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Cycloaddition dipolaire-1,3 du 2-diazopropane
sur des maléimides N-substitués.
Photochimie des adduits résultants
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RESUME: La cycloaddition dipolaire-1,3 du 2-diazopropane (DAP) | avec les maleimides N-substitués 2a-b, 40°C. a
conduit aux monoadduits A*-pyrazolines 3a-b. En revanche la méme réaction, réalisée dans des conditions opératoires
analogues avec le maleimide 2e, a abouti & une nouvelle structure hétérocyclique de inastendue, a c6ié de la A%
pyrazeline 3¢. La photochimie des moncadduits 3a-c a permis I'obtention exclusive des cyclopropylcétones 3Sa-c¢
correspondants.
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ABSTRACT: The 1.3-dipolar cycleaddition of 2-diazopropane 1 with the N-substitued maleimides 2a-b, at G°C, has
fed to monoadducts A’-pyrazolines 3a-b. On the other hand the same reaction is carried out under similar operating
conditions with maleimide 2¢, has led to a new and unexpected heterocyclic structure 4e next to A”-pyrazolines. The
photolysis of 3a-c¢ has led toa cyclopropylketenes Sa-¢.
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INTRODUCTION :
Notre travail se situe dans le cadre de I'é¢tude de la cycloaddition dipolaire-1.3 du 2-
diazopropane {1} avec des dérivés énoniques activés [2-8] et I'évolution photochimique des adduits

obtenus [9-11].
Pour notre part, nous nous sommes intéressés a ’addition du 2-diazopropane 1 sur les

maleimides N-substitués 2a-¢.

RESULTATS ET DISCUSION :
Cycloaddition du 2-diazopropane sur les maleimides N-substitués 2a-c:

I.’addition du 2-diazopropane 1 sur les maleimides N-substitués 2a-b a conduit a la
formation exclusive des composés 3a-b. (Schéma 1)
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Le maleimide 2¢ a réagi instantanément avec le 2-diazopropane & 6°C ; nous obtenons, dans
ce cas, deux nouveaux composes |

Le 4.4-diméthyl-2,3.7-triazabicvelo[3 3. 0Joct-2-¢ne-6,8-dione 3¢ et le 4.4-diméthyl-7-
1sopropyl-2,3,7-triazabicyclo]3.3.0] oct-2-éne-6.8-dione 4¢. (Schéma 2)
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L’analyse des spectres de RMN 'H et C des adduits 3a-¢ a permis de confirmer la
structure pyrazolinique de ces adduits (voir partie expérimentale).

L’interprétation du spectre de RMN 'H <u composé 4¢ révéle la présence d'un doublet
d’intégration six protons & 1,32 ppm correspondant aux protons méthyliques CHagny et CHiyy
couplés avec le proton Hy, Ce dernier présente un heptuplet vers 4,30 ppm.

Aussi, le spectre de RMN PC montre deux signaux 4 18,93 ppm et 4 19,26 ppm attribués
aux deux méthyles CHim et CHamy.

Ces résultats spectroscopiques confirment I'obtention de la structure 1nattendue relative au
produit 4¢. L."adduit 4¢ a résulté certainement d un réarrangement protropigue suivi d’une extrusion
d'une molécule d'azote (N;) du produit intermédiaire 4¢’(Schéma3). Lintermédiaire 4¢’ semble
étre obtenu suite a4 une addition de deux moiécules de 2-diazopropane (DAP) sur le composé
2¢’(forme tautomeére de 2¢), Une premiére molécule de DAP a réagi avec la double laison
¢thylénique et une deuxiéme a réagi avec la liaison C=N,

Les adduits 3¢ et 4¢ semblent résultés respectivement de la réaction du 2-diazopropane sur
les deux tautomeres 2¢ et 2¢”.
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Schéma 3

Ainsi I’analyse du spectre HMBC de Padduit 4¢ montre ia corrélation du proton Hg avec les
carbones Cp, Cy, Cg et Cg; ceci prouve que le reste isopropylique est porté par 1'atome d’azote
(N"). (Tableau 1)
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Tableau 1 : Déplacement chimique 'H et "'C et corrélations HMBC pour 4¢

Atome 5 ppm HMBC
Ne 'H  Multipiicité {j, Hz) Be CooH
1 5,75 d (8.3) 93,71 3
4 94,26 3. 1,a.b
5 2,75 d (8.3) 46,73 I,a.b
6 169,40 59,1
g 173,67 5,91
9 430 h 44 31 n,m
a 1,50 s 22,31 5b
b 1.50 s 27.90 5 a
m 1,32 d 18,93 9, n
n 1,32 d 19.26 9. m

Evolution photochimique des adduits 3a-c :

La photolyse des z&z«pyrazolines 3a-c, en solution dans le chlorure de méthyléne fraichement
distilié sur P;0s, s’accompagne d'un dégagement steechiométrique d’azote.

Le contrdle de cette réaction par chromatographie sur couche mince (CCM) montre
I’obtention, de facon propre et univoque, d’un nouveau produif Sa-¢ moins polaire gue 1'adduit 3a-
¢. (Schéma 4)

Schéma 4

La structure cyclopropanique des composés Sa-¢ est confirmée par speciroscopie de RMN
bidimensionnelle HMBC, En effet, I"analyse du spectre HMBC du composé 8a pris comme
exemple, a montré la corrélation des protons méthyliques (a) et (b) avec les carbones chimiquement
équivalents C;, Cset Cq; ce dernier corréle avec les protons Hy et Hs (Figurel)
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Figure 1: Agrandissement de Spectre HMBC (zone 15-40 ppm) du composé Sa

Ces corrélations prouvent bien Penchamement Ci-Cs-Ce-C) correspondant a un squelette
cyclopropanique.

CONCLUSION :

Les Az—pyrazoiines 3a-b formées sont stables. Dans e cas du maleimide 2¢, nous avons pu
accéder a une nouvelle structure hétérocycligue inattendue 4¢, a ¢té de la 132~pyraz,01ine 3e. Cea
pourrait éire, tributaire de I'évolution thermodynamique de hétérocycle intermédiairement instable
4¢’, Dans ce cas Paddition du 2-diazopropane swr la double liaison (C=N) s’est faite en sens

inverse a celle de Michaél, une explication basée sur la théorie des orbitales moléculaires hautes
occupées du dipéle (HOMO} et les orbitales moléculaires basses vacantes du dipolarophile
(LUMO) favorise une telle approche [12].

{.a photolyse des adduits Sa-¢ s'est accompagnée dans tous les cas du départ d’une molécule

de diazote et de la formation des cyclopropanes 5a-c.

PARTIE EXPERIMENTALE :

Les spectres de RMN ont €i¢ enregisirés sur des spectromeétres BRUKER AC-400 et AC-
300 ('H et ]"C) Pattribution des signaux s'est faite en se basant sur des expériences HMBC et
NOESY. La référence interne est toujours le tétraméthylsilane(TMS), le solvant est le
deutérochloroforme.

Les specires infrarcuges ont été tracés en dispersion solide dans KBr & 5%, a 1"aide d'un
spectrometre PERKIN-ELMER IR 197. Les spectres de masse ont €té enregistrés en utilisant les
deux techmiques FAB et impact électronigue.

Le 2-diazopropane est préparé selon 1a méthode de Staudinger {1] et conserve en solution éthérée a
-60°C.
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Les séparations chromatographiques ont été effectuées sur gel de silice 81-60-7734 Merck au
moyen de colonnes chemisées refroidies & I’eau courante.

CYCLOADDITION DU 2-DIAZOPROPANE SUR DES MALEIMIDFS
N-SUBSTITUFS 2a-¢ :
Addition du 2-diazopropane sur les maleimides N-substitués 2a-b :

A une solution, refroidie 4 0°C, de 5 mmoles de maleimides N-substitués 2a-b dans 50 ml
de dichlorométhane anhydre, on additionne par fraction de 5 ml une solution 2,6 M de 2-
diazopropane (DAP) fraichement préparée et const rvée 4 -60°C dans le dichlorométhane.

Aprés ['addition de quatre fractions, la couleur rouge de DAP persiste et une
chromatographie sur couche mince du brut réactionnel (¢luant: éther de pétrole — acétate d’éthyle
70:30), mdique appantion d’un nouveau produit plus polaire 3a-b et la disparition totaie du
maleimides 2a-b.

Aprés une nuit 4 0°C, on évapore les solvants sous vide et & froid; le résidu huileux jaune
obtenu est « filiré » sur 20g de silice en éluant avec un meélange: éther de pétrole-acétate d'éthyle
70:30.

Les adduits 3a-b sont récupérés chacun sous forme de cristaux incolores.
3a 1 4,4-diméthyl-7-phényl-2,3,7-triazahicyclo[3.3.0}oct-2-éne-6,8-dione

Rdt = 75% (cristaux incolores). F = 136°C (Dichlorométhane-Ether de pétrole). IR vy !
1518(N=N); 1680 (C=0); 1670 (C=0). S.M (FAB") m/z (int.rel) : 266 ((M+Nal", 45%). RMN '"H
(400 MHz; CDCl) 8ppm 0 1.60 (s, 3H, CHsy); 1,54 (s, 3H. CHapy); 297 (d. 1H, Hs) 5,95 (d,
1H, Hp) Syst: AX (Juas = 8,3 Hz), 7,18-7.45 (m SH, Harom). RMN B¢ (100,62 MHz; CDC1y)
Sppm 1 22,56 {CHzy); 27.86 (Chlawy): 168,48 (Ce); 172,87 (Cy); 47,09 (Cs); 93,96 (C1); 94,96 (C4) .

3b 1 4,4-diméthyl-7-éthyl-2,3,7-triazabicyclo]3.3.8)oct-2-éne-6,8-dione
Rdt = 80% (cristaux incolores). F = 72°C (Dichiorométhane-Ether de pétrole). IRvgpa: 1520

(N=N}; 1675 (C=0); 1690 (C=0). S.M (FAB") m/z (int.rel) : 218 ([M+Na]", 30%). RMN 'H (300
MHz; CDCl;) am,m 1.50 (s, 3H, CHya): 1,54 (5, 3H, CHyy); 1,15 (t, 3H, CHy,y); 3,56 (g, 2H,
CHa): 2.85 (d. 1H, Hs): 5.86 (d. 1. Hy) Syst: AX (Juiys = 8,3 Hz). RMN ’3(: (75,47 MHz;
CDC3) Sppm 1 22.31 (CHiy); 27.84 (CHag): 12,90 (CHye): 34,01 (CHy): 169.31 (Cg); 173,51 (Ca);
46,93 (Cs); 93,98 (C1); 94.00 (C4) .

Addition du 2-diazopropane (DAP) sur le maleimide 2¢

A une solution de Smmoles de maleimide 2¢ dans 60 m! de dichlorométhane anhydre,
refroidie a 0°C est additionnée, par fractions de 10 mi, une solution 2,6M de 2-diazopropane (DAP),
fraichement préparée a -60°C.

Aprés I"ajout de 6 fractions, une chromatographie sur plaque réalisée sur le brut réactionnel
{éluant ; hexane-acétate d’éthyle 80/20) indique la disparition totale du maleimide 2¢ et 'apparition
d’un nouveau produit plus polaire 4¢ a c6té d’adduit 3¢,

Aprés une nuit a 0°C. on évapore les solvants sous vide et a froid, le résidu obtenu est
chromatographié sur 80 g de silice en éluant avec de !'hexane enrichi jusqu'a 30% d’acétate
d’éthyle. On élue "adduit 3¢ puis Padduit 4e.

3¢ 4,4-diméthyl-2,3,7-triazabicyelo{3.3.0]oct-2-éne-6,8-dione
Rdt = 40% (cristaux incolores}. F = 88°C (Dichlorométhane-Ether de pétrole), IR vy 11525

(N=N) : 1680 (C=0); 1670 (C=0); 3330 (N-H). S.M (FAB") m/z (int.rel) : 190 (IM+Na]", 60%).
RMN 'H (300 MHz; CDCls) Sy © 160 (s, 3H, CHae); 1,50 (5. 3H. CHag ) 2.82 (d, 1H, H);
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579 (d. TH, Hy) Syst: AX (Juims = 8,3 Hz): 8,15 { s, 1H, H;). RMN PC (75,47 MHz; CDCly)
Sppm ¢ 22.25 (CHiyia)): 27,79 (CHigy); 168.36 (Ce): 173,55 (Cy): 48,10 (Cs): 94.47 (C1): 94,91 (Cy)

4c : 4,4-diméthyl-7-isopropyl -2,3,7-triazabicyclof3.3.0]oct-2-éne-6,8-dione
Rdt = 30% (cristaux incolores). F = 120°C (Dichlorométhane-Ether de pétrole). IR vy

1518 (N=N); 1675 (C=0); 1685 (C=0). S.M (L.E) m/z (int.rel) . 181 ({M'-28], 6%). RMN 'H (300
MHz; CDCl3) S : 1,32 (@, 6H, CHinmy )i 1,50 (s, 6H, CHzons i 2,75 (d, 1H, Hs): 5.75 (d, 1H,
Hi) Syst: AX (Jyrps = 8,3 Hz); 4.30 (h, 1H, He). RMN C (75,47 MHz; CDCl3) 8, 1 18.93
(CHsgm); 19,26(CHam); 22,31 (CHa); 27,90 (CHapy): 169,40 (Ce); 173.67 (Cs): 46,73 (Cs); 93.71
(C1); 94,26 (Cy); 44,31 (Co) .

Photolyse des A’-pyrazolines 3a-c :

On irradie 100 mg des A2~pyrazolines 3a-c en solution dans le dichlorométhane anhydre
préalablement distillé sur P;Os. La selution incolore au départ devient jaune au cours de ia réaction
puis brun-clair et ceci jusqu’a la fin de Pirradiation.

5a : 6,6-diméthyl-3-phényl-3-azabicyclo{3.1.0]hexane-2,4-dione

Rdt = 50% (cristaux incolores). ¥ = 123°C (Dichlorométhane-Ether de pétrole). SM (LE) m/fz
(int.rel) : 215 ([M"], 50%). RMN 'H (460 MHz; CDCL) Bppm ¢ 1.30 {s. 3H, CHa,y ); 1.41 (s. 3H,
CHam ); 2,48 (s, 2H, H;5) Syst: Ay, 7.24-7.46 (m, SH, Hyom). RMN BC (100,62 MHz; CDCLy)
Sppm ¢ 16,01 (CHaay): 25,74 (CHigyy); 33,70 (C5): 35,39 (Cy); 172,92 (Ca ).

3b :6,6-diméthyl-3-éthyl-3-azabicyclo{3.1.0]hexane-2,4-dione

Rdt = 70% (huile jaune). S.M (I.E) m/z {int.rel) : 267 ((M’], 40%). RMN 'H (300 MHz; CDCly)
Opom © 1,28 (s, 3H, CHa): 1,34 (s, 3H, CHawy): 1.20 (1, 3H, CHi): 3,49 (q, 2H, CHy); 2,44 (s, 2H,
Hys) Syst: Ay. RMN PC (75,47 MHz; CDCl3) 8y, ¢ 16,20 (CHaqwy); 26,24 (CHyqy); 13,31(CHae))s
33,01 (CHy);, 34,03 (Cy5); 35,40 (Cy); 171,96 (C9).

5S¢ : 6,6-diméthyl-3-azabicyclo{3.1.0]hexane-2,4-dione

Rdt = 30% (huile jaune). S.M (LE) m/z (int.rel) : 139 ([M'], 60%). RMN "H (300 MHz; CDCl)
Bopm ¢ 1,32 (8, 3H, CHiw); 1,39 (s, 3H, CHapy): 244 (s, 2H, Hy5) Syst: Ay 8,10 (s, 1H. Ha).
RMN "C (75,47 MHz; CDCly) Sy : 16,40 (CHs); 26,23 (CHsgy): 33.82 (Cp5): 35.20 (Co);
172,90 (Ca.4).
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