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SYNTHESE ET REACTIVITE DE DIAZA-1,2 SPIROPENTANES

T. TLILI
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RESUME : L'action du cyclopropylure de diphénylsulfonium sur des diazénes conduit & la formation des diaza-1,2
spiropentanes. Les données spectroscopiques et leur transformation chimique en produits plus facilement iden-

tifiables confirment leur structure.

I. Introduction.

Les synthéses des N.N'-dialkyldiaziridines ont été
largement développées par Schmitz et coll. [1] en fai-
sant agir le N-chloroalkylamine sur des aldimines

N-R’
R CHO + R'NH, + R"NHCl—R <]

N_Ru
Akiyama et coll. [2] ont préparé des produits analo-
gues par irradiation des A?-tétrazolines.
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Par contre, nous n'avons pas trouvé jusqu'a ce
jour d’exemple de synthése de diaza-1,2 spiroalcanes-
hormis les N-alkyldiaza-1,2 spiro [2.5] octanes prépa-
rés en faisant agir :

—soit l'acide N-méthylhydroxylamino-0-sulforique
sur la cyclohexanone [3] :

NMe
'MeNHDS{J' H

NH

— soit la chloramine sur les N-alkylcyclohexénimines

[4] :

NH,CI,NH
o NH,CLNH,
a) R=Me c)R=CH,,
b) R=n-Bu d) R=i-Pr

— soit le bromure de cyclohexylmagnésiuom sur la pen-
taméthyléne-diazirine [3] :
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En mettant 4 profit la réactivité du cyclopropylure
de diphénylsulfonium en tant qu'agent de spiroanne-
lation, nous avons préparé des diaza-1,2 spiropenta-
nes en le faisant agir sur des diazénes. Le schéma de
la synthése peut se résumer ainsi :

- *

R-N=N-R' + SPh,

¢ E'J

NR’

|
NR’

3a:R=R' =PFPh
3b:R =R =CO0CH,

II. Produits obtenus
A. N,N'-diphényldiaza-1,2 spiropentane 3a
I) Structure :

Le diazaspiropentane 3a préparé par action du
cyclopropylure de diphénylsulfonium 2 sur 'azoben-
zéne la a été isolé par c.c.m. Mais les m-sulfuranes
sont isoélectroniques des diazoalcanes et I'on pouvait
envisager 4 priori, la formation éventuelle de I'azo-
méthine-imine 4a : :

la 4

En effet les travaux de Huisgen et coll. [5, 6] ont mon-
tré que 'action des diazoalcanes sur des dérivés azoi-
ques conduit & la formation d’azométhine-imine.

Cependant, il faut souligner que les azométhine-
imines n'ont €t€ isolés en tant qu'entité chimigue que
dans le cas ol la charge positive était stabilisée par un
groupement fortement électroattracteur tels un 2,4-
dinitrophényle ou un cyano. Ceci n'est pas le cas de
4a,

De surcroit, I'azométhine-imine 4a se différencie-
rait aisément de diazaspiropentane 3a_par ses pro-
priétés spectroscopiques. Certes, le spectre IR du

produit obtenu ne permet pas d'affirmer une struc-
ture 3a ; néanmoins I'absence de bande d'absorption
dans la région 1720 — 1850 cm*! est incompatible avec
la structure 4a.

Le spectre '"H-RMM du produit obtenu présente 3
champs élevés un systéme AA'BB’ correspondant 2
quatre protons. Cette non équivalence chimigue pour
les protons du cycle spirannique peut se justifier par
une inversion lente de I'azote & la température 3
laguelle on opére. A priori, on doit s'attendre 4 une
diminution de la barriére d'intervention de 'azote
pour 3a par suite de la conjugaison du doublet libre
avec le systtme d'électrons m voisin, mais des études
[7] ont confirmé que lorsque 1’azote est inclus dans un
cycle 4 trois chainons, la conjugaison est nettement
plus faible que dans les dérivés acycliques. Par ail-
leurs, des études [8, 9] faites sur des dérivés ol un
atome d’azote est lié directement & un autre atome
d'azote, soit dans le cycle, soit 4 'extérieur du cycle,
montrent qu'on observe une augmentation trés nette
de la barriére d'inversion de 'azote. Kostyanovsky et
coll. [10] ont réussi 3 séparer les inverses optiques de
la N-méthyldiaza-1,2 spiro [2.5] octane.

2) Réactiviré ; -

Pour essayer de confirmer par voie chimique la
structure de 3a déji compatible avec les données
spectroscopiques enregistrées, nous avons traité en
milieu éthéré anhydre 3a par HCI. Cette réaction a
conduit 4 I'isomérisation de 3a en B-lactamimide 5a :

NPh - ﬁph
v \NPh ‘ |

3a Sa

Cette extension du cycle ne pouvait se produire dans
ces conditions 5'il s’agissait de I'azométhine-imine 4a,

Le produit 5a a été identifié par ses propriétés
spectroscopiques 'H-RMN et IR en accord avec celles
mentionnées dans la littérature pour les B-lactamimi-
des [11, 12]. Le spectre de “C-RMN confirme la
structure 5a. En effet, il présente trois carbones gua-
ternaires, deux carbones cyclobutaniques non substi-
tués et six types de carbone aromatiques, déterminés
par leurs déplacements chimiques compatibles avec
les valeurs calculées par addition des incréments cor-
respondants mentionnés par la littérature [20] :
& (CDCl,) en ppm/TMS : 170,3 C(2) ; 147,5 C(5) ;
1377 C(9) ; 1294 C(11)*; 1289 C(7)*; 1244
C(12) ; 120,2 C(10) ; 118,2 C(8) ; 113,5 C(6) ; 40,2
C(4) ; 36,5 C(3).

NPh
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* Ltantribution de C(11) et C(7) est interchangeable.

L’hydrolyse en milieu neutre de 5a conduit 4 la for-
mation de I'azétidine 6a bien qu'on s’attendait a isoler
la N-phénylazétidinone,

OH nar la littérature [14].
NFh “
o NHPh
Hy | OH
I__ NPh ——NPh \ 0
N _[_ MNHPh
S 6a | H
_
La structure de 6a a été identifiée par ses proprié- NPh . NPh
tés spectroscopigues que nous commenterons briéve-
ment dans ce qui suit : L] Ta
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Le spectre IR de 6a révile les bandes de vibration
v(NH) 4 3300 cmv'!. L'apparition de ces deux bandes &
des fréquences plus basses que celles qu'on attendait,
peut parfaitement s'expliquer par la présence proba-
ble d'une liaison hydrogéne intramoléculaire.

En '"H-RMN, I'intégration révéle que les protons
aromatiques et les protons méthylénigues sont dans
un rapport de 5/2. Les deux singulets 4 3,72 ppm et
8,25 ppm, échangeables dans D,O peuvent étre attri-
bués respectivement 3 OH et NH de la structure 6a,
L’apparition de NH dans la région des champs faibles
ne parait pas exceptionnelle pour un groupement NH
substitué par un phényle, un cycle azétidine ét situé
en a d'un groupement hydroxyle.

En SM, parmi les pics les plus intenses apparais-
sent les pics mfe = 77, 93, 106, 119, 120, 135, 212 et
240 u.m. Le mode de fragmentation suggéré par
Imbach et coll. [13] pour les azétidines permet de ren-
dre compte de la formation de ces principaux ions :

En milieu acide 6a conduit i la formation guanti-
tative de la N-phénylazétidinone 7a identifite par ses
propriétés physiques et spectroscopiques indiquées
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B. N.N’-di (méthylcarboxylate) diara-1,2 spiropentane
{) Structure :

Les dérivés azoiques N-acylés conduisent par
réaction avec les diazoalcanes & la formation d’oxa-
diazoline et d’hydrazone [15, 16]. On pourrait, en
conséquence s'attendre A la formation d'oxadiazoline
b par action de I'azodicarboxylate de méthyle 1b sur
le cyclopropyl-diphénylsulfonium, isoélectronique
des diazoalcanes :

CH,;0,C-N = N-CO,CH, + %5
2

co.c,
N—-=N
3
C-‘r.--""#\\
b

OCH,

Néanmoins |'équivalence chimique des deux
méthyles observée dans le spectre '"H-RMN du pro-
duit 3b est incompatible avec une structure 7b qui
laisse prévoir des déplacements chimiques différents
des deux méthyles.

Le spectre '"H-RMN révéle également aux champs
élevés un systtme AA'BB’ des quatre protons du
cycle. Les études des N-acyldiaziridines [17] ont mon-
tré que si la conjugaison du doublet libre de I'azote
avec la liaison C=0 est suffisante pour réduire la
barriére d'inversion, elle reste cependant nettement
plus faible que dans les amides acycliques.

2) Réactivité :

L'hydrolyse en milieu acide aqueux du produit 3b
obtenu conduit a la formation du B-lactame 8b cor-
respondant identifié par ses propriéiés spectrales en
'H-RMN et IR tout i fait comparables aux azétidino-
nes voisines.

i N-COCH, _ =0

r ] HCIO, I i

| /T N-COCH, | I

4 ——— N-COCH,
b Eb

II1. Partie expérimentale
1) N.N'-diphényldiaza-1,2 spiropentane 3a

A un mélange de tétrafluoroborate de cyclopro-
pyldiphényl-sulfonium (ImM) préparé selon la
méthode décrite par Trost et coll. [18], et d’azoben-
zéne (1mM) dans 10 ml de diméthylsulfoxyde anhy-
dre, agité & température ambiante et sous atmos-
phére inerte, on additionne 2mM de potasse en pou-
dre. On laisse agiter toute une nuit, puis on procéde
a I'extraction habituelle.

L’azobenzéne commercial est purifié par chroma-
tographie sur colonne de silice en éluant & I'éther de
pétrole benzéne 95:5. 3a est purifié par chromatogra-
phie sur plaque de silice en éluant au benzéne. L'ex-
traction est effectuée au chloroforme méthanol.

Rdt: 60 %

IR (CHCI,) : 3080 (m), 3060 (m), 3010 (f), 2960 (m),
1925 (f), 1580 (f).

'H-RMN (CDCl,) : 8en ppm : 0,62-1,25 (4H, H-4 et
H-35,m)7,50-7,90 (10H, m).

2) N.N'-diphénylazéridinimide 5a :

Sa a é1¢ obtenue en faisant barboter HCl sec, pen-
dant 2h dans une solution de 3a (200 mg) dans 20 ml
d’éther anhydre, refroidie 4 0°C. On évapore ensuite
le solvant sous vide. Le solide obtenu (186 mg) pré-
sente les propriétés spectrales suivantes :

IR {CHCI,) : 3030 (F), 3010 (f), 2960 (m), 1630 {m),
1590 (f), 1580 (f), 1460 (F).

'H-RMN (CDCL,) : & en ppm : 2,25 (2H, H-3, m) ;
3,48 (2H, H-4, m) ; 6,50 - 7,50 (10H, m).

3) Hydroxy-2 N-phénylamino-2 phényl-1 azétidine 6a :

L'hydrolyse de 5a en milieu neutre et 4 tempéra-
ture ambiante, conduit 4 la formation quantitative de
ba :

F:89-89 5°C
IR (KBr) : 3480 (m) ; 3300 (F) ; 3045 (f) ; 1595 (F) ;
1545 (F).
'H-RMN (CDCl,) : & en ppm = 2,50 (2H, m) ; 3,40
(2H, m) ; 3,72 (1H, 5.) ; 6,50 - 7,50 (10H, m.) ; 8,25
(1Hs.)
SM (70 V) : m/e (intensité relative) = 240 (55) ;
212 (8) ; 135 (16) ; 120 (8) ; 119 (6) ; 106 (100) ;
93 (37) ;77 (16) ; 66 (6) u.m.
Analyse : C.H N,O
Cal.:% C 7505 %6,72 %N 11,76
g 1 74,85 6,73 11,82
4) N-phénylazétidinone-2 7a

La B-propiolactame 7a a été obtenue par hydro-
lyse du diazaspiropentane 3a et par déshydratation de
I'azétidine 6a :

Hydrolyse de 3a : A une solution de 50 ml d'acide
perchlorique 10 %, on ajoute sous agitation vigou-
reuse 240 mg de 3a. Aprés 6h d'agitation a tempéra-
ture ambiante suivie d'une extraction habituelle 4
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I"éther, on recristallise le solide obtenu dans I"éther-
éther de pétrole. On obtient 125 mg de 7a.
F:79-80°C  Litt[19] :78=79°C
Analyse : C;H,,NO

Cal.: % C 7343

Tr.: 73,20
IR (KBr) : v (C=0) 1745 cm*!
'H-RMN (CDCl,) : enppm : 3,05 (2H,H-3, m) ;
3,55(2H, H-4, m.) ; 7.30 (5H, m.)
Deshydratation de 6a : Traitée dans les mémes condi-
tions expérimentales 6a conduit 2 la formation de 7a
avee 98 % de rendement
Analyse : CH ;NO Tr.: %C73,83 %H 6,26 %N 9,58
SM (70eV) : m/e (intensité relative) : 147 (80), 119 (28),
105 (100), 104 (49), 77 (36), 42 (19).
5) NLN'-di (carboxylate de méthyle) diaza-1,2 spiro-
pentane 3b

A une suspension de tétrafluoroborate de cyclo-

propyl diphénylsulfonium (2ZmM) dans 20 ml de
diméthyoxyéthane anhydre, refroidie 4 —40 °C, on
additionne 2 mM d'une solution de dimsylsodium
dans le D.M.$.0. (1,08 M). Le mélange est agité pen-
dant 3 mn avant d'additionner I'azodicarboxylate de
méthyle (2 mM). On continue I'agitation 4 —40 °C
pendant 15 mn, puis on laisse revenir 4 température
ambiante & laquelle on continue la réaction pendant
30 mn avant de procéder 4 I'extraction et 4 la purifica-
tion par chromatographie sur plaque de gel de silice,
Rdt: 59 %
IR (CHCL) v(C=0) = 1730 cm?
RMN (CDCl,) : 3 en ppm = 0,60 - 1,20 (4H, m.) ;
3,68 (6H,5.)
Hydrolyse de 3b : Traitée par une solution d'acide
perchlorique 4 5 % dans les mémes conditions expé-
rimentales que les précédentes 150 mg de 4b condui-
sent a la formation de 75 mg de la N-(carboxylate de
méthyle) azétidinone -2 8b
IR (CHCL,) : W{C=0) = 1750, 1730 cm"!
RMN (CDCly) : enppm = 3(2H,m) ;3,55 (2H, m.) ;
3,9 (3H,s.)

%H 616 %N 952
6,23 9,58

Analyse : C;H,NO, :
Cal.: % C 46,51
Tr.: 47,13

10,85
10,67

%H 546 %N
532

soumis en octobre 1987
accepié en novembre 1938
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