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Laboratoire des composCs asot& polyfonctionnels. E.R.A au C.N.R.S no264 
UniversitS Paul Sabatier - 31-TOULOUSE 

(Reoeived in tice 19 July 1972; reoeived in Up for pnblimtion 21 Awat 1972) 

Dans de pr&Gdents m6moires (1,2) nous avons d&rit une m6thode d'h6tCrocyclisation par 

aminomercuration intramoliculaire des amines CthylEniques et OtudiC les diff6rents facteurs de 

cette rEaction : 

H 

Nous avons poursuivi ces travaux en Btudiant la possibilite de pr6parer. par la m&w mStho- 

de, des compos6s h6tlrocycliques renfermant deux h6t6roatomes : asote et oxyg&ne (morpholines) 

ou deux atomes d'azote (pip6razines). Les seuls travaux de synthRses de ces h6tSrocycles par une 

m6thode voisine concernent des oxymercurations intermolOculaires de composCs allyliques (3) dont 

il a pu ^etre montr6 dans notre laboratoire le caractere limitd. 

Dans cette note, nous ddcrirons une m6thode de formation de morpholines par action de l'a- 

c6tate mercurique dans les conditions de r6actions d'amino ou oxymercuration intramol6culairessur 

les 6thers allyliques ou les d&iv& N-allyliques des amino-l ethanols-2. 

*o 1) Hkwd2 1) Hg(OAd2 

R-NH 

8 

2) NaBH4 ) R-N*0 R-d-3” - 
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R’ R# h 

I voie a, R" = H 

Synth&re des produits de depart 

II voie b, R=R'=H Ill 

Las Pthers a~&liqlU8 I n6cessaires R ce travail. sont prSpar6s par alkylation des diff6- 

rents aminoalcools par les dCriv6s chlor6s Cthyl6niques correspondants en pr&ence d'un excRs de 

Na2C03 dans l'Sthano1 R 75%. 
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I1 y a lieu de distinguer deux groupes de substances suivant la classe de la fonction 

amine : 

- les aminoalcools a fonction amine secondaire, qui conduisent aux Cthers allyliques d&i- 

r6s par 0-alkylation exclusive ; 

- les aminoalcools B fonction amine primaire, B partir desquels on obtient g6nEralement un 

m6lange de deux produits : l’un monoalkyl6 sur l’oxyg&e, l’autre (prEpond6rant) dialkyle sur 

l’oxygene et l’azote; Ces deux produits ont pu 8tre &par& par distillation 21 l’aide d’une 

colonne B bande tournante. 

Pour obtenir lea N-allylantinoaZcools III, la reaction qui nous a paru la plus pratique met 

B profit l’ouverture des Cpoxydes (4) par les N-ally1 ou N-diallylamines : 

/O\ . y-c \ + H2N-CH2-CH=CH2 - llO~-+-NH-CH2-CH-CH2 

Les N-allylaminoalcools dBsir6s sont obtenus ainsi avec de bons rendements par chauffage B 

reflux pendant 5 ou 6 jours de 1’6poxyde et de l’amine. 

HBt6rocyclisation d’aminoalcools I lvoip aJ ------_ ____________________------- ___ _ 

La rEaction d’hlt6rocyclisation par aminomercuration est effect&e dans les conditions d6jzl 

d&rites (1,2) avec 1’acEtate mercurique dans un m6lange THF/H20 (l/l) ; la Gduction du mercuri- 

que interm6diaire est rEalis6e par un exc8s de NaBH4 en milieu basique; La plus grande partie du 

mercurique non r6duit ( = 15%) est s6parCe par pr6cipitation 3 l’lther de p&role, la morpholine 

&ant iaol6e par distillation. 

liGt6rocyclisation d’aminoalcools III (voie bl _______ __________________________I______ 

Dane les mgnms conditions, mais en r6alisant une reaction d’oxymercuration (voie b) certain6 

allylaminoalcools sont transform& en m&thy1 morpholines (produits no 5 et 2 du tableau I). 

Contrairement B la prbchdente, cette voie n’est pas g&r&ale et ne donne des r6sultats satisfai- 

sants qu’avec les aminoalcools 2 fonction amine tertiaire ainsi que ceux dont la conformation 

est favorable B la cyclisation (produit no 2). 

Tous no6 essais en vue de preparer des mBthyl-2 pip&razines par une aminomarcuration intra- 

mol&ulaire, semblable a celle de la voie a, B partir des N-ally1 Bthylinediamines-I,2 (primai- 

res ou secondaires) n’ont pas donn6 de rEsultats positifs, sans 

plexation du se1 mercurique par les deux atomes d’azote. 

Les caractCristiques des principales morpholines prCpar6es 

demants) sont portEes sur le tableau I. 

St6rBos6lectivitB de la cyclisation ______________________--_ __-_______ 

doute en raison d’une forte com- 

(g&Gralement avec de bons ren- 

Dans tous les cas ou la morpholine obtenue comporte deux centres chiraux (l’un d’eux Etant 

form6 lors de la cyclisation) le dosage des deux diast6rCoisomZres fait apparaitre une forte 

stSrCos6lectivit6. Celle-ci, dans le cas du composd 1 par exemple, donne un rapport des quanti- 

0% de dew produits de l’ordre de 80/20. Les d6placements chimiques des protons des groupes 

CDS, apr8s leur separation B l’aide des effets de complexation par les lanthanides, conformes 

3 ceux deja don&s dans la littCrature,(5,6), montrent la position dquatoriale predominante de 
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TABLEAU I 

CaractEristiques des hdtdrocycles prOpar& 

Formule (++) voie 

4 
O-N- 

- Y 

a 

H. 

8 

_ w 

a - 

CHs 

-m 

CHs 

9 b 

N 

Mt. Eb. 
x oc/760m 

50 95-96 
w 

25 
?I 

I ,4509 

36 112-114 I,4318 

65 116-117 I,4323 

53 154-155 1.4538 

68 137-138 I,4485 

45 76-78 1.4494 

46 108-110 I,4625 

58 144-146 1,4711 

50 183-185 
solide 

F=76-7f 

HiN (60 MHZ, CC14, TM.9 

0,93(t) * 
1,06(d);l,l8d 

IS6 CH3 d'6thyle 

1.64(s) 
CH3 

I=1 NH 
2,20-3,83(m) I=8 CH et CH du cycle 

CH, d'6t yle f 

I.@'+(d) I-3 CH 
2,20(s) I=3 CH;N 

1y4o-2'g2(m) Is41 CH et CH2 du cycle 
2,92-3,80(m) I-3 

1,15(s) I-6 CH3 
1,90-2,30(m) I=7 
J,50-3,70(m) I=2 1 

CHIN + as2 du cycle 

1,08(d) I-3 CH3 
1,45-3,90(m) I=9 CH et CH du cycle + 

CH2 ally e I 

4,90+,15(m) 1-3 CH olefine 

1,08(d) * 
1.18(d) 

I=6 CH3 

1,40-4,10(m) I=8 CH et CH2 du cycle + 

4,90-6,19(m) I=3 
CH2 allyle 

CH ol6fine 

0,98(d) 
1.03(d) I* 

I=6 CH3 

1,30-4,02(m) I=8 CH et CH2 du cycle CH 

4,90-6,15(m) I-3 CH oldfine 
allyle 

0,84(t) * CH d'6thyle 
l,08(d);l,09dx=6 CH3 
1,57-3,87(m) I=10 CH3et CH2 du cycle CH 

d'allyle et d'6th 
4,83-6,00(m) I-3 CH olEfine 

1,08(d) 
1,32(d) I* 

1,00-4,10(m) 
CH3 
CH et CH2 du cycle 

1,02(d);*,,25(d) CH 

1,23(s) NH3 
0,95-3.70(m) CH et CH2 du cycle 

* Les deux signaux doublets mdthyles, correspondent aux deux diast6rdoisonGres. 



4016 go. 39 

ces groupes. II en risulte que les substituante eont essentiellement au position cis 

lorsque ils sont situ68 en 3,s (coupos6s 2 et z)eten position tram an 2,KcompesB 2). 

Ceci s'explique en particulier en considerant les int6ractirms 1,3 diaxiales lors de la forma- 

tion des cycles. 
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