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RETROCYCLOADDITION DIPOLAIRE-1,3 : FORMATION D'YLURES D'AZOMETHINE IMINES 

LORS DE LA THERIOLYSE DE PYRAZOLIDINES. 

G. LE FEVRE et J. H/WELIN* 

Dkpartement de Physique Cristalline et Chimie Structurale, 
Equipe de Recherche AssociBe au C.N.R.S., Universite' de Rennes, 

Campus de Beaulieu, 35042 Rennes, Frawe. 

Thermolysis of 3,3-4,4_tetrasubstituted pyrazolidines give rise to a retro 1,3-di- 
polar cycloaddition with formation of azomethine imine ylids which may be trapped by dipola- 
rophiles. 

Comme nous l'avons signal6, la thermolyse des pyrazolidines-3,3 disubstituees mono- 

substitu@es en 4 conduit a une aromatisation en pyrazole (1). Dans le cas d'une disubstitu- 

tion en 4, oti l'aromatisation est a priori plus difficile, on observe une reaction de retro- 

cycloaddition dipolaire-1,3 avec formation d'ylures d'azomethine imines. 

Ainsi, la pyrazolidine la (obtenue par addition de l'anion lithii! de la ph@nyl- - 
hydrazone de l'ac@tone 2a sur le benzylidene malonate de m@thyle 2 (2)) @value au reflux - 

du toluene sous azote pour donner 2a et?. - 
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Une telle evolution doit s'effectuer par l'intermediaire d'un ylure d'azomethine 

imine (A) qui se stabilise sous forme d'hydrazone 2a de la meme maniere que les ylures - 
d'azomethines obtenues par thermolyse de pyrrolidines se stabilisent sous forme d'imines (3). 
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Pour pieger l'ylure (A), la reaction est effectuee en presence d'une quantite stoechiome- 

trique de fumarate de methyle durant 92 heures : on observe la disparition totale de &, 

et l'apparition de 3 (57 %) de 2a (29 %) et de la pyrazolidine 4a (14 %) caracterisee par - - - 

comparaison avec un echantillon authentique (4). Ce resultat a @te mis a profit pour former 

un ylure d'azomethine imine methyl@ sur l'atome d'azote central, (A) R = Me, ylure dont 

l'existence en equilibre avec l'hydrazone 2b ne peut Btre envisage contrairement au cas de - 

2a (2). - 

Ainsi, par chauffage de lb (obtenu par reaction de l'anion lithie de 2a avec 3 - - - 

puis traitement par MeS03F a -70" dans le THF) durant 35 heures au reflux du toluene on 

observe la formation de 3 (13 %). Ce resultat implique la retrocycloaddition, et nous avons - 

piege l'ylure intetmediaire (A) R = Me, en presence de dipolarophiles. La thennolyse effec- 

tuee en presence d'acetylene dicarboxylate de methyle (ACDM) conduit, apres 46 heures au 

reflux du xylene, a l'olefine 3 (70 X) et a la pyrazoline-4 5b (30 X) a cdte de produits - - 

non identifies resultant vraisemblablement de l'evolution de l'ylure n'ayant pas reagi. 

5b est separee par chromatographie sur colonne de silice et sa structure est etablie 1 - 
l'aide des caracteristiques suivantes : 

RMN H1 (CDCl 3'TMS, 6 Ppm) : 1,55 (s, 3H, Me) ; 2,32 (s, 3H, Me) ; 2,83 (s, 3H, N-Me) ; 

3,49 (s, 3H, C02Me) ; 3,67 (s, 3H, C02Me) ; 

RMN Cl3 (20, 115 MHz, TMS, 6 ppm) : 12,47 et 24,13 (Me en 3) ; 37,91 (N-Me) ; 50,54 et 

52,14 (Me des C02Me) ; 75,15 (C,) ; 104,29 (C,) ; 157,64 (C,) ; 165,Ol et 172~35 (C02). 

Spectrographic de masse : m/e = 304 (M+) ; m/e = 289 (M+-Me) ; m/e = 245 (M+-C02Me) ; 

m/e = 56 (Me-&Me). 

De mgme, avec le fumarate de methyle, on observe apt-es 92 heures la formation de 3 - 

et de pyrazolidine 4b dans les proportions 90/10 1 cBt@ de produits non identifies. 4b est - - 
separee sur colonne de silice et sa structure est etablie a l'aide des caracteristiques 

suivantes et par comparaison avec un echantillon authentique obtenu par traitement de 4a - 

avec MeS03F. 

RMN H1 (CDC13) : 0,83 (s, 3H, Me) ; 1,43 (s, 3H, Me) ; 2,62 (s, 3H, N-Me) ; 3,76 (s, 3H, 

C02Me) ; 3,82 (s, 3H, C02Me) ; 3,80 (d, lH, H-4 ou H-5) ; 4,74 (d, lH, H-4 ou H-5) ; 

J 

R&5C'38142~f91 et 24,13 (Me en 3) ; 40,30 (N-Me) ; 52,28 et 52,77 (Me des C02Me) ; 52,77 

(C,) ; 663 (C3 et C5) ; 170,74 et 173,66 (C02). 

Spectrographi: de masse : m/e = 306 (Mt) ; m/e = 291 (M+-Me) ; m/e = 247 (M+-C02Me) ; 

m/e = 56 (Me-NrCMe). 

L'evolution de l'ylure (A) R = Me en absence de dipolarophile n'a pas ete etudiee, 

cependant nous avons montre, par synthese univoque, que cet ylure ne se stabilisait pas 

sous forme d'hydrazone 2b. - 



No. 20 1759 

L'evolution de la pyrazolidine 7 a egalement ete etudiee et constitue un cas 

particulier interessant de retrocycloaddition. 
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effet, par chauffage de 2a avec le trimethoxycarbonylethylene 6 a l'ebullition - - 
on observe la formation de L(20 %) apres 15 h. Si le chauffage est prolonge 

journee on constate la diminution de la proportion de 1 (14 %) et l'apparition 

2 (18 %). Si la reaction est realisee a l'ebullition du xylene durant 88 heures 

la formation quantitative de 2, F = 91" (MeOH). 2 est caracterise par IR, RMN HI 

et C", spectrographic de masse et analyse elementaire. 

IR (nujol) vcZo = 1760 ; 1730 et 1670 cm-I 

RMN (CDC13, TMS, 6 en ppm) H1 : 2,12 (s, 3H, Me) ; 3,0 (m, 2H, H-4) ; 3,34 (m, lH, H-5) ; 

4,l (d, lH, H-6) ; 3,79 et 3,78 (2s, 6H, C02Me) ; J4_4 = 16,0 Hz ; J4_5 = 6,9 et 12,3 Hz ; 

3 5_6 = 6,3 Hz. 

C13 : 23,4 (Me en 3) ; 29,0 (C,) ; 37,3 (C,) ; 50,62 (C,) ; 52,81 et 52,97 (CO,k) ; 
4: 

154,3 (C,) ; 165,05 (C,) ; 168,3 et 168,6 (C02) ; I41,05 (N-C de N-Ph). 

Spectrographic de masse : m/e = 318 (Mt) 

m/e = 119 (Ph-h=C=O). 

; m/e = 187 (CH2=CHIC(Me)=N-N(Ph)-i=O) ; 

D'autre part, la thermolyse de l pur conduit, apt-es 42 h, au reflux du xylene a 

g (11 %), 2 (31 %) et a la diazepidinone 9 (58 %). Ce resultat implique la retrocycload- - 
dition I partir de 7. L'ensemble des resultats est rassemble sur le schema 2. - 



L'ylure en equilibre avec 2a s'additionne sur 6 pour donner 7 dans une &tape re- - 
versible et parallelement 2a en equilibre avec la forme enehydrazine 2'a conduit a l'in- - - 
termediaire 8, lequel donne lieu a une elimination irreversible de methanol pour former 9. - 
La litterature signale de nombreux exemples de la reactivite enehydrazine des hydrazones 

de &tones (5, 6). Pour verifier ce mecanisme, nous avons realise la mEme reaction avec la 

phenylhydrazone de la butanone durant 110 hew-es dans le xylene ; on observe la formation 

quantitative des diazepidinones 10 et vraisemblablement 11. Seule 10 est isolee par chro- - - - 
matographie sur silice et identifiee 1 l'aide de ses proprietes spectroscopiques IR, RMN 

et spectrographic de masse. 

IR (film liquide) : uczo = 1760, 1735 et 1680 cm 
-1 

RMN H1 (CDCl 3, TMS, 6 en ppm) : 1,17 (t, 3H, Me de Et en 3) ; 2,40 (q, 2H, CH2 de Et en 3) ; 

2,77 (m, 2H, CH2 en 4, J4_4 = 15,6 Hz) ; 3,34 (m, lH, H-5) ; 4,06 (d, lH, H-6, J5_6 = 

6,6 Hz) ; 3,76 et 3,79 (2s, 6H, C02Me). 

Spectrographic de masse : m/e = 334 (Mt) ; m/e = 201 (CH2=CH-C(Et)=N-N(Ph)z=O). 

La diazepidinone 11 n'a pas et@ isolee pure, cependant dans le spectre de RMN d'une - 
fraction de chromatographie, on note la presence de signaux compatibles avec la structure 

11 en particulier : 2,04 (s, 3H, Me en 3) et 1,26 (d, 3H, Me en 4). Ces resultats sont en 

accord avec l'existence de deux formes enehydrazine qui se manifestent egalement lors de 

la synthese des indoles. 
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