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Resume : Les &tats de transition de la cycloaddition dipolaire -1,3 de la nitrone CHr=N+H-O- 
sur differents alchnes monosubstituks CHr=CHY, avec des groupements Y accepteurs ou donneurs, ont 
btd obtenus au moyen de la mdthode AMl. Le synchronisme du processus et la rigioselectivite ont ete 
Cd&s et sont en bon accord avec les risultats observes. 

Abstracts : The transition states of the 1,3-dipolar cycloaddition of nitrone CHr=N+H-O- upon 
various monosubstitued alkenes, with withdrawing and releasing substituents, were obtained from AM1 
method. The synchronism and regioselectivity of the process were evaluated, in good agreement with 
experimental results. 

La rdgiosdlectivitd de la cycloaddition de nitrones 1 & des alcbnes monosubstituds 2 a suscitk 

beaucoup de travaux ivoques dans des revues (1,2). Q uand le dipolarophile presente un caractere 

nucliophile prononcd, dC a la presence d’un groupe electrodonneur, la reaction est rdgioselective 

et conduit exclusivement B l’adduit 3 substitue en 5. Avec un groupe Clectroaccepteur, il se forme 

priferentiellement ou exclusivement l’adduit 4 substitud en 4. 

le cercle hachurk symbolise un substituant Y variable 

11 a dtC montre que plus le dipolarophile 2 est deficient en electron, plus est grande la proportion 

de l’isoxasolidine 4 substituee en 4 (3). C es resultats ont itC expliques par K.N.Houck au moyen 

de la thdorie des perturbations des orbitales molCculaires frontalieres (3). Toutefois, la prevision des 

mecanismes reactionnels par la mdthode des orbitales moleculaires frontalieres repose sur diverses 

hypotheses, de non croisement des chemins rdactionnels, de l’intervention des seules orbitales x 

frontaheres, de l’approche concertbe des molecules de rkactif et de substrat dans des plans paralleles... 

D’autre part elle ne donne aucun renseignement sur la nature de l’dtat de transition, son dnergie, sur 

le chemin de reaction et le synchronisme de la formation des deux liaisons, ni sur les modifications 

apportees par les substituants sur le trajet rbactionnel. Un calcul ab initio 4-31G//STO-3G a deja dtk 

r&&se par G. Leroy et ~011. sur le mdcanisme de la cycloaddition de la nitrone 1 et de l’dthylene 2 par 
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la methode de la grille, et sur l’analyse conformationnelle de l’isoxasolidine 3 (ou 4) (4). 

Dans cet article now montrons que la methode AM1 (5) p ermet de priciser ces aspects fonda- 

mentaux du m&an&me de la reaction. Nous avons utihse la nitrone non substituQ de fac;on B &miner 

le problitme de la st6rCochimie finale cis ou tram des substituants Y et R2 dans les isoxasolidines . 
Les substituants Y utilises sont II (serie a), Br (b), CFs (c), CN (d), COCHs (e), COOCHs (f), NO2 

(g), SOaF (h), CHs (i), OH (j) et OCHs (k). L e substituant SOrF se rCv&le expkrimentalement(6) 

et theoriquement particuhbrement efficace pour faciliter la reaction et l’orienter exclusivement vers la 

formation de l’isoxazolidine 4h substituee en 4. 

Rhultats des calculs : L’examen des tableaux I et II permet une premiere approche qualitative de 

l’effet des substituants Y sur la reactiviti p&visible des substrats 2 avec le rdactif 1 en ne considerant 

que les interactions stabilisantes iL deux electrons entre la plus basse orbitale moleculaire inoccupQ 

(LUMO) de l’un et la plus haute occupee (HOMO) de I’autre. Pour la nitrone 1, les energies et les 

coefficients LCAO des atomes C,N,O sont respectivement de -9,45 eV, 0,675, 0,230 et -0,701 pour 

I’HOMO et de 0,40eV, 0,647, -0,641 et 0,412 pour la LUMO. Les caracteristiques frontahires des 

alcenes 2 sont don&es dans le tableau II. Pour des substituants Y electroattracteurs (2~ i 2h), l’ecart 

AEr = E,w(Z)-Ego est inferieur a AEr = Ecu-Ego, ce qui favorise l’interaction entre 

1’HOMO de la nitrone et la LUMO de I’alc&ne substitui. A cause de la repartition dissymetrique 

des densites electroniques x, le mecanisme risque d’itre asynchrone avec formation d’une liaison ~1~s 
pr&oce entre les sites les plus mous de 1 et de 2 (qui sont generalement ceux correspondant aux 

plus forts coefficients LCAO des orbitales frontal&es concernees) c’est B dire entre l’oxygene de 1 

et le carbone de 2 ne portant pas le groupe Y. Cela conduirait finalement a I’isoxazolidine 4. Si les 

substituants sont globalement electrodonneurs (2i B 2k), AE r est legirement supirieur B AEr et 

l’interaction majoritaire concerne la LUMO de 1 et I’HOMO de 2, ce qui conduirait a 3. Pour 2a et 

2b les deux interactions ont des importances Cquivalentes et on peut s’attendre B la formation d’un 

melange de 3 et 4. A cause’des polaritds de la nitrone et de l’alcine, il faudrait aussi tenir compte des 

effets coulombiens. Pour 1 l’oxygine Porte une charge plus negative que celle du carbone (figure 1). 

Avec des substituants Y t&s electronegatifs, le carbone bthylenique de 2 qui Porte Y est plus negatif 

que l’autre ce qui favorise encore l’interaction de l’oxygbne de 1 avec le carbone Cz de 2 qui ne Porte 
pas Y. L’inverse a lieu pour un substituant Y accepteur. 

Dans le cas des d&iv& carbonyles 2e et 2f, l’analyse conformationnelle a Cti faite par rotation 

autour des liaisons du groupe C=O). Eli e a montre que la mithylvinylcitone 2e existe sous deux formes 

planes d’knergies t&s voisines, la forme transoide 2et &ant legirement moins stable que la forme cisoide 

2ec de 1 kcal mol-‘. Dans les deux cas, une liaison C-H du mithyle se trouve dans le plan moleculaire 

et eclipse le groupe carbonyle. Cela est une consequence des interactions des orbitales moleculaires x 

et rr* (essentiellement du fragment C=O) avec les pseudo-orbitales R et A* de symetries appropriees 

du methyle (7). La mesure expdrimentale (8), en solution dans un solvant polaire (chloroforme) et en 

presence de se1 paramagnetique, donne une proportion de 27% de la forme s-cis, ce qui correspond a une 

difference d’enthalpie libre de 0,8 kcal mol-I. Le tableau I montre que l’enthalpie de formation calculee 

de 2ec est plus negative que celle de 2et de 1 kcal mol- l. Au lieu de la difference des enthalpies 

de formation, on peut utiliser celles des energies internes ; 1 ‘energie interne a OK est (a une constante 

prbs et en supposant les couches Bectroniques internes impolarisables) la somme de deux term-, E 
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Tableau I - Caractiristiques des alcknes 2 YHC’=C*Ha 
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r T jes (kcal m01-~) 

_E(‘=) 
Cnerg 

AH; 

16.47 

17.95 

-143.95 
44.96 

- 24.00 
- 23.05 
- 70.04 
- 69.62 
- 64.63 

15.95 
-108.96 

6.57 

- 33.53 
- 27.70 

-0.218 

-0.179 

-0.138 
-0.157 
-0.130 
-0.158 

-0.131 
-0.129 
-0.116 
-0.121 

0.025 

-0.226 
-0.347 
-0.338 

;a 
CH2 
0.000 

0.075 
0.131 
0.098 
0.122 
0.079 
0.131 
0.130 
0.147 
0.182 
0.291 

-0.006 
-0.099 

-0.109 

Y Eib’ 

7157.23 28.81 

14992.30 23.81 

43382.74 35.92 

14551.58 29.38 

21090.71 51.25 
21089.77 51.28 

28488.88 54.50 

28485.46 54.48 
28480.47 54.62 
26321.82 32.19 
37294.95 30.77 

10753.99 45.14 
14556.36 32.24 
18137.39 48.56 

Y 

0.109 

0.033 

-0.053 
-0.150 
-0.004 

0.001 
-0.094 
-0.093 
-0.048 
-0.170 

0.523 

0.051 
-0.056 
-0.058 -- 

P(D) 
0.000 

1.304 
2.914 
?.005 

2.688 
3.222 
1.603 
2.318 
4.446 
4.696 
4.507 

0.230 
0.871 
0.867 

Cl 
-0.218 

-0.257 
-0.239 
-0.099 
-0.248 
-0.227 
-0.191 
-0.192 
-0.240 
-0.197 
-1.002 
-0.162 
-0.007 

-0.011 

aa 
2b 
ac 
2d 
2ec 
aet 

at-c2 
2RZ 
2fcE 

% 
2h 
2i 

aj 
2k 

H 
BT 

CF3 
CN 

C&CO 

C&OCO 

NOz 
SOztF 
cll, 
OH 

OCEJ 

Cal Cnergie potentielle Blectronique ; 0) Cnergie cinCtique vibrationnelle & OK. 
Valeurs pour la nitrone 1 (en kcal mol-I) : AH; = 16.94 ; E = -16014.68 ; E. = 26.26 

Tableau II - Orbitales molCculaires front&&es des al&es 2 

T T- r 

T 
HOMO LUMO 

&’ 

0.707 

0.473 
0.723 
0.619 

0.765 
0.665 
0.681 
0.680 
0.574 
0.684 
0.741 
0.621 
0.509 
0.476 

EW CC” &4 E(b) 

0.707 -10.55 0.707 -0.707 1.44 

0.563 -10.15 0.681 -0.722 0.71 

0.670 -11.59 0.648 -0.734 0.20 

0.642 -10.86 0.552 -0.682 0.05 

0.649 -10.85cd) 0.420 -0.617 0.05 

0.662 -10.94(e) 0.439 -0.607 -0.07 

0.651 -11.08 0.484 -0.660 0.00 

0.649 -11.07 0.483 -0.658 -0.01 

0.549 -11.17(l) 0.505 -0.679 -0.07 

0.628 -11.89 0.435 -0.625 -0.90 

0.585 -12.43 0.365 -0.518 -0.74 

0.685 - 9.99 0.683 -0.696 1.36 

0.658 - 9.69 0.721 -0.658 1.31 

0.693 - 9.54 0.717 -0.660 1.41 

AEP’ 

10.89 

10.16 
9.65 
9.50 

9.95 
9.38 
9.45 
9.44 
9.38 
8.55 
8.71 

10.81 
10.76 

10.66 

AEF) 

10.95 

10.45 
11.99 
11.26 
11.25 
11.34 
11.48 
11.47 
11.57 
12.29 
12.83 
10.39 
10.09 
9.94 

Y 

H 
Er 

CR3 

CN 

CH3CO 

CH3OCO 

NO3 
SO3F 

CH3 

OH 

OCH3 

aa 

2b 
ac 
2d 

aec 

set 
2fcz 

2RZ 
2fcE 

a 
2h 

; 

2k 

[a) coefficients LCAO des orbitales moldculaires fronts&&es pour les sites C’ et C2 ; lb) en eV ; 
- Em(l) , AEz = Ego - E&Z) ( avec E*,,(l) =-9&i ev et E~~(l)=0.40 ev) ; 

mol&laires T s&antes ne sont pas les HOMO (lesquelles sont de type o B : 
cd) -10.63 eV; cc) -10.65 eV; f) -11.01 eV) . 



7200 Y. L.Pmx. etal. 

(somme de l’energie cinetique electronique et des energies potentielles Bectronique et nucleaire pour 

une giometrie figie de la molecule) et de Es (Cnergie cinetique vibrationnelle a OK). Si on ajoute H la 

difference A(E + Es) pour les deux isomeres les contributions a 300K des mouvements moleculaires 

de translation, de rotation globale et de vibration, ainsi que celles des termes entropiques, il n’y a 

pas de modification notable. 11 y a done d&accord apparent avec l’experience. Toutefois, le moment 

dipolaire de la forme s-tram (p=3.222 D) est plus grand que celui de la forme s-cis (~=2.688 D) : 
cette dermere est done moins favorisee en solvant polaire. Au niveau de precision de la methode AMl, 

on peut seulement dire que les deux conformations sont d’energies t&s voisines et existent done en 

iquilibre. 

Pour l’acrylate de mithyle 2f, il y a trois conform&es dont deux d’dnergies t&s voisines, 2ftZ, 

s-tram et de conformation Z pour le groupe oxycarbonyle, et 2fcZ, s-cis et de conformation Z ; il existe 

aussi un conform&e 2fcE s-cis ester-E, d’ailleurs pas tout a fait plan (angle des plans ethylenique et du 

carbonyle de 17’) par suite de son encombrement et d’knergie superieure de 5 kcal mol-’ par rapport 

au precedent. Ainsi les conformations Z pour les esters sont bien favorides dans cette sirie comme pour 

tous les esters saturds (9). Ces resultats sont bien connus experimentalement et sont essentiellement 

dfis B l’interaction des dipoles de l’oxygine du groupe methoxy et du carbonyle plutot antiparall&les 

pour les esters Z (p=1,603D pour 2fcZ et 2,318D pour 2ftZ) et paralleles pour les esters E (p=4,446D 

pour 2fcE). II revient au mime de dire qu’il y a moins de repulsion entre les paires electroniques 

des deux oxygenes dam l’isomire Z (10). Les hauteurs des barrikres dnergktiques de passage entre 

ces conform&es ont et6 calculees avec optimisation des itats de transition correspondants ; elles sont 

respectivement de 2,1, 8,8 et 9,l kcal mol-’ pour les passages de 2fcZ & 2ftZ, de 2fcZ i 2fcE et de 

2ftZ B 2fcE. 

Le groupe S&F apparait globalement comme Clectrodonneur d’apres sa charge (tableau I), mais 

du fait de la forte polarisation des liaisons S-O et S-C, l’atome Ci (qui Porte le substituant) a une 

charge trbs negative alors que Cr est neutre dans 2h, et la polarisation de l’alcbne correspond a celle 

obtenue avec un groupe t&s accepteur. D’autre part les charges nettes dependent fortement de la 

methode de calcul et ne sont pas des indicateurs fiables du caractkre klectronkgatif d’un substituant. 

Dans le cas du groupe SOrF, la t&s basse valeur de 1’HOMO (tableau II) suggere que ce substituant 

est le plus electroattracteur. L’inverse a lieu pour OH et OCHs. 

Les caracteristiques de la nitrone 1 sont resumdes sur la figure 1. On voit que ses prop&t& 

electroniques correspondent B une resonance entre les formes mesomkres HzC=N+H-O-, 

H2C--N+H=O et aussi HzC+-NH-O- mais avec un poids plus faible. 11 y a ainsi deux centres 

nucldophiles, l’atome 0 itant plus dur que l’atome C. 

Les rdsultats obtenus pour ies produits 3 et 4 montrent que leurs enthalpies de reaction AHo 

ou les variations de l’dnergie totale AE’ = A(E + Es) sont toujours beaucoup plus basses que 

la somme de celles des reactants (tableau V). L’equilibre devrait done etre fortement d&place vers 

la formation des isoxasolidines, ce que confirment les bons rendements observes. Le gauchissement 

de l’hktdrocycle pentagonal est d&it par les paramlttres de Cremer et Pople (11) qui permettent 

d’expliciter les distances zj (j=l B 5) des sommets au plan moyen (ddfini par C Zj=O) par la formule 

zj = (2,5)li2q COS[+ + 4x(j - l)/5] ; le p arametre de gauchissement 4 donne l’icart maximum des 

sommets au plan moyen et l’angle de phase 4 permet de voir aisement si la conformation est enveloppe 
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(4=0, n/5, 2x/5...) ou croisee (+=7r/10,37r/lO...). Toutefois, a cause de la faible Cnergie d’activation 

du processus de pseudorotation pour un cycle Ir 5 cotis, les produits existent en fait comme melange 

de toutes les conformations. L’analyse des resultats montre la faible influence du substituant Y sur la 

geometric de l’hdterocycle, toujours assez plat (q compris entre 0,120 pour 3a et 0,123A pour 3g et 

entre 0,117 pour 4j et 0,185A pour 4g). 

Les tableaux III et IV donnent les caracteristiques des Ctats de transition Ts (conduisant aux 

isoxazolidines 3) et Tq (conduisant aux isoxazolidines 4). Les plans de l’rdcbne et de la nitrone ne 

sont pas paralleles et le cycle pentagonal est plus gaucbi que pour les isoxazolidines correspondantes 

(pammetre q de Cremer et Pople de l’ordre de 0,4A, dikdres N-C-C-C et N-O-C-C). Ces ktats de 

transition sont assez prdcoces : les indices des nouvelles liaisons en tours de formation (&-OS et C&S 

pour Ts, C1-CS et Cr-0s pout T4) sont inferieurs ir 0,5; la liaison Cl-Cz garde un fort caractire 

double. Toutefois I’influence du substituant Y sur la geometric et la distribution dlectronique est t&s 

marquee. Dans le tableau V sont repartees les enthalpies de formation standard AH; des dtats de 

transition, leurs energies potentielles klectroniques E et leurs energies cinktiques vibrationnelles B OK 

Eo. Les energies totales B OK (a une constante arbitraire p&s en supposant les coeurs atomiques 

impolarisables), sont E + Eo. Les enthalpies d’activation AH: sont les differences entre les enthalpies 

de formation des Ctats de transition et la somme de celles des reactants. Les energies d’activation E* 

sont les differences correspondantes entre les energies totales. Avec un substituant attracteur, l’dtat 

de transition T4 est t&s favorise et devient seul possible (T 4b 8. T4h), alors qu’avec un substituant 

donneur, Ts est le plus aisd a atteindre (Tsi et Tsj) comme le montre la comparaison des energies 

d’activation. Avec des substituants alkyles, les deux trajets sont en concurrence (Ts; et T4;). En 

meme temps le synchronisme de la cycloaddition, aisement suivi par l’analyse des indices des nouvelles 

liaisons formees (l-3, 2-5 pour TJ, et l-5, 2-3 pour T4), est tres mod&. Alors que le synchronisme 

est assez bon lorsque Y est H ou un groupe peu dlectroaccepteur (Br) ou Bectrodonneur (CHs), 

l’attaque nuclkophile sur le carbone Cz est de plus en plus p&pond&ante avec des groupes accepteurs 

- en particulier pour les ktats de transition T4 seuls en cause dans ce cas, et aussi avec des groupes 

donneurs - en particulier pour T s. Un diagramme du type Jencks - More O’Ferrall (12) ou les 6tats 

de transition sont places en fonction des indices des liaisons form&es B partir de Cl en abscisse et de 

Cz en ordonnde, permet de mettre en evidence les variations des trajets reactionnels mettant en jeu 

les itats de transition Ts (figure 2) et T4 (fig ure 3), ainsi que leur precocitd. L’attaque sur le site 

CZ est toujours legkrement favorisee. Pour des substituants Y donneurs les reactions pro&dent via 

les ktats T4 (figure 3) et montrent une deviation t&s nette, sur une perpendiculaire a la diagonale 

du synchronisme (effet anti Hammond ou perpendiculaire (13)) et pratiquement pas dans le sens du 

trajet de reaction (absence d’effet Hammond ou parallkle). C es dtats de transition T4 evoluent vers 

la limite d’addition nucliophile de 0s sur Cr (coin du diagramme avec Pc103=1,Pc1cS=0, note 

An 03/C2 sur la figure 3) car Y stabilise une forte densitd electronique sur Cl. On peut expliquer ces 

variations en admettant que la surface d’energie potentielle est ddplacee dans un sens perpendiculaire 

au chemin rdactionnel, l’etat de transition kvoluant vers le coin le plus abaisse par Y (de l’addition 

nucleophile sur CZ par rapport ir celle sur C,). Deja la mdthode des orbitales frontal&es permet de 

privoir l’ssynchronisme observe avec des substituants Y fortement dlectroattracteurs. Puisque dans ce 

cas les interactions preponderantes mettent en jeu 1’HOMO de la nitrone 1 et la LUMO de l’alcene 
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2, il apparit que pour des substituants de plus en plus attracteurs, le coefficient LCAO du carbone 

c2 r&e toujours superieur B celui de C1 (tableau II). En m&me temps, la charge de Cs devient de 

mains en moins negative. Toutes ces variations rendent predominante l’interaction de l’oxygene de 1 

qti a le plus gros coeefficient dans I’HOMO avec le carbone Cs de 2 et h&se done presager un Ctat de 

transition ‘I’4 trb asynchrone. Ces interactions qui se manifestent au debut de la reaction ont un effet 

orientant d’autant plus efficace que les &tats T4 sont asses prdcoces. Lorsque Y est trbs ilectrodonneur 

(2k), l’interaction principale se fait alors plutot entre la LUMO de 1 et 1’HOMO de 2 dont les plus 

grands coefficients LCAO sont respectivement sur l’atome de carbone de 1 (not6 Cs dans l’etat de 

transition correspondant Ts) et l’atome C2 de 2. On est done amen6 B prevoir une attaque nucleophile 

prkferentielle de C2 sur Cs (notee An C2/C5 dans la figure 2). Ces previsions sont ainsi en bon accord 

avec l’analyse plus complete des trajets de reaction et avec les rbultats expirimentaux. La distribution 

des Ctats de transition T4 sur une perpendiculaire a la diagonsle principale peut s’expliquer par la bonne 

constance de la difference AH’ entre l’knergie de l’isoxazolidine 4 (y compris l’energie vibrationnelle au 

point zero Es) et la somme de celles des reactants ce qui, d’aprbs le principe de Hammond, permet de 

prevoir une Cgale precocite pour tous les Ctats de transition T4. Les itats T3 ne s’ecartent pas beaucoup 

du m&anisme synchrone (diagonale principale), en particulier ceux qui correspondent iL un mecanisme 

prkponderant (Y accepteur). La Constance de A,!?’ est bien moins respectee pour les trajets reactionnels 

conduisant aux produits 3 ce qui explique en partie la deviation un peu plus grande observde pour les 

&tats de transition Ts parallelement & la diagonale principale. 

A titre de comparaison, les r&Rats de G. Leroy (4) d ans le cas de Y=H donnent les valeurs 

suivantes de E, (en kcal mol-‘) : 26,3 (STO-JG), 35,5 (4-31G//STO-3G), 34 (STO-3G avec IC 55x55 

avec les mono et biexcitations), alors que les valeurs observees de AH* pour la N-methyl-C-phenyl 

nitrone et diverses olifines activees se situent entre 16 et 18 kcal mole1 (14). Pour les enthalpies de 

reaction AH“ calculees, les valeurs sont (en kcal mol-l) de -13’7,7 (STO-3G) ou -54,5 (avec la chaleur 

de formation expdrimentale de l’ethylbne), -39,6 (4-31G//STO-3G) -80 (STO-3G avec IC 55x55). H 

apparait ainsi que la methode AMl, bien moins couteuse, donne des rksultats apparemment plus 

fiables que la methode ab initio avec ces bases peu etendues, pour les resultats knergitiques. La 

mkthode ab initio prevoit un t&s 1Cger asynchronisme, la liaison Cs-0s se formant un peu plus vite 

que la liaison Ci-Cs pour T4a (identique 8. Ts,) alors que le risultat AM1 est inverse pour Y=H. 

Mais pour un substituant meme peu accepteur comme Br, on retrouve la conclusion ab initio. Les 

rksultats g&omktriques concernant l’approche des reactants et la molecule d’isoxasolidine 4a (0~ 3a) 

concordent pour les deux types de calcul. Ainsi un calcul AMl-DRC(dynamic reaction coordinate) 

partant de l’dtat de transition T4b (correspondant au trajet le plus synchrone) conduit a un &tat initial 

d’enthalpie de formation de 35,69 kcal mol-’ (pour 34,89 kcal mol-’ pour la somme des enthalpies de 

formation des molecules de reactants isolees), pour lequel les deux plans moleculaires (Cl-Ch-Bre) et 

(Os-N4-Cs) forment un angle de 71,5”, la liaison Cs-N4 itant presque orthogonale a Cl-Bre, avec des 

distances‘Ci-Cs, Cs-Cs, Cl-0s et C2-0s respectivement &gales a 6,58lA, 7,046 A, 6,838 A et 6,952 A. 

L’optimisation de cet &at fournit un Ctat stable d’enthalpie de formation 31,94 kcal mol-’ pour lequel 

les deux molecules sont coplanaires avec les distances prkcidentes respectivement de 5,219A, 5,646A, 

4,009A et 3,331A la liaison Cs-N4 pointant sur Cr (angle Cl-Cs-N4 de 20,7”). 

Les reactions sont habituellement effectuees & la temperature ambiante dans un solvant apolaire 
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Tableau V 

TSa 

T9b 

TSC 

TSd 

T&C 

TSet 

TSfcZ 

TSfiZ 

T% 

TSh 

T3i 

TSj 

TSk 

T4a 

T4b 

T4c 

T4d 

T4ec 

T4et 

T4fcZ 

T4fiZ 

T4g 

T4h 

T4i 

T4i 

T4k 

A+ AH:(b) 

51.30 17.89 

57.46 22.57 

-108.67 18.34 

81.27 19.37 

9.69 16.75 

14.36 20.47 

-35.95 17.15 

-34.71 17.95 

48.11 15.21 

-72.51 19.51 

44.02 20.52 

0.75 17.34 

7.68 18.44 

51.30 17.89 

53.75 18.86 

-111.31 15.70 

78.05 16.16 

7.89 14.95 

10.07 16.18 

-38.76 14.34 

-38.08 14.60 

43.26 10.37 

-81.89 10.13 

44.04 20.53 

4.53 21.12 

10.75 21.51 

-E(C) 

23154.03 

30984.41 

59379.08 

30546.89 

37088.65 

37083.97 

44481.41 

44482.18 

42321.29 

53290.12 

26748.16 

30553.71 

34133.63 

23154.03 

30988.12 

59381.72 

30550.11 

37090.44 

37088.26 

44486.22 

44485.54 

42326.14 

53299.50 

26748.15 

30549.93 

34130.56 

E(d) 
-c-- 
57.18 

51.79 

61.14 

57.31 

79.20 

79.20 

82.43 

82.41 

60.15 

58.74 

73.10 

59.974 

76.34 

57.18 

51.82 

61.13 

57.30 

79.13 

79.28 

82.31 

82.31 

60.08 

58.60 

73.16 

59.90 

76.33 

Et(c) 

20.00 

24.03 

21.22 

21.05 

18.44 

22.19 

19.16 

19.63 

16.91 

21.22 

22.22 

18.81 

19.96 

20.00 

20.61 

14.65 

17.82 

16.57 

17.92 

15.89 

16.17 

11.99 

11.70 

22.57 

22.52 

23.02 

&HO(f) 

-42.33 

-33.81 

-38.27 

-34.95 

-35.85 

-37.02 

-36.23 

-36.82 

-38.50 

-26.90 

-37.57 

-45.31 

-43.65 

-42.33 

-35.82 

-37.90 

-36.71 

-36.82 

-36.68 

-37.15 

-37.15 

-36.37 

-30.15 

-37.97 

-37.47 

-36.73 

AE’(d 

-36.84 

-29.08 

-36.35 

-30.18 

-31.18 

-32.46 

-31.63 

-32.15 

-34.03 

-22.66 

-32.62 

-40.58 

-38.89 

-36.84 

-31.02 

-35.90 

-31.86 

-32.07 

-31.85 

-32.46 

-32.43 

-31.76 

-25.73 

-32.82 

-32.68 

-32.02 

Energies des Ctats de transition, Cnergies d’activation et Energies de r&action (en kcal mol-‘) 

enthalpie standard de formation iL 298k ; (b) enthalpie de &action ; (c) dnergie potentielle ilectronique ; 
Bnergie potentielle cindtique vibrationnelle & OK ; (e) knergie d’activation B OK ; (f) enthalpie de 

rkaction ; (g) diffbrence A(E + Eo) d’Cnergie totale B OK entre le produit (3 ou 4) et les rhactants. 
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FIGURE 1 
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aprotique tel que le benzkne. Les calculs p&&dents correspondent B un m6canisme effect& en phase 

gazeuse. Compte tenu des forts moments dipolaires impliquds pour I’&at initial et l’btat de transition, 

on peut admettre comme approximation - tr& gross&e - que l’effet de solvant p&pond&ant sur 

1’Cnergie d’activation peut ctre d&it par l’interaction entre les dipbles des solutds et le champ de 

&action R’ induit. La variation d’&ergie d’activation entre la phase gazeuse et la solution benz&ique 

oh g = (E - 1)/(2~ + 1) et Ag correspond au passage de la phase gazeuse (E = 1) B la solution ; l’indicc 

T se &f&e iL 1’8tat de transition, E est la constante dihlectrique relative du solvant (&=2,284 pour le 

benzbne 8. 25”C), a le rayon en A de la cavite sphirique creusCe dans le solvant par le solutC (calculi 

selon la mkthode de la rCf&ence 15), les 6nergies sont exprimCes en kcal mole1 et les moments dipolaires 

en Debye. Les valeurs calcuKes de AEt pour les trajets passant par Ts sont comprises entre 3,94 (pour 

Tsj) et 7,59 kcal mol-’ (pour Tss) et pour ceux passant par Tq entre 4,30 (Tbh) et 8,54 kcal mol-’ 

(TJ~). Les m6canismes conduisant B 3 et 4 sont 1Cgkrement ddfavorisks, le plus souvent un peu plus 

pour le second, sans toutefois inverser les tendances (&tats de transition Tq un peu plus compacts et 

polaires que Ts). 

En conclusion, il apparait que la m&hode AM1 permet de prCvoir l’influence des substituants 

de 1’oKfine sur la r@iosilectivitd, le synchronisme et la facilitd de la cycloaddition dipolaire l-3 de 

la nitrone. Elle montre en particulier une modification du m&anisme sous l’effet du substituant qui 

se traduit par un fort effet anti Hammond, en particulier dans le cas oh il est t&s t?lectroattracteur, 

comme cela apparait trbs nettement sur les figures 2 et 3. Les rCsultats obtenus sont en accord avec les 

observations expdrimentales (mais qui correspondent i des nitrones substituhes). 

Un calcul PM0 prkliminaire a CtC publid sur l’influence de la substitution de la nitrone sur la 

r&io&lectivitC, la facilitd et l’orientation relative des substituants de la nitrone et de 1%&e (16). 

Mkthode de calcul : L’option AM1 implant&e dans le programme AMPAC ~2.1 (Ii’) a ht.6 
utilide. Toutes les gComdtries ont CtC complitement optimisCes par le prockdP BFGS pour les dtats 
stables et NLLSQ pour les Ctats de transition.La recherche des itats de transition a itC r&Ii&e par la 
proc6dure SADDLE en partant d’un ensemble des deux molCcules de rCactants 1 et 2 convenablement 

orient&s dans des plans par&les distants de 5 A , pour aboutir aux isoxazolidines 3 et 4. Les itats 
de transition Ts et T4 ainsi obtenus ont tous une seule valeur propre nkgative de la matrice des 
constantes de force. Dans certains cas, la proc6dure DRC a permis d’obtenir le vkritable trajet de 
r&action en partant de l’dtat de transition correspondant et afin de vdrifier l’absence d’intermkdiaires 
Cventuels. 

Pour les groupements mettant en jeu S et F, nous avons v&i66 que la m&hode AM1 &it plus 
r&.liste que MNDO sur des molCcules tests comme MezSO, MezSOz, F,SO (tableau VI), en particulier 
pour les valeurs des AH: (am&oration du naramitre EISOL de AM1 pour le soufre) et les indices 

des liaisons SO. Comme ‘pour des calculs ab initio avec des bases peu C&dues (incluaht les orbitales 
atomiques d de S mais pas celles de 0, C ou F) (18)) les p 1 o ari Cs t des liaisons impliquant S sont 
surestimhes (peut-itre en partie iL cause de l’inadaptation de l’analyse des populations de Mulliken 
dans ce caz) mais les moments dipolaires globaux sont corrects. Pour ces raisons, et aussi pour la 
tendance connue de la mkthode MNDO & surestimer les interactions rCpulsives entre dew atomes 
dont la distance est 1,5 ir 2 fois la longueur de la liaison covalente correspondante (19)) et par suite 
?J d&former les itats de transition cycliques (9)) tendance corrigCe dans la m&hode AMl, nous avons 
prCfbr& utiliser cette dernikre mbthode. 

Un calcul des constantes de force a CtC systimatiquement r&&d pour les dtats stables comme 
pour les itats de transition, de faGon g permettre le calcul de la correction Es d’Cnergie cin6tique du 
plus has itat vibrationnel (correction du point z&o). Compte tenu de la surestimation systCmatique 
de ces valeurs (bien mise en evidence avec les frhquences calcul6es des modes normaux), elles ont 6t6 
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Tableau VI 

R SO 

SC 

SF 

8 c-s-c 

o-s-o 

C-S-O 

F-S-O 

F-S-F 

P 

AH; 

AM1 

1.400 

1.690 

99.5 

117.6 

109.5 

4.155 

-70.3 

Me$302 Me+0 FzSO 

MNDO erp(a) AM1 MNDO exp(a) AM1 MNDO exp(‘) 

1.534 1.431 1.491 1.520 1.477 1.434 1.480 1.413 

1.815 1.777 1.739 1.780 1.810 

1.548 1.608 1.585 

105.9 103.3 99.7 103.5 96.4 

114.9 121.0 

108.9 105.7 106.1 106.7 

102.6 102.8 106.8 

96.6 97.0 92.2 

6.161 4.49 3.952 4.627 3.96 4.190 3.395 1.63 

53.7 -88.7 -39.4 4.0 -36.0 -156.2 -45.7 -130 * 5 

(a) r&rence 19 ; R : longueur de liaison (A) ; 8 : angle de valence en degr6s : p : moment dip&ire (D) ; 
AiT; en kcal m&r 

Comparaison des resultats AM1 et MNDO pour des molecules tests soufrees et fluories 

mu@iplibes par un facteur kgal a 0,Q. Les energies d’activation El calculees sont alors les sommes des 
differences AE des ener 

tt 
omts zero, entre les eta f 

ies totales pour des @ometries figees et des differences AEa des corrections de 
s de transition et les etats initiaux ; les differences correspondantes des enthalpres 

e formation sont numiriquement &gales h AE darts la paramktrisation de AM1 et done ne tiennent pas 
compte de la modification des ktats vibrationnels pendant la reaction. 
Des don&es complementaires (coordonndes, localisation des orbitales moleculaires, grandeurs thermo- 
dynamiques, caractkristiques des isoxazolidines s et 4 . ..) 

b 
Y.L.P). 

sont disponibles auprks du premier auteur 

es calculs ont ktk effect&s sur l’ordinateur Vax 6410 du centre de Calcul de l’Universit6 Blaise Pascal. 
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