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Parmi les diverses études de tautomérie cycle-chaine qui ont fait 1l'objet de plusieurs
mises au point (1-3), 1l'équilibre hydroxy-5 isoxazoline-2 ﬁ ﬁ-oximinocétone avait été sug-
géré (4, 5). Nous prouvons sur un exemple précis l'existence de cette prototropie.

L'action des organomagnésiens sur les isoxazolones-5 disubstituées en &4 conduit aux
hydroxy-5 isoxazolines-2, le carbonyle réagissant comme une fonction cétonique, la liaison C=N

restant inaltérée :

Caractérisation par RMN*
Ne R | FoC
Solvant CH CH, a CH, b R OH
3 3 3
1 Cl-l3 56 Cl)(:l3 1,91 1,15 1,01 1,49 4
2 | g Qs cDel, 1,89 1,25 0,58 7,5m 3,5

*Spectre RMN enregistré & 60 MHz ; déplacements chimiques exprimés en ppm
par rapport au TMS comme référence interne.

m : multiplet.
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Caractérisation par RMN*
Ne R F°C a b
Solvant - OH
:*l-Cl'l3 Q-CH3 4-CH2-CH3 R 3-CH3 4-CH3 4-CH2-CH3 R
3 |cny |[liq.|cpcl, 1,90 | 1,15 *n 1,51 | 1,90 | 1,03 * 1,55 | 3,7
T T, Im ' CH, 1,7m
¢ , CDCI3 1,92 | 1,30 CHy 0,42¢ 7,5m 1,92 | 0,67 CH§ 1:0: 7,5m | 3,2
4 124
2 CH, 1,im CH, 1,8m
CD3COCD3 1,881 1,29 CH3 0. 40¢] 7,1m 1,88 | 0,65 CH§ 0,96t 7,m} 5,0

*Spectre RMN enregistré 3 60 MHz ; déplacements chimiques exprimés en ppm, par rapport au TMS
comme référence interme. **Le groupement C,H. en 4 apparait sous forme d'un massif mal
résolu entre 0,6 et 1,8 ppm. m) : miltiplet. ~ t) : triplet.
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En RMN, nous notons pour les composés 1 et 2 la non équivalence des méthyles en 4 due
au carbone asymétrique en 5. Le méthyle en 4 (CH3a), cis par rapport & l'hydroxyle, apparait
déblindé pour 1 et 2 ; en outre pour 2, le méthyle en & (CH3b) cis par rapport au phényle, se
trouvant dans le cdne d'anisotropie diamagnétique de ce dernier, apparait fortement blindé.

La présence de deux diastéréoisomires est observée pour les composés 3 et 4 possédant
deux carbones asymétriques et la configuration relative des C, et 05 est déterminée gridce aux
critéres précédents.

La RMN confirme donc la structure cyclique de ces composés ; mais une tautomérie
cycle-chaine, déjd citée pour des hétérocycles & 5 éléments comportant un ou deux hétéroatomes

(7-9) doit étre envisagée

Ry Ry
CHy ~R'4 CHy "”___{R"
oH —
N - — N C
oH

En IR, aucune bande carbonyle n'est observée, cependant, la quantité de forme acyclique

peut &tre trop faible pour &tre décelée méme par une méthode aussi sensible que 1'infrarouge (10)
En effet, la réactivité chimique de ces composés est en faveur d'une telle tautomérie ;
ainsi, le passage des hydroxy-5 isoxazolines-2 I aux alkoxy-5 isoxazolines-2 II peut s'expliquer

par une acétalisation acidocatalysée de la forme ouverte :

c o CH C'HS + s CH3
H CH C~-CHy H7ROH CH - cH
3 3 C CH CH
RS M —_— 3T i 2 — 3 a3
N OM N C-Rg N CR N
~O ! o’ P4 S NO OR
OH $ HO |
I OH OR
II a R5 =R = CH3 Eb16 = 97°
IIb R5=¢; R = C,Hg F = 67°.

Les alkoxy-5 isoxazolines-2 sont identifiées par RMN, leurs spectres étant tout a fait
comparables 3 ceux des hydroxy-5 isoxazolines-2.

L'étude du composé 4 nous a permis de montrer l'existence de cette tautomérie grice &
1"interconversion des deux diastéréoisoméres. Tout essai de séparation des deux isoméres par
chromatographie sur colonne a échoué, aussi bien pour 3 que pour 4. Par contre 1'évolution des
spectres RMN avec le temps nous a apporté des renseignements intéressants ; en effet, si le
spectre de 3, composé liquide & température ambiante, ne présente pas d'évolution notable, il
n'en est pas de méme pour celui de 4 dans différents solvants (CDCI3, C6D6’ DMS-dﬁ, CD3COCD3).
Une étude de cette évolution est réalisée dans 1'acétone ol le recouvrement des signaux est
minimum, permettant une intégration relativement précise. Le spectre enregistré immédiatement
aprés la mise en solution montre 70 % de 4a et 30 % de 4b ; aprés une heure, les pourcentages
respectifs sont 55 et 45 ; aprés 12 heures, 35 et 65. Nous avons alors atteint 1'équilibre

thermodynamique des deux diastéréoisoméres. En présence d'une trace d'acide ou de base,
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1'équilibre est réalisé immédiatement.

I1 s'avére donc que le composé 4 se présente 3 1'état solide sous sa forme thermody-
namiquement la moins stable & température ambiante 4a et qu'il évolue en solution vers 1'iso-
mére 4b plus stable (phényle et éthyle en tranms).

Cette interconversion s'explique par le passage par la forme ouverte prouvant ainsi
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