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SYSTEMES BICYCLIOUES AZOTES : UNE VOIE D'ACCES PHOTOCHIMIQUE AUX
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Summary : Photocyclisation of N-phenacyl and N-acetonyl lactams affords l-azabicyclo (n.2.0) al-
kanes 1n good yields by a NORRISH type II reaction.

La photocyclisation de NORRISH II des composés carbonylés constitue une voie d'accés
a4 des cyclobutanols : l'arrachement d'un hydrogéne en position y du carbonyle excité condurt &
un biradical 1,4 gqui peut se cycliser (formation de cyclobutanols) ou se couper (photoélimina-
tion) (1).

S1 la chaine comporte un atome d'azote (o aminocétone) la réaction de NORRISH II peut
conduire a des azétidinols. A partir d'a aminoacétophénones on n'observe que des produits de
fragmentation (2,3). La formation d'azétidinol s'observe par contre lorsque l'atome d'azote por-
te de plus un groupe susceptible de stabiliser le radical intermédiaire : groupe benzoyle (3),
tosyle (4) ou phényle (5).

Cette réaction a également été appliquée a la synthése de composés hétérobicycligues a
partir d'amides dérivés des acides pyruviques et glyoxyliques (6).

Nous décrivons la synthése de composés hétérobicycliques du type g par irradiation des
N-phénacyl ou N-acétonyl lactames correspondantrs 1, elles mémes facilement accessibles avec de
bons rendements par action d'une bromocétone sur un ether de lactime (7). Dans ces composés la-e,
1'hydrogéne situé en y du groupe carbonyle de la cétone est également en o de 1'atome d'azote de
la lactame, ce qui doit faciliter son arrachement par l'état excité du carbonyle (8) et stabili-
ser le radical intermédiaire.

La photolyse de la

e conduit effectivement aux aza-l-bicyclo (n.2.0) alcanes avec de

bons rendements.
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Ainsi l'irradiation (9) de ig conduit avec un rendement de 85 % au mélange des deux
azétidinols diastéréoisomdres cis et trans (rapport cis/trans = 60/40) (10), non séparables par
chromatographie sur colonne de gel de silice ; l'isomére cis, le moins soluble, a été obtenu pur
par recristallisation fractionnée.

La stéréochimie relative des deux isoméres 1ssus de la photocyclisation a été établie
par la mesure, en RMN de 1H 3 250 MHz, de l'effet de solvant Angls 1ndult par le groupe hydro-
xyle sur l'hydrogéne porté par le carbone de jonction de cycle 6(?1). Cet effet de solvant est
beaucoup plus important pour 1l'isomére c¢is, dans lequel 1'hydrogéne et le groupe hydroxyle sont
trés proches, que flans 1'isomére trans.

1 -
Le spectre de RMN de "H & 250 MHz de 3a est entiérement analysable. On remarque en par-

ticulier que la constante de couplage 3JH _n est égale & 2,2 Hz, ce qui traduit une 1mpor-
tante torsion du cycle de la pyrrolldone,3§orsio% résultant de sa jonction avec un cycle a 4
chainons par 1'intermédiaire de l'hétéroatome sp?.

La structure des composés 22, 22: et ;g ains1 que le rapport cis/trans ont été établis
par les mémes méthodes.

L'irradiation du composé le, dans lequel on a remplacé le groupe benzoyle ¢—é = O par
le groupe acétyle CH3—C = 0, conduit aussi aux deux azétidinols diastéréoisoméres 22 avec un ren-
dement de 61 %. La réaction est plus lente que dans le cas précédent en raison de la faible va-

leur du coefficient d'extinction moléculaire de cette cétone aliphatique (e = 5).
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Les données spectrales des différents composés 3a-e sont en accord avec la structure
proposée (12).

Dans tous les cas 1'isomére le plus abondant est l'isomére ¢i8 qui est le plus encombré
La prépondérance de l'isomére 78 a également &té observée, sans étre expliquée, dans le cas des
cyclobutanols (13).

Le rendement de la réaction est 1l1é au rapport fragmentation/cyclisation du biradi-
cal 1,4 g. Ce rapport dépend du recouvrement des orbitales en cours de développement dans ces
deux processus (14). L'étude des modéles moléculaires montre, dans le cas de la, que la planéité

du cycle lactame & cing chainons maintient l'axe de l'orbitale p du radical en o de 1l'azote dans

un plan perpendiculaire & la liaison N-C en B, défavorisant ainsi la réaction de fragmentation.
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Une géométrie voisine de la précédente favorise la formation de 22 et 22 alors que la
plus grande mobilité confermationnelle du cycle & sept chalnons de lc autorise un recouvrement
partiel conduisant & la fragmentation : le rendement en produit cyclisé est de 46 % et on isole
1'acétophénone provenant de la coupure B.

La réaction de NORRISH II appliquée aux substrats ig;g permet donc d'accéder rapidement
3 des structures bicycliques tendues.

L'hydrolyse de la fonction amide doit également permettre l'accés & des azétidines

substituées dont la synthése, par d'autres voles n'est pas toujours aisée.
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3a : R4t 85 %, ets/trans 60/40, IR : 3600, 1710.

RMN : 4,15 (1H, s) O-H ;4,32 (2H, spectre AB, J = 11 Hz) N—g§2;4,50 (1H, g, J = 6 et 8 Hz)
N-CH.

3b : RAt 83 3, cts/trans 60/40, IR : 3320, 1640.

RMN : 4,45 (1H, m) N-CH :4,45 (2H, spectre AB) N—g§2;5,72 (1H, s) O-H.

3c : RAt 46 %, cts/trans 70/30,; 1somére c¢is F = 153-154° ¢, IR : 3320, 1630.

RMN : 4,30 (1H, m) O-H ; 4,34 (1H, m) N-CH ;4,34 (2H, spectre AB) N-C§2.

Isomére trans : F = 148-150° C, IR : 3320, 1630.

RMN : 4,10 (1H, m) O-H ; 4,30 (1H, m) N-CH ; 4,30 (2H, spectre AB) N—CEZ.

3d : RAt 74 %, ets/trans 70/30 ; isomére cis : F = 124-125° C, IR : 1710, 3400, 3600.

RMN : 1,62 (s, 3H) N—C—g§3~ 3,75 (s, 1H) O-H - 4,30 (2H, spoctre AB) N_EEQ'

Isomére trgns : F = 100-102° ¢, IR : 1710, 3400, 3600.

3,10 (s, 1H) O-H ;4,25 (2H, spectre AB) N-CH, .

RMN : 1,10 (s, 3H) N-C-CH,- 5

22 : RAt 61 %, cis/trans 20/40 ; 1somére c¢18 : IR : 1705, 3400, 3600.

RMN : 1,28 (s, 3H, C~§§3) ; 3,80 (m, 2H spectre AB) N—ggQ, 4,42 (m, 1H) N-CH ; 1,30 (m, lH)
o-H.

Isomére trans : IR : 1705, 3400, 3600.

RMN : 1,50 (s, 3H) C—g_I-_I3 ; 3,20 (m, 1H) O-H ; 3,80 (m, 2H, spectre AB) N-CH, 4,35 (m, 1H)

5 i
N-CH.
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