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Iaboratoire de Chtiie Structural_e Crganique, Universit6 de Nice, 

U.F.R. - I.Vl.S.P., Part '7alrose, SC34 Nice-Cedex (France) 

Synthesis of I-trityl-?-~h~~llaziridine, l-trityl-2-aethylazitiXne 

an? 2-rrethylcarboxvlates of l-tritvlaziridine,l-trityl-3-methylaziidine, 

I-tritvl-?-phenvlaziridine by reacting Y-triphenytithvl-a-chloraines 

and nrathvl esters of N-triphenvlmethyl-C-Itesylsulfonvl-a-aminoacids 

kth KF in acetonitrile urder reflux is described. 

%nctionalized aziridines orened tii'ch hydrogen fluoride in pvridine 

(73 %) cfive isobutyl 3-fluaroalanine, mthyl~ 3-fluorophenvlalanine and 

~thvl 2-mine-?-fluorobutvrate. 

T_es acides a-mines rronofluores en position B nresentent un inte- 

ret hiolcqirrue irrortant, l'activit& bactericide elevee de la 3-fluoro 

alanine {l} en est un exeqle. L'ettie de l'obtention de ce type de 

corm~~s&s au noven d'un reactif neu toxicrue, le Glange m/Pyridine 9 

7', 4 {2] ncus a cduit 5 preparer da;ls un premier t-s des aziridines 

1 mwant dormer apres cuverkIre les acides a-amties ronofl~uores cor- 1, 
respodants. 
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(x1 peut acckkr aux derives d e l'&hylBne imine en utilisant plu- 

sieurs voies de synt%?se : 

- par aditim de 77\! 3 SW une dak~le liaison suivie d'uue r&kc- 

tion ii03 ; 
- par action des amines SW des ccqx&s a-halo&-& a,&thylii- 

nimes ou n,B-d.ihalog&%% {3-51 ; 

- uar cyclisation d'am!mes {61. 

'?35XZTPTS EI DISCTiSSIr)~J 

fiu caxcs de l'&_ide de la preparation des aziridines, ncus avons 

&tiihli que la reaction de cyclisation : 

y-c-c-3 -R -C-C- 
II 1 \/ R2 

X :MlTit Y 
5 
Wit 

s'effectue avec des remkmants uuantitatifs en pro&it brut* lors- 

qu'm @re dans l'acetonitriie au reflux en presence d'un exces de 

ICF sec. Te tableau I dorme les aziridines ainsi obtenues. 

T~'ouvertme, @r le tilange W/Fy (70 %), Ass aziridines fcmctiona- 

lisses selon la &chode Btablie au laboratoire et pr&&dement d&rite 

17) a mati& uue lorsoue D'l = C6H5, R3 = -CII(C!H3)2, R4 = H, l'acide 

amine B-fluor& s'obtient Z ten@rature andniante IS1 selon le scherra 

suivant : 

R -c- 
l  \ ,” - C02R3 ---B R1 - F - F - CQ2R3 

N Pm 

L4 
2 

3 4 2 ?i 

* Les amines 2 sent: 

2a Rl : H:X : Ws, R2 : c02fi:e; 2b R1 : C6R5, X : OF%, R2 : C02Me; 
2c Rl : CH3, X : OMs, "2 : C02Me; 2d 91 : CH3, X : Cl, "2 : H; 
2e Pl:C6!15,X:C1,.R2:H. 
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Tabl.eau II : Amino-esters a-fluo&s 

4 FTYLJM mt WN (IH) 
I 

hl (I%) ** 
1, 

a bYa 48 
HcTy;"2i-Fr 

CHAT : 2n,4,36 ?t : 243,5 et 24^,? ~m 

et 4,87 p 2 J(FWs) = 48 Yz 
p w2 J(F-H) = 4P Hz 3 J(F-'-If) = ?3,5 Hz 

h yga 59 Ha(d.de cl.) = cl. de d. : 195,3 grn 
c6H5-(;-y-?2cH3 6,12 et 5,34 pprr 3J(F-H) = 26,5 Hz 

TJ "X2 s (d.de d.) = 2J(F-H) = 45,9 Yz 

3,53 et 3,95 ~pr 

2J(u-16,) = 46 Hz 
3 J ( "-IT3 ) = 26 Hz 

J'Ha-s,, = 3,5 Hz 

% 'H C I Ia 51 
yy-cop3 

CH,(d.de d.) = rwltiplet cent& Pi 17(7,37 Fpm 

1,22 et 1,6 pprr; J(F-s) = 46,8 Hz 
F NH 2 _T(WE3) = 24 Hz J(F-CH3) = 24,4 Hz 

J(Hg-CI13) = 6 Hz J(=Ha) = 26,s Hz 

Ha(d. de m.) = 

4,55 et 5,32 ppn 

,T(F--q_) = 46 9z 

** Les spctres de PN 1H ont g!M enreqistr&s sur Ev 360 Varian la &f&ence 

inteme est le vc, le solvant CDc13, 2 60 MHz. Tes snectres de RW lgp ont 

&g r&alis& sur un anpareil Trucker S~ctrospin % 84,69 ?rHz, la &f&ence 

inteme est CC13F, le solvant ClXl 3' 

De &, l'aziridine .& mi msside un qrcupnmt ester m?thylique 

s'ouvre gqalmnt dans des corditicns deuces (50') (30 mn). 

Par contre, les essais d'ouverbxe de l'aziridine za dans laouelle 

?3 = Ye ne conduisent 2 aucun ;orcduit d'ouverture dans le hew&e 2 80' 

cu dans le tolu+ne 3 9Y perrlant une s&e. 

Te remplacemt de l'ester Gthylique par un grcwwt plus volu- 

mineux, ester isobutvli.rfJe (prEpar6 selon 14)) donne, aprss un chauf- 

fage Z 80" dans le henz&ne pndant 6 jours, l'ester isohutyliwe de la 
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B-fluoro alanine. Des conditions similaires ont &te utilisees pour 

l'ouverture de l'aziridine 3 
4' 

Les caractkisticrues des esters d'acides amin& 8-fluores ont ete 

rass&l&es dans le tibleau II. 

Ia 3-fluoro alanine a &tG preparee par ,I. Kollonitsch {ln} qui a 

utilise une fluoration photcchimique de l'alanine en solution dans 

IIF liuuide et en uresence de CF3rlF. Ici, les conditions eqXZ.mentales 

sont simples : l'aziridine (6 m-M) dissoute dans du benzene (30 ml) est 

traitee par 19 ml du r&ange HF/Py dans un flacon uI1 tiflcoZ heJZdti~t 
fernG et partee 4 une te@rature ccnvenable. L'evolution de la reaction 

est suivie par CCY, plis le tilanqe est trait6 par une solution d'am 

maniacue juscu'a un pH aiuste 4 6,s ; l'amine est extraite par de 

l'ether. 

En conclusion, l'obtention des esters de la 3-fluoro ph~ylalanine, 

de la ?-fluoro alanine et de l'acide 2-amino 3-fluoro butyrique par 

l'ouverture des aziridines correspondantes au rqen de HF/Py mantre 

que cette m&+&e est appliti1.e rour la preparation des acides amines 

fluor& en position 3 possedark un chaincm alkyle. 
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