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Résumé

A novel methodology is developed for a ‘one-pot’ synthesis of 4,5-dihydroisoxazoles. 1-Sodio 3,5-dichloro-s-
triazine-2,4,6-trione, alumina, dichloromethane, arylaldoximes, dipolarophiles and ultrasound irradiation are the
leading ingredients in the success of this selective reaction. All heterocycles are obtained with good yields and
high purity by comparison with classical stirring in the same conditions. © 1999 Elsevier Science Ltd. All rights
reserved.

L’utilisation des ultrasons en chimie a fait un bond spectaculaire ces derniéres années suite a un
ensemble significatif de recherches empiriques. L’utilisation des irradiations ultrasoniques en synthése
organique a connu, a son tour, un développement non négligeable touchant presque toutes les branches
de la chimie organique et organométallique.!~

Dans la continuation de nos études sur I’utilisation des oxydes de nitriles en synthése organique,® nous
sommes investis dans la recherche de réactifs courants et moins onéreux susceptibles d’halogéner et
d’oxyder les oximes. Dans un travail récent,” nous avons rapporté la synthése de dérivés isoxazoliniques
par activation sonochimique. Les réactifs halogénants et oxydants utilisés étaient NaOCl ou Ca(OCl),,
les arylaldoximes et les dipolarophiles étaient traités en milieu biphasique H,O/CH,Cl,. L’irradiation
ultrasonique a nécessité I’ utilisation d’une sonde plongeante dont I'intensité est plus grande que celle de
la cuve.

Dans le présent travail, nous utilisons, & notre connaissance, un nouveau réactif halogénant et oxydant
dans la syntheése des 4,5-dihydroisoxazoles. Il s’agit de la 1-sodium 3,5-dichloro-s-triazine-2,4,6-trione
(SDCTT) 1, communément connue sous le dichloroisocyanurate de sodium. Ce réactif, au méme titre
que NaOClI, est employé comme désinfectant des piscines et dans le traitement des eaux industrielles.?
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Il a été aussi utilisé en synthése organique par certains chercheurs, comme une source de chlore actif’

(Schéma 1).
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Schéma 1.

Walters et al.!® ont utilisé pour la premiére fois le réactif 1 avec les oximes disubstitués par des
groupements R#H pour synthétiser des composés gem-nitro chlorés (Schéma 2).
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Schéma 2.

Pour nous affranchir du milieu aqueux dans le systéme biphasique,” nous avons réalisé la synthese des
4,5-dihydroisoxazoles dans le dichlorométhane comme solvant en utilisant I’alumine comme base et le
dichloroisocyanurate de sodium comme source de chlore actif qui réagit avec les arylaldoximes 2 pour
donner intermédiairement le chlorure de I’acide hydroxamoique. L’action de I’alumine sur ce dernier
conduit aux dipdles-1,3 (Schéma 3) qui s’additionnent sous irradiation ultrasonique sur le dipolarophile
présent dans le mélange réactionnel (Schéma 4).
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Schéma 3.

1. Protocole opératoire

Dans un erlenmeyer de 100 ml contenant 20 ml de CH,Cl,, on ajoute I’arylaldoxime (6 mmoles), le
dipolarophile (6 mmoles) et le dichloroisocyanurate de sodium (18 mmoles) adsorbé sur 6 g d’alumine.!!
Le mélange réactionnel est soumis ensuite  I’irradiation ultrasonore (15 min) ou 2 I’agitation magnétique
(120 min). L’irradiation est assurée par une cuve a ultrasons (Bransonic 2210E-DTH, 47 KHz, 70W).
La température de I'eau de la cuve est maintenue entre 5 et 8°C, et mesurée par un thermometre
digital. Aprés réaction, on filtre le mélange réactionnel sous vide et on lave le solide avec 2x10 ml
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Schéma 4.

de dichlorométhane. Le solvant est ensuite éliminé a I’évaporateur rotatif. Le résidu est recristallisé dans
I’éthanol. En substituant le dichlorométhane par le tétrahydrofurane, on obtient les mémes résultats.

Les arylnitriloxydes formés in situ dans la solution sont trés réactifs. Ils ont tendance a se dimériser
en des temps variables de quelques minutes voire plusieurs jours.!>-15 L’addition des dipolarophiles
facilite leur piégeage pour conduire aux 4,5-dihydroisoxazoles'® (Schéma 4, Tableau 1).

Les réactions menées sous agitation magnétique conduisent, aprés deux heures, a la formation des
4,5-dihydroisoxazoles avec des rendements compris entre 37 et 47%. A cOté des adduits, on isole
aussi des dimeéres provenant des dipdles-1,3 avec un pourcentage variant entre 53 et 63%. Par contre
lorsque la réaction est soumise a sonication pendant 15 min, nous relevons une forte augmentation des
rendements en adduits variant entre 75 et 86%. Cette amélioration de la réaction en 4,5-dihydroisoxazoles
sous sonication est certainement due aux effets des ultrasons largement décrits dans la littérature!8-1?
comme favorisant des réactions de transfert monoélectroniques au détriment des réactions ioniques.2’
Ce transfert électronique provoque essentiellement la formation du chlore actif. Il est a signaler aussi
le role non négligeable de I’alumine dans cette réaction de cycloaddition. En se placant dans les
conditions expérimentales décrites plus haut avec I’alumine en moins, les rendements en adduits chutent
considérablement.2022! La réaction est sélective seulement en présence des ultrasons, de I’alumine et du
dichloroisocyanurate de sodium.

12



7208

Tableau 1
C
Dipolarophiles{ ArylaldoximeJ [ % ] en adduits sous \_)®| [% ] en adduits sous )))b L
120 min (5 - 8°C) 15 min ﬁ -8°C)
2a da 32 10070
2b 4 39 78 100/0
3a 2 4c 38 82 100/0
2d 4d a1 85 100/0
2e de 43 81 100/0
2t af 47 86 100/0
2a Ta 39 e T00/0 |
3b 2b 5b 42 81 100/0
2c 5c 40 84 100/0
Za Ta | 30 90/10
6a 2b 7b 45 86 66/34
2 e 43 84 74125
2a .7 37 i3 8792 |
6b 2b ) 39 82 15/85
2 8¢ 41 80 10/90
Za 10a 40 735 10070
9d 2b 10b 38 79 100/0
g 10g 42 80 100/0

2 rendement en adduit isolé aprés 120 minutes sous agitation magnétique A une température située entre 5 et 8°C. b rendement en
adduit isolé aprés sonication dans une cuve A ultrasons pendant 15 minutes & une température située entre 5 et 8°C. € rapport des
régioisomeres | / Il déterminé par RMN H. Yraddition dipolaire-1,3 avec 9 n'affecte que la double liaison allylique conduisant & un
seul régioisomere 17,

2. Conclusion

Cette contribution présente une nouvelle voie de synthese des 4,5-dihydroisoxazoles et est appelée a
s’étendre a la préparation d’autres hétérocycles de la méme famille.
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