420 (NH,+) 1725 et 1640 (GO). 

Pkparation du compose 4a. 1 g (2,000 de mole) de la boroxazolidone 3a est 
chauffe a 120°C dans 5 cm3 de DMF anhydre, sous atmosphere inerte. Au bout de 
72 h de chauffage le DMF est evapore a set; on obtient le produit qui est purifie par 
recristallisation dans l’acetonitrile. F 126°C; Rdt. 67%. RMN ‘H (DMSO-d,) 6: 7 
(lH, s, H-N) 3.8 (4H, m, HzC) 1.0-0.2 ppm (5H, m, H,C-(X,-B). IR y(cm-‘): 
3200 (NH) 1740 (C=O). RMN IIB (DMF) 6(“B) 11.8 ppm. Analyse Trouve: C, 
42.01; H, 5.80; B, 5.89; N, 8.25. C,H,,BO,N (M: 170.96) talc.: C, 42.15; H, 5.90; B, 
6.32; N, 8.18%. 

Compose 4c. Sous atmosphere d’argon, a 3.03 g (20.66 mole) d’acide N- 
methylaminodiacetique on ajoute 9 cm3 de DMF et 24 cm3 dune solution 1N de 
triethylborane dans le THF. On laisse 3 jours sous agitation a 80°C. La solution est 
concentrke. Aprts addition de 10 cm3 de CH,Cl, et de 10 cm3 d’tther le produit 
cristallise (masse 2.77 g; Rdt. 62%). On epuise avec 10 cm3 d’acetonitrile; aprts 
addition de 10 cm3 de chlorure de methylerie le produit cristallise en prismes. F 
168°C. RMN ‘H (DMSO-d,) 6: 4.1 (4H, AB, J 18, H&) 2.8 (3H, s, H3-C) 0.8-0.0 
(5H, m, H,C-&Y-B). IR v(cm-‘): 1750 (C=O). Analyse Trouve: C, 45.45; H, 
6.52; B, 5.72; N, 7.50. C,H,,BNO, (M: 184.98) talc.: C, 45.45; H, 6.54; B, 5.84; N, 
7.57%. 

Pkparation du compose 6d. Sous atmosphere d’argon a 1.5 g (6.7 mole) d’acide 
N-benzylaminodiacetique et 2.2 g (8 mmole) de triphenylborane, on ajoute 15 cm3 de 
DMF anhydre. On laisse 24 h sous agitation a 60°C. La solution obtenue est 
concentrke presque a set et le residu est repris par 10 cm3 d’acetonitrile. Apres 
quelques heures on filtre le leger depot apparu et on ajoute au filtrat 10 cm3 de 
chlorure de methylene. On laisse le produit cristalliser a 0°C. On obtient 1.51 g (Rdt. 
73%) de produit (F 226-229’(Z) apres recristallisation dans l’acetonitrile. RMN ‘H 
(DMSO-d,) S: 7.7-7.5 (lOH, m, H,-C,), 4.2 (4H, AB, J 18, H,C-N), 3.9 ppm 
(2H, s, H,C-Ph). IR v(cm-‘): 1760 (C=O). RMN “B (DMF): 6(“B) +12.6 ppm. 
Analyse TrouvC: C, 66.24; H, 5.25; N, 4.47. C,,H,,BNO, (M: 309.12) talc.: C, 
66.05; H, 5.22; N, 4.53%. 
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