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Synthése et utilisation d'aryloxyacétoacétates d'éthyle pour obte-
nir de nouvelles Ktert—butyl-n phénoxy) -1 méthyq -3'" pyrazolones-H',
L'identification de la forme hydroxy-5 pyrazole dans le diméthylsulfo-
xyde (DMSO) et dans le méthanol est obtenue par résonance magnétique 13C.

L'hétérocycle pyrazolone a été déecrit sous sept formes tautoméres souvent rassem-
blées sous une forme zwitterion (2). GAGNON et coll (3) proposdrent, 3 la suite d'une
étude spectroscopique UV et IR la structure hydroxy-5 pyrazole pour les pyrazolones
monosubstituées en position 3 et phénylées en 4. JONES (4) montra par RMN que seule la
forme cétonique était possible pour la triméthyl-3,4,4 pyrazoline-2 one-5., KATRITZKY
et MAINE (5), puis ELGUERO et coll (6) rejetdrent la formule d'un zwitterion et insis-
térent sur l'importance de la forme sous laguelle sont étudiés ces composés : & 1l'état
solide ou en solution concentrée ou diluée. Ils montrérent que les pyrazolones ne por-
tant aucune substitution sur les azotes peuvent exister sous différentes formes tauto-
méres selon la nature du scolvant utilisé pour effectuer 1'é&tude spectroscopique, con-
clusions confirmées par d'autres auteurs (7)(8)(9). Nous avons tenu compte de ces
observations pour étudier la structure de nouvellea pyrazolones-5 substitudes en
pogition 3.

La synth®se de ces composés a été effectuée par action de l'hydrate d'hydrazine
(10) sur des éthers-esters cétoniques qui s'obtiennent aisément, contrairement & ce
qui avait &été déerit (11), lorsqu'on fait réagir le & ehlorocacétoacétate d'éthyle avec
le tert-butylphénate de sodium dans un solvant aprotigque de constante diélectrique
élevée tel que le diméthylformamide (DMF)(12).
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TABLEAU I 7@0 CH,~CO~CH,~C00-C, 5 7@- N Hy
No L=0
NE
tert Bu R = Eb C°/mmHg Rat % F °C Rdt %
2 H 168/0,5 66 230 50,5
3 H 176/0,15 52,8 208 52,8
4 H 180/0,5 60 220 45
3 Allyle 181/0,08 53,2 175 52,2
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L'étude IR(13) effectude & 1'é&tat solide et en solution dans le DMS0O et la pyri-
dine (seuls golvants solubilisant nos composés) confirme l'absence de vibration ©»C=0,
dans la région de 1700 cm'1, déJja observée pour des pyrazolones-5 monosubstitudes en
position 3 (6)(7)(14)(15).

L!étude UV 1 effectude en solution méthanolique montre surtout la présence d'un

x

maxime & 222 nm (€= 9800) qui permet d'envisager la présence d'hydroxy-~5 pyrazole (3)
(6y(11).
L'étude RMN 1H (18) de spectres effectuds dans le DMSO dg (référence TMS) fait
apparaltre :
~ 3 4,9 ppm un singulet gui correspond aux protons méthyléniques (—O—ng), et un sin-
gulet & 5,5 ppm qui correspond au proton éthylénique situé en position 4 de 1'hété-
rocycle
~ un signal large & 10,6 ppm qui correspond par intégration & deux protons, et qui
peut &tre attribué aux protons de -OH et de NH ; 1'échange par D20 s'effectuant trads
rapidement emp&che une attribution plus précise.
Dane la pyridine d5' les mBmes signaux sont légdrement déplacés vers les champs
faibles. Enfin dans le méthanol d4, on observe l'absence de signal é&thylénique &
5,5 ppm. Ce phénomdne 4fl & un échange rapide provoqué par le solvant ne permet pas
1'identification des formes tautoméres présentes.
4 ce stade, et en accord avec les résultats publiés 3 ce jour (6 & 9)(19)(z20),
deux formes tautoméres restent possibles. L'équilibre I == II est d'autant plus
déplacé vers la droite que la molécule se trouve & 1'état solide oun en solution dans

des solvants basigues (DMSO, pyridine).
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Afin de déterminer avec plus de précision si la structure de ces composés corres-
pond bien, dans certaines conditions, & la forme hydroxy-5 pyrazole (;;), nous avons

poursuivi cette étude par 1l'examen du spectre RMV 1BC de ces pyrazolones. L'interpré-

tation de ce dernier devrait nous permettre d'une part, de confirmer la position des
doubles liaisons 2-3"et 4%5  aur 1'hétéroecycle, d'autre part, de décider de 1'absence
en guantité décelable de la forme C=0.

La structure hydroxy-5 pyrazole est confirmée par le déplacement chimique du car-

bone 4! de 1'hétdroeycle (doublet situé 3 88,8 ppm) ; dans le cas d'une forme cétonigque
la position de ce carbone gerait voisine de 27 ppm (22)%. Un déplacement chimigue aus—

gi faible du carbone 4! dams le DMSO nous apparalt incompatible avec la présence d'une

forme cétonique en quantité décelable, Cette résonance & champ élevé s'explique aisé-
ment par 1'action du groupe hydroxyle sur le carbone [ d'un enchainement énolique (23).

* Nous avons converti ces valeurs pour obtenir des déplacements par rapport au TMS.
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TABLEAU II

é 130 et attribution des signaux pour R 1527

7 8
3 C(CH3)3
. L0-CH,-C—cH
.
56 N _-C2OH
N
H
Pyrazolone Cx 05, c,, 05,
62(s) 141,4(s) 88,8(a) 159,4(s)
Phényle
01 02 C3 04 C5 C6 C7 08
159,6(s) 137,4(s) 126,2(a) 120,4(a) 127(d) 112,7(d) 34,4(s) 29,7(q)
Solvant : DMSO d6 8 : singulet, 4 : doublet, g : quadruplet.
Signaux et couplages observés sur un spectre "off resonance,

¥ous avonas également réalisé le spectre RMN 13C de ce composé dans le méthanol d4
en espérant pouvoir observer la forme tautomdre cétonigue NH (;) qui se trouve de fa-
¢on prépondérante dans ce solvant (5)(6)(19).

Nous avons constaté 1l'absence d'un signal éthylénique (88,8 ppm) gqui aurait pu
nous conduire & attribuer & 1l'hétérocycle la forme CH (forme C=0 avec double liaison
en 2'=3'), le signal du CH2 en poasition 4' pouvant &tre masqué par le septuplet in-
tense du méthanol d4. Mais cette absence de signal pouvait &tre provogquée par
1l'échange de 1l'hydrogéne éthylénigque avec le deutérium du solvant, le carbone C4, ne
pouvant pas, dans ces conditions, bénéficier de l'effet Overhauser. Pour atténuer
l'interférence du phénoméne 4'échange éventuel, noues avons effectué un spectre dans un
mélange CDBOD-CHBOH 50=50. Le spectre apparatt, dans ces conditions, superposable &
celui effectué dans le DMSO d6 et en particulier, nous retrouvons le pic du carbone
éthylénique (C4,) 4 89 ppm : la forme hydroxy-5 pyrazole apparait donc, et contraire-
ment aux données classiques, largement prépondérante méme dans ce solvant. Toutefois,
l'utilisation du méthanol ne permet pas d'exclure la présence de l'autre forme (I) en
raison de la trds forte intensité du signal de CD_OD.

Grice A& la résonance magnétique 130, nous avZns pu mettre en évidence gue la
structure hydroxy-5 pyrazole est la forme la plus ptable sous laguelle existe les
Etert-butyl—n phénoxy)-1 méthyl] -3' pyrazolones-5', ceci indépendamment de la nature
du solvant utilisé (DMSO, méthanol). L'existence de cette seule forme observable dans
le méthanol au détriment de la forme NH (l) montre que les théories avancées dans la
littérature, basées sur des observations faites en UV, IR et RMN s (53(6)(19)

n'étaient pas généralisables.
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