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PHOTOLYSE DE CETONES CONJUGUEES
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Résumé—La photoénolisation des dérivés de I'oxyde de mésityle substitués en a parlmgronpellcoxyouparun
groupe dialkylamino est préférée aux réactions d'arrachement d’hydrogine en a de I'hétéroatome, qui sont
rencontrées habituellement au cours de 1a photolyse des énones cycliques. Un alkylideneoxetannol est le produit
majoritaire de l'irradiation de I'a-méthoxychalcone alors que des composés A squelette isoquinoléiniques sont
formés par photolyse des a-dialkylaminochalcones. Les diﬂérenu facteurs permettant d'expliquer les différences
de photoréactivité de ces molécules sont discutés. En particulier, I'importance d'un contrdle conformationnel de la
réaction d'arrachement d"Hy par le carbonyle excité est analysée.

Abstract—Photoenolization of a-alkoxy or a-dialkylamino mesityl oxides is preferred to hydrogen abstraction next
of heteroatom. Alkylideneoxetanol and isoquinoline derivatives are the products of the photolysis of a-methoxy
and a-dialkylaminochalcone, respectively. The differences in the photoreactivity of these molecules are discussed
and the conformational control on the Hy abstraction process by the excited carbonyl function in these conjugated
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enones is analyzed.

Au cours de travaux antérieurs, nous avons constaté que
la réactivité photochimique d'aleoxycyclobexénonee &ait
influencée par leur mobilité conformationnelle.’ Alors
que des produits de cyclisation sont obtenus avec de
bons rendements chimiques dans les séries stéroidique et
bicyclique, 1a méthoxy-2 cyclohexéne-2 one présente une
grande inertic vis & vis de la lumidre. Par ailleurs, les
alkyl-3 buténones donnent lieu & des réactions de cyclis-
ation, en dépn de leur plus grande mobilité confor-
mationnelle.

D'autre part, lorsque plusieurs conforméres d'une
méme molécule sont présents dans I'état fondamental et
que I'équilibre conformationnel dans I'état excité est lent
par rapport aux autres voies de désactivation, il est
possible d'observer ume réactivité photochimique
différente pour chacun des conforméres. Un tel effet a
été démontré ces dernidres années au cours de la pho-
tolyse de composés cyclohexadiéniques® et de certains
dérivés de phényl-cétones.

Au cours de ce travail, nous nous sommes proposés
d’étudier 1a réactivité photochimique d'énones con-
juguées hétérosubstituées en a, douées d’une grande

Les réactions de photocyclisation des énones sub-
stittées en a par une chaine alkyle impliquent
I'arrachement d'un hydrogéne en position y par le car-
bonyle excité, et le voisinage d'atomes doxygine’ ou
d ® semble favoriser cette voie de désactivation. La
présence de processus compétitifs tels qu'arrachement
d'H,, isomérisation géométrique, déconjugaison dans des
énones linéaires’ conformationnellement mobiles est
susceptible de nous fournir des renseignements sur les
conformires excités et leur réactivité. Pour ces raisons,
nous avons choisi de préparer, puis d'irradier les énones
linéaires 1-4, qui présentent diverses possibilités de
transformation photochimique susceptibles d’entrer en
compétition.

*Equipe de Recherche Associée au CNRS, No. 688.

Preparation et structure des produits

Les énones 1 & 4 ont été préparées selon des méthodes
déja décrites;>'>"*® nous avons confirmé la stéréochi-
mie an niveau de la double liaison des amino chalcones:
44Z et ®E, ol I'attribution initialement proposée™* pou-
vait paraftre ambigile, en utilisant 'effet Overhauser
nucléaire.

Selon Salem, Dauben et Turro I'arrachement d'un
hydrogéne par un carbonyle excité est d'autant plus
eﬁcacequelalmsonC-Heoupéeesthusprochedu
plan du carbonyle.® Dans des énones linéaires telles que
1-4, voe infinité de conformations est a priori possible,
mais toutes ne sont pas également favorables. Comme,
de plus, des travaux récents ont montré que I'arrache-
ment d'un H, peut étre plus rapide que les mouvements
conformationnels dans I’état excité,* nous nous sommes
d'abord attachés A préciser 1a (ou les) conformation(s)
privilégiée(s) des énones 1-4 dans I'état fondamental.

Analyse conformationnelle

Parmi les diverses techniques spectroscopiques
employées, I'analyse IR est particulitrement utile pour
étudier D'équilibre conformationnel S-cise2S-trans
d’énones conjuguées linéaires. Dans des séries homo-
génes, il a pu étre montré que I'écart Ay = ¥cao= ¥cac ot
I'intensité relative R =lc.o/lc-c pouvaient varier de
manidre caractéristique Iorsqu on passe d'un conformére
S-trans 2 un conformére S-cis

Laposmondecetéqnih'breestu%ssensiblea
I'encombrement et la substitution en a par un groupe
alkyle favorise le conformére S-cis; '° de plus, pour que
les deux conforméres soient observables simultanément,
aucun substituant ne doit se trouver en a du C=0.'*

L'introduction en cette position d'un substitvant al-
coxy ou dialkylamino peut avoir une influence sur A» et
sur R, et nous avons cherché, en comparant des molé-
cules conformationnellement homogines S-trans A des
moléwleshnhmdememesquelette sil'écart Av ou le
rapport R pouvaient demeurer de quelque utilité dans la
détermination du conformére privilégié. Les Tableaux 1
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et 2 qui rassemblent ces résultats montrent que I'écart Ay
varie de manidre irrégulidre et ne peut étre utilisé comme
critdre conformationnel. R, bien que sensible 4 la
présence d'un hétéroatome, posséde des valeurs
suffisamment caractéristiques pour les conformations S-
cis et S-trans pour permettre attribution de la con-
formation préférentielle S-cis & 1 et S-trans & 2. Ces
attributions ne sont pas surprenantes dans la mesure od
les conformations préférées sont celles qui minimisent le
mieux les interactions stériques dans ces énones. Néan-
moins, Ia présence de plusieurs pics entre 1600 et
1650 cm™* pour 2 indique dans ce cas la présence simul-
tanée de plusieurs conformeres.

Les dérivés de chalcone 3 et 4 sont des molécules trds
encombrées qui ne peuvent exister que dans des con-
formations sensiblement déformées.'’ L'examen des
valeurs 0.98 <R < 1.95 ne peut plus &tre d’aucun secours
pour déterminer le conformére privilégié d’autant plus que
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I'on n’observe pas pour 3 et 4 plusieurs vibrations yo.c
comme pour la chalcone.®

Cependant la différence de contraintes stériques
semble si importante dans les diverses conformations,
d'aprés I'examen des mod2les moléculaires que les con-
forméres 3 et 1 E S-cis et Z S-trans prédomineront
vraisemblablement dans I'état fondamental.

RESULTATS DES PROTOLYSES

Dérivés de I'oxyde de mésityle

La méthoxy-3 méthyl-4 pentine-3 one-2 1,'? irradiée
dans I'éther ou le méthanol an moyen d'une lampe HPW
125 Philips (A = 365 nm), est récupérée inchangée aprds
20 h d'irradiation. Pour des durées d'irradiation plus im-
portantes, 1 ne conduit qu'a des polyméres. Cette inertie
apparente n'est pas surprenante si I'on se référe aux
résultats décrits pour d’autres énones portant en 8 du
carbonyle un ou plusieurs groupes alkyles'* et nous

— xn
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Tableau 1.
v v Ic'o
Enones c=o c=c AV R-I
cm-1 cm-1 cm-1 c=C
R R, R,
o H (CHyly 1885 | 1585 | 90 | 1,88
H {cHylg 1682 | 1832 | so | 2,5
R CHy  (CHp), OCH)), | gpg | 1825 | as | 3,2
CHy ‘c“z’s 1672 1825 | a7 | 3.2
R
[o]
O ) 1ge2 | 1620 | 62| 4,
| 1840% | 42
(o]
1683 1822 | 71| 1,25
/

%XCette vibration disparalt sn présence de MeON et réapparait
partiellsment par addition d'un édquivalent de TMEDA ou de diglyme.

Tableau 2.
v, v IC'o
Enone c=o c=c av R-I
cm~1 cm~1 cm-1 c=c
N =
0 R, ) 3
R, THD H H 1685 | 1625 | 60 | 5,75
TH,0 CHy  CHy 1670 | 1822 | a3 | 4,0
R, H CH,  CHy 1680 (1835 | 45 | B,2
CH,  CHy H 1673 |183s | 38 | 4.5
R=  CHy 1692 |1815 | 77 | 3.9
0 CH [CH,), 1680 | 1813 77 8.5
R
(o}
f 0S80, Ph 1701 j1640 | 61 | 7.2
H
[}
S R= H 1603 [1822 | 71 1,25
OCHy 1684 }41615 } 89 | 1,20
] R

avons voulu vérifier si elle provenait, an moins en partie,
de la formation d'un diénol intermédiaire qui redonnerait
préférenticllement Ia cétone conjuguée dans I'état fon-
damental®.!* Pour cela, nous avons irradié 1 dans de
I'éther saturé d’eau lourde et nous avons effectivement
détecté par RMN une incorporation importante de deu-
térium dans le groupe isopropylidéne de I'énone récu-
pérée; aucun produit cyclisé (cétooxétanne ou alk-
ylidéneoxétannol) ni aucune incorporation substantielle
de deutérium dans le groupe méthoxy n’ont pu étre mis
en évidence lors des irradiations en présence de DJO.
Les méthyles particllement deutériés présentent des sig-
naux RMN de méme intensité, indiquant que Pisoméri-

*L’énone déconjuguée ne se forme pas :bien qu'elle soit stable
dans ces conditions, elle n'est pas détectée.

sation Z22E est rapide devant le processus de photo-
énolisation suivi de recétonisation.

L'irradiation de Ia pipéridino-3 méthyl4 pentine-3-
one-22"dnnsl’étheroulepenhnefom-nnlecomposés
comme seul produit volatil que I’on peut isoler avec un
rendement supérieur & 50%. Lorsque 2 est photolysé en
présence de méthanol deutérié (0.6 M dans I'éther) 2 et §
incorporent du deutérium sur le groupe isopropylidene et
en a du carbonyle respectivement (Schéma 1).

Lors de ces photolyses, nous avons remarqué que
I'addition de méthanol ralentissait la conversion de 2 en
§, et nous avons éudié 'influence de ce solvant: si on
mzenwhnondamlemahmol,onobsaveune
modification importante de la réactivité, puisque sa
vmesndeduwmoneuenmnlstmplnafaiblequc
dans Péther ou le pentane; de plus, pour une durée
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Schema 1.

d’irradiation de 100h, la cétone déconjuguée S et ke
produit ¢ d’addition du méthanol sur 2*° sont isolés avec
un rendement de 10% sculement. Pour de faibles
concentrations en méthanol, on observe également un
ralentissement de la photolyse de 2 lorsqu'elle est
conduite dans I'éther ou I'heptane. C'est ainsi que le
rendement quantique d'apparition de § est 1.7 fois plus
faible dans I'heptane saturé de méthanol (c =0.5 M) que
dans I'heptane pur.°

Pour ces énones, l'arrachement d’hydrogenes
allyliques est plus efficace que [Parrachement
d'hydrogénes y au voisinage d'un hétéroatome O ou N;
nous avons voulu déterminer si dans les dérivés de
chalcones, ne possédant pas de groupes alkyles en 8 du
carbonyle sur la linison éthylenique, I'arrachement d’'H,
activé par un hétéroatome était réalisable et possddait un
intérét synthétique.

Dérivés des chalcones

(a) a-Méthoxychalcone 3. Lorsque la méthoxy
chalcone 3 est irradiée en solution' dans le dioxanne® au
moyen d'une lampe HPW 125, [isomérisation
géométrique rapide de la double liaison conduit 2 un
mélange photostationnaire od I'isomére IE prédomine.
Cependant, si I'on poursuit lirradiation durant quelques

6 n'est pas détecté dans ces conditions. En présence de faibles
quantités de méthanol, on n’observe pas de modification du spectre
UV de 2, alors que s0n spectre IR est considérablement affecté dans
laregion 1600-1700 cm™". Le maximum & 1640 cm™! disparait tandis
que la bande carbonyile s'élargit.

“Antres conditions d'irradiation: Lorsque éther, MeCN,
CH;0H, BuOH, éther-pyridine (9: 1) sont utilisés comme solvants
T'alkylidine oxetannol est isolé avec des readements de 15%, 15%,
30%, 0% et 45% respectivemeat. Dans le benzine, ilyneuen-
tiellement formation de polyméres.

heures, un nouveau produit se forme en quantités
importantes (Rendement maximum = 55% pour un taux
de conversion de 90%); & ce nouveau produit nous
attribuons la structure 7 sur la base de données
spectroscopiques et d'une corrélation chimique décrite
dans le Schéma 2.

Le spectre IR révéle I'absence de carbonyle et la
présence d’une fonction alcool (vo 3580 cm™') alors que
le spectre UV (AZSH 265nm  €nax =26100) est
compatible avec un enchainement styrénique. La
présence en RMN d'un signal singulet dd i un hydrogéne
vinylique (5.32ppm, s, 1H) et d'un spectre AB
caractérise I'enchafnement alkylidéne oxétanne. Bien
que Ia stéréochimie de la double liaison C=C ne soit pas
établic avec certitude, la configuration Z est la plua
probable en raison des contraintes prohibnwes,
existeraient au niveau de I'état de transition condmsant a
I'isomeére E. Il a en effet &té montré dans des analogues,
que lIa sélectivité de la cyclisation du biradical dépend
considérablement des contraintes stériques présentes au
niveau des divers états de transition possibles.? De plus,
la configuration de la double liaison dans 7 est celle de
l'isomére 3Z seul réactif dans cette réaction de
cyclisation (vide infra).

Dans le but de confirmer Ia structure proposée nous
avons hydrogéné 7 en présence de sur
charbon. Trois produits 8 (55%), 10 (15%) et 12 (19%)
sont isolés. Les composés 8 et 10 possédent des
structures  d'oxétannols; 10 a éé  obtenu
indépendamment par photolyse de Ia diphényl-1,3
méthoxy-2 propanone-1 9. Les stéréochimies proposées
pour 8 et 10 tiennent compte des exigences stériques de
ces deux réactions: I'hydrogénation de 7 conduit
préférentiellement au produit 8 le plus encombré
(approche de I'hydrogine par la face la plus dégagée,
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c'est-d-dire du cOté de I'hydroxyle), alors que la
photolyse de 9 donne I'cxétannol 1 le moins encombré
[cyclisation du biradical donnant le dérivé le moins
encombré,’® celui od les groupes les plus voluminenx
phényle et benzyle occupent la coafiguration relative
trans].

Parmi les produits d’hydrogenation de 7, 12 est un diol
1,2 que Poxydation par le tétracétate de plomb
transforme en diphényl-1,3-propanone-1 13 identique 3
un échantillon authentique. L'obtention de 12 semble
nécesmetlaformmon d’unehmoncarbone—pallndmm
intermédiaire” qui pourrait réaliser Iouverture de
'oxétanne dans une réaction  d'élimination
intramoléculaire. Le produit isolé serait obtenu aprds
saturation de la liaison &thyl2nique ainsi formée.

0
Hl
® pd” N0

HO OM
H
— —t e 12
| Pd/C —
®

On pourrait se demander si I'arrachement d'un
hydrogine sur le groupe méthoxy est réalisé & partir

d'une seule ou au contraire A partir des deux méthoxy
chalcones 3Z et 3E dont on obtient rapidement 1'équilibre
photostationnaire (®z.g =042, ®g.;=0.13). Pour ie
vow.nousavonsamlyséleméhmréuuomclm
différentes quantités de lumidre absorbées, et les
résultats correspondants rassembiés dans les Tableaux 3
et 4 montrent que lalkyliddne oxétannol se forme
essenuellemtunonmlementipamdel'wommz
(92=0002); D <107,

A\
’/ S

"

40 60
Einsteins obsorbés, x 107>



dialkylaminochalcones 4 dans I'éther ou le pentane au
moyen d'une lampe HOQ Philips munie d'un filtre en
pyrex. Dans chaque cas on note une isomérisation rapide
de 1a double liaison, puis, si I'on prolonge I'irradiation
durant quelques heures, on obtient un mélange de
photoproduits présenté dans le Schéma 3.

A cOté des polymeres formés dans le milieu, trois
produits primaires nouveaux sont isolés du mélange
réactionnel: le mélange des chalcones 11 Z et E* dont
une éude cinétique montre qu'il s’agit bien de produits
primaires de la réaction et un produit de cyclisation
protochimique de I'énone dont 1a structure 14 est basée
sur les données iques. C'est ainsi que pour le
produit de photolyse de I'énone 4a 'UV (Apax 414 nm, ¢

“La formation de chaicone n'a pu &tre détectée au cours de la
photolyse de 3 alors que les conditions d’analyse utilisées
auraient permis d'en détecter une teneur supérieure & 0.5%.
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(b) Dialkylaminochalcones-4. Dans le cadre de I'étude Schema 3.
de 1a réactivité d’énones linéaires ne possédant pas d'H, 4330) et 1650 cm-") indi a du
allylique, nous avons également irradié les chﬁi‘wﬁ m mjuc:‘éz'mdlqmm présence

La RMN montre qu'un H aromatique et un hydrogéne
de Ia chaine dialkylamine du produit de départ ont
disparu et que I'hydrogéne vinylique est maintenu. Le
spectre de masse confirme la présence d'un groupe
benzoyle dans la molécule.

Des caractéristiques spectrales analogues sont
obtenues pour 14b et 14c formés au cours des photolyses
de de et 4c respectivement. Les produits 14 résultent donc
d'une cyclisation oxydante. Le méme mélange
réactionnel est obtenu lorsque le miliew a été
soigneusement déoxygéné et il ne semble pas que
I'oxydation soit obtenue uniquement au cours de
Pisolement des produits.** Cependant, nous n’avons pas
cherché A &tudier plus avant le processus d'oxydation et
la réaction de cyclisation observée implique une
délocalisation du biradical dans le groupe phényle puis la
formation d'une liaison entre le radical alkylamino et ce
noyau phényle (Schéma 4).

hv o
o)‘\(mc,w,), —_— °)‘\k
° ®
E



Photolyse de cétones conjuguées bétérosubstituées linéaires

Devant cette réaction nouvelle il était intéressant
d’étudier le de la molécule

produit 13 résultant d'une coupure de type N II avec un
rendement de 90%. Aucume réaction compétitive n'est
détectée dans ces conditions et les résultats ressemblent
beaucoup & ceux de la photolyse des a-
aminoacétophénones.®

Nos résuitats mettent en évidence des processus
photochimiques communs aux énones 1-4: désactivation
ou isomérisation par rotation autour de la double liaison
éhyknique, et arrachement  intramoléculaire
d'hydrogine en y par le carbonyle excité.

Nousnedxscuwonspulcllamcuonde
photoisomérisation de Ia double linison éthylénique, trés
favmbhhpamdel'éwumletdesémesqmadéﬂ
fait 'objet de nombreux travaux.” Nous examinerons
plus en détails les réactions d’arrachement dhydrogéne.
Celles-ci sont profondément différentes pour les dérivés
de I'oxyde de mésityle et ceux de la chalcone: les dérivés
de l'oxyde de mésityle ne donnent que des diénols,
capables de se déconjuguer, alorsqneleschalconesseu
conduisent avec des rendements importants i des
produits de cyclisation ou méme d'élimination.

La réactivité photochimique d'analogues de 'oxyde de
mésityle a fait P'objet d'études trds récentes dont les
conclusions rejoignent en partic les ndtres.”?
L'arrachement de l'hydrog!ne Y allylique, mnitié dans
Pétat excité singulet,'* conduit directement ou par
I'intermédiaire d'un biradical, & un diénol; celui-ci a été
détecté & basse température par spectroscopic dans le
cas de I'oxyde de mésityle et de 'oxyde de pulégone.
L'incorporation de deutérium dans les dérivés 1 et 2 lors
des irradiations en présence de solvant deutérié montre
qu'apris échange du proton énolique, le diénol peut
évoluer vers Ia cétone déconjugée (en fixant un proton ou
en deutérion en a du carbonyle) ou vers I'énone de départ
(en fixant un proton ou un deutérion en y, dans un
processus qui pourrait &tre purement thermique). La
différence de comportement des diénols intermédinires
issus de 1 et 2 ne peut &tre attribuée A I'instabilité de I'énone
deconjuguée pour XCH,R = OCH;, puisque ce composé
doit subir un traitement basique de plusieurs heures pour
&tre reconjugué. Une explication de la divergence des
résultats observés peut &tre proposée en considérant que,
dans le diénol intermédiaire, le groupe méthoxy peu
volumineux ne provoque pas de déformation importante
du systéme et permet ainsi le transfert thermique concerté
1,5 d’hydrogine qui redoane I'énone 1 de départ; le groupe
pipéridine beaucoup plus volumineux pourrait par contre
induire une déformation importante du systéme didnique et
ralentir suffisamment le transfert 1,5 pour rendre une
protonation en a du carbonyle compétitive.

! La morpholino-2 triméthyl-3, 5,5 cyclohexine-2 one-1, assez
proche structurellement de 2-(S-frans) est inerte dans les mémes
conditions d'irradiation.® 11 est donc probable que 2* (S-trans) se
désactive par d’autres voies que la formation de produits cyclisés:
croisement intersystdme, transfert réversibic de hydrogine ea a
derhaaumvml‘oxyﬁnednm"mbudo
transfert de charge intramoléculaire,”
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Régiosllectivité de [I'arrachement d'hydrogéne et
conformations réactives dans I’ &at excité

Un autre aspect intéressant de la réactivité de 1 et 2
concerne la  régiosélectivitt de I'arrachement
d'hydrogine. En effet, il a é1€ montré an cours de I'étude
de phényicétones que ia vitesse d’srrachement d'H, par le
carbonyle excité dams son état triplet est
considérablement accrue lorsque le carbone y est
subatitué par un hétéroatome tel que O ou N. La raison
delaré;iosélecﬁvitéobservéenegovwmdoncpu
sculement de la nature allylique™ de I'hydrogine
arraché, mais trouve sans doute son origine i la fois dans
un facteur entropique et conformationnel favorable 3
I'arrachement observé et dans Ia  stabilisation
considérable du biradical intermédiaire. Lewis ef al> en
éudiant I'arrachement d'H, par des groupes benzoyles
excités ont montré que le gel d'un degré de rotation dans
les linisons impliquées dans I'état de transition équivaut &
une accélération par un facteur de I'ordre de S A 8.

B

Si I'on compare les états de transition favorables i
'arrachement de I'H, allylique et de I'H, géminé &
I'hétéroatome, on note qu'un degré de rotation en moins
est A considérer dans le premier cas. D'autre part, dans le
proeeuusad'nbaﬁquemphqné”lebmdmlobtenum
de nature puisque le processus est issu d'un
état singulet.'*' On doit s'attendre i une stabilisation
considérable de ce biradical sous forme de diénol (si
toutefois le biradical est un intermédiaire de la formation
du diénol).

L’arrachement de I'H,, allylique (photoénolisation) est
donc un processus plus favorable que I'arrachement d'un
H, géminé A I'hétéroatome.”

Nous pouvons tenter de relier les résultats de I'analyse
conformationnelle et ceux des photolyses. Dans la
mesure ol les énergies d’activation des versions (S-
cis)* —+(S-trans)* et (S-trans)® ->(S-cis)* seraient plus
élevées que celles des processus d’arrachement d'H,,, on
peut s'attendre i ce que la réactivité photochimique soit
contrflée av moins en partie, par [I'équilibre
cooformationnel dans I'état fondamental. Dans cette
hypothése, la photoénolisation requicrt une conformation
(S-cis) de I'énone, alors que I'arrachement d'un H en a
de I'hétéroatome est possible pour un conformére S-
trans.

La réactivité observée pour 1 ne contredit pas cette
hypothise; puisque le conformére S-cis est le seul
détecté dans P'état fondamental. L'absence
d’arrachement sur le groupe méthoxy pourrait résulter,
du moins partiellement, de I'absence de conformere Y
(S-trans) favorable & ce processus.

La réactivité de 2 semble contredire notre hypothése,
puisqu'on n'observe que Ia réactivité du conformére
(S-cis)* alors que le conformere (S-trans) est majoritaire
dans I'état fondamental. 11 est toutefois difficile d'évaluer
Feficacité de Ia version conformationelle dans I'état
excité, puisque 'on n’observe pas de réactivité spécifique
du conformére (S-trans).*

Les dérivés des chalcones 3 et 4 présentent une -
différence de réactivité considérable selon la
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stéréochimie Z ou E de la liaison éthykénique. Ceci est
particulidrement net pour les méthoxychalcones 3E et
3Z. En ce qui concerne les énones 4E et 42, des
difficultés analytiques ne nous ont pas permis de vérifier
si les produits cyclisés étaient issus de I'isomére E ou de
l'isomére Z mais la structure des produits cyclisés 14
suggére qu'on retrouve ici une situation comparable A celle
des méthoxychalcones 3: seuls les isoméres Z donnent les
produits cyclisés,>

Ainsi que nous I'avons montré au niveau de I'étude
conformationnelle pour les isoméres 3E et 4E le
conformére S-cis le plus favorable d'un point de vue
stérique est sans doute trés nettement majoritaire dans
I'état fondamental. L'absorption d'un photon au niveau
de 3E et 4E permet d'accéder A 1a conformation S-cis
excitée correspondante. Les contraintes stériques

(S-cis)®*—— (S-trans)*
3E,4E S-cis *— 3E,4E S-trans

-rencontrées au niveau de Iz conformation S-trans de
I'état fondamental se retrouveraient an niveau de la
conformation excitée correspondante, si bien que la
conformation (S-trans)* favorable 2 I'arrachement d'H,
ne pourrait étre peuplée efficacement.

Par ailleurs, I'efficacité de I'isomérisation géométrique
3E-+3Z est nettement plus faible que celle de
Pisomérisation Z - E ce qui n’est pas conforme 2 ce que
laisserait prévoir un conmtrdle purement stérique de
l'isomérisation. L'examen de modéles pour les composés
3E et 4E montre que le groupe benzoyle et le groupe
phényle sont assez proches dans les conformations les
moins contraintes. Il pourrait y avoir formation d'un
complexe intramoléculaire susceptible de se désactiver
avec retour a I'état fondamental de préférence aux antres
processus.®

$Pour une discussion sur les interactions entre le groupe ben-
zoyle excité et un noyau phényle, cf. (26).

1 est connu que les cétooxétannes sont des composés
photosensibles qui peuvent se décomposer avec coupure du
cycle oxétannique.”” Cependant, les cétoazetidines ne sont pas
des intermédiaires dans la formation des chalcones, puisque les
études réalisées en fonction du temps ont moatré que les
chalcones étaient des produits primaires de la réaction.

j&

/K(/

:ﬂ #”’l
HO*"¢;
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Contrairement aux composés de stéréochimic E, les
composés 3Z et 4Z conduisent & des produits de
cyclisation ce qui implique qu'une conformation S-trans
dans [D'état excité, nécessaire A [I'arrachement™
intramoléculaire d’hydrogine, peut étre peuplée. Si dans
I’état fondamental nous ne pouvons exclure un équilibre
entre des conformations S-cis et S-trans déformées,
nous avons remarqué néanmoins que les conformations
S-trans sont moins contraintes sur le plan stérique et
nous pensons qu'il en est de méme au nivean de I'état
excité. L’absence de processus caractéristique de la
conformation S-cis excitée ne nous permet pas de
conclure sur sa présence ou son absence pour les
molécules étudibes.

Réactivité du biradical dans les dérivés de la chalcone -

Lorsqu'il est formé le biradical peut évoluer snivant
quatre voies distinctes: (a) Retour 4 I'état fondamental
par transfert inverse d’hydrogine que nous ne
discuterons pas en raison du manque des données
physicochimiques nous d’évaluer son
importance; (b) elimination de type N II; (c) formation de
cycles & 4 atomes; et (d) cyclisation sur le groupe
phényle.

L'élimination, de type Norrish II, importante & partir
des dialkylaminochalcones n’est détectée ni & partir des
méthoxychalcones ni A partir des autres énones
conduisant & des produits cyclisés.'**5* La formation
de chalcones au cours de Ia réaction devrait passer selon
ce processus par lintermédisire d'un allénol
intermédiaire que nous n'avons pu piéger. 11 est
intéressant de remarquer que dans le Dbiradical
initialement formé la liaison C-X qui soit se rompre est
orthogonale au syst2me [I, dans la mesure od le
squelette carboné serait plan et cette rupture est per
conséquent particulidtrement défavorisée. Cependant,
comme nous ['avons “remarqué antéricurement, les
dialkylaminochalcones Z irradiées existent dans une
conformation déformée, qui devrait permettre un certain
recouvrement entre le liaison C-X et Porbitale p du
mdiealcétyle.L‘abscnced‘éliminationdetypeNolﬁshH
pour les alcoxychalcones pourrait étre expliquée par
l’abseneedeconmtesstbnquutmpomntcsetdoncde
déformations suffisantes au niveau du biradical
correspondant.*

__,%74@ o
H—, cyclisation

®

—» ¢limination

XCHR
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Suvivant la nature de X (O, N) deux types de
cyclisation sont observés, formation d'vn
alkyhdbneoxénmol'llonquex =0 et d'un systime
isoquinoléinique avec participation du noyau phényle
voisin lorsque X=N.

Bien que la formation de 7 ne soit pas inattendue si
l’onoonnd&elearémlmdéitdem"’ilnousfm
noter que des systtmes flavonoides trds voisins
coninuentiduprodmscychlésuvecpamnpanondu
noyau phényle.® La différence de réactivité du biradical
suivant la nature de X et suivant la nature des molécules
iradiées Jorsque X =0 pourrait &re due 3 des
différences de contraintes stériques au nivean des divers
états de transition qu'il nous est difficile d’analyser plus
compltement en ruison d'un nombre de données
insuffisantes. Cependant, I'examen de modeles
moléculaires nous montre que la grande proximité du
noyan phényle et du site radicalaire sur la chafne aun
nivean du biradical, peut favoriser la formation de cycles
4 6 atomes et expliquer Ia grande régiosélectivité de cette
cyclisation. Cette régiosélectivité est d’'autant plus
remarquable qu'elle implique une diminution de 'énergic
de résonance du systdme au niveau des intermédiaires
cyclisés et qu'en absence de contraintes stériques la
formation de cycles & 4 chainons peut &tre
prépondérante. En effet, le groupe d'Agosta a pu montrer
que lorsque le biradical est délocalisé du cOté de Ia chafne

hpmpomondusyntémecycbhenmquestfu-
sinon nulle lorsque I'hydrogine v initialement
machéutbenzthne
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chalcones. Puisque la rotation de la double linison est un
processus efficace de désactivation de I'état triplet de ces
molécules, nous avons cherché i déterminer si
I'isomérisation et I'arrachement d'H provenaient d’états
excités différents au moyen de sensibilisateurs de I'état
triplet. C'est ainsi que nous avons pu montrer que la p
méthoxyacétophénone (Er=301kJ) est capable de
sensibiliser I'isomérisation Z2E de la méthoxychalcone,
alors que le produit de cyclisation ne peut étre détecté
dans ces conditions.

Enfin, si nous ne pouvons exclure complitement que
les réactions d'arrachement d’H proviennent d'un état
excité triplet de niveau supérieur, les essais de
sensibilisation semblent davantage conformes A une
réactivité de I'état singulet.’

PARTIE EXPERIMENTALE

Géndralités

Les spectres de masse ont été effectués soit 3 PUER
Pharmacie de Reims, soit & Institut de Chimie de Strasbourg.
Les spectres IR ont &€ earegistrés sur un appareil Perkin-Elmer
137 pour presque tous les composés; ceux des énones des
tableaux I et II (sauf 1 et la méthoxycyclohexénone), sur un
spectrométre Pye-Unicam SP 2000. Les spectres UV ont é1é
effectués sur un spectrophotomitre Beckman ACTA III. Les
solutions irradifes ont &€ désoxygénées par un barbotage
d'azote purifié par passage sur du BTS-Katalysor (Fluka). Les
conditions d'irradiation utilisées sont les suivantes:

[1] Lampes Philips TUV 15 (A = 254 am)

[2) Lampe Philips HOQ 400, filtre pyrex (A > 300 nm)

3] Comme [2], mais avec un filtre formé d'une solution de
chromate de potassium (0.2g/1), de carbonate de potassium
(50g/D) et d'can distiliée, permettant de sélectionner la raie
313am.

{4) Lampe Phifips HPW 125 (A = 365 nm).

Irradiation du méthoxy oxyde de mésityle 1

L'énone 1, préparée selon'? et irradide (conditions [1], [2] ou
[4D dans divers solvants (éther, pentane, méthanol) est
apparemment inerte. Mais lorsque 1 (100 mg) est irradiée pendant
7h (conditions{2)) dans un mélange d'éther anhydre et de D,O
(~6%), puis récupéré par évaporation du solvant, et enfin
analysé par RMN (CCl), on observe une incorporation de
deutérium.

Aires relstives de : 3

CH,-C=0(2,17 ppm)

Méthyles vinyliques

0130(3.5 ppm)
1,97 ppm 1,81 ppm

Témoin (non irradié) 1,00 (%0,02)

1,00

Echantillon irradié 1.00

0.85

Taux d'incorporation -

15 3

Bien que cela soit, a priori, possible,” aucune
cyclisation du biradical sur le groupe benzoyle n'a &té
détectée.

Un dernier point intéressant concerne la nature de
Pétat excité réactif dans les réactions d’arrachement
intramoléculaire d’hydrogine au sein des dérivés des

il a pu Mre montré antéricurement que les phémylcétones
pouvaient parfois réagir par 'intermédiaire de leur état singulet.®

a-Pipéridino oxyde de mésityle 2

Le composé 2'* (1p) en solution (102 M) dans I'éther ou le
peatane, est irradié durant § h (conditions [2]), jusqu'a un taux de
comversion de 'S0%, le comtréle étant effectué ea CPV (SE %0,
10%). Le produit § formé est séparé sur colonne de gel de silice
(6imamt : éther: 15-pentane :85), avec un rendement de 50%. S:
RMN (CCl9: 52 (2H, d recouplé, J = 6 Hz); 3.2 (1H, s); 2.3 (4H,
m); 2.1ppm (3H, 9). IR (CCL): 1710em™", identifié & un &chan-
mmmm”wmmdumma

Irradiation dans le methanol. L'irradiation prolongée (120 b,
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conditions [2]) de 2 (1g) en solution (6x 102 M) dans I'éther-
méthanol (30:70) conduit & un mélange de produits contenant 2
(20%), S (10%) et 6 (10%), qui sont séparés par chromatographic
préparative sur couche mince. En suivant I'évolution du mélange
irradié en CPV, on peut vérifier que les proportions relatives de §
et 6 varient pas en fonction du taux de conversion. §: IR (CCl):
1710, 3300-3600 cm™; RMN (CCly): 1.18 (s, 6H); 2.07 (s, 3H); 3.0
(s, 1H); 3.15 ppm (s, 2H).

Incorporation de deuterium. On irradie simultanément pendant
18h (conditions [3]) des solutions de I'énone 2 (100mg, 3X
1072 M) et de cyclododécane (étalon interne 4 x 107° M) dans des
mélanges éther-MeOD (0.6 M). Aprés élimination du solvant le
mélange d'irradiation est repris dans CS, ou CCl, pour 'analyse
en RMN. On observe eaviron 10% d'incorporation dans les
méthyles isopropéniques de 2, et 30% sur le carbone méthynique
de s

a-Méthoxy chalcone 3Z

3Z (1g), préparé selon,"” est mis en solution (102 M) dans du
dioxanne fraichement distillé et exempt de péroxydes, puis
irradié pendant 75 h (conditions [4]). L'évolution de Ia réaction
est suivie en CPV (SE 30 10%, 200). Aprés évaporation du
solvant, le brut d'irradiation est chromatographié sur gel de silice
(35 g). Le mélange esseace G-éther (85:15) élue successivement
3E, 32 et 7. 3E (5%): huileux UV (éther): A, = 250, ¢ = 20300;
Aa=311nm, e =2700. IR (CCL): 1690, 1645 cm™'; RMN (CCL):
6.0 1H vinyl, s; 3.7ppm (3H, s, CCH,). 3Z (traces): F=133*
flitt.": F = 34-35%. Eos= 155" UV (éther): A, =209 nm; 230 am,
€ = 11000; 250 nm, € = 13700; 310 nm, ¢ = 16400. IR (CCL): 1665,
1625cm™'. RMN (CCL): 631 (1H vinyl, s); 3.75ppm (3H, s,
OCH;).7 (55%) recristallisé dans I'beptane: F=83°. UV (C(H ).
Aa=265nm, €=26100. IR (CCL): 3400, 1700, 1603, 1175 cm™".
RMN (CDCL): 5.32 (1H vinyl, s); signal AB: 8, =4.82; 8=
494 ppm, J,p = 6.5 Hz. Masse: M* = 238, m/e 208, m/e 161.

Un produit huileux non identifié qui est séparé par chromato-
graphie préparative sur couche mince: IR (CCL): 3500, 1740,
1700, 160S. RMN (CCL): massifs centrés 4 7.3 et
7.8 ppm (20 H); 5.2 (2H, ); 3.75 (2H, s); 1.21 (2H, m). Masse: m/e
283, perte de 29 et 32.

Cinetigue de la {omadomkmm:qumqua.SEet
32Z en solution (2 X 102 M) dans le dioxanne (9 mi), contenant de
I'octadécane (étalon interne, 3x 107> M) sont imadiées (con-
ditions [3]) sur un mandge torunant co méme temps qu'une
solution d’actinomdtre [valérophénone™}. 3E, 3Z et 7 sont dosés
en CPV (SE 30 6%, 2 m; température programmée & 1.5°/min de
160° & 230°).

Hydrogénation de [ alkylidéne oxétannol 7
7 (110 mg) en solution dans I'éther (10ml) est traité par du
charbon palladié 3 5% (120mg) et de I'hydrogine 3 pression
azmosphénquependantwh.?uchromtoaaphlesmconche
mince, on isole: 10 17 mg (15%) (huileux): IR (CCL): 3550, 3350,
980 cm™'; RMN (CDCly): 7.3 (10H); 5.1 (1H, t, ] = 7 Hz); 48 (2H,
signal AB, 5,=4.96, 83=4.77, Jup=7Hz); 3.25 2H, d, )=
7Hz), | hydroxyle échangeable A 2.4 ppm. 8: 66 mg (55%) F = 66°
IR (CCL): 3550, 3350, 97Scm™". RMN (CCL): 7.8 4 6.8 (10H,
massif); 5.0 (1H, t, J=7Hz); 4.63 (2H, signal AB, 8, =4.4;
83=452, J.a=7THz2) 24 (QH, dd); 3.7ppm (un hydroxyle
). 12: 21 mg (19%) huileux. IR (CCL): 3350cm™;
RMN (CCL): 7.2 (10H, m); 3.55 (2H, s); 3.35 (2 hydroxyles
échangables).

Hydrogénation de la méthoxychalcone 32

3Z (1g) est hydrogéné i pression ordinaire dams I'acétate
d’éthyle (60 ml) en présence de charbon paltadié & 5% (120 mg).
Aprts deux heures d'agitation, ua équivalent d'hydrogine (96 mi)
a 1€ absorbé. On filtre alors le mélange réactionnel sur alumine
pour éliminer le charbon palladié, puis on chromatographie le
brut sur gel de silice. 9: (50%), huile légtrement jaune: IR (CCly):
1698, 1600, 1450, 1315 et 900 cm™'. RMN (CCL): 8.1 2 7.2 (SH, m,
CeHs C=0); 7.15 (SH, 3); 445 (IH, t, J=175Hz); 3.22 (3H, 9);
3.05ppm (2H, d, J = 7.5 Hz2).

J. C. ARNOULD ef al.

Irradiation de 9

Une solution de 9 (1 g) dans du dioxanme (400 cm®) fralchement
distillé et débarassé des peroxydes est désoxypémée par un
barbotage d’azote de 30 min, puis irradiée sous azote (conditions
[4]). L'irradistion contrlee par CPV est stoppée lorsque le
produit de départ s pratiquement disparu. Les produits d'irradia-
tion sont séparés par chromatographie sur couche mince de gel
de silice 3 I'aide d’'un mélange d"acétate d’éthyle—cyclobexane
(25-27). On isole: la diphényl-1,3 propanone-1 (20%) identifiée
%mlm&hnﬂmmuromu

).

a-Pipéridino chalcone 4a

4-E™ (3g) [IR (CCL): 1680 cm™'; RMN (CCL): 10H aroms-
tiques, m; 5.7 (1H vinyl, s); 3.0 (4H, m). Masse: M* = 291 (100%),
m/e 186 (90%)] est irradié en solution (1072M) dans I'éther
durant 4 h, jusqu'a un tanx de conversion de 70% (conditions [2]).
Sur colonne de gel de silice, le produit de cyclisation 14a est élué
par un mélange d’éther-pentane (6:94). 14a (50%). UV (éther):
Amax ™ 414am, € = 4330; 315 om, € = 5100. IR (CCL): 1650cm™".
RMN (CCl,: 9H aromatiques (m); 5.47 (1H, s); 4.45 ppm (1H, dd,
J=10 et J =3 Hz). Masse: M* = 289 (S0%), m/e 232 (23%), 205
(20%), 204 (26%), 184 (100%), 128 (17%), 105 (52%), 77 (4B%).

La chalkcone 11 (environ 10%) a été détectée par analyse en
CPV (SE 30, 5%) du brut d'irradiation.

a-Morpholino chalcone &

®-F et 4-Z sont préparés suivant ref. 20a. &-E: UV
(éther): A, =205nm; A, =252nm, €= 17600; A, =276nm, e=
16600; A, = 365 nm (e = 1560). IR (CCL): 1680, 1605 cm™'. RMN
(CCl): 5.75 (1H, s); 3.6 (4H, m); 29ppm (4H, m). Masse:
M* = 293 (100%), m/e 188 (80%).

#-Z: UV (éther): An= 205 nm; 250 nm (¢ = 16500), 300 nm (¢ =
8800); 391am (e=3500). IR (CCL): 1660, 1600cm™'. RMN
(CCLY): 6,06 (1H vinyl, s); 3.6 (4H, m); 2.9 ppm (4H, m).

Effet OVERHAUSER nucleaire sur 4-E ¢t 40-Z. Les spec-
tres ont été enregistrés pour des solutions (2x 1072 M) dans
'acétone deutériée, dégazées par quatre cycles de congélation
suivie de pompage sous vide (107> mm Hg). On irradie les pro-
tons en a de 'azote (CH-N) et on observe le proton vinylique.

0 % EON
4v2

Irradiations. #-E (1g) en solution (1072 M) dans I'éther est
irradié jusqu'a un taux de comversion de 70% (conditions [2])
("évolution de 1a réaction est snivie en chromatographie sur
couche miace de silice). Une chromatographie sur gel de silice du
brut dirradiation permet d’&uer successivement la chalcone 11
(30%) (mélange des isomires Z et E). #-Z (10%), puis le produit
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de cyclisation 14b (40%), qui est repurifié par chromatographie
préparative sur couche mince silice. 14b: UV (éther): 335am
(& = 4400); 410 nm (¢ = 5600). IR (CCL): 1650 con™'. RMN (CCL):
5.5 (1H, s); 4.65ppm (1H, dd, J = 10 et J = 4 Hz). Masse: M* =
291 (32%), mje 232 (63%), 205 (69%) 204 (46%), 186 (100%), 128
(23%), 105 (95%), 77 (68%).

Essai de piégeage de I allénol intermédiaire

Une solution de 4b~E (100 mg, 2% 102 M) dans un mélange
éther anhydre-MeOD (80:20) est irradiée pendant 4 h (conditions
[4]). La chakone 11 (20%), isolée par chromatographie prép-
arative sur couche mince de silice, posséde un spectre de masse
identique 3 cehri d'un échantilion commercial non deutérié (Al
drich).

Cinetigne d'apparition de la chalcone 11. -Z ct 4bE en
solution (1x 1072 M) dans I'éther (9ml) sont irradiés simultané-
ment (conditions [3]). La cinétique d’apparition de 11 a été réalisée
pour des taux de conversion inférieurs & 10%, en suivant en CPV
P'évolution de I'aire du pic de la cis chalcone (colonne SE 30, 6%,
2m, température de Pinjecteur et du four: 180°, avec I'hex-
adécane comme étalon interne).
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4bZ (+) ot de4dE (0)

a-diéthylamino chalcone 4e

4c-F" est préparé selon.™® UV (éther): 292am (e = 13250),
420o0m (e=1325). IR (CCL): 1665cm™. RMN (CCL): 10H
aromatiques (m); 5.5 (1H, 3); 3.1 (4H, q, ] =7 Hz); 1.1 ppm (1H, ¢,
J=THz). Masse: M* =279 (40%), m/e 174 (M-105, 60%), 105
(100%), 77 (50%).

Irradiation. 4c-E (2.5 g) est irradié (conditions [2]) en solution
(102 M) dans le pentanc durant 3h jusqu's um taux de con-
version de 60%. Par chromatographie sur gel de silice, on sépare
fe produit de cyclisation 14c &lué avec un mélange éther-pentane.
14c (55%). UV (éther): 305 nm (ép.) (e = 5300); 410 am (e = 4730).
IR (CCL): 1648cm™'. RMN (CCL): 9H aromatiques (m); 5.96
(1H, s); 445 (1H, q, J = THz); 3.2 2H, m); 1.3 (3H, d, =7 H2);
Llppm (3H, t, J=7Hz). Masse: M* =277 (10%); mje 262
(100%), 232 (7%), 208 (16%), 207 (20%), 205 (2%), 204 (3%), 172,
128 (50%). 105 21%), 77 (24%).

Le rendement en chalcone (environ 10%) a &€ établi par
chromatographie en phase vapeur (SE 30, 5%).

Ditthylamino-2 benzyl-2 acétophénone 15

Préparation par hydrogination i pression ordinaire de la
diéthylamino chllcone d4c-E (300mg) dans I'scétate d’éthyle
(20 ml) en présence de charbon palladié & 5% et purification par
chromatographie sur ge! de silice. 18 (80%): IR (CCL): 1672cm".
RMN (CCl): 4.4 (1H, dd, J=9Hz, I =4 Hz); 3.0 QH, m); 2.7
(4H, q, J = 7Hz); 10.5ppm (6H, t, J = THz).

Irradiation. 15 (200 mg) en solution (10~ M) dans I'éther ou le
pentane est irradié (conditions [2]) pendant 2 h, jusqu'd un taux
de conversion de 90%. Aprés évaporation du solvant 13 cristal-
tise (Rendement 90%). 11 est identifié au produit d'hydrogination
de Ia chakone 11.
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Irradiation sensibiliste de la méthoxychalcone 3Z

Deux solutions de 3Z (0.5x 107 M dans I'éther; &5, 13.700)
sont irradiées (conditions No. l) simultanément, I'unc en ab-
sence, l'autre en de p-méthoxyacétophénone (c =
0.13 M; e = 15.000). L'évolution de ces photolyses est suivie en
CPV (mémes conditions que pour Ia cinétique de la trans-
formation; Ia concentration de I'étalon interne CgHy est ici
OJXIO"M) L'apparition de 3E est rapide dans les deux tubes.
Par contre, lorsque 'oxétannol 7 est formé avec un rendement de
12% dans I'irradiation directe, ilnestpudéwctédanslmdm
tion sensibilisée,
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¥Si I'on admet que le méme intermédiaire biradicalaire conduit &
Ia fois anx produits d"élimination (chalcones) et aux produits de
cyclisation, la courbe de formation des chalcones, & partir de
& Z et de 4 E en fonction du nombre de photons absorbés (cf
Partie Expérimentale), montre que cette formation est plus
npide.pam'del”uomeuz.uhibleunxdechlcone
obtenu i wmde‘bsmdecdwéumd'had'n&on
pourrait &re le résultat dune transformation de 4 Z qui ap-
paraitra rapidement dans le milien réactionnel.



