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R~sun~-L'ouverture basique en milieu aprotique de quelques benzocyclobut6nols tri- et t~tra-
cycliques permet de synth~tiser diverses ph6nyl-2 cyclohexanones, benzo-l,2 cyclone-1 ones-3
substitutes ainsi que des dibenzo-1,2,4,5 cycladi~nones-3. Le r61e du solvant et de la base sur le sens
de l'ouverture est mis en ~vidence.

Abstract-The action of bases, in aprotic medium, on some tfi- and tetra-cycfic benzocyclobutenols
leads to variously substituted 2-phenylcyclohexanones, 1,2-benzocyclene-3-ones as well as to 1,2,4,5-
dibenzocycladien-3-ones. The influence of the solvant and the base is reported.

INTRODUCTION
NOUS avons montre1-3 ClUe les ~nolates de cyclo-
hexanones substitutes ou non se condensent sur
le benzyne pour conduire de fa~on preparative,
des ph~nyl-2 cyclohexanones et des tricyclo
[6,4,0,02.~] dod~catri~nes-2,4,6 ols-1. En principe,
ces derniers ne devraient pas ~tre stables en milieu
basique.4 Cette apparente contradiction, compte
tenu de nos conditions op6ratoires, nous a conduits

~tudier la stabilit~ de ces alcools vis-~t-vis des
bases en milieu aprotique. Quelques r~sultats pr~-
liminaires ont 6t6 mentionn6s dans une courte
note.5 Dans le present travail, nous montrerons
que ces benzocyclobut~nols sont ouverts en milieu
basique, ces r6actions permettant souvent d'at-
teindre les d6riv~s carbonyl6s substitu~s que l'on
ne peut pas pr6parer lors des condensations aryn-
iques elles-m~mes.

OUVERTURE BASIQUE DES TRICYCLO [6,n,0,02"7]
TRIENES-2,4,60LS-1 EN MILIEU APROTIQUE

La nature des produits form6s lors de l'ouverture
de ces alcools est fonction de la structure de l'alcool
de d~part et surtout du solvant utilis6. La r6action
observ6e est repr~sent~e sur le schema 1.

L'observation du tableau 1 donne de pr~ceieux
renseignements sur les m6canismes d'ouverture
des alcools 1 et sur celui de condensation du ben-
zyne sur les ~nolates de c~tones cycliques.

aPartie II, P. Caubere et M. S. Mourad, J.C.S. Chem.
Comm. 1238 (1972).

*Ce m6moire, ainsi que les publications pr6c6dentes
font partie d'un travail en rue de la prc$sentation par M. S.
Mourad d'une th~se de Doctorat d'Etat.
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SCHi~MA 1. Les r~sultats obtenus sont r~unis dans le
Tableau I.

A priori, deux m6canismes d'ouverture paraissent
raisonnables. Nous les avons repr6sent6s sur les
sch6mas 2 et 3.

Les voies (c), (d), (e) et (f) ne sont permises que
pour les d6riv6s poss&tant au moins un hydrog~ne
en a du C=O.

Le schema 2 est limit~ aux alcools pour lesquels
R s = H. De plus, il ne peut ~tre retenu car il est en
contradiction avec les r~sultats expos6s darts le
m6moire pr~c6dent. En effet, l'ouverture des
alcools est quantitative bien que r~alis6e dans des
conditions souvent beaucoup plus douces que les
condensations aryniques; or ces derni~res permet-
tent d'isoler les benzocyclobut6nols avec de bons
rendements. De plus, ii est connu que NaNH2 et
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T a b l e a u 1. O u v e r t u r e des alcools 1 en milieu bas ique~

Nc m N a t u r e des groupes R Solvan t t°C t(mn) 2% 3% 12 + 3 %

1 D M Ef 25 15 30 70 70
- - 0 R I - R s = H

2 [-IMPTt 25 15 0 100 70

3 R~ = R~ = R~ = Me D M E 45 300 100 0 90
- - 0

4 R1 = R2 = R5 = Re = Rs = H H M P T 25 30 0 100 80

5 R5 = R* = Me D M E 25 60 12 88 90
- - 0

6 R 1 = R 2 = R 3 = R 4 = R ~ = R s = H H M P T 25 15 0 100 85

7 R5 = Me; R1 = Re = R3 ffi R4 = D M E 25 20 39b 61 76
- - 0

8 R6 = R¢ = R6 = H H M P T 25 20 20~ 80 75

9 D M E 25 30 95c 5 85
- - Rs = t.Bu t r a n s°
10 H M P T 25 20 50c 50 80

- - 0

11 R 1 = R e = R 3 = R4 = D M E 25 30 15c 85 85

12 R8 = R¢ = Rs = H cisu H M P T 25 20 t r ace 85 85

13 R1, Re, Ra, R4 = - (CH)4 - D M E 25 120 100 0 95
- - 0

14 RS = R6 = R7 = Rs = H H M P T 25 20 50 50 90

15 R~, Re, Ra, R4 = --(CH)4 - D M E 45 540 = 100 t r ace 40~
- - 1

16 R5 = Re = R7 = Rs = H H M P T 20 20 0 100 85

17 Rs = Me D M E 25 20 100 0 75
- - 0

18 R1-R~ = H H M P T 25 15 100 0 75

19 0 R~ = Rs = Me; Re-R7 = H D M E 60 960 100~ 0 80

20 R1 = R2 = Rs = Me D M E Voir t ex te

21 0 D M E 25 480 100 0 90
- - R 3 - R 7 = H

22 H M P T 25 240 100 0 80

23 1 RI -R a = H T H F r 25 30 0 100 70

~La base utilis6e est N a N H ~ sauf dans les essa i s No. 21 et 22 off nous op6rons en pr6sence d ' h y d -
rure de sodium.

~M61ange de c i s - t r a n s .
cc is / t rans ~- 2.5.
4Formation de produits lourds abondants .
e trans /¢ is ~- 2-3.
rDME:Dim6thoxy-1,2 6thane; H M P T : Hexam6thylphosphotriamide; T H F : T6trahydrofuranne.
uVoir d6finition m6moire pr6c6dent.3

f o r t i o r i N a i l n e son t pas s u f l i s a m m e n t b a s i q u e s
p o u r a t t a q u e r des h y d r o g 6 n e s b e n z y l i q u e s a c t i v 6 s
p a r u n seu l n o y a u a r o m a t i q u e , m 6 m e d a n s des
s o l v a n t s c o m m e le H M P T Y

P a r c o n t r e , n o u s p e n s o n s p o u v o i r r e t e n i r le
s c h 6 m a 3.

E x i s t e n c e d e s i n t e r m d d i a i r e s 2b, 2c, 3b et l a
E n ce qu i c o n c e r n e 2b e t 2c, n o s r 6 s u l t a t s

a n t 6 r i e u r s s u r les 6 n o l a t e s d e c 6 t o n e s a l i p h a t i q u e s~
et c e u x e x p o s 6 s d a n s le m 6 m o i r e s u i v a n P m o n t r e n t
q u e la m 6 t h y l a t i o n d i r e c t e d u m i l i e u r 6 a c t i o n n e l
r 6 s u l t a n t d ' u n e c o n d e n s a t i o n a r y n i q u e , c o n d u i t
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toujours ~t l'introduetion d'un m~thyle en a du
carbonyle et jamais sur le n o y a u aromatique. Ces
observat ions sont doric en faveur de 2b et 2c.

En ce qui eoneerne 3b, la r ~ e t i o n du seh6ma 4
d6montre son intervention.

La c6tone $ est tr~s eertainement due ~ l'6nolisa-
tion de 4 darts le milieu basique suivie de m6thyla-
tion.

Q u a n t a la, nous n ' avons jamais p u l e mettre en
~vidence darts les r~actions d 'ouver ture , mais
nous ne pouvons reje ter ~ priori sa pr6sence dans
le milieu.

R ~ l e du s o l v a n t sur ie sens d' o u v e r t u r e
Des deux formes interm&liaires possibles 2a et

3a engendr6es lors de l 'ouverture des alcools 1, 3a
est le plus polarisable. Or, il est bien cormu depuis
les t ravaux de P a r k e r9 que les anions polarisables

B~H...

. . . . .7 . . . . .

2a la 3a

(c)l ~ (d) l(f)

2b 2c 3b

JH+O~ [H,O@

2 3

SCHEMA3*

H o
(1)NaNHs/DME
(2)CH+I
(3)H20 ~ "4-

1 ( m = l ; R I - R s = H ) 4 5

SCHEMA4

*Pour plus de clart~, nous avons repr~ent6 les sch6mas
2 et 3 avec m = 0 et symbolis~ les substituants R~-Rs (cf.
schema 1) par des traits.

sont for tement stabilis~s par les solvants aprotiques
dipolaires tels que le H M P T . Donc ce dernier doit,
toutes choses 6gales par ailleurs, favoriser l 'ouver-
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ture (b). De plus, les prototropies (c) et (f) sont
6galement plus rapides dans le H M P T que darts
le DME, e mals cet etfet n'a d'infiuence que sur la
vi tesse globale de la r6action et non sur le sens
d'ouverture.

Effets de structure
En tenan t compte des structures propos6es dans

le m6moire pr6c&lent,a l 'examen du Tableau 1
montre que la conformation et la st6r6ochimie de
l'alcool de d6par t doivent j o u e r un r61e important
sur le sens d 'ouver ture .

Cependant , la complexit6 des r6actions et l'inex-
istence, dans la litt6rature, de donn~es sur les 6tats
de transition de r6actions analogues ne nous per-
mettent pas de discuter valablement les chitfres
du Tableau 1. Par contre , les essais No. 1 7 - 2 2
montrent que m~me darts le H M P T , l 'ouverture
(b) n'a pas lieu. Or, tous ces alcools ont en c o m m u n
R s = Me. Ce groupe, h effet inductif donneur ,
d6stabilise suflisamment 3a par rappor t ~t 2a pour
emp~cher la formation de benzocycl6none. Ce
r6sultat met en 6vidence l'importance d'effets
relat ivement faibles sur ces ouvertures.

L'impossibilit6 pour 2a et 3a de se stabiliser sous
forme d'6nolates conditionne 6galement le sens
d'ouverture.

Le cas est illustr6 de f a f o n particuli~rement
claire dans les essais No. 13-16 , correspondant
aux alcools t6tracycliques provenant de l'o~-t6tra-
lone et de l'a-benzosub6rone. Dans le DME,
seules les ph6nyl-t6tralone et ph6nyl-benzosub6r-
one peuvent 6tre obtenues . Par contre , le H M P T
(No. 14 et 16), par son pouvoir solvatant, compense
plus ou moins l'impossibilit6 pour 3a de se stabiliser
sous forme d'6nolate 3b et permet de pr6parer
assez facilement la dibenzo-1,2,4,5 cyclooctadi~n-
one-3 et la dibenzo-l,2,4,5 cyclononadi~none-3.
Dans ces deux cas, la ditf6rence de taille des cycles
est cer tainement responsable de la diff6rence de
s~lectivit6 observ6e au cours de l'ouverture.

Enfin, les essais No. 20, 21 et 22 m6ritent un
commentaire sp6cial. Nous avons vu3 que la con-
densat ion de la tdm6thyl-2,2,6 cyclohexanone sur
le benzyne conduit, en plus des produits habituels,
au c o m p o s t : Ph-CH(CH3)-(CH2)a-C(CHa)~-
CONH~. Nous avons montr63"~ que les amides de
ce type proviennent d ' u n e coupure d 'Hal ler B a u e r
de 2a ou 3a. La coupure de 2a est confirmte par la
r t a c t i o n r e p r t s e n t t e sur le s c h t m a 5.

L'6volution de cet te ouver ture a 6t6 suivie par
chromatographic sur couche mince (ecru). Nous
avons ainsi vu que les vitesses de transformation de
l'alcool en c6tone et de cet te demi~re en amide,
sont comparables; la trim6thyl-2,2,6 ph6nyl-6
cyclohexanone ne p o u v a n t &re isol6e que si l'on
arr~te la r~action avan t que l'alcool nait compl~te-
ment r6agi.

La formation de l 'amide est b i en due A une
coupure d 'Hal ler B a u e r provoqu~e par N a N H 2
c o m m e le montre le r6sultat de l 'essai No. 21 o~ la
base utilis6e est N a i l .

CONCLUSION
La comparaison des r6sultats obtenus lors de

l 'ouverture des tricyclo [6,n,0,02.z] tri~nes-2,4,6
ols-1 avec ceux des condensat ions du benzyne sur
les 6nolates de c&ones correspondants montre
que dans les deux cas, les m6canismes doivent &re
semblables reals non identiques. Darts un prochain
m6moire, s nous verrons que le pr6sent travail
p e r m e t de proposer un sch6ma r6actionnel des
condensations aryniques, beaucoup plus complet
que celui ant6rieurement envisag6.1

Du point de vue synth~se, nous avons compl~t6
les r6sultats obtenus jusqu '~ pr6sent et montr6
l'importance du solvant sur le sens d 'ouver ture .
Ainsi , lorsque Rs = H, l'utilisation du H M P T per-
met de pr6parer facilement les benzocycl6nones et
les dibenzocycladi6nones tandis que le D M E
favorise la formation des c6tones a ph6nyl6es 2.

Par ailleurs, si Rs = Me, et cela doit aussi ~tre
valable pour d 'autres groupes alkyles, ce sont les
ph tny l cyclanones qui peuvent &re p r t p a r t e s .

De plus, dans les condensat ions aryniques con-
duisant, quelles que soient les conditions, ~t un
m t l a n g e d'alcools 1 et de d t r i v t s carbonyl ts , il
sufiit de tra i ter directement par une base le m t l a n g e
obtenu apr~s hydrolyse pour obtenir la c t t o n e
r e c h e r c h t e avec de bons rendements , h condition
bien stir que l'alcool s 'ouvre darts le sans voulu.
Les applications syntht t iques de cet te remarque
seront publ i tes prochainement.

PARTIE EXPERIMENTALE
Les techniques et appareils utilis6s sont d~crits pr~c6-

demment?
Les spectres IR et UV de routes les benzocycMnones

et dibenzo-1,2,4,5 cycladi~nones 3 obtenues sont group,s
dans le tableau r~capitulatif 2.

NaNH2,DME
essaino.20

1
m = 0 ; R ~ = R 2 = R s = M e ;

R a = R ~ = H

O Me Me

I NaNHz / / / ~

SCHEMA 5
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Mode opdratoire g#n~ral d'ouverture des alcools. Dans
un ba l lon muni d 'un agi ta teur magn6t ique et d 'un r6frig6r-
ant, on d i s sou t l ' a lcool h o u v r i r dans le so lvan t d6sir6 puis
add i t ionne un exc6s d 'amidure de sodium b r o y 6 dans le
mSme solvant. L 'ag i ta t ion est m a i n t e n u e / t t emp6ra tu re
et d u r a n t le t e m p s indiqu6s dans le T a b l e a u 1. Dans le cas
oh la base uti l is6e est l 'hydrure de sod ium, le mode op6ra-
to i r e est identique.

La r6ac t ion termin6e, on j e t t e sur g lace , acidifie avec
HCI dilu6, ex t ra i t ~t l '6ther, s~che sur MgSO4 et c h a s s e
les sp i ran t s sous press ion r6duite.

Les produ i t s ob tenus sont ~6pa r6s et purifi6s par
chromatographie en p h a s e liquide.

T o u t e s les c6 tones 2 ob tenues (except6e la ph6nyl-2
benzosub6rone , e s sa i No. 15) ont d6j/t 6t6 d6crites dans
de pr6c6den t s m6moires.t-3

Benzo-l,2 cyclooct~ne-1 one-3 (essais No. 1 et 2).
Spec t re U V et P.F. de sa dinitro-2,4 ph6nylhydrazone
identiques ~ ceux t rouv6s dans la lit.x°'~x

T6tramdthyl-5,5,7,7 benzo-l,2 cyclooct6ne-1 one-3
(essai No. 4). F = 68°. (Anal. CxoH220. Calc . : C, 83.43; H,
9-63. Tr.: C, 83.60; H, 9.48%). R M N (CC14): 0.70-1.80:
m a s s i f avec fo r t e rdsonance ~ 1-05 ( - C H ~ e t - C H 2 ) ; 2 . 5 0 -
3"50: m a s s i f ( - C H 2 en ~ du n o y a u aromat ique et -CH2 en
a du C = O ) ; 7-00-7.50 et 7 . 8 4 - 8 . 0 5 : 2 mass i f s (aroma-
tiques). R a p p o r t des intensitds: 14/4/4. IR et UV: voir
T a b l e a u 2.

Dim~thyl-6,6 benzo-l,2 cyclooct~ne-I one-3 (essais
No. 5 et 6). R M N (CC14): 0.94: s ( - M e ) ; 1.36- 1.76: m
( -CH2) ; 3.36-3.00: m ( -CH2) ; 6.76-7.29: m avec for te
rdsonance ~ 7.00 (aromatiques). R a p p o r t des intensitds:
6/4/4/4. Spec t re UV identique ~ ce lu i t rouvd clans la
litt.l°' 11

Dinitro-2,4 ph~nylhydrazone. F = 186° l i t t )° F = 184°.

Les m6thyl-6 et t.butyl-6 benzo- l , 2 cyclooct~ne-1
ones -3 (essais No. 7 - 1 2 ) sont d6crits p r6c6demment .3

Dibenzo-l,2,4,5 cyclooctadiOne-l,4one-3 (essai No. 14).
F = 147° litt.TM F = 147-148°.

Ses donn6es spec t ra les ( R M N , I R et U V ) sont iden-
t iques ~ celles t rouv6es clans la l i t t . n

PhJnyl-2 benzosub6rone (essai No. 15). (Anal. CI~HleO
Calc . : C, 86-40; H, 6.83. Tr.: C, 86-60; H, 6.64%). R M N
(CC14): 1.70-2.30: m ( -CH2) ; 2.78-3-50: m ( - C H ~ en a du
n o y a u aromat ique) ; 3.75-4.87: m ( - C H e n a du C = O ) .
7.00-7.60 avec for t e r6sonance ~ 7.13 (aromatiques). IR
(cm-Z): 1690 ( C = O ) ; 1600 (noyau aromatique). UV
( E t O H ) : ?~m~ nm (log e): 246.5 (3-88); 287 (3"07).

Dibenzo-l,2,4,5 cyclononadi~ne-l,4 one-3 (essai No.
16). F = 8 8 - 8 9°. (Anal. C17H180. Calc . : C, 86.40; H,

6.83. Tr.: 12, 86.57; H, 6-74%). R M N (CC14): 1.411-1.911:
m ( -CH2) ; 2"35-3"85: mass i f ( -CH2) ; 6-9t)-7-50: m (aro-
matiques). R a p p o r t des intensit~s: 4/4/8. IR et UV: voir
Tab leau 2.

R6action de m6thylation ( schema 4). A p r ~ s ouver tu re
de l ' a lcool 1 (m = 1; R1-Rs = H) dans la D M E ~ 25° en
pr6sence de N a N H z , on a jou te , a v a n t hydrolyse , un e x e c s
de MeI. On j e t t e ensu i t e sur glace puis ex t ra i t en milieu
bas ique .

Les produ i t s f o r m , s 4 et 5 sont s~par6s sur 6 m de SE 30
~, 180o.

T a b l e a u 2. Spec t re s U V et I R des benzocyc l6nones et des d ibenzo-
1,2,4,5 cyc lad i6nones 3a

3 UV IR

m N a t u r e des groupes R km~, nm fog • p ( C = O ) cm-1

0 R1-R8 = H 247 3.83 1665

R3 = R4 = R7 = Me;
0 249 3.95 1655R 1 = R 2 = R 5 = R e = R s = H

0 RS = Re = Me; R1 = R2 = 238 3-51 1690
R3 = R4 = R~ = Rs = H

R e = M e ; R x = R 2 = R3 =
0 247"5 3-81 1665R 4 = R5 = R~ = Rs = H

R e = t . B u ; R1 = R 2 = R3 =
0 248 3.81 1675R 4 = R5 = R7 = Rs = H

0 RI' Re, R3, R4 =~--(CH)4--; 264 4-17 1630
R s = R e = R7 = R . = H

R 1, R2, R3, R4 = - - (CH)4- - ;
1 254 3-95 1655R S = R e = R ~ = R S = H

aLes spec t re s U V sont enregistr6s darts I ' E t O H . Les spec t re s I R
des produ i t s solides sont r6alis6s en pastil le de KBr, ceux des
liquides en film.
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lerpic: 4. (Anal. C~4HI80. Cal¢.: C, 83.12; H, 8.97. Tr.:
C, 83-00; H, 8.86%). R M N (CC4): ~ 1.18: d ( -CHa; J 6-5
c/s); 1.10-2.00: m (-CH~); 2.65-3-40: m ( - C H e t CH2 ©na
du noyau aromatique); 7.00-7-30 avec forte r6sonance
7.18: m (aromatiques). Rappor t des intensit6s: 1113/4.

Le spectre de RMN de 4, trait6 par D20 en pr6sence
de sodium,TM montr¢ la disparition du p r o t o n en a du
groupo carbonyle et la suppression du couplage entre c.¢t
hydrog~m¢ et le groupe m6thyle. Ce r6sultat confirme donc
de mani~re univoqu© la structure propos6¢. IR (cm-1):
bande large de 1670 ~ 1690 ( C = O ) . UV (EtOH): ~'m~ =
239 nm (log ~ = 3"57).

2~me pic: 5. F = 60-61 °. (Anal. C15HsoO. Calc.: C,
83-28; H, 9.32. Tr.: C, 83.45; H, 9.41%). R M N (CC!4): ~t
1.25: s ( -Me) ; 1.20-2.00: m (-CH~); 2.50-2.80: m (-CH2
vn a du noy au aromatique); de 7 -00-7.35: m (aromatiques).
Rappor t des intcnsit6s: 14/2/4..

Le traitement de 5 par D 2 0 + N a n'apporte aucune
modification au spectre de RMN, ce qui prouve laposition
attribu6¢ aux groupos m6thyles. IR (cm-1): 1675 ( C = O ) .

Ouverture par N a N H 2 de 1 (m = O; R~ = R~ = Ra =
Me; Ra-R7 = H) (essais No. 20, 21 et 22 (sch6ma 5).

Les compos6s isol6s au t o u r s de cet te r6action ont 6t6
d6crits dans un pr6¢6dent m6moire.3
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collaborateurs (laboratoire de Microanalyse de Pads VI)
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