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Abstract - Synthesis and gas phase pyrolysis of various N,N dialkylenhydrezino-
propencate derivatives 7a—g are described. At, temperatures above 400°C, these
compounds give 2-pyrazolin-5 ones &4a-e. At Lower temperatures, the pyrazolinium
ylides 3a~g are isolated in good ylelds. The proposed mechanisa involveés
electrocyclisation of intermediate iminoketenes to. pyrazolinium ylids followed
by a |1,4] methyl shift.

Résumé - La prépsration et La.pyrolyse en régime dynamique de NN dialkylenhydra-
zinoesters 7a~g diversement substitués sont décrites. Lorsque la température est
supérieure 3 400°C, ces composés conduisent aux A2-pyrazotinohes-5 Le-e. A tespé-
rature plus basse, les ylures d'oxopyrazolinium 3a-g sont isolés avec de bons
rendements. L'électrocyclisation d'un iminocéténe intermédisire en ylure d'oxo-
pyrazolinium suivie d'une migration sigsatropique-1,4 de méthyle permet d'inter-
préter le mécanisme de ces réactions.

L'étude au Laboratoire (1) de La pyrolyse én régime dynamique d'énaminocesters 1 a
permis de développer des méthodes originales de préparation de formyl—1 aze~3 diénes (2) et
d'hétérocycles azotés variés : formyl-3 pyridones (3), acétyl pyrroles (4), azabicyclohepténones
(53, etc. Les résultats s'interprétent aisément en considérant qu'il se forme dans une premidre
étape un iminocéténe 2 par élimination=1,4 d'alcool. Cet hétérocumuléne u-inufuré, trés réactif
dans les conditions de La réaction, subit ensuite une série de transformations péricycliques
intramoléculaires pour donner Les composés précités.

L'orientation de La réaction dépend essentiellement de La nature Gu substitusnt R. En
particulier, Lorsque R est une chaine hydrocarbonée portant en a de L'azote un atome d'hydrogéne,
celui-ci subit une migration-1,5 vers Le carbone central du systéme cumulénique (2), Afin de
supprimer cette possibilité d'isomérisation et dans le but de stabiliser suffissmment L'imino-
céténe 2 ou L'azétinone tautomére, nous avons examiné le comportement thermique de systémes
dans lLesquels le substituant R est un groupement dialkyl amino (6).

Mt Vi CH’\F(CH,
R—N. ¢=0  R-N_ ¢ NS0
— \S/ —
3 4
R' R R' R R'
1 2 3

Nous présentons dans ce mémoire Les résultats de cette édtude. Elle a permis de mettrs
au point une méthode originale de synthdse d'ylures d'oxopyrazolinium 3 et de pyrazolinones-5 &.
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RESULTATS

Synthése des enhydrazino propénoates 7a-g

Les méthodes classiques de synthdse des énaminoesters peuvent 8tre en général appliquées
avec succés A La préparation de dérivés enhydrazinoesters.

1/ Substitution d'un Ether d'éEnol

HGO_ cooc,H CH e CHan-n"  cooc,H,
\_< 1 . R” B ——{ « CiHOH
R
5 (] R
Ta-c
R R
a C“S CN
b CHy €0,CoMs
¢ Ph €0,C,Hg

Les dérivés 7a-c sont obtenus quantitativement par substitution des éthers d'énol 5 (7)
dérivés du cyanacétate d'éthyle (R1=CN) ou du malonate d'éthyle (R1=cozit> par lLes hydrazines subs-
tituées 6 (8). Aucune des données spectroscopiques (IR, RMN) ne permet d'envisager dans ces cas
L'existence d'un équilibre avec une forme hydrazone.

Les deux isomdres géométriques Z et E du composé cyané Ja sont présents dans le nmélange
réactionnel. L'isomtre 7al peut &tre isolé par recristallisations dans Le méthanol. L'existence
d'une Liaison hydrogéne intramoléculaire se détecte aisément en infra=rouge par un abaissement
caractéristique de La fréquence d'absorption du carbonyle de 30 n-" ®.

2/ Condensation sur un B cltoesten

La condensation d‘un excéds de diméthyl hydrazine sur des 8 cétoesters 8d-f conduit 3 un
mélange de produits. Aprés purification (distillation, chromatogrsphie), Les spectres RMN et infra-
rouge des fractions indiquent que les enhydrazino esters 7d-f majoritaires sont en équilibre avec
Les hydrazones 9 conformément aux cbservations déja décrites sur des systémes voisins (10).

c"‘;n-mi, CH,
s N H
o : N CH, o c“’;u—n' COOC,H,
Rz)H/COOCsz - R')J\p/cooc'”’ CH, R>=<R,
1 R'
R Td-e2
8d-§ 9 T2Z+E
R’ Rz
d ((Z’lz)3
(CHZ)A
H CH

3/ Acylation de L'enhdrazino ester Ff

L'acylation de L'hydrazino crotonate 7f par un mélange chlorure d'acétyle-pyridine (11)
en quantité stoi'ehiod't:riquc n'est pas totale, mime aprés 20h de réaction ; elle permet d'isoler
le composé 7g avec (m rendement de 59X (7f inchangé : 25X), le pyrazole 10 étant alors détecté
sous forme de trace. Ce dernier composé devient prépondérant (10/7g = 55/18) si Ls réaction est
conduite avec un excds “dé réattif et jusqu'a transformstion totale du produit de départ.
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C,Ha
c M CH, H
H‘;N_N COOC,H, ,N—N' COCH, /N CH,
CHy = CH,COC! Pyr CH, — © ) /\
ch, Lk CH, CODC,H; ch, 'cooc,H,
Et,0
7 9 10

Le produit acylé obtenu est exclusivement de stéréochimie E (v COOEt = 1695 cmq) ; une
bande trés intense A 1575 ca-1 correspond 3 L'absorption de L'acétyle chelaté qui recouvre celle
de la double Liaison carbone-carbone (12). Le spectre RﬂNBC permet également d'exclure une struc-
ture hydrazonoénol (signal dO0 au carbonyle de L'acétyle & 195 ppn).

Thermolyse des enhydrazino propénoates 7
1/ Enhydrazino esters porteurs d'um groupement attracteur 7a,b,g

Les pyrolyses en régime dynamique des composés 7a,b,g en solution dans Le toludne per-
mettent d'observer La formption de deux types de produits dans des gammes de température bien dis-

tinctes.
Ls thermolyse & 360°C des esters 7a,b,g conduit & la transformation totale du produit

de départ en ylures 3a,b,g purifiés par recristallisation. A plus hauteé température (450°C), Les
ylures disparaissent et sont remplacés par les pyrazolinones-5 4a,b, seuls produits identifiables
obtenus 3 partir des esters 7a,b (Tableau I).
CH,, CH;,

N_N COOC,Hs _ Pl o

cH y=( !9;

R R'
7aZ+E 3a,b,g
7b
g E i

CH,
N
7a,b 450 . 0
= '&I
C

R? R'

4a.b

Tableau I : Réarrangement thermique des esters la,b,q.)

Fotpart Ry R Temp. (°0) '3‘53‘3? * “Zt:)’
7a CN H 360 6 -
ta N H 450 - 37
b C0,Et H 360 62 -
™ CO,Et H 450 - 41
70 €ocH CHy 360 61 -

;;Tbcmlyu on régise dynamique
Procuits cristallisés.



2266 X. CoQuBnEeT ¢f al.

pyrolyse du dérivé acylé 7g & des températures allant de 420 & 480°C conduit & un
nélange de pro&its qui n'ont pu 8tre séparés. Certains signaux présents dans le spectre Rﬂl H du
nélange brut.pourraient 8tre sttribués & la oyrazolinone acétylée 49.

D'autre part, nous avons montré que les ylures 3a,b s'isomérisent thermiqyement en pyra-
zolinones-5. La convergion #st pratigquement quantitative lorsque (a transposition de L'ylure 3b en
ampoule scellée (210°C, 2h) est effectude sur de petites quantités (100 mg) en solution dans le
cyclohexéne. En régime dynamique, Le réarrangement de 3b & 400°C permet d'isoler &b avec un ren-
dement de 54X.

2/ Emhudrazino estens 2,3 athylis #d-4

La conversion totale des enhydrazino esters 7d,e nécessite une température de 400°C et
conduit directement aux pyrazolinones-5 &d,e.

Dos essals effectués & plus basse température montrent que Les esters 7d,e réagissent
partiellement dbs 320°C. A 350°C, Les taux de conversion sont d'environ 50X et on obtient de facon
majoritaire les ylures 3, les pyrazolinones n*étant formées qu'ad L'état de traces,

CH, CH,
’ __ COOC,Hs )
3s50° -N °
.—-.’ [r—
(cu,)n
3 CH
400°\ cH, ¥ 400° (cHy)n sd,e
N’N o
\ CH,
(cn;n
4d,e

Tableau II : Réarrangement thermique des esters 7d,e

Produit départ n Temp.(°C) P;oduit; isol:s
Id 1 350 50 48 trace
d 1 400 0 - &1
e 2 350 40 39  trace
Te 2 400 0 - 48

L'enhydrazino ester acyclique 7f se réarrange 3 350°C en ylure. correspondant 3t 3t/7f =
40/44) . Nous n'avons pas trouvé la pyrazolinone attendue 4f dans Le produit brut de thermolyse de
71 & 410°C, malgré L'emploi pour comparaison dtun échantillon de référence préparé par (s méthode
classique (13) ; du mélange réactionnel, nous n*avons isclé que la bi-4 : &'-(pyrazolinone-5) n
déis décrite (14). L'oxydation spontanée 3 {air de pyrazolinones-5 portant un hydrogine en C-4
spparalt en effet générate (15).

CH, CH,
X CH,
; 0 W-NH  COOC,H,
— . CH; —
350
CH, - CH, ‘ﬂ& ‘

3f 7




Structure des produits
1/ Ytures de pyrdzolinium 3
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L'analyse cristallographique de 3a et }_h (6) a permis d'attribuer sans ambiguité & ces

composés la structure d'ylures de A3-oxopyzazolinium correctement représentée par la formule 3 :
en effet, La charge négative est essentiellement localisée sur L'azote N(2). Un second maximum
de densité électronique se situe sur Le carbone C(4) porteur d'un substituant électroattracteur,

expliquant ainsi les déplacements chimiques remarquablement bas de ce carbone hybridé spz.

Les structures des autres ylures ont été déduites par comparaison de leurs spectres IR
et m"c avec ceux de 3a et 3h (Tableau III).

Tableau III : Caractéristiques IRQ) et Rm”cb’ des ylures 3

R R2 vC(5)=0 VR, 8CH5 (1) 8C(3) 8C(e) 8C¢5)
3a CN 1750 2220 47,3 166,9 60,0 176,2
3b cozzt H 1775 1685 47,6 169,6 79,9 174,5
3d (CH2)3 1755 - 46,9 173,1 82,4 192,2
3e (CHZ)k 1730 - 47,0 176,4 77,4 180,6
3¢ H c“} 1740 - 47,4 178,6 70,9 180,0
39 COCH EHy 1750 1640 47,5 176,5° 89,9 176,9°
3h CoOMe H 1775 1685 47,6 169,6 79,6 174,5

IR : v(cm-1)

bl ruN13c & (ppm)

Clces attributions peuvent 3tre échangées.

2/ Pyrazolinones 4

La structure des composés & a été déterminée par analyse spectroscopique ; L'étude RMN H

1

de pyrazolinones-5 mono ou disubstituées en position 4 a fait L'objet de plusieurs travaux (16).

13

Les caractéristiques IR et RMN “C des composés que nous avons obtenus sont réunies dans le tab-
leau IV. Les déplacements chimiques correspondent 3 ceux décrits pour des A2-pyrazolinones-5 dif-

féroemmont substituées (17).

Tableau IV : Caractéristiques IR.)' et um”cb) de pyrazolinones-5 &

Rl R2 v€(5)=0 wR! SMe(1) 5C(3) 5CC4) EMe(s)  8C(5)
4a N H 1720 2210 32,1 146,0 44,0 19,5  168,5
4b COOEt H 1710 1750 31,5 149,6 58,2 16,8 17,7
4d (CHy) 5 1690 29,9 175,0 54,8 18,4  178,9
se , G 1690 30,9 167,1 48,5 17,6  178,9
&f° H CHy 1690 31,7 144,9  100,0 7,2 159,6

s yem D
b)c(pp-)

c)A'."-pyruoL‘inone-s dans la pyridine-dS.

DISCUSSION

1/ Formation des ylures d'oxopyrazolimium 3

Ces composés n'ont été décrits que récemment et Leurs méthodes d'obtention différent
selon La substitution désirée du carbone 4.
Deux voies d'accés (18,19) permettent La synthése d'ylures stabilisés par un substituant
attracteur amide ou ester en position 4 : la condensation de La N,N-diméthylhydrazine sur un acyl-
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malonate en solution dans L'acide acétique conduit sux ylures aprés guelques heures de Teflux(iB)s
mais cette réaction n'est pas réslisable avec les acylacétates. Dans L'autre méthode développée.
€(19), un second groupe carboxyligue est introduit sur un dérivé d'enhydrazino acide. Ces produits
suraient des applications en agrochimie et font L'objet de brevets (20).

Des ylures d®oxopyrazolinium alkylés en 3.4 ont d'autre part été obtenus par cyclisatien
de La diméthylhydrazone de 8 céto esters en présence de p-toludne sulfonate de méthyle (21) ; cette
dernidre synthise est toutefois trés sensible d la pureté du réactif.

La synthése des ylures 3 par thermolyse en phase vapeur que nous décrivons apparatt géné-
rale, quelle que soit La substitution ; nos résultats apportent d'autre part des éléments qui per-
nettent d'expliquer Lle mécanisme des réarrangesments observés.

Deux modes de transformation peuvent en effet Btre envisagés 3 partir de 7

CH,
N—CH,
HN'  COOC:H,
Vol o R R‘ Voie & CH’
™ . i~CHs
’ - 7 0
HN __Joc.H, N, &
R R R’: tn'
12 CHy, CH, 2
TR
R! R!
3

L'sttaque intramoléculaire du carbonyle de L'ester 7 (voie 8) conduirsit & L'intermé-
diaire 12, L'élimination d'éthanol ayant lieu dans une deuxidme étape.

L'autre possibilité (voie b) consiste en La formation préslable de L'iminocéténe 2
suivie de cyclisation en 3.

Cette seconde hypothdse apparait la plus probable partir des résultats de thermolyse
du composé 7b.en solution dans Lle méthanol ; Le schéma cf-lprés réunit et rationalise nos cbser~
vations. ‘

A 320°C, la transestérification du diester éthylique 7b en dérivé méthylique 7h est pra-
tiquement qulntitativé, alors qu'il faut atteindre une tespérature de 390°C pour observer la
conversion totale de 7b en ylure 3h (formation de 3b & 360°C en solution dans Le toludne).

La cyctisation des céténes en ylures n'est pas réversible dans ce cas : nous avons en
effet vérifié que La thermolyse 3 350°C de L'ylure ester méthylique 3h en solution dans L'éthanol
ne conduit & aucun ester éthylique. L'élimination 1,4 d'alcool conduisant & L'iminocéténe g' se
produit donc & une température inférieure A celle nécessaire & Lla tformation de L'ylure ; aprés
cette premidre étape, il y aurait donc compétition entre la réaction de cyclisation de L'imino~
céténe 2 en ylure 3 et {'addition d’une molécule d'alcool sur 2 conduisant & L'énamino ester 7.
Aux températures les plus hautes, L'électrocycloaddition serait la seule réaction possible.
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CH, CH,
| 4 _CH CH . 3
N—CH, /N/(’) :\'(
s , o
oo e P = Y
COOC,H, COOCH, COOC,H,
™ ‘:2? 3b
CH CH
& 1 JCH, CHs, | /cu,

as__ s
s NT Wiy

sn 0 -N
MM coocH, T N\ & - -\=\(»o

COOCH, COOCH, COOCH,

s "

Th

2/ Réamangement des ylunes d'oxopyrazolinium 3

Danis Les travaux peu nombreux consacrés & La réactivité d'ylures endocycliques, on trouve
trois modes de résrrangements : migration-1,4 de substituants alkyle ou aryle tors de La thermo-
lyse de dérivés azq‘th{&miéhiquu (22), rupture de liaison entre les deux atomes porteurs de
charge (23) ou migration 1,2 d'alkyle & partir d'ylures issus d'ammonium cycliques (26).

Les résultats gue nous avons obtenus par thermolyse des ylures 3 montrent qu'ils s'iso-
mérisent. de fagon mivﬁqn 'pour conduire aux pyrazolinones 4. La migration d'un alkyle de L'ammo-
nium vers le carbone & du cycle ne semble pas avoir été précédemment cbservée alors qu'un exemple
de migration-1,4 d'atkyle vers un oxynéni est décrit pour un aminimide cyclique (25).

CH, M
N-N :cooc,u,

o7 =
7¢ COOC,Hy
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Le caractdre intramoléculaire de cette migration est suggéré par L'étude de La thermolyse
du diester 7c substitué pur L'azote terminal par deux groupements différents : méthyle et phényle.
Aprés réaction & 3_70fc,'on isole par chromatographie L'ylure 3c et les deux pyrazolinenes isomdres
hc et 4c'. Aucun composé d‘lléthylé ou diphénylé en 1,4 n'a pu 8tre mis en évidence. Le rapport des
quant ités obtenues dc méthyl-1 et phényl-1 pyrazolinones-5, estimé par intégration des signaux RMN
des protons H-3 des hé_t_érocycles, peu différent de 3/2, confirme une aptitude & La migration dans
ce systéme & & électrohs, plus importante pour le substituant phényle, comme cela a été déja ob~
servé lors de migrations 1-5 (26).

CONCLUSION

La thermolyse en r¢gime dynamique d'enhydrazinoesters NN disubstitués s'est révélée une
méthode simple et générale de synthése d'ylures d'oxopyrazolinium et de pyrazotinones-5 diverse-
ment substitués A& p_crt'lr de N,N dialkylenhydrazinoesters.

Nous avons pu montrer que ces synthéses font intervenir deux.réarrangements successifs
a partir d'un iminocéténe 2 formé par élimination-1,4 d'alcool. Ainsi, la transformation de 2en
ylure 3 est un nouvel exemple original d'électrocyclisation & cing atomes et six électrons (27,
28). Enfin, la migration d'un substitusnt de L'ammonium vers Le carbone-4 de L'ylure, observée
aussi bien avec un groupement méthyle qu'un phényle, permet d'envisager La généralisation de ces
réactions pour La synthése de certains composés possédant un squelette pyrazole et difficilement
accessibles par d'autres votes.

PARTIE EXPERIMENTALE

Les spectres de RMNTH ont été enregistrés 3 80 MHz sur un appareil BRUKER CW 80. La
valeur des déplacements chimiques (§) est donnée en ppm par rapport au TMS en référence interne.
Les constantes de couplage (J) sont exprimées en Hertz et Lla npgt'lpl'lcité des signaux est indi-
Quée par s : singulet, sl : singulet large, d : doublet, dl : doublet largc, t : triplet, q :
quadruplet, m ¢ multiplet. Les spectres de RMN!®C ont été enregistréa & 15,08 MHz sur un appareil
BRUKER WP 60 ; les déplacements chimiques sont donnée .en ppm.

Les spectres infra-rouge (IR) ont été enregistrés sur un spectrophotomdtre PHILIPS SP
2000 ; Les riombres d*onde (V) sont exprimés en cm—!. Les spectres de masse ont été enregistrés
4 L'U.E.R. de Pharmacie de Reims sur un appareil iEOL D300 ; L'intensité des pics moléculaires
est donnée retativement au pic le plus intense (M ,X),

" Les analyses élémentaires ont été réalisées au Service de Microanalyse de La Faculté des
Sciences de Reims. Les points de fusion ont été déterminés en capillaire 3 L'aide d'un sppareil
BUCHI. Les séparations sur colonne de silice ont été réalisées par chromstographie éclair.

Les thermolyses sont effectuées en four thermostaté. Les solutions (de 400 & 700 mg de
produit dans 20 mL de solvant) s'écoulent dans un tube de pyrex (longueur : 60 cm ; dismdtre =
2 cm) rempli de billes de pyrex et maintenu sous vide partiel (15 Torr). Les produits sont
recueillis & La sortie du four dans un piége refroidi par de L'azote Liquide.

Synthése des enhydrazino propénocates 7a-g
1/ Substitution d'un_&ther_d'énol

A une solution d'éther d'énol [éthoxyméthyléne cyanacétate d'éthyle ; éthoxyméthyléne
malonate d'éthyle] (20 mmoles) dans Le méthanol (40 ml), on additionne la diméthylhydrazine ou la
méthyl phényl hydrazine (21 mmoles) en solution dans Le méthanol (5 ml). Le milisu réactionnel
est agité A température ambiante pendant une heure, puis concentré.

Cyano-2 N,N-diméthythydrazino-3 propénoate d'éthyle 7a
La réaction conduit quantitativement 3 un -"Lango d*isoméres Z et E CZ/E Vv 4). L'isomére

majoritaire est isolé par recri:tallinhons successives.

~isomére Z : F = 86°C (MeOH) ; Rdt = 75X (Litt.(28) F = 80-83°C) ; IR (CHClg) : 3000, 2200, 1665,
1610, 1230 ; RHN‘H (CDCLy) 6 = 1,35 (3H, t, J=7), 2,65 (6H, 8), 4,25 (M, q, J=7), 7,55 (IH, d,
J=11), 9,2 (1H, sl) ; lnalyse(‘.HnN,Oz: calculé = C 52,44, H 7,15, N 22,94, trouvé : C 52,48,

H 7,08, N 22,83

-isomdre E : RMN'H (CDCLy) & = 1,35 (BH, t, J=7), 2,65 (6H, 8, 4,25 (24, q, J=7), 7,7 (1K, sU),
8,0 (1H, d, J=10).

N,N-dimEthylhydrazino-3 &thoxycarbonyl-2 propénoate d'wyl.e 7b

Ebys= 165°C ‘ Rdt = 90X (Litt. (29) Ebo 2 = 117°C) ; IR (CHCLly) : 3000, 1700, 1655, 1610,
1420, 1230, 775 . RMN'H (CDCLly) & = 1,28 (34, t, J=7) 1,33 (34, t{ J-T), 2,63 (64, s) 4, 15 (ZH,
Q, J=7), 4,23 (M, q, J=7), 8,20 (M, d, J=13),°9,5 (1K, sL) ; C(COCLY) & = 14,5 (Q), 48,9
(@), 59,6 (1), 59,9 <t), 88,5 (s), 158,5 (d), 165.5 (s), 169,3 (s) ; analyse CjoHysN20, : calculé:
€ 52,16, H 7, 88 N 12,17, trouvé : C 52,15 H 7,92, N 12,13,

Ethoxycarbonyl-2 N-mEthyl, N- phlnyUtydaamo 3 propinocate d'Ethyle 7c
Ebg,01 = 155°C, Rdt = 96X ; IR (CHCLy) : 3000, 1710, 1660,71600, 1445, 1230 ; RMN’H
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Cocly) ¢ = 1,30 (34, t, 4=7), 1,38 ¢BH, t, J=7), 3,23 (3H, s), 4,23 (2H, q, J=7), 4,33 (2M, q,
3=7), 7,10 (54, ®, 8,20 (14, d, I=11), 10,2 (14, dL).

2/ Condensation sur un B céto ester

Dans un réacteur muni d'un séparateur Dean-Stark, on introduit le B.céto ester (100
mmoles) en sotutibn dans lé benzéne (150 mi). Aprés addition de L'UDMH (150 mmotes), le milieu
réactionnel est portd & reflux jusqu’d entratnement total de L'esu formée¢. Les énhydrazinoesters
sont purifiés par distillation et/ou par chromatographie. Eluant : Ess.6/AcOEt (70:30).

N, N-diméthylhydrazino-2 Ethoxycarbonyl-1 cyclopentdne ?d )

Ebg_» = 73°C ; Rdt = 95% ; IR (CHCLy) : 3280, 3000, 1725, 1650, 1600, 1280, 1060 ; RMN'H
octy) & = 1,25 3n, t, 4=7), 1,83 (M, m), 2,50 (6H, 8), 2,65 (4H, m), 6,13 (2H, q, J=7), 7,8
(1H, sl) ; analyse C o, M0, : calculé : C 60,58, H 9,15, K 14,13, trouvésC 60,41, K 9,08,N 14,22,

N, N-dimethylhydrazino-2 Ethoxycarbonyl-1 cyclohexdne Fe

Ebo, os= 74°C ; Rdt = 90X ; IR (CHCL,) : 3240, 3000, 1725, 1635, 1585, 1250, 1075 ; RMN'H
(cocly) 6 = 1,25 (34, t, J=7), 1,63 (4H, o), 2,40 (4H, m), 2,53 (6H, ), 4,15 (H, q, J=7), 9,2
(1H, sl) ; analyse C,,H;oN,0, : calculé : Cc 62,25, H 9,50, N 13,20, trouvé : C 62,32, H 9,34,
N 135,24,

N, N-diméthylhydrazino-3 butdne-2 oate d'&thyle ¥4

Ebg,1 = 38°C ; Rdt = 94X ; IR (CHCly) T 3000, 1730, 1650, 1600, 1280, 1170 ; RMN'W (CDCLy)
6 = 1,20 (3h} t, 4373, 1,95 (3H, 3), 2,50 (6H, s), 4,10 (2H, q, J=7), 4,35 (WH, s, 8,9 (1H, sU);
analyse CgH;gN202 : calculé : € 55,79, H 9,36, N 16,27, trouvé:C 55,67, H 9,43, N 16,39,

3/ Acylation_de_1'enhydrazino_ester 7f

Dans un ballon, on introduit L'enhydrazino ester 7f (1,72 g, 10 mmoles) en solution dens
L'éther anhydre (50 ml), puis La pyridine (10 mmoles). Aprds addition du chlorure d'acétyle (10
mmoles), Le milieu réactionnel est porté 3 reflux pendant 20 heures, Le mélange refroidi est traité
par une solution aqueuse de K,COs puis lavé par une solution saturée de NaCl. Aprés extraction,
séchage et concentration, le produit brut de réaction est chromatographié.

Acltyl-2, N,N-dimithylhydrazino-3 butdne-2 oate d'Ethyle _7? (E)

Elusnt : Ess.6/AcOEt (70:30) Ebg,e; = 75°C ; IR (CHCl,y) : 3010, 1695, 1575, 1230 ; RMN'H
(CDCLy) &6 = 1{30 (GH, t, J=T7), 2,25 (34, 3), 2,35 (3H, 8), 2,60 (6H, 8), 4,25 (21, q, I=7), 12,7
(1H, s1); RMN'3C (TDCLy) & = 14,8 (q), 16,3 (q), 29,5 (q), 48,0 (q), 60,1 (t), 102,0 (s), 167,5
(s), 168,8 (s), 195,1 (3) ; SM m/e : 214 (6), 153 (100) ; analyse C,oH;4N20y : calculé : C 55,06,
H 8,47, N 13,07, trouvé : € 56,26, H 8,47, N 13,23.

Ethoxycarbonyl-4 tuiméthyl-1,3,5 pyrazole 10

Eluant : Ess.G/AcOEt (50:50) ; F = 35-37°C (3 ; IR (CHCLy) : 3000, 1700, 1550, 1310,
1260, 1100 ; m{u (CdCly) 8 = 1,35 (3K, t, J=7), 2,30 (34, 8, 2,50 (34, &), 3,75 (3H, ), 4,30
(2H, q, J=7) ; RMNI%C (EDCLy) & = 11,2 (q), 14,2 (q), 14,4 (q), 35,9 (q), 59,5 (t), 109,6 (¢),
146,0 (3), 150,3 (3), 164,6 (3) ; SM m/e : 182 (12), 137 (100) ; analyse CyH1,N202 : calculé :
€ 59,32, H 7,74, N 15,37, trouvé : € 59,29, H 7,93, N 15,22.

Thermolyse des &nhydrazinopropénoates 7 porteurs d'un groupement attracteur en 2

La thermolyse & 360°C des énhydrazinoesters Ja,b,g en solution dans le toludne conduit
4 la transformation totale du produit de départ. Les ylures 3a,b,g sont purifiés par recristalli-
sation.

Ylure de cyano-4 diméthyl-1,1 oxo-5 A3-pyrazolinium 3a

F = 174°C (MeOH/Et;0) ; Rdt = 64X ; IR (KBr) : 3020, 2220, 1750, 1550, 1455 ; RMN'H (CDCLy)
6= 3,03 (6H, ), 8,23 (1H, s> ; RMNI’C (DMSO-D6) § = 47,3 (q), 60,0 (s), 114,9 (s), 166,9 (d),
176,2 (s) ; SW m/e : 137 (100> ; analyse C¢H,N;0 : calculé = C 52,54, H 5,14, N 30,64, trouvé :
C 52,42, H 5,20, N 30,65.
Yiure d'Ethoxycarbonyl-4 diméthyl-1,1 oxo-5 A3-pyrazolinium 3b

F = 102°C (MeOH/Et,0) ; Rdt = 62X ; IR (KBr) : 3000, 1775, 1683, 1550, 1440 ; RMN'H (CDCLy)
8= 1,25 (34, t, J=7), 3,0 (6H, 3), 4,10 (2K, q, J=7), 8,45 (1H,3) ; RMN" C (acétone-db) & = 14,8
(@), 47,6 (@), 59,3 (t), 79,9 (3), 163,8 (s), {69,6 (d), 1745 (3) ; SM m/e : 184 (100) ; analyse
CeH12N205: calculé : C 52,16, H 6,57, N 15,21 ; trouvé : € 52,17, H 6,57, N 15,08.
Ylyne d'acliyl-4 triméthyl-1,1,3 oxo-5 A3-pyrazolinium 3g

F = 164°C (CHsCL2/Ess.6) ; Rdt = 61X ; IR (CHCl,y) : 3000, 1750, 1640, 1550, 1430 ; RMN'H
(CbCly) & = 2,34 (3H, 8), 2,40 (3H, s), 2,96 (6H, s) ; RMNIC (CDCLyIS = 17,5 (q), 27,3 (g), 47,5
(q), 89,9 (s), 126,5 (), 176,9 (8), 190,6 (s) ; SM m/e : 168 (16), 153 (100) ; analyse Cq4H;,N,0; :
calculé : € 57,12, B 7,19, N 16,66, trouvé : C 56,95, H 7,29, N 16,61.

Les pyrazolinones 4a,b sont isolées par chromatographie des produits de thermolyse (450°¢)
des esters 7a,b.
Cyano-4 dimtthyl-1,4 A2-pyrazolinone-5 4a

. Eluant : Ess.G/AcOEt (70:30) ; Rdt = 37X ; IR (CHCL,) : 3000, 2210, 1720, 1375, 1220, 1030;

RMN"H (CBCLy) & = 1,70 (3H, 8), 3,35 (34, s), 7,30 (14, s) ; RMN'C (CDELy) & = 19,5 (q), 32,1 (),
44,0 (3), 113,8 (s), 146,0 (d), 168,5 (s) ; SM m/e : 137 (100) ; analyse C¢H:M30 : calculé : €.52,56
H 5,14, N 30,64, trouvé : C 52,84, H 5,40, N 30,31,
Ethoxycarbonyl-4 dimEthyl-1,4 A2-pyrazolinone-5 4b

Eluant : AcOEt ; Rdt = 41X ; IR (CHCLly) : 3000, 1750, 1710, 1615, 1570, 1380, 1240 ; RMN'H
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(COCLls) &= 1,25 (3H, t, J=7), 1,50 (34, ), 3,30 (3H, 3), 4,20 (M, q, 4=7), 7,52 (W4, s) ;

m“c (cnu,) = 16,0 ), 16,8 (q), 31,5 (q), 58,2 (s), 62 5 (1), 149,6 (d), 166 QG (e, 171,7
(s) ; SH m/e : 184 (4>, 111 (100) ; amly:e CoH3aN20y ¢ calculé s € 52,16, H 6,57, N.‘IS,ZL trouvé
¢ sz,as H 6,81, N 15,10. T

A 370°C dans le toludne, le diester conduit & un mélange composé de trois produits pré-
pondérants. On sépare L'ylure des produits moins polsires par une premiére cbrontognphic
(Ess.G/ACOEt 40:60). Les deux pyrazolinones isoméres sont isolées par chromatographie (Es8.6/Ac0EL
80:20) des fractions de tite obtenues aprés la premiére séparation.

Yiure d*Ethoxycarbonyl-4 mithyl-1 oxo-5 phinyl-1 A3-pyrazolinium 3c

Rdt = 31X : IR (CHCly) : 3020, 1800, 1670, 1550, 1235, 1140 ; RHI’H (CDCLly) & = 1,31 (3A,
t, J=7), 3,36 (3N, s), 4,25 (20, g, J=7), 7,50 (SH, m), 8,63 (14, s> ; mN'’C (COCLs) 8 = 14,5
(q), 47,7 (q), 60,0 (t), 78,0 (v), 120,9 (d) 129,9 (d), 141 ,8 (), 164,0 (s), 170,9 (d), 175,1(s).

Etkoxycmbonyz-l mithyl-1" phingl-4 A2-pynazolinone-5 4c

= 26% ; IR (CHCl,) : 3020, 1755, 1715, 1500, 1450, 1375, 1240, 1020 ; RMN' H (CDCI.,
6= 1,25 (SH, t, J=7), 3,35 (3, s) 4,25 (24, q, J=7), 7,40 (SH,H) 7,63 (14, s) ; RMNBOL Copcly)
§= 14,0 (@, 31,7 (q), 63,0 (t) 65 5 (3), 127,3 (), 128,9 d>, 129, 2 (), 132,4 (s) 148,0 (d),
165,0 (d), 169,1 (s).

Ethoxycarbonyl-4 mithyl-4 phényl-1 A2-pyrazolinone-5 4'c

Rdt = 18% ; IR (CRCLs) : 31 00, 1765, 1735, 1610, 1520, 1370, 1260 ; am H (CDCLy) & =
1,25 G3H, t, J=7), 1,60 (3H, s), 4,20 (24, q, J=7), 7,35 (1H, 8), 7,50 (5H, -) RMN? 3¢ (cm,)a-
14,0 (@), 17,2 (q), 59,9 (s), 62,8 (1), 19,0 (@), 125,7 (&), 129 0 (d), 137,9 (s) 150,3 (@),
165,6 (s), 170,0 (s).

Réactfons de transestérification

La thermolyse du diester 7b est effectuée 3 320°C dans le méthanol avec un taux de conver-
sfon supérieur & 80X.

N,N-dimEthythydrazino-3 méthoxycarbonyl-2 propénoate de méthyle Ih

RMN' H (CDCLy) & = 2,63 (6H, 8), 3,73 (6H, ), 8,23 (1H, d, J=12), 9,45 (14, dl).
A 390°C, on obtient L'ylure ester de mhylo 3h qui est recristallisé dans un sélange
HeOﬁ/EtZO.

Ylure de mithoxycarbonyl-4 dimithyl-1,1 oxo-5 A3-pyrazolinium 3h

= 127°C ; Rdt = 76X ; IR (CHCLy) : 3010, 1775, 1685, 1550, 1440, 1245, 895 ; RMN'H
(CDCly) & = 2,99 (6H, s), 3,63 (34, s), 8,39 (1H, s) ; RAN!3¢C (CDCL;) § = 47,6 (q) 50,5 ), 79,6
(s), 164,3 (8), 169,6 (d), 174,5 (s) ; SM m/e : 170 (100> ; analyse cmlonzo, : calculé : € 49,40,
H 5,92. N 16,46, trouvé : C 49 53, H 5,75, N 16,45.
La thermolyse de l'ylure 3h (500 mg) dans Le toludne & 440°C conduit 3 La pyrazolinone
4h qui est purifiée par chromatographie (Ess.6/AcOEt (60:40) ,Rdt = 54%).

MEthoxycarbonyl-4 dimthyl-1,4 AZ-pyrazolinone-5 4h

IR (OMCla) : 3015, 1750, 1715, 1650, 1610, 1450, 1375, 1250 ; RMN'H (CDCLy) 6 = 1,53
(34, s), 3,33 (34, s), 3,73 (34, 3), 7,20 (1H, s) ; SM a/e : 170 (5), 111 (100) ; analyse’
CsH1oN20y: calculé : € 49,40, H 5,92, N 16,46, trouvé : C 49,31, H 5,94, N 16,56.

Thermolyse des énhydrazinoesters 7d,f 2,3 alkylés

A 350°C, Lle taux de conversion est inférieur 3 50X. Les produits bruts issus de la ther-
molyse de L'ester 7d sont chromatographiés (éluant : acétone). On obtient 1'ester de départ 7d
(50%) et L'ylure 33 (48%). Les ylures 3e,f sont séparés par cristallisation des produits bruts en
solution dans L'éther diisopropylique. Les esters de départ sont isolés par chromatographie des
caux-méres (Ess.G/AcOEt (60:40) ; Te : 40X ; 7f : 44X).

Ylure de dimbthyl-1,1 oxo-2 propano-3,4 A3-pyrazolinium 3d

F s 55-58°C ; IR (CHCl,) : 3000, 1755, 1545, 1450, 1410 ; RMN'H (CDCLy) 8 = 2,38 '(6H, »),
2,81 (6H, 3) ; RMNI3C (CDCLy) & = 21 7 (), 26,8 (v), 27,8 (v), ,66 9 (q), 82,4 (51, 173,1 (3),
192,9 (s) ; SM m/e : 152 (100) ; analyse CyH1aN20 calculé C 63,13, H? 95, N 18 41 ; trouvé :
c 62,57, H 8,00, N 17,90.

Ylure de butano-5,4 dimbthyl-1,] oxo-5 A3-pyrazolinium 3e

f = 102-105°C ; IR (CHCL! 3000, 1730, 1510, 1460, 1410 ; RMNIH (CDCls) & = 1,71 (4H,m),
2,36 C4H, w), 2,90 (6H, ) ; m‘ e (CDCly) & = 19,9 (), 22,8 (1), 23 7 (), 26,4 (1), 47,0 (),
77,4 (8), 176,4 (s), 180,6 (3) ; SM m/e : 166 (100) ; analyse c,n,.N,o : calculé : C 65 ,03, H 8,49,
N 16,85, trouvé : C 65,02, H 8,65, N 16,88,

Yeure de I/u'méthyt-l,),l& 0x0-5 A3-pyrazolinium 3§
= 36-87°C ; IR (CHCL,y) : 3010, 1740{ 1525, 1455, 1440, 1420, 940 ; RMN'H (CDCLy)8 =
2,09 (34, s), 2N (6M, 3), 4,10 (1H, 3) ; 3¢ (CDCLg) & = 16,3.(q), 47,4 (q), 70,9 (d), 178,6
(q), 180,0 (s) ; SM w/e : 126 (100) ; amlyse C¢H1gN20 : calculé : ¢ 57,12, H 7,99, N 22,21,trouvé;
¢ 56,85, H 8,03, N 22,29.
A plus haute température (T), lLe thermolyse des esters 7d-f conduit suxpyrazolinones &4d.e
et 11 qui sont isolées par chromatographie.
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Dimézhyt-s 5 diaza-2,3 bicyclo|3.3.0|octine-1 one-4 4d

400'C, éluant : Ess.G/AcOEt (30:70) ; Rdt = 41X ; IR (CHCly) : 3010, 1690, 1620,
1385, 1235 RMN'H (CDCLy) & = 1,35 (3H, ), 1,70 (2H, w), 2, 35 (4N, m, 3, 25 (3, ) ; RN'IC
(coCly) 8 = 18 4 (q), 22,5 (), 24 6 (1), 29 9 @, 31,3 (t), 54,8 (s), 175,0 (s), 178 9 () ;
SM m/e : 152 (5), 81 (1000 ; analyse C.H,zN,O : calculé : C 63,13, H 7,95, N 18,41, trouvé :
c 62,72, H 8,03, N 17,98.

Diméthyt-l § diaza-7,8 bicyclo|4.3.0{nondne-6 one-9 4e

400'c, éluant : Ess.G/AcOEt (40:60) ; Rdt = 48X ; IR (CHCLly) : 3000, 1685, 1605,
1395, 1230 ; RMN'H (CDCLy) & = 1,28 (3H, s), 11,63 (4H, m), 2,25 C4H, m), 3,30 (SH, s), RHN"C
oCly) § = 17,6 (@), 20,7 (v, 26,8 (t), 28 8 (t), 30,9 (q), 35,1 (t), 48,5 (s), 167,1 (s),
178,9 (s) ; SM m/e : 166 (100) ; analyse CyH34N20 : calculé : C 65,03, H 8,49, N 16,85, trouvé :
¢ 65,09, H 8,55, N 16,75,

Bi-4:4'- [tnimEthyl-1,3,4 A2-pyrazolinone-5) 11

= 420°C, éluant : Ess.G/AcOEt (30:70) ; Rdt = 21X% ; IR (CHCLy) : 3010, 1690, 1425,
1375, 1235, 955 ; RMN'H (CDCLy) & = 1,25 (6H, s), 2,0 (6H, s), 3,27 (6H, s) ; SM m/e : 250 (1),
125 (11, 91 1000,
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