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Summary: The Williamson synthesis of ethers is improved by using a catalytic 

amount of cryptand 12,2,2/. 

Les nombreuses modifications apportees a la synthese d'ethers par la 

reaction de Williamson demontrent le besoin d'ameliorer cette r&action (la-f). 

La methode proposee ici fait appel a l'exaltation de la reactiviti, des alcoo- 

lates par cryptation du cation et 1 l'energie de reseau des halogenures alca- 

lins qui permet le recyclage du cation cryptate. En presence de quantite 

catalytique de cryptand 12,2,21 (2), la synthese d'ethers peut Otre effectuee 

dans des conditions particulierement deuces (basse temperature, utilisation 

stoechiometrique des reactifs, solvants a bas point d'ebullition: THF, 

benzene). 

Le principe de la reaction peut se schematiser de la facon suivante : 

ROK + CRYPTAND I2,2,2 I - RO- Ke 2 R-0-R + Ke X- 

P x- + ROK + RO-' Kg + K+ X- K@ : ion 
potassium crypt6 

La synthese du cyclooctyl benzyl ether illustre l'activation de 

l'alcoolate par les cryptands. En effet, l'alcoolate de sodium du cycloocta- 

no1 ne reagit pratiquement pas avec le bromure de benzyle (reflux dans la DMF: 

Rdts < 5 9). La synthese par transfert de phase (If) fournit l'ether 1 avec 

un rendement de 75 %, difficilement separable du dibenzyl ether, qui se forme 

abondamment dans ces conditions (utilisation du chlorure de benzyle comme 

phase organique). Par contre, le cryptand rend quantitative la synthese de 

l'ether 1 (Tableau). 

Si la substitution est en competition avec l'elimination, l'emploi 

d'un milieu plus solvatant de cation semble favoriser cette derniere (3). 

L'abaissement de la temperature, contrairement a ce qui est observe avec les 

alcoolates non actives (4), ne modifie que peu le rapport substitution / 

elimination (0.4 a 0.5). Les reactions avec un halogenure non active mettent 

en evidence la grande reactivite de l'alcoolate a cation crypte (Tableau). 
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Ces conditions reactionnelles devraient grandement faciliter l'utilisation des 

ethers benzyliques et allyliques comme groupes protecteurs. 

Mode operatoire: 

A une suspension de cyclooctanolate de potassium (25,6 mmol) dans du 

benzene anhydre (70 ml) sous atmosphere d'argon, sont successivement ajoutes 

a 20" le bromure de benzyle (3,l ml : 26 mmol) et le cryptand 12,2,21 (208 mg: 

0,55 mmol). Du bromure de potassium precipite instantanement et on constate 

un leger echauffement du milieu. Apres agitation durant 5 h, suivie d'addi- 

tion d'eau, le produit est extrait au pentane, les solvants sont evapores et 

les produits sont chromatographies sur silice (200 g, 230-400 Mesh, eluant : 

gradient d'acetate d'ethyle (0 a 25 %) dans l'hexane) : 5,45 g (Rdt 98 %). 

Tableau: 

ROH (10mmol) RX' (llmmol) 
Temperature Rendement 

% de RX ayant 
Duree (h) reagi 

Cyclooctanol* gCH28r 20' (5h) 98 % 

Cholesterol* 0CH2Br (5) 
II 72 % 

II * g-CH=CH-CH2Br 'I 40 % 

set BuOH* gCH=CH CH2Br I, 75 % 
II * 

**+ nC8H17Br (6) ' 32 %** 
II II 

*** 
60' (0.5h) 95 

II II 
*** 

20' (2h) 95 
II II -20' (4h) 90 
,I *** II -45" (llh) 55 

* Dans le benzene ou THF, cryptand 12,2,21< 0.5 mmol. Les ethers ont et@ 

caracterises (RMN, SM, GC et microanalyse). Rendement non optimalise en 

ether isole par chromatographie sur silice. **A c6t.e de 64 % de 1-octene. 

***Dans le THF, cryptand /2,2,21 0.05 eq. 
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