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Résumé - Les diaziridines (I) réagissent avec l'acétyléne dicarboxylate de
méthyle pour cpnduire a dep |m1noéna51mes ou des énamidines acycliques selon
la nature de R®, Lorsque R = H et R® = CH,, I'un seulement des diastéréoiso-
meres 1' est transformé, l'autre 1someére I" ‘est alors obtenu pur. L'établisse-
ment de la stéréochimie de 1' et de la structure des produits formés permet
la discussion du mécanmsme réactionnel. Le traitement du mélange des diaziri-
dines 1' et I™ avec l'acide picrique conduit au picrate de 1. Celui-ci, traite’
par le carbonate de sodium permet |'obtention de 1' pur.

Abstract - Depending on the nature of the substituent R2, diaziridines (i)
react with d|methyllacetylenedlcyboxylate to give either iminocenamines or
enamidines. When R* = H and R® = CH3 only one diastereocisomer 1s transfor-
med, 1.e. 1' and, then, 1" 1s isolated in"a pure form. The knowledge of the
stereochemistry of 1' and of the structure of the obtained products allow a
discussion of the mechanism of the reaction. The addition of picric acid to
a mixture of diazindines §' and 1" leads to the picrate of 1' which, on treat-
ment with sodium carbonate, gives this isomer pure.

Dans le domaine des petits hétérocycles, si les résultats concernant la réactivité des époxy-
des et des aziridines sont nombreux, relativement peu de travaux ont été consacrés aux diaziridines (I).
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E. Schmitz et collaborateurs, qui ont synthétisé pour la premiére fois ce type de composés,
les ont engagés dans des réactions classiques : hydrolyse, oxydation ou acylation (l). Lorsque R2 {ou
R’) = H, les additions de type Michael sur des doubles ou triples liaisons activées par des groupements
€lectroattracteurs, acrylonitrile, vinylcétones, vinylsulfones ou acétyléniques électrophiles, sont également
signalées "'/, L'adduit primaire peut, selon la substitution, évoluer avec rupture du cycle diaziridinique.

L'ouverture thermique de (I) en ylures d'azométhine imine s'effectue, a notre connaissance,

uniquement lorsque R? (ou R?) est un groupement électroattracteur @,
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A ce propos, signalons que les N-carbamoy! diaziridines s'isomérisent thermiquement en
triazolidinones ( et que les N-tosyldiaziridines réagissent avec les isocyanates pour conduire au méme
type d'hétérocycles (").
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Notre but initial €tait de savoir si les diaziridines N,N' disubstituées 1, dont nous disposions

(5)(6), étaient susceptibles de s'ouvrir en dipb-

les 1,3 piégeables a l'aide d'acétyléne dicarboxylate de méthyle 2 et de conduire ainsi a des imidazoli-
nes.

grice aux meéthodes de synthese précédemment décrites

CH E
3 E-C=C-E 2 E
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><| z /N—RZ(CH3)
N
H \R2 Rl N\ 2
E = CO,CH, g CHyRY)

La formation de ces derniéres n'est pas observée. Cependant, dés la température ambiante,
les diaziridines | s'additionnent a l'acétyléne dicarboxylate de methyle pour donner des produits acycli-
ques.

I - Obtention des iminoénamines 3 et des énamidines &

Suivant la nature de r2 (CHZPh ou Ph), on obtient soit des iminoénamines 3, soit des énami-
dines &. Les rendements sont bons,a 'exception de 1d pour lequel I'adduit &d se dégrade lors de la réac-
tion (tableau 1). Lorsqu'on engage un mélange de deux diastéréoisoméres 1' et 1" ! {Het r? ¢ CH,),
seul 1’ réagit. L'isomeére 1" pur peut donc étre séparé du mélange réactionnel parsimple distillation.

E 1 2 E
v=c/ ,
R On-any 3
rRL 4
O
H™NN=CHPh
S
E.l 2,E
2=,
H N-CH,
{
Lc
R=M2 Nowe PR
Tableau [
Composés 3 et &
Produit de départ  R! RZ Adduits F(°C) Rdt (%) (*)
la H CH2Ph 3a hulle 80
i'b + I™ CH, CH,Ph 3b buile 75(Y)
Ic H Ph 4c 144 71
I'd + Ind CH, Ph 4d * -
I'e + 1% Ph Ph e 133-3 68 ()

(') Rendement en produit pur. . . .
(?) Rendement évalué par rapport au seul diastéréoisomere reactif 1%
() N'a pas été isolé, caracterise uniquement en RMN "H.



Réactions de diaziridines monosubstituées 2295

Structure des composes 3 (R2 = CHzPh)

Les caractéristiques de RMN lh et B¢ {partie experimentale) permettent de 1'établir sans am-
biguité. Par excmple, pour 3a on note :

RMN 'H : un singulet a 4,81 ppm (HI), un doublet a 4,62 ppm (#JHH = 1,6 Hz, H,‘) et un triplet
37,90 ppm (*1,,,, = 1,6 Hz, Hy).

RMN '°C : les deplacements chimiques des carbones | et 2 (87,4 et 1551 ppm) sont en accord
avec un motif énamine. Le carbone 4, situé entre deux atomes d'azote, resonne a 74,9 ppm (triplct
dont chaque branche est un double quadruplet). Cj, carbone sp2 d'une imine, a un déplacement chimique
de 160,4 ppm.-

Il n'a pas été possible d'établir sans ambiguite la stéréochimie de la double liaison. Les tentatives
d1isomérisation photochimique de 3a realisées afin d'obtenir un mélange d'isomeéres cis et trans, et donc
de permettre une comparaison du déplacement chimique des protons vinyliques, ont échoué. Toutefous,
I'existence d'un couplage 3JCH = 10 Hz entre I'hydrogene vinylique (HI) et le carbone sp2 de |'ester
substituant le carbone 2 est en faveur d'une structure pour laquelle les deux groupements esters sont

en ciIs (7).

La structure proposée pour 3a et 3b est également confirmée par la nature de leurs produits

s

d'évolution thermique. Aprés chauffage & 90°C sans solvant, on Isole les hétérocycles 6éa et 6b avec
un rendement de 33 et 26 %.
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Leur structure a été établie grice a leurs caractéristiques spectroscopiques (RMN H et 13

(voir partie expérimentale). Le mécanisme suivant peut expliquer la formation de 6a et 6b.
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Il convient de remarquer que la premiere étape, addition intramoléculaire d'unc énamine a
une tmine, est a rapprocher de la réaction des aldéhydes avec les énamines (8), I'intermédiaire 7 évoluant
par migration d'un proton.
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Structure des composes & (R3 = Ph)

La structure des composés & a été établie également sur la base de considérations spectrosco-

piques (RMN lH, 3¢y (vorr partie expérimentale). Des résultats analogues étant observés pour |'ensemble

des énamines #, nous discuterons uniquement la structure de 4c.
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Les caractéristiques spectroscopiques mettent en évidence les éléments structuraux suivants :
- une double haison carbone-carbone de type énamine. RMN lH : hydrogene vinylique porté

par C, a§- 7,85 ; RMN 3¢ ; deux carbones sp c, (6 96,2) et C, (8 = 149,9).
- une double liaison carbone-azote. RMN H hydrogcne he a C,‘ singulet 3 & = 7,85 ; RMN
C : un carbone sp i€ 3 un atome d'azote, double quadruplet a § = 147,4 (C,). Notons également
I'existence d'un couplage 3JCH = 10 Hz entre I'hydrogéne vinylique (Hl) et le carbone sp2 de l'ester
substituant le carbone 2. Cette valeur de la constante de couplage, identique a celle observée pour

13

3, est en accord avec une structure pour laquelle les deux groupements esters sont en cis.

La stéréochimie cis de la double liaison a ete confirmée par irradiation du composé &c dans
I'acétonitrile. Le déblindage trés important (0,93 ppm) du proton vinylique lorsque on passe de &c a
#'c est le résultat de l'anisotropte du groupement ester porté par le carbone sur lequel est fixé cet
hydrogene.

E E H E
\_/ \_7
Ho Ny CH, — ._hv . g
- N—Cl'l3
& H A\ H \\ '
N~ Ph N Ph

1l - Discussion des résultats

Avant de discuter le mécanisme de la réaction entre l'acétyléne dicarboxylate de méthyle et
les diaziridines, il est nécessaire de déterminer la stéréochimie de ces derniéres.

A - Stéréochimie des diaziridines

2

Lorsque R! est diftérent de H et R? de CH,, un mélange de deux diastéréoisoméres 1' et

" (R2 = CHZPh ou Ph) est obtenu que ce soit par photolyse ou thermolyse des tétrazolines (5)(6).

R CH

/ 3 ¢ R “{ "
>v—/N 1 u >T—r51 /N\ !
i 3

Mannschreck et collaborateurs ont montré que seuls les isoméres ayant les deux substituants
portés par l'azote en position trans étaient présents ) (si on excepte le cas des composés bicycliques).
De plus, étant donné la valeur élevée de la barriére d'inversion (% 21 kcal/mole), il n'y a pas possibilité
d'équilibration 1'221" i la température ambiante.

Les caractéristiques RMN 13¢ des diaziridines sont rassemblées dans le tableau 2.

Nous avons €tabli de fagon non ambigiie la stéréochimie de 1* et I® (R =CHj, R2 CH,Phou Ph). La
RMN C permet de confirmer l'attribution proposée, au vu de la RMN IH par Akiyama et collabora-
teurs (5). On observe un important blindage du carbone du N-&H,pour I'b, I'd et 1'e comparativement
au méme carbone de I"b, 1"d et 1"e (~ 9 ppm), le carbone du benzyle de I'b étant lui déblindé par
rapport a celur de 1" (=9 ppm). L"effet gamma" significatif confirme bicn la position cis des deux
méthyles dans le cas des diastéréoisoméres 1 10

Remarquons que la valeur de 33 entre le carbone du méthyle Iié & I'azote et I'hydrogéne porté
par le carbone cyclique dépend de la stéréochimie Cr:=2Hz pour 1', 3 = 5 Hz pour 17).

A partir de ces observations, il est donc possible de préciser sans ambiguité la stéréochimie
du seul diastéréoisomére I' qui réagit avec l'acétyléene dicarboxylate de méthyle (méthyle porté par
l'azote et hydrogene lié au carbone cyclique en position trans). Ce point est cssentiel pour la compré-
hension du mécanisme de la réaction.
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Tableau 2
Caractéristiques RMN 13C (8 et J) des diaziridines 1
C cyclique N-CH, C(CHy) N-CH,Ph -_@
, 1 2
Composes R R s lJ JJ 5 lJ 33 3 lJ 23 s lJ JJ s
1a H CHPh 57,6 175 () 47,9 136 5 64,8 138 () 138,01
' 60,1 (1) (9 389 135 2 11,7 126 6 649 135 5 140,
CH; CH,Ph
1" 6,7 (0 () 47,8 135 5 12,2 126 6 56,1 135 2 139,4
Ic H Ph 60,2 176 5 48,1 136 5 154,6
I'd 62,9 175 () 39,3 136 2 12,3 127 6 153,8
CHy Ph
1*d 63,9 174 (1) 47,5 136 5 14,3 127 6 149,3
I'e 67,9 176 (0 39,9 136 2 153,7
Ph  Ph
I"e 69,0 177 (1) 48,1 13 5 148,6

() Systeme complexe, le couplage n'a pu étre mesuré.

B - Mécanisme proposé

Rappelons tout d'abord les résultats obtenus par M. Komatsu et collaborateurs concernant
la réaction de diaziridines avec le diphénylcéténe an, Dans un premicr temps, les auteurs invoquent
une addition nuclcophile d'un des azotes sur le carbone central du céténe, puis une prototropic avec
ouverture du cycle et formation de 8 qui évolue ultérieurcment dans le milieu.

X -
o) 1
...... o R
_//R3 ﬂ;-c_o o
N —_— r[& 3] — Ph,CH-C-N-C=N-RZ-..»
H \ H R !
VN2 %I" R’
R R rY” SN
\Rz Py

Lorsque r2 est différent de R 3(R] 7 H), aucune différence de réactivité n'est observee
entre les deux diastéréoisomeres, la température de la réaction (reflux du benzéne) pouvant étre res-
ponsable de I'équilibration des deux diaziridines diastéréoisoméres.

Nous proposons un mécanisme tout & fait similaire pour la réaction des diaziridines et
de I'acétyléne dicarboxylate de méthyle.

H
~ R
Lo e

Q! /cu3 é/' m':ﬁﬁ/“a H>(N=CHPh
2 _
Yo :N/N
'2 42 E
R Y N Rl h ~ ﬁ
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pas de reaction

La réaction débute par une attaque de l'azote le plus nucléophile (N-CH,) de la diaziri-

dine sur la triple liaison activée. L'effet stérique des deux groupements Rl et Rz

en cis de la paire
libre attaquant I'électrophile 2 inhibe complétement la réaction de I”. Ce point est confirmé par I'ab-

sence de reactivité de 1f avec 2.

CH CHy
2 . h;bl ———  _»  pas de réaction
CHy
CH2Ph

L'intermédiaire zwittertomique formé a partir de }' se stabilise en transferant sort un
proton porté par le groupement benzyle (obtention de 3) soit un proton porté par le cycle (obtention
de ¥), 1a position des hydrogenes correspondant étant favorable a ce transfert.

Lorsqu'il y a compétition eventuelle entre les deux évolutions, seule la formation de 3
est observée (la —3a et Ib —3b), conséquence vraisemblable de la plus grande acidité des hydrogenes
benzyliques. Il est possible de vérifier que la formation de 3 (R2 = CHZPh) ne resulte pas de I'1soméri-
sation du composé & correspondant. Le marquage du groupemcnt benzyle avec du deutérium élimine
clairement cette possibilité, le deutérium est transféré uniquement en position vinylique.

CH’7< 3

H' N=CDPh

Remarque : Dans le cas de 1Id, il n'est pas possible d'isoler le composé &d. La RMN IH

montre que le produit formé transitoirement disparait rapidement en méme temps que I'acétylene
dicarboxylate de méthyle pourtant en exceés.
L'existence d'un équilibre amidine =* aminal de cétene, déja signalé dans la littérature

(Il)’

peut explhiquer ce comportement.

N-CH, H,  N-GH,
CHy C — c=c’

W\ — Vs N

Nom Ph H NHPh
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L'aminal résultant de l'isomérisation de ¥d réagit avec 2 pour donner un nouvel aminal
susceptible d'additionner ultérieurement une seconde molécule d'acétylénique.

\ \
H N-CHy © N CHy 2 EL_E \ 2
Sc=C — CHpy —_ s N-CHy ——  etc...
H NHPh NHPh AN
® N~Ph

Iil - Obtention des deux diastéréoisomeres I'b et 1"b purs

Mannschreck et collaborateurs ont établi qu'il etait possible de séparer les diaziridines
(12

diaziridines enantiomeres en utilisant l'acétate de cellulose (9).

diastéréoisomeres par chromatographie sur couche mince . llIs ont également réusst a séparer les
Nous avons montré qu'il €tait possible, tout au moins dans le cas de Ib, d'obtenir aisément

les deux diastéréoisomeres purs sans mettre en ocuvre des techniques chromatographiques.

jon d'un melange 1'b et 1" avec l'acétyléne dicarboxylate de méthyle permet

de récupérer le diastéréoisomére I"b qui n'a pas réagi par simple distillation du produit brut (voir

précédemment).

- L'autre diastéréoisomere 1'b peut, lui aussi, étre obtenu pur trés aisément. L'addition d'un
équivalent d'acide picrique 3 une solution éthérée de 1'b et I"b (mélange 50/50) provoque la précipitation
exclusive du picrate 9. Traité par une solution de carbonate de sodwum, il redonne la diaziridine 1I'b,
exempte de 1"b. L'obtention de 9 avec un rendement de 65 % peut logiquement s'expliquer par l'iInversion
plus facile de |'azote portant CHzPh, aprés protonation de l'autre atome d'azote, conduisant ainsi au
cation thermodynamiquement le plus stable.

CH /CH;
N
HE N I NO,
{
picrique H” I‘Nl’ “H o
CH CHZPh [y ] CH2Ph 2
/<'7|\
H N CH;
Na,CO
9 —— 273, 1'b

La stéréochimie du picrate 9 a été déterminée & l'aide de la diffraction des rayons X
(tigure 1).

Figwe 1 - Représentation ORTEP du cation diaziridinium de 9.
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Partie expérimentale

1 - Synthese des produits de départ

La préparation des diaziridines utilisées au cours de cette étude a €té décrite précédemment.

la, Ib et 1f sont Prépirés en utilisant la méthode de Schmitz et collaborateurs (”). Les
résultats sont les suivantes : R°, R, Rdt (%), Eb,.-2 (°C). la ; H, CH,Ph, 13, 30-5; 1b; CH§CH2PT;1)
MN .

40, 55-60 ; 1f ; CH,, CD,Ph, 40, 55-60 (produit' totalement dideutér 3 la grécision de 13
lc, 1d et le sont grépar s par photolyse des tetrazolines correspondantes s R', R, Rdt (%),
Eblo-Z (°C) ; 1c; H, Ph, 85, 50-3 ; CHJ, Ph, 70, 65-70 ; Ph, Ph, 89, 105-108.

La benzylamine, PhCD_NH., utilisée dans la préparation de 1f a été synthétisée selon
la méthode de Wenrod et Milne(14) “par“réduction de la benzamide avec LiAID,,.

I - Obtention des énamides 3 et énamidines &

Syntheése de 3a

296 mg (2 mmoles) de diaziridine la sont dissous dans 2 cm> de benzéne anhydre. Apres
addition de 285 mg (2 mmoles) d'acétyléne dicarboxylate de méthyle, on abandonne lc mélange pendant
24 heures a la temperature ambiante. Le benzéne est distillé ct le mélange réactionnel chauff¢ a
40°C pendant une heurg sous vide (10" mm Hg) afin d'élimincr la diaziridine la qui n'a pas réag:
(~ 10 1%, dosage RMN 'H du brut). On obtient ainsi 460 mg d'une huile légérement orangée 3a (pure
RMN "H). Rdt = 80 %. 3a nc peut 8tre distillé sans décomposition.

RMN 'H, § (C_D,) : 2,45 (s, 3H) ; 3,48 (s, 3H) ; 3,65 (s, 3H) ; 4,62 (d, J = 1,6, 2H) ; 4,90
(s, 1H) 3 7,00 - 7,25 (m, 3H ;6/,60 - 7,75 {m, 2H) ; 7,90 (t, J = 1,6, 1H).
| RMN 3¢, §(C,D) 1 36,8 (g, '3 = 138, chaque branche est un quadruplet, C,) ; 50,5 (q,
J - 148) ; 52,8 (q, = 149) 74,9 (t, '3 = 147, chaque branche est un doublet, "3 = 13, chgque doublct
etant un quadruplet °3 = 3, C,) ;,87,6 (d, 'J = 162, C,) ; 128,4, 128,9, 136,5, 136,1 (carbones gromati-
ques). 135,1 (m, C.) ; 160,4 (‘, = 157, chaque bralrche et un multiplet, C,) s 1657 (d, °J = 10,
chaque branche est im quadruplet, “°J = 4) ; 167,6 (quadruplet, °J = 4).

IR, v (Nujol) : 1700 et 1745 (C=0) ; 1645 (C=N).

Spectrométrie de masse 3 Cl 5H18N20lo 3 M masse calculée 290,127 ; masse trouvée
290,125,

Synthese de 3b

. 650 mg (4 mmoles} de diaziridine Ib (mélange de deux diastéréoisomeres en proportions
€gales) sont dissous dans 5 cm” de benzéne anhydre. Aprés addition de 560 mg (¢ mmoles) d'acétyléne
dicarboxylate de méthyle, on abandonnc le melange pendant 24 heures a la températurc ambiante.
Le splvant est distillé et I'huile orangée obtenue est fractionnée le plus rapidement possible sous vide
(10"° mm Hg). On recueille une premiere fraction I"d Eb, -2 = 50-53°C, m = 270 mg. Le résidu de
gm:l;ahon (450 mg) se revele &tre le produit 3b quasimerw pur (RMN "H). Rdt = 75 % (par rapport
a I'b).

RMN 'H, 6 (CDC1y : 1,47 (d, 3 = 5,6, 3H) § 2,90 (s, 3H) ; 3,63 (s, 3H) ; 3,93 (s, 3H) ;
4,70 (s, 1H) ; 4,83 (q, J = 5,6, 1B ; 7,20 - 7,80 (m, SH) ; 8,15 (m, 1H).

| RMN '3c, & (cDCLY) : 20,9 (q, 3 = 129, chaque brapche est un doublet, 2] = 2) ; 30,8

(q, IJ = 139, chaque branche es? un doublet °J = &, C,) ;,50,6 (q, "I = 146) 5 52,7 (q, J = 148); 78,8

(d, 'J = 142, chaque bande et un multiplet, C )I’ 85,2 (d, 'J =163, C.) s 128,7 3 131,46 ; 135,6 (carbo-

ges aromatiques) ; 154,3 (m, C,) ; 160,6 Jd, J = 156, chaque branghe est un multiplet) ; 166,1 {d,
J = 10, chaque branche est un quadruplet, °J = 4) ; 168,! (quadruplet, °J = 4).

Spectrométrie de masse t C, H, N.O, : M1! masse calculée 304,142, masse trouvée
304,142. 167207274

Synthese de &c

A une solution de 134 mg (I mmole) de diaziridine ic dans 2 cm3 de benzene anhydre,
on ajoute, sous_azote, 156 mg (1,1 mmole) d'acétyléne dicarboxylate de méthyle. Le mélange cst aban-
donné 2 jours a la température ambiante. Un precipité apparait en fin de réaction. Aprés évaporation
du solvant sous pression réduite et recristallisation' dans 1'é¢ther anhydre, on obtient 195 mg de cristanx.
F = 144°C ; Rdt = 71 %.

RMN lH, [ (c606) s 2,79 (s, 3H) 3 3,42 (s, 3H) ; 3,58 (s, 3H) ; 5,10 (s, IH) ; 6,90 - 7,28
{m, 5H) ; 7,85 (s, 1H).
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; RMN I3C, é (CI?CIJ) : 31,8 {(q, lJ i 141, chaque branche est un doublet, 33 =3, C.;
53,6 (q, J=148),; 53,4 (q, 'J = 148);96,2(d, 'J = 165, C|) ; J21,2 ; 124,9, 129,4 (carbones aromati-
ques) ; 147,64 (d, '] = 181, chaque branche est W quadrupllt, J=2C,); 1894 (m) et 189,9 (m)
(C, et C aromatique li¢ a I'azote) ; 164,8 (d, "3 = 10 chaque branche st un quadruplet, “J = &) ;
l6g,5 (quadruplet, °J = &).
Analyse : C“‘H“Nzou, Calc. % : C 60,86 H 5383 N 10,13

Tr. 60,79 6,01 9,35

Reéaction de 1d avec l'acétylenedicarboxylate de methyle

Dans les conditions identiques a celles décrites pour Ic en opérant sur 2 mmoles de diaziri-
dine 1d (mélange de diaziridines diasteréoisomeres en proportion identique) et 4 mmoles de 2, on obtient
apres distillation du solvant, 510 mg d'huile jaune. Elle est analysée en RMN 'H. La faible stabilité
de &d empéche toute purification. Trés rapidement il se dégrade et conduit & un melange de produits
qui n'ont pas eté identifiés.

RMN 'H, & (C.D,) (signaux attribués a 4d dans le produit brut de la réaction) 1 1,44 (s,
3H) 5 2,40 (s, 3H) ; 3,67 (s, 9K ; 3,61 (s, 3H) ; 5,36 (s, 1H) ; 6,89 - 7,30 (m, SH).

Synthese de 4e

Le mode opératoire décrit pour &4c reste valable. A partir de 320 mg (1,5 mmoles) d
composé lc (mélange 50-50 de deux diastéréoisomeres), et de 193 mg (1,5 mmoles) de 2 dans 2 cm
de benzcne anhydre, on recueille, apres distillatio[\zdu sotvant, 530 mg d'huile brute. Cette huile est
fractionnée au four rotatif sous pression réduite (10"° mm Hg) le plus rapidement possible.

I"e, Eb -2 = 95-100°C (i00 mg), est ainsi obtcnu pur. Le résidu de la distillation est
repris avec un mélange éther-pentane et abandonné au réfrigérateur. Les cristaux formés sont essores.
L'analyse RMN montre qu'il s'agit de &e (18] mg) pur. F = 122-3°C. Rdt = 68 % (par rapport a I'e).

( ) RMN 'H, s (c606) 1 2,41 (s, 3H) 5 3,45 (s, 3H) ; 3,49 (s, 3H) ; 5,30 (s, IH) ; 6,65 - 7,20
m, 10H).

Analyse : C20H20N20“ Calc. % C 68,17 H 5,72 N 7,95
Tr. 67,72 3,62 7,94

Ml - Jsomérisation photochimique de I'¢namidine 4c

On irradie @ la température ambiante avec une lampe Phillips haute pression (125 watSs)
un tube de RMN (5 mm), contenant une solution du composé &c dans CD,CN (60 mg dans 0,5 cm°).
Apres | h 30, la RMN 'H montre que la solution contient un mélange d'isoméres géométriques &c
et &'c (~50/50).

tc. RMN !

H, § (CD,CN) : 3,26 (s, 3H) 5 3,64 (s, 3H) ; 3,82 (s, 3H) ; 5,42 (s, IH) ; 6,92 -
7,40 (m, 5H).

%'c. RMN lH, 8 (CDBCN) ¢ 3,16 (s, 3H) 3 3,70 (s, 3H) ; 3,78 (s, 3H) ; 6,35 (s, 1H) ; 6,90 -
7,43 (m, 5H).

IV - Evolution thermique des compasés 3a et 3b

L'huile brute de la réaction de 2 mmoles, de la ou Ib ct 2 mmoles de 2 est chauffée sans
solvant pendant 20 mn & 90°C. L'addition de 10 cm” d'éther et de quelques gouttes de méthanol pro-
voque la précipitation de cristaux légerement jaunes.

6a, m = 200 mg, F = 140-2°C. Rdt = 35 %.

RMN lH, § (CDCI,) : 1.81 (s large, 1H) ; 2,88 (s, 3H) ; 3,57 (s, 3H) ; 3,76 ct 3,84 (systéme
AB, 7 = 12,5, 2H) ; 3,96 (s, 3H); 4,97 (s, IH) 3 7,25 - 7,33 (m, SH).

RMN 'Oc, & (CDCI,) 5 36,5 (q, '3 = 138) 5 51,0 (g, '3 - 147) 5 52,6 (dy '3 = 142, chaque
branche est un multiplet) 52,; (qy "3 = 187) ; 59,6 (triple multiplet, = §53) ; 94,8 (d, T = 3) 3
127,1 5 128,2 ; 128,6 3 142,5 (carbones aromatiques) 3 148,9 (m) ; 165,7 (m), 166,6 (m).

Analyse : Cli”lSNzol" Calc. % C 62,06 H 6,25 N 9,25
tr 61,94 6,45 9,40

6b, m = 80 mg, F = 150°C. Rdt = 28 %.
]

RMN 'H, § (CDCI1,) 3 1,32 (d, J= 6,0, 3H) ; 2,70 (s, 3H) § 3,15 (s large, 1H) 3 3,462 (s, 3H) ;
3,78 (q, 3 = 6,0, IH) ; 3,86 (s, 3H) 5 4,74 (s, 1H) § 7,11 - 7,29 (m, SH).



2302 B. CARBONI et al.

| RMN 1, 5 (CDCL) : 18,8 (g, '3 = 128) 5 359 (q, 3= 138) ; 51,04q, '3 = J46) ; 526
d, J= 40, chaque branche est un multiplet) ; 52,9 (q, "J = 143) ; 63,8 (double multiplet, "J,= 150} ;
96,4 (d, L= 5) 3 126,8 3 127,0 ; 128,2 5 143,1 (carbones aromatiques) ; 150,1 (m) 3 166,1 (g, "I = #) ;
166,6 (dq, °J = 4 et °J = 4).

Analyse : CI6H20N200 % calc. C 63,14 H 6,62 N 9,20. Tr. C 63,43 H 6,81 N 9,10.

¥ - Synthese du picrate 9. Obtention de 1'b pur

3 A 160 mg (I mmole) d'un mélange (1/1)des deux diastéréoisomeres 1'b et 1%b dissous dans
2 cm” d'éther, on ajoute une solution de 230 mg (1 mmole) d'acide picrique dans 5 cm” d'éther. Aprés
une nuit 3 0°C, les cristaux sont essorés et lavés avec un peu d'éther. ‘}9 ne peut &tre conservé sans
décomposition au dela de quelques jours a température ambiante). m = 254 mg, Rdt = 65 %.

RMN ‘H, § (CDCL,) : 1,73 (d, J = 5,4, 3H) ; 3,06 (s, 3H) ; 4,22 (q, J = 5,4, IH) ; 4,15 et
4,40 (systeme AB, J = 13,0, ZH? 3 7,36 (s, 5H) ; 8,8 (s, 2H).

150 mg de 9 sont mis en suspension dans 5 cm3 d'éther. Apreés addition de 2 cm3 d'une
solution 2N de carbonate de sodium, la phase éthérée est séparée et séchfe sur carbonate de sodium.
Le solvant est distillé sous vide et le produit brut est contr8lé en RMN "H. Seul le diastéréoisomeére
I'b est présent. Apres distillation (Eblo—z = 50-55°C), on obtient 30 mg d'huile. Rdt = 350 %.

VI - Analyse aux rayons X du composé 9 (13

C,cH ;NsO; : M= 391,2 ; monoclinique P2 lg 3 a = 7.086(5), b = 24.104(8), c = 10.740{6)
%, 8 = 91.21 187y % Tgaa(hy R° » 1 (A MoKa) = 0.99 ci. L'cnregistrement réalisé sur un diffracto-
meétre automatique CAD-4 ENRAF-NONIUS (0 = 0.71073 R, balayage w/2® = 1, € = |, dérivé des
réflexions standards < 2 %) a fourni 3361 reflexions dont 989 uniques (R NT 0B avec 1>0 (.
La structure est résolue au moyen des Méthodes Directes qui pcrmcttcn{ Je localiser les 28 atomcs
non hydrogene parmi les 30 premiers pics de la carte de Fourier. Apres affinements en mode isotrope
puis anisotrope, les_atomes d'hydrogene sont mis en évidence & l'aide d'une différence de Fourier
{entre 0.38 et 0.24 eA™"), mais leur position n'a pas été affinée.

Le n\\cillcur’ a(finemcpt par matrice complete (x, y, z,B pour les atomes non-hydrogenc,
atomes d'hydrogene fixés) a donné : R = 0,090 , Ry = 0,082 ,5=7,02.

Ces valeurs élevées peuvent s'cxpliquer par une légére insutfisance des données disponi-
bles et une agitation importante du motif picrate.
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