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Suna~vy : Addition 06 hydrrogen @Qwtid~~o pheny.! azihicbm gives a,B-6.euohoanrin~.Reg~oiobeeec- 
tiv.ity and ~&~~eochemib~y 06 the maction am ticubud. Phenyl azihines add hyd.to- 
gen @Lohi&to give, a,@% hy&o&A, a-@uodzeton~. 

I - Addition de HF sur des aziridines 

En 1966, MEYER et all. (1) ont montre que le cycle aziridine des mytomicines pouvait 6tre trans. 

forme par l'acide fluorhydrique en a,B-fluoroamine. Recemnent WADE et GUEDJ (2) ont realise 

l'ouverture d'aziridines par addition d'acide fluorhydrique. Le choix du reactif a et@ effect& 

E:b - ,",th 

sur la phenyl-2 ethyl-2 aziridine 1 ; le seul produit 

d'ouverture est l'a,B-fluoroamine 2 possedant l'atome de 

H F 
fluor sur le carbone benzylique. L'emploi de reactifs 

1 2 NH2 - 
tels que BF4H,Et20 ou isPr2NH,3HF qui permettent l’ou- 

verture des epoxydes en a,B-fluoroalcool (3) ne donnent 

que des rendements mediocres. 11 en est de m&se avec Et4NF,3HF utilise aussi cow source de 

HF (4). Par contre, si l'on complexe au prealable l'aziridine par BF3, l'ouverture en a,B-fluo- 

roamine s'effectue avec un bon rendement 

> 60 %] . 
[I BF3Et20/Et4NF,3HF ou isPr2NH,3HF (CH2C12) Rdt 2 

La synthbe de ces reactifs necessitant la manipulation de l'acide fluorhydrique anhy. 

dre, nous avons preferi? faire reagir directement HF liquide sur les aziridines : dans ces condi. 

tions, 1 se forme avec un rendement de 70 % (5). Les principaux r&ultats obtenus avec quelques 

aziridines benzyliques sont rassembles dans le tableau I. 

- Discussion - ---_---- : L'obtention de deux fluoroamines isom&es de position a partir de 2, 

7 et 9 montre que la reaction est regioselective, - - l'addition du fluor s'effectuant preferentiel, 

lement sur le carbone benzylique. Les resultats relatifs aux aziridines 2 et 11 prouvent qu'il - 
y a une relation de configuration entre l'aziridine et les fluoroamines obtenues. Les configu- 

rations ont et6 determinees en realisant la reaction inverse : cyclisation des chlorhydrates de 

fluoroamines en aziridine par action de la potasse alcoolique : 

F e 
\ 

\' \\ KOH/EtOH $ 

\I\\" 
ti 

NH3+C1- 
X? 

Dans tous les cas, la fluoroamine preponderante correspond a une addition du fluor 

en “trans" par rapport a la fonction aziridine. Ce rkultat est conforme a celui obtenu par 

HASSNER (6) dans l'addition de HCl sur des aziridines benzyliques. Une "trans" addition se pro- 

duit egalement lorsqu'on effectue l'ouverture de llR*S* par le fluorhydrate Et4NF, 3HF (apres 
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Tableau I 

Aziridines 

.,CIId .a VI._. ““. _ _ “_.. ._...__ r_. _~_.__ 

Fluoroamines RMN lgF (CDC13) p(CFC13) ppm ;JHF Hz 

10 = 170,8 

C2H5 NH2 2 70 % 
C%-NH2 systeme ABX 

- 

4 0 = 174,5 ; 3J = 25 
4 100 % - 

7 
- 8a 63 % 8b 2% - - 

lOaR*R* 0 = 159 , 1 ; 3J F,CH3=23 i3JF,H=I 

lOaR*S* 0 = 158,3 ; 3JF =23 CH ;3JF H=l 

lOaR*R*41% + '3 , 

9R*S* 

CH;v 
; 2J = 48 ; 3J = 24 

llR*R* 

llR*S* 

10aRXSZ NH2 29 % 

12R*S* p, = 180,6 ;2J = 47 ; 3J = 14 

12R*S* 100 % 

t 12R*S* 12R*R* p, = 182,6 ;3J = 47 ; 3J = 14 -_ 

5 % 

12R*R* 95 % 

complexation de l'aziridine par BF3). (Rdt 70 % en 12R"R"; produit unique). Ces resultats sont 

differents de ceux de GUEDJ (2) qui, utilisant le reactif de Olah comme agent fluorant, ob- 

tient la meme fluoroamine quelle que soit la configuration de l'aziridine de depart (llRxR* ou 

llR*S"). 

GUEDJ (2) a montre que la phenyl-2 aziridine additionne uniquement le fluor sur le 

carbone benzylique (formation exclusive de la phenyl-2 fluoro-2 ethylamine). Cette attaque 

specifique sur le carbone benzylique ne peut s'interpreter que par la formation d'un carbone 

electroniquement deficient, c'est-a-dire ayant un caractere de carbocation (une reaction de ty- 
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pe SN2 se serait produite sur le carbone le moins substitue). Par contre, l'aziridine 2 addi- 

tionne le fluor sur les deux carbones du cycle. Cette difference de comportement a et@ signa- 

lee dans l'etude de l'ouverture acidocatalysee des epoxydes (7,8) : la presence du methyl-3 en 

"cis" du groupe phenyl-2 dans l'aziridine (ou l'epoxyde) diminue - par empechement sterique - 

la stabilisation de la charge positive port&e par le carbone benzylique et une ouverture du 

cycle se produit par attaque sur le car-bone aliphatique. La substitution du carbone benzylique 

par un methyle (comparaison de 2 et L) augmente a nouveau la stabilisation de la charge sur le 

carbone benzylique (carbone benzylique tertiaire), ce qui favorise la reaction sur ce carbone 

et diminue done l'attaque sur le carbone aliphatique (8b, 2 X). Lorsque le carbone aliphatique 

est secondaire, la substitution sur ce carbone augmente(8b 2 % et 10b 13 %) ; la reaction sur - - 
le carbone aliphatique a done les caracteristiques d'une reaction SN2 puisqu'elle est plus im- 

portante sur un carbone secondaire que tertiaire et qu'elle fournit uniquement le produit d'in 

version de configuration lObR*R*. La mise en evidence d'une "trans addition" preferentielle 

dans la reaction sur le carbone benzylique (llR*S* + 12R*R* 95 % ; llR*R*+ 12R*S* 100 % ; -- -- 
_+ lOaR*R* 41 %) rk.ulte vraisemblablement de la protection d'une face de l'aziridine par 9R*S* 

le groupe +NH2 dans l'etat de transition (le degr@ d'avancement de la coupure de la liaison 

C-AH2 dans l'etat de transition doit etre plus important pour un carbone benzylique tertiaire 

que secondaire puisque le pourcentage d'inversion est plus important pour le carbone benzyli- 

que secondaire). Pour verifier l'hypothese de la formation d'une charge positive sur le carbo- 

ne C2, nous avons etudie l'addition de l'acide fluorhydrique sur la benzyl-vinyl aziridine 13 - 

(9) : l'isolement des deux fluorures allyliques isomeres 14a,b nous paratt etre en faveur de 

la formation d'un intermediaire ionique (cation allylique). 

HF, o Q 

13 14a 16 % 14b 8 % - - - 

II - L'addition du reactif de Olah sur les phenyl-2 azirines 15 17 et 19 conduit aux fluoro- -'_ - 
c&tones 16, 18 et 20 (tableau II) dont la formation peut etre rationnalisee en consider-ant -- 
l'une des suites de reactionsdu schema : 

FnHn-; 

- 

' H2O I 

NH2 

La voie /a/ est conforme aux resultats de LEONARD (10) qui - 
azirines par l'acide perchlorique anhydre est suivie de la 

l'addition du nucleophile sur le carbone C3. L'addition de 

rine (voie /b/) peut etre envisagee puisque HASSNER (11) a - 

chlorures d'acide sur les azirines. 

a montre que la protonation des 

coupure de la liaison C3N puis de 

HF sur la double liaison de l'azi- 

isole le produit d'addition des 
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Tableau II 

Formation de fluorocetones a partir d'azirines (12) (reactif de Olah) 

Azirines Fluorocetones RMN lg F (CDC13) p(CFC13) ppm ; JHF Hz 

B 

M 

H3 0 H3 
h-L CH3 16 H3 p, = 144 ; 3J = 22 - 

0 F 
15 

‘* 

16 90 % 

ph73 18 0 = 165 

0 F 
17 18 53 % 0- 0 - 

v 0 Y-T 0 F - 20 0=175,4;2J=50 

19 20 25 % (13) - - 

I 
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bituel et une chromatographie sur Si02. 
Duree de l'agitation et chauffage : 1, 3, 
9: lBh, 20'. 

11 : 15 mn, 20" ; 2 : lh30, 80" ; l : 48h, 20” ; - 

A. HASSNER et S.S. BURKE, Tetrahedron, 1974, 30, 2613. 

H. BODOT, E. DIEUZEIDE et J. JULLIEN, Bull. Sot. chim. France, 1960, 1086 et 1961, 200. 

H.E. AUDIER, J.F. DUPIN et J. JULLIEN, Bull. Sot. chim. France, 1966, 2811. 
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obtenus en utilisant le reactif de Olah (20 ml de reactif -0,Ol mole d'azirine -, agita- 
tion 3h a 50' et 16h a 20", solvant THF 
RMN I9F : 14a 0 = 180, 35 = 24 ; 

; neutralisation par solution saturee NaHC03 ; 
14b 0 = 211, 25 = 48, 35 = 10). - - 
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0,02 mole d'azirine est ajoute goutte-a-goutte dans 30 ml de reactif de Olah dilue par 
30 ml de THF et refroidi a -20'. Agitation plusieurs heures a 20'. Hydrolyse par 300 ml 
de NaHC03 sature (maintenir a 0"). Extraction CHC13 ou EtpO. Traitement habitue1 et chro- 
matographie plaque preparative. Agitation : 15 : 2h ; 17 : 7h ; 19 : 16h. - - - 
En plus de la fluorocetone 20, il se forme 8% de tetraphenyl pyrazine. 
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