
Tnmhtdmn. Vol. 32. pp. 517 10 527. Puganum Press 1976. Prmtcd m (ireal Br~!m 

TETRAHEDRON REPORT NUMBER 12 

REACTIVITk DES HYPOBROMITES 

P. BRUN et B. WAEGELL 
Laboratoire de Stkrkochimie, associk au C.N.R.S. No. 109, UniversitC de Droit. D’Economie et des Sciences 
d’Aix-Marseille, Facultk des Sciences et Techniques de St-Jerbme. Rue H. Poincare. 13397-Marseille Cedex 4, 

France 

(ReceiuedinFranceAu~ust 2ls1,197S) 

Parmi les intermtdiaires a courte duree de vie les radicaux 
alcoxy sont particulierement interessants car ils peuvent 
etre prepares a partir de nombreux prtcurseurs et sent 
succeptibles de donner lieu a des reactions variees. IIs 
peuvent ainsi, s’additionner a des doubles liaisons de 
facon intra ou intermoleculaire, ou arracher un 
hydrogtne et permettre de fonctionnaliser des sites 
non actives.’ Enfin les reactions de /3 fragmentation 
auquels ils donnent lieu pourraient presenter un inter&t 
synthetique dans la mesure ou elles seraient bien 
controlees.’ 

La decomposition des peracides, des p&esters ou des 
hydroperoxydes, par photolyse ou pyrolyse a ete a 
I’origine, largement utilisee pour engendrer les radicaux 
alcoxy’ mais les applications synthetiques de ces 
intermediaires et en particulier la formation d’ethers a 
partir d’alcools, ont tres vite conduit a I’utilisation de 
reactifs permettant de les former in situ A partir des 
alcools tels le tetraacetate de plomb5 ou les sels de 
cerium,” ou a la preparation de sources plus faciles a 
manipuler comme les nitrites’ ou les hypohalogtnites.” 
Les rayonnements y ont Cgalement ttC utilises pour 
engendrer les radicaux alcoxy mais cette methode est 
difficilement accessible: La reactivite des radicaux 
alkoxy est fonction de la methode de preparation et nous 
en donnerons un bref apercu. Nous nous proposons dans 
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cet exposC de decrire la rtactivite des radicaux alcoxy 
obtenus par decomposition des hypobromites.“’ Ceux-ci 
contrairement aux hypochlorites ne sont pas isolables 
mais permettent des reactions qui, bien qu’etant similaires 
a celles observees lorsqu’on utilise des hypochlorites 
ont neanmoins leur caractere propre. Nous nous 
interesserons essentiellement aux reactions d’insertion, 
de /3 scission ainsi qu’aux reactions intermoltculaires 
d’arrachement d’hydrogene et d’addition sur les doubles 
liaisons. Nous serons egalement amenis a discuter de la 
reactivite du melange oxyde de mercure-brome qui donne 
en particulier de I’oxyde de brome implique dans la 
formation des hypobromites.‘” 

Dans le Schema I nous avons reuni I’ensemble des 
reactions auxquelles peut conduire, d’une facon tres 
g&r&ale un radical alcoxy. 

Nous concentrerons notre attention sur les reactions 
d’insertion qui donnent lieu a des heterocyclisations 
(processus A) et qui sont accompagnees de reactions de /? 
fragmentation (processus B) lorsque le substrat s’y p&e; 
nous ne ferons que mentionner les reactions d’oxydation 
et de deshydratation qui sont le plus souvent des 
processus secondaires (processus F). 

L’oxydation des alcools par le tetraacetate de plomb 
est I’une des premieres methodes qui ait permi de preparer 
des ethers a partir des alcools satures (processus A) et elle 
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a CtC largement developpee et ttudiee depuis 1960.’ Outre 
la reaction d’heterocyclisation elle conduit egalement a de 
la /? fragmentation (processus B) et a de I’addition 
intermoleculaire (processus D) ou intramoleculaire lors- 
que le substrat s’y p&e. 

L’utilisation des sels de cerium presente les memes 
caracteristiques mais presente cependant l’inconvenient 
de conduire aux composts d’htterocyclisation avec des 
rendements plus faibles que dans le cas precedent6 

La decomposition photochimique des nitrites, connue 
sous le nom de la reaction de Barton differe sensiblement 
des autres methodes car d’une facon getterale elle ne 
conduit pas directement a un ether.’ En 1960 Barton 
Ctudiant cette reaction postulait que des derives du type 
RO-X (X &ant un halogene) devaient pouvoir conduire, 
par decomposition a une halogenation intramoltculaire 
sur un carbone non active situ6 dans une position 
convenable.” 

Des 1961 Barton,” Walling,” GreeneI et Wettstein” 
developpaient cette idee et de nombreux rtsultats Ctaient 
publies sur la decomposition des hypoMtes2 et des 
hypochlorites” cependant que les hypobromites n’etaient 
que peu mentionnes car difficiles a preparer.’ La 
decomposition des hypo’iodites permet de synthetiser les 
ethers tetrahydrofuranniques en une seule &ape a partir 
des alcools car il n’est pas necessaire d’isoler I’hypoiodite 
et cette mtthode a ttt particulierement Ctudiee par 
Heusler et Kalvoda.’ Inversement les hypochlorites sont 
stables et peuvent Ctre isok et purifies. Cela explique le 
fait qu’ils aient et6 tres utilises pour preparer et Ctudier le 
comportement des radicaux alcoxy en solution. Cepen- 
dant ce n’est que depuis 1972 que I’on sait preparer avec 
de bons rendements des ethers tetrahydrofuranniques a 
partir d’alcools primaires ou secondaires car le chlore 
lib&t lors de la rupture RO-CI perturbe le processus 
d’hettrocyclisation.‘” Lors de leur decomposition les 
hypochlorites subissent Cgalement la reaction de p 
fragmentation (processus B)” et constituent d’excellents 
agents d’halogenation (processus C) et en particulier pour 

B. WAWELL 

preparer des composes halogenes en position allylique 
(processus E).* 

Ces deux hypohalogenites ont cependant un comporte- 
ment qui est parfois different et il est trts difficile 
d’ttendre les rtsultats obtenus avec les hypochlorites aux 
hypo’iodites et inversement. Ainsi la decomposition de 
I’hypochlorite de methyl-2 adamantyl-2 permet d’obtenir 
la chloro-3 bicyclo[3.3.l]non-7-yl methyl c&one avec un 
rendement de 80’?6” tandis que I’hypoklite de ce meme 
alcool conduit apres decomposition a un seul compose qui 
est un diodo ether,” (Schema 2). 

Les hypochlorites semblent par contre pouvoir Ctre 
compares aux hypobromites et bien que nous nous 
interessions a ces derniers, nous avons tte amenes a nous 
inspirer des resultats acquis lors de I’etude des hypochlo- 
rites et a faire un certain nombre d’extrapolation 
rdisonnables. Ceci nous a et6 impose par le faible nombre 
de travaux consacres aux hypobromites. En effet la 
formation d’ether par decomposition des hypobromites a 
CtC peu etudiee quant a son mecanisme et elle a et6 
essentiellement utilisee d’un point de vue synthetique. 
C’est ainsi que dans la synthese du cis bergamotenem 
I’etape clt est une oxydation cyclisante realisee par cette 
methode (Schema 3). 

Le rendement de la reaction est aussi bon qu’avec le 
tetraacetate de plomb mais la reaction est beaucoup plus 
facile a realiser, et de plus elle utilise des reactifs moins 
couteux et recyckdbles.*’ De meme I’oxyde de ctdrol est 
synthttise par cette methode” (Schema 4). 

Methodes de priparation des hypobromites 
Les hypobromites peuvent Ctre prepares a partir des 

hypochlorites” par action de NaBr en presence d’acide 
acetique ou par reaction de I’acide hypobromeux sur les 
alcools.*’ Cependant la methode la plus largement utilisee 
et la plus facile h mettre en oeuvre consiste A faire rCagir 
un alcool avec de I’oxyde de mercure et du brome.‘” Le 
mecanisme de I’interaction entre I’oxyde de mercure, le 
brome et un alcool n’est pas Ctabli avec certitude. Le 
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mCme problime s’est pose lors de l’etude du mecanisme 
de la reaction de Hunsdiecker modifiCe.25 II est mainten- 
ant admis que dans cette reaction dont le deroulement est 
schematid ci-dessous, I’oxyde de mercure reagit avec 
I’acide pour conduire a un dicarboxylate de mercure 
lequel est ensuite attaque par le brome. 

2 RCO,H t HgO ----t (RCO,),Hg + H,O 

(RCO,),Hg t 2 Br, + 2 RCO,Br t HgBr, 

RCO?Br -t RBr + CO?. 

Par contre avec les alcools il ne se forme pas 
intermediairement un compose du type RO-Hg-OR mais 
il se forme de I’oxyde de brome Br,O. Le traitement des 
alcools par I’oxyde de mercure seul laisse d’ailleurs ces 
derniers inchanges. La formation de I’hypobromite fait 
intervenir I’oxyde de brome qui se forme2& suivant: 

2 BrI + 2 HgO -- HgO. HgBr? + BrlO. 

Cet oxyde de brome est un compose mal connu car il 
fond a - 18°C mais commence Q se decomposer au-dessus 
de -40°C. II est done difficile de connaitre sa duree de vie 
aux temperatures oti nous travaillons (entre 0 et 70°C). 
Cependant ce reactif a Ct.5 utilise pour bromer des 
substrats saturts a la temperature de reflux du 
tetrachlorure de carbone et il a CtC montre que le radical 
BrO’ provenant de la decomposition de Br,O intervient 
dans cette reaction2’ Cet oxyde se forme done certaine- 
ment dans les conditions ou nous operons. L’oxyde de 
brome r&it sur la fonction alcool pour donner I’hypobro- 
mite selon la reaction: 

Br,O + 2 ROH - 2 ROBr t H,O. 

La nature de I’oxyde de mercure joue un role important 
dans la reactivitt. Ce reactif existe sous deux formes: 
l’oxyde de mercure jaune et I’oxyde de mercure rouge. 
Ces deux esptces posstdent le mime spectre de 
diffraction aux rayons x et peuvent exister sous deux 
formes cristallines orthorhombique ou hexagonale. La 
seule difference connue entre I’oxyde de mercure jaune et 
l’oxyde de mercure rouge reside dans la taille des 
particules. Celles-ci sont plus volumineuses pour I’oxyde 
de mercure rouge.” L’oxyde de mercure jaune doit &tre 
utilise lors de la preparation des hypobromites car il 
conduit a de meilleurs rendements lors de la reaction 
d’htterocyclisation. 

Un certain nombre d’auteurs ont Cgalement utilise le 
couple oxyde d’argent-brome. Ce reactif permet effec- 
tivement de preparer I’hypobromite puisque 
I’hbtrocyclisation est alors observee mais le mecanisme 
de la reaction est trirs discute et ne semble pas pouvoir 
ttre actuellement Ctabli avec certitude.” 

RFMTIONS DES HYPOBROMITFS 

A. REACTIONS IIWRAMOLECULAIRES 

Rkactions d’h&+ocyclisation 
Les hypobromites sont decomposes par simple exposi- 

tion a la lumitre et conduisent a la formation d’tthers 
tttrahydrofuranniques lorsque le substrat s’y p&e. Le 
mecanisme de cette reaction a Ctt Ctudie en 1964 par 
Sneen et Matheny qui ont utilise I’hydroxy-1 
trimCthyl[ 1.3.3lcyclohexane comme substrat de depart.“’ 
L’action de I’oxyde de mercure et du brome sur cet alcool, 
puis I’irradiation et le chauffage du milieu reactionnel 
permettent de preparer 1’0~0-7 dimethyl- ,5 bicy- 
clo[3.2. lloctane avec un rendement de 60% (Schema 5). 

Le mecanisme de cyclisation qui est schematist 
ci-dessous fait intervenir intermediairement une 
bromhydrine (Schema 6). 

L’hypobromite A forme a I’abri de la lumiere par action 
de I’oxyde de mercure et du brome sur I’alcool n’a pas pu 
etre isole. Cependant sa presence a Ctt detectee par 
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spectromttrie UV. Ainsi cet hypobromite possede en UV 
un spectre d’absorption qui presente une bande intense 
dont la longueur d’onde d’absorption maximum est 
centree sur 280 nm ainsi qu’un Cpaulement a 340 nm. Ces 
valeurs sont caracteristiques des hypobromites2’ Sous 
I’effet de la lumibre cet hypobromite se decompose par 
rupture homolytique de la liaison RO-Br.” II se forme 
ainsi un radical alcoxy qui va arracher un hydrogene situ6 
sur un carbone en S en faisant intervenir un Ctat de 
transition a six centres. A ce stade, la reaction est 
exactement identique a ce qui se passe lors de I’oxydation 
par le tetraacetate de plomb. Le radical carbone formt 
reagit avec une molecule d’hypobromite et conduit ainsi a 
la formation d’une bromhydrine B (Schema 7). 

La reaction conduisant de A a B (Schema 6) ne semble 
done pas faire intervenir de radicaux libres. II s’agit sans 
doute de radicaux solvatb ou bien dans ce processus 
intramoleculaire on a une tres faible sensibilitt au milieu 
extbieur puisqu’en presence de thiophenol le radical 
alcoxy devrait conduire a la formation d’alcool et non pas 
I celle de la bromhydrine B. Bien que celle-ci ne soit pas 
isolee elle se forme effectivement puisque I’tther C est 
forme. La cyclisation en ether s’effectue par une reaction 
de substitution interne qui peut &tre obtenue par action 
d’une base ou par simple chauffage. 

Tout comme dans la reaction d’oxydation avec le 
tetraacetate de plomb, T&ape determinante est la 
formation du radical alcoxy et le transfert intra- 
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schema 7. 

Sneen et Matheny n’ont pas isole la bromhydrine mais ils 
ont pu la mettre en evidence dans les spectres infrarouge 
et de resonance magnetique nucleaire d’une solution 
irradiee d’hypobromite. Cet intermtdiaire ne fait d’ail- 
leurs pas de doute si on se reftre aux travaux concernant 
la decomposition des hypochlorites. Ceux-ci conduisent 
aux S chloro alcools avec un rendement de 80%” Ainsi 
I’hypochlorite de pentyl-I est converti aprts irradiation en 
chloro-4 pentanol-I. 

CH,-CH,--CH,--CH,---CH,+El 

=CH,-CHXHzXH>-CH2OH 

d I 

De meme, on a pu recemment isoler un 6 iodo alcool a 
partir d’un hypoidite en serie steroi’de” (Schema 8). 

La formation de la bromhydrine B (Schema 6) n’est pas 
affectke par I’addition de thiophenol qui est retrouvt 
intact aprts irradiation alors que ce reactif supprime 
totalement la formation d’bher lors de la decomposition 
de I’hydroperoxyde du m&me substrat.“’ La reaction a &C 
effectuee avec 0.013 m de Ph.SH et 0.0063 m d’alcool; 
Ph.SH est retrouve intact (Schema 9). 

OH 

moleculaire d’hydrogene sur l’heteroatome. On doit 
done s’attendre ii ce que ces deux reactions presentent 
de nombreuses analogies. L’hydrogtne est 
preferentiellement arrache sur un carbone situ& en S de 
I’httboatome, parfois en e mais un transfert 14 ou l-7 
n’a jamais ete observe. Ceci implique qu’une distance 
favorable separe le carbone porteur de I’hydrogtne de 
I’htteroatome. Cette distance doit Ctre comprise entre 2.3 
et 2.7 A.” D’autre part le transfert d’hydrogene sera plus 
facile lorsque le carbone en S sera tertiaire qu’avec un CS 
secondaire ou primaire.” 

Pour que la cyclisation puisse avoir lieu il faut que la 
reaction de substitution interne puisse avoir lieu, c’est a 
dire que I’oxygene alcoolique puisse attaquer le carb 
one porteur de I’halogtne. Ainsi I’oxydation par le 
melange oxyde de mercure-brome de I’hydroxy-3 
bicyclo[3.2.l]octane conduit a I’heterocyclisation avec un 
rendement de 7O?J? tandis qu’elle n’a pas lieu lorsqu’on 
traite dans les memes conditions le neoisocedranol. Dans 
ce dernier cas la bromhydrine ayant la geometric requise 
ne peut pas se former par suite de la nature r&de du 
systtme et la cyclisation ne peut done pas avoir lieu 
(Schema 10).y 

Ce resultat montre tgalement qu’un mecanisme direct 

I\ OH 
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Schema 10. 
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d’oxydation analogue B celui envisage avec le tetraacttate 
de plomb ne peut pas etre retenu (Schema II).” 

R&actions de /3 scission 
Le radical alcoxy peut Cgalement Cvoluer suivant une 

reaction de /3 fragmentation (processus B, Schema 1). 
Ainsi l’irradiation d’une solution d’hypobromite de 
tertiobutyle dans le tttrachlorure de carbone conduit a la 
formation de bromure de methyle et d’acetone.z4 

CH, 
I 

CH,- -0Br 
c 

- CH, 
-Ii 

-CH, + CHIBr 

CH, 0 

Les deux &to alcools isoles avec un rendement de 10% 
lors de I’oxydation de I’hydroxy-I trimethyl-1,3,3 cyc- 
lohexane ont Cgalement pour origine une reaction de /3 
scission (Schema 12). 

Lorsque les deux processus intramoltculaires (p 
fragmentation et heterocyclisation) sont possibles, ils 
entrent en competition mais c’est la reaction 
d’htterocyclisation qui est favorisee. Ainsi lors de 
I’oxydation du c&ho], I’hettrocyclisation se produit avec 
un rendement de 60% tandis que la /3 fragmentation ne 
reprtsente que 25% (Schema 13).y 

Par contre lorsque I’hedrocyclisation ne peut pas avoir 
lieu la reaction de /3 fragmentation est souvent quantita- 
tive, en partilier lorsque les centres en a et p de 
I’htdroatome sont substituts par des groupes alkyles’ ou 
d’une man&e g&r&ale stabilisant le radical carbon6 
form&’ L’oxydation de I’hydroxy-2 methyl-2 
bicyclo[3.2.l]octane conduit quantitativement a une rup- 
ture du cycle (Schema 14)” 

CH, 0 

&Le?-&Br 

Schema 14. 

Ces reactions de /3 fragmentations sont tgalement 
controlees par des facteurs steredlectroniques et 
necessitent qu’un des doublets libres de I’hCtCroatome 
puisse adopter une position transantiparalltle avec la 
liaison C.-C, succeptible d’itre rompue.’ 

Riactions de dlshydratation et d’oxydation 
Sneen et Matheny ont tgalement isole les deux olefines 

provenant de la deshydratation de I’alcool. Cette 
deshydratation s’explique car lors de la decomposition 

SchCma 12. 

Schema 13. 
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des hypobromites ii se forme toujours un peu d’acide 
bromhydrique qui peut par protonation du groupe 
hydroxyle induire la d&hydration. Dans ce MS la on ne 
peut Cvidement pas observer la formation de composes 
d’oxydation puisque I’alcool de depart est tertiaire; mais 
lorsque ~hypohalog~nite est secondaire ou primaire la 
formation de composes carbonyles es1 inevitable. Cette 
reaction peut avoir lieu avec un rendement important 
lorsque les processus d’heterocyclisation et de /I frag- 
mentation sont interdits. L’oxydation du ntoisockdranol 
permet de preparer la ntoisockdranone avec un rende- 
ment de 65%.” Lorsqu’un aldehyde se forme il est 
g~n~ralement soit oxydt en acide” soit transforms en 
bromure d’acide qui reagit immediatement avec i’alcool 

transfert de I’halogtne. Celle-ci est plus grande lorsqu’on 
utilise des hypobromites avec lesquels il est possible 
d’obtenir des composes optiquement actifs, ce qui n’est 
pas le cas avec les hypochlorites.” Ceci tient sans dome a 
ce que l’energie de dissociation de RQ-Br en RO‘ et Br’ 
est inf~~eure a celle de ROCI.3s 

La reaction d’halog~nation fait intervenir le radical 
alcoxy dans une reaction en chaine indiquee ci-dessous: 

amorcage 

propagation 

ROBr ---+ RO’ + Br’ 

RO‘+R’H--+ROH+R” 

R”+ROBr--+RO‘+R’Br 

de depart pour dormer un-ester.16 Ainsi lors de I’oxydation terminaison 2RO’-+ROOR 
de I’hydroxy-3 bicyclo[3.2.I]octane il se forme un 
aldehyde que I’on ne peut pas isoler car il est converti en 

2R”---+R’R 

ester dans le milieu reactionnel (Schema 15)” R” t RO’ ---+ ROR 

I 
Br 

Schema 15. 

REACTIONS DES H~BRO~. 

B. RRACFIONS RWERMOLRCULAIRICS 

Rtfaction d’halogtfnation 
Lors de leur decomposition, les hypobromites donnent 

lieu simultanement a une reaction intramoltculaire et 
intermoleculaire de bromation. Darts ce dernier cas, ils 
constituent comme les hypochlo~tes, des agents 
~h~og~nation ehicaees.” Nous consid~rerons done les 
hypohaloginites dune faGon pen&ale &ant entendu que 
I’halogene est soit du chlore soit du brome. Nous ne 
preciserons I’halogbne que lors qu’il y a une difference de 
comportement entre le chlore et le brome. II faut d’ailleurs 
noter que dans la plupart des articles originaux le resultats 
ont Cti obtenus avec des hypochlo~~es, puis Ctendus aux 
hypobromites. 

En effet ces deux hypohalogenites se comportent de 
faGon tres semblable lors de leur decomposition. Ainsi 
Walling’ a etudie la reactivitt relative d’hydrocarbures 
vis-a-vis de I’hypobromite et de I’hypochlorite de ter- 
tiobutyle et les valeurs obtenues sont indiquees dans le 
tableau ci-dessous (Tableau I). 

Compte tenu de Ia marge d’erreur, ces valeurs sont 
indiscernables. La principale difference entre les hypoch- 
lorites et les hypobromites est au niveau de la vitesse du 

Tabkau t . 

Hydro~rbures 

Cyclohexane 
dimethyl-2.3-butane 
Curnine 
Ethyl-benztne 
Tolukne 

‘B&Xi (WC) ‘BuOBr (40°C) 

640 6.20 
3.18 2.% 
2.80 2.76 

2.3 245 
I .oo 140 

Cette methode ~h~og~nation est p~iculi~rement 
interessante pour la preparation de derives halogenes en 
position allylique. En effet, le radical alcoxy montre une 
trts grande stlectivite lorsqu’il est oppose a un substrat 
possedant des hydrogbes allyliques; ceux-ci sont prati- 
quement les seuls a &tre arraches. L’irradiation & 
temperature ambiante d’une solution ~hypobromite de 
te~obutyle dans le cyclohextne transforme quantitative- 
ment ce dernier en bromo-3 cyclohextne.*4 

Lorsque I’hypohalogenite possede un hydrogtne sur un 
carbone en 6, la reaction intramokulaire (transfert l-5 
d’hydrogene et ,3 fragmentation) et la reaction 
intermoltculaire (halogenation) sont en competition. La 
reaction in~~rnol~cul~re est toujours le processus ma- 
jeur. Si on examine par exemple les resultats de la 
decomposition de l’hypohalogenite de dimethyl butyl 
carbinylej9 (Tableau 2 et Schema 16) il se forme par un 
processus intermokulaire 3% de methyl-2 hexanol-2 
lorsque la reaction est effect& dans le tetrachlorure de 
carbone et 8% dans le cyclohexane. MZme si la r&action 
est realiste dans le cyctohexbe qui possede des 
hydrogbnes actives, Ie pourcentage de methyl-t hexanol- 
2 ne depasse pas 18%. 

L’augmentation du rendement en methyl-2 hexanol-2 se 
fait au detriment de la reaction de /3 fragmentation tandis 
que le pourcentage de methyl-2 chloro-5 hexanol-2, 
provenant du transfert-1,5 est toujours entre 7.5 et 80% 
(Tableau 2). 

Le cyclohexene a parfois un effet beaucoup plus 
marque et sensiblement different sur le tours de la 
reaction. Lorsque I’hypohalogenite de dimethyl benzyl 
carbinyle est irradie dans le cyclohexane, le radical dcoxy 

forme arrache un hydrogene au solvant et celui-ci est 
halogene (Schema 17).19 Quant cette reaction est effectde 
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0 

CH,-CH,-CH,--CH,-X + L! CH,-- --CH, (A) 

$H, 
I-JH 

CHI-CH&IH,-C+OX - CH,-FH-CHz-C”- $-OH 

CH, 

c: CH,-- -0X 

AH, 

A CH,-(CH&- -OH 
I 

CH, 

Schtma 16. 

0 CH, 

CH,-C-OH + X 
I 

CH1 

CHz-X + CH jCH, + 
0 

/ 

Schema 17. 

Tableau 2. Pbol~~com~sition~~~ de l’hy~hlo~tede dim~thyl butyl carbinyle 

Prod& form& IntramolCculaire )ntermolCculaire 

Acetone, chlorure Mkthyl-2 chloro-5 Methyl-2 
de butyle hexanol-2 hexanol-2 
f/3 fragmentation) (A) (transfert l-5) (B) (0 

m 

(0 

CH3 

Y 
CH, 

0 

Solvant 
CCL 
Cyclohexane 
Cyclohextne 

13% 
2% 

traces 

80% 3% 
81% 8% 
75% 18% 

en presence de 3.5 mole % de cyclohexene, le processus 
d’halogenation en chaine du cyclohexane 
(intermol~cul~e) est totalement supprim~ et 
I’hypohalogenite se decompose uniquement par une 
reaction de 8 fragmentation. 

L’oEfine est retrouvte intacte et le m&me effet est 
observe si on utilise des olefines aliphatiques. Cependant 
avec des olefines portant des substituants tres Clectro 
attracteurs comme I’acrylonitriie, de faibles quantitis 
d’alcool peuvent etre detect&es. 

Les radicaux akoxy sont deticiants en electrons. 
L’ensemble de resultats precedents suggkre que les 
radicaux alcoxy peuvent s’associer aux olefines riches en 
electrons par une interaction du type complexe de transfer? 
de charge (Schema 18)” 

Le radical ainsi complex6 n’est plus alors disponible 

R- -0 + f * )( - R-~-O6 p 

R 

Schema 18. 

pour arracher un hydrogkne au solvant par un processus 
intermoleculaire, mais il peut toujours subir une 
d~com~sition intramol~culaire. Lorsque l’olefine est 
appauvrie en electrons par des substituants t&s ilectro 
attracteurs, I’interaction radical alcoxy electrophile- 
olifine est moins favorisee, ce qui explique que soit 
obserk la formation d’alcool. 

Des rtsultats plus recents ont montre qu’en fait la 
situation n’est pas aussi nette, car lors de la 
decomposition de ~hypohalog~nite de dimethyl benzyl 
carbinyle dans le cyclohexane (Schema l7), le taux 
anorm~ement tleve de reaction intermol~culaire est en 
grande partie due h ~intervention dune reaction en chaine 
propagke par un radical halogene, et l’alcool provient alors 
surtout de la decomposition de I’hypohalogtnite par HX 
(Schema 19).39~~M 

RO’+R’H--+ROH+R” 

R”+xz---+KXfX’ 

X’ + R’H ---+ R” + HX 

ROXtHX--+ROH+X, 

Schema 19. 
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Ceci a 6t6 vcrifie en mew-ant la rkactivite des 
hydrogenes primaires et tertiaires du dim&hyl-2,3 butane 
vis&vis de I’hypochlorite de dimCthyl benzyl carbinyle. 
Les rCactivit& sont en effet tres diffkrentes si I’arrache- 
ment d’hydrogene fait intervenir un radical chlore ou un 
radical tertiobutoxy par exemple. Les valeurs obtenues 
sont indiquCes dans le Tableau 3. 

Tableau 3. 

RCactif 

Cl, 
tBuOCl 

CH’ 

Rkactivites relatives 

H,.,,/H,,,, mesurkes sur le Espitce 
dim&hyl-2.3 butane reactive 

4.5 Cl’ 
44 fBu0 

PhCH,-C-OCI 
I 

CH, 

6.1 Cl 

Ce tableau montre que I’hypochlorite de tertiobutyle se 
comporte de faGon tr6s differente de celle des deux autres 
rCactifs et qu’il est beaucoup plus Glectif. Si on admet 
avec Walling que la structure du radical alcoxy n’a qu’une 
influence mineure sur la sClectivit6. ce qui est raisonnable 
sur la base des observations faites g ce jour,” les rtsultats 
prCc&ients montrent que 94% de I’arrachement 
d’hydrogene sur le solvant peut etre imputC B I’atome de 
chlore lors de la dCcomposition de I’hypochlorite de 
dimethyl benzyl carbinyle. En presence de cyclohexene les 
radicaux chlores sont complexes (puisque I’oMme est 
retrouvCe intacte lors de l’isolement) et la reaction normale 
de p fragmentation est alors observCe. 

Ces rOsultats ne permettent pas de se faire une idee tres 
nette de I’intCraction entre un radical alcoxy et une 
olCfine. Cependant si les radicaux alcoxy etaient 
complex& avec les ol&es par un association du type 
complexe de transfert de charge, les mimes effets 
devraient &tre observCs lorsque la formation de RO’ est 
effect&e en prCsence de benztne. Ce n’est pas le cas. 
D’autre part une telle association RO’-oltline devrait se 
traduire par la formation d’un composC d’addition entre le 
radical alcoxy et I’oMine. Ceci n’est pas non plus observ6. 
Nous pensons done qu’il est peu vraisemblable que la 
presence de faibles quantitCs d’oltfine puisse modifier 
totalement la r&ctivit& d’un radical alcoxy comme cela 
avait et6 envisagC initialement car il ne peut 6tre que 
partiellement complex6 per le cyclohexene tandis que le 
radical chlore I’est totalement. NOanmoins lorsqu’on 
utilise des oKfines portant des substituants trts Clectro 
attracteurs comme I’acrylonitrile ou le trichlorCthyl&ne 
qui sont efficaces pour pieger les radicaux halogtne mais 
qui sont inertes vis-&vis des radicaux alcox~‘~, ces 

B. WAEGEIJ. 

derniers arrachent des hydrogenes au solvant et 
rkagissent par un processus intermolOculaire (pour donner 
par exemple de I’alcool et du chlorocyclohexane, Schema 
17). En prCsence de cyclohexene qui inhibe les processus 
d’halogCnation via un radical chlore, la formation d’alcool 
est totalement supprimee. II semble done raisonnable 
d’admettre que le comportement diMrent d’un radical 
alcoxy vis-&vis de ces deux types d’olCfines reflCte 
I’existence d’une certaine association entre le radical 
alcoxy et une olOfine riche en ilectron. II n’est cependant 
pas possible g I’heure actuelle de determiner la nature 
exacte de cette association et on ne peut qu’utiliser la 
reprCsentation proposCe par Walling faute de possCder un 
meilleur modkle. 

La formation de radicaux halogene est in&table lors 
de ces riactions car le radical alcoxy peut attaquer un 
hydrogine en /3 de I’hypohalogbnite ce qui conduit B la 
formation d’un epoxyde par reaction interne et libtration 
halogene. Ainsi lors de la decomposition de I’hypochlorite 
de tertiobutyle il se forme de I’oxyde d’isobutylene 
(Schema 20).” 

D’un point de vue synthitique I’intervention du radical 
chlore est particulierement genante lorsqu’on veut 
prCparer des S chloro alcools g partir d’hypochlorites 
primaires ou secondaires car il y a attaque sur I’hydrogkne 
gCminC B la fonction hypohalogenite.‘6 Le radical ainsi 
form6 evolue vers la formation d’un aIdehyde suivant les 
reactions suivantes: 

X. t RCH,OCI + HX t R-CH -0CI 

R-CH’-OCI + RCHO + Cl. 

HCI + RCH,OCI b RCH,OH + Cl, 

L’aldOhyde ainsi form6 reagit B son tour avec le chlore 
ce qui par I’intermCdiaire d’un chlorure d’acide conduit 
linalement 6 la formation d’esters. 

RCHO + Cl, * RCOCI t HCI 

RCOCI + RCH,OH + RCOOR t HCI 

Ce processus se traduit par la dCcomposition de 
I’hypohalogCnite en alcool et en aldChyde ou ester et les 
rendements en 6 chloro alcools sont trts faibles. Ces 
reactions parasites peuvent etre supprimees en presence 
de dichIorCthyltne ou de trichIor&hyk?ne, et les 6 chloro 
alcools peuvent alors etre isoles avec des rendements de 
I’ordre de 60%. Les mimes reactions parasites dues g des 
radicaux brome peuvent &tre observees lors de la 
decomposition des hypobromites quoique dans des 
proportions plus faibles.% 

Riactions d’addition 
II a 6tc signali que dans certains cas les hypobromites 

d’alkyle peuvent s’additionner sur les doubles liaisons 

CH,-e-0’ t CH,-k-OCI - CH,-t-OH + CH,-C--OCI 

I 
CH, CH, CH, CH, 

CH; CHz 

CH,- -0CI 
+ 

- CH,- -0 + Cl’ A’ 
I 

CH, CH, 

SchCma 20. 
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pour former des composts d’alcoxy bromuration. C’est sequence de reactions suivantes: 
aussi le cas de I’hypobromite de methyle qui s’additionne 
sur I’hexine-1.” Cette reaction peut faire intervenir soit BaO ----, Br’ t BrO’ 
un mecanisme ionique soit un mecanisme radicalaire 
suivant les conditions experimentales utilisies. Ainsi 

RHtB~‘~R.+B~H 

l’addition de CH~OBr a une solution diluee d’olefine en RHiBr’--+R’+HBr 
prksence d’oxygene ou de dite~iobutyI-2,6 methyl-4 
phenol conduit a deux composes d’addition I et LI, I &ant 

HBr + HOBr --+ H,O + Brt 

le bromo ether majeur (Schema 21). R’ + Brl --+ RBr + Br’ 

/ 

Br-CHrCH+CH&-CH, 

bCH 

MeOBr + CH2 = CH+CH,),--CH,’ 
I3 

\ 
CH,O-cH,~H-(CH,,,-CH, 

Br 
II 

SchCmaZI. 

Lorsque cette m&me reaction est effectuee sow azote 
sans inhibiteur de radicaux, les deux produits I et II sont 
Cgalement obtenus mais le compose II est alors le produit 
majeur de la reaction. Le passage par un mtcanisme 
radicalaire peut Ctre dimontre par adjonction au milieu 
reactionnel de cyclohexane. Celui-ci est en effet bromt? 
lorsque la reaction est effect&e sous azote alors qu’il est 
retrouve intact lorsqu’un inhibiteur est present dans le 
milieu. Le mecanisme ionique fait intervenir un ion Br’ 
qui s’additionne sur la double liaison; celle-ci est alors 
attaquee par i’alcoolate. Le m&a&me radicalaire pro&de 
en sens inverse: le radical methoxy s’additionne en bout de 
chaine et le radical carbon6 ainsi form6 est brome par 
l’hypobromite de methyle.” 

De nombreuses additions ioniques a des olefines, 
faisant intervenir I’hypobromite de tertiobutyle dissous 
dans un alcool ont Cte decrites.4’ Par contre lorsqu’on se 
place dans des conditions radicalaires l’hypobromite de 
tertiobutyle ne s’additionne pas sur ies oltfines ou les 
alcynes mais reagV2,” pour conduire a la formation de 
composes bromts en position allylique. Cette reactivite 
est illustree dans le Schema 22.” 

SchCma22. 

Nous avons vu plus haul que lorsque les hypobromites 
sont prepares par action de I’oxyde de mercure et du 
brome sur un alcool il se forme de I’oxyde de brome. Ce 
compose est un excellent agent de bromation et permet 
par exemple de bromer le chloroforme avec de tres bons 
rendements.” 

HCCI, H*Rr’ * BrCCI, t HOBr. 

Cette reaction est inhibee par I’oxygene ou le tertiobutyl- 
mercaptan et ces constatations mettent en evidence la 
nature radicalaire de la reaction. D’aprbs les rCsultats 
obtenus par Bunce2’ et par analogie avec la chloration par 
l’oxyde de chlore, ~ha~og~nation fait intervenir la 

L’arrachement d’hydrogtne est effect& par BrO’ et 
Br’. 

L’Ctude de la sklectiviti du reactif vis-P-vis 
d’hydrog~nes port& par des carbones primaires, secon- 
daires et tertiaires montre qu’en realite, I’arrachement est 
essentiellement le fait du radical BrO’. Ce radical a pu Ettre 
detect6 exp~riment~ement par photolyse eclair.” Le 
Tableau 4 montre les rtsultats de cette etude. 

Tableau 4. Ordre de SClectivitC: CIO’ < ‘BuO’ < BrO’ < Ccl,’ < 
81‘ 

Radical 
Rtactif fespke(s) rkactive@)f H, H, H,.,, 

Br2 Br‘ I 250 6300 
HgO/Br Br’ + BrO’ I 28 ‘too 
NBS Br’ I 200 wo 
CCI,Br CCI?’ 1 80 2300 
ci,o CIO’ t Cl’ I Ii.5 24 
‘BuOCl ‘BUO‘ I 74 4 

On constate immediatement que le radical BrO’ est 
beaucoup moins selectif que le radical brome. Ces 
resultats permettent egalement d’avoir une idee de la 
selectiviti: de BrO’ par rapport B celle d’autres radicaux. 

La reactivitt relative de plusieurs de ces radicaux a 
igalement et& determinCe par la mesure des constantes de 
vitesse relatives k, et kD lorsque ces radicaux sont 
opposes a du cyclohexane et h du cyclohexane deuterie. 
En effet pour un radical trts reactif vis-a-vis d’un substrat 
don&, I’energie d’activation sera faible et done le rapport 
kJk, sera faible. Ceci n’est vaiable que dans la mesure ou 
on compare des processus exothermiques c’est a dire qui 
passent par un Ctat de transition oi le taux de rupture des 
liaisons est infkrieur h 50%. Lorsque l’energie d’activation 
augmente c’est-i-dire au fur et a mesure que I’on a aff aire 
a un radical moins reactif, le rapport k,Jk, augmente (voir 
Tableau 5). 

Tableau 5. Ordre de Stlectivite: ‘BuU’ < Br’ <Cl‘ k”/k, mesur& 
parrapportitCaH82etCaD12 

RCaclif 

CIZ 
HgOlBr, 
‘BuOCl 

k&t, 

I.3 
2.6 
4.5 

Temperature 

O’C 
2S”C 
0°C 
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+ Hz0 + HgBr, 

Schema 23. 

Tout comme l’oxyde de chlore”’ I’oxyde de brome 
reagit avec les o&fines pour conduire a la formation de 
composes bromes en ~sition allylique. Ainsi lors de 
I’oxydation de l’hydroxy-3 methyl-3 bicycIo[3.2.l]octane 
6 5O”C, conditions dans lesqueles I’alcool est tres rapide- 
ment d&hydrate en methyl-3 bicyclo[3.2.l]octbne-2 les 
composes form&s resultent essentiellement de la broma- 
tion en position aliylique de I’olefine par Br,O (Schema 
23).‘” 

Par comparison avec la chloration C&O le m~~anisme 
de cette reaction d’halogenation est represent6 dans le 
schema suivant. 

HgG + 2 Br2 - Br,O f HgBr, 
reaction A 

Br,O - BrO‘ t Br’ 

ROH t BrO’ 4 RO’ + HOBr 

RO’ + Br,O 4 ROBr t BrO’ 

R’H + BrO’ - HOBr t R“ 

R’HtBr’dHBr+R” 

HBr + HOBr + H,O + Br, 

R” + Br, ---, RBr + Br’. 

reaction B 

reaction C 

reaction D 

Dans ces equations ROH represente l’alcool et R’H 
l’olefine. Cette reaction de bromation en position allylique 
est inhibee par de faibles quantids de trichlorethyltne qui 
bloque le processus ~h~og~nation en complexant les 
radicaux Br’ et BrO’ ~r~actio~s B et C interdites). Cette 
technique utilisant le t~chlor~thyl~ne comme agent de 
blocage, en Chminant les reactions parasites de 
deshydratation et d’halogenation permet d’ailleurs d’ob- 
tenir la formation d’ethers t&rahydrofuranniques a partir 
d’alcools tertiaires.‘4 

CON~~ON 

La decomposition des hypobromites, qui peuvent en 
particulier Etre aisement prepares par action de I’oxyde de 
mercure et du brome sur les alcools permet d’obtenir un 
&entail de reactions variees. On peut ainsi obtenir, 
en fonction du substrat utilist, des ethers 
t~~~ydrofuran~ques avec de bons rendements; des 
composes rest&ants dune reaction de p fragmen~tion 
reaction qui commence a etre suffisamment bien connue 
pour etre utilide B des fins synthetiques; des composes 
d’oxydation mais qui sont generalement obtenus avec de 
faibles rendements; des composes d’halogtnation allyli- 
que ou satures suivant le sub&rat et des reactions 
sedition avec formation de bromo ethers. 

Nous avons vu que les mtcanismes de reaction faisant 
essentiellement intervenir des radicaux alkoxy et des 
radicaux halogenes, sont complexes, mais suffisamment 
bien connus pour qu’en fonction des conditions 
experimentales on puisse orienter la reaction dans un sens 
determine. 
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