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Rim&-Le rearrangement acide de cyclobutanones substituees a ttt Ctudie. L’action de I’acide trifluoracetique sur 
les composes tetrasubstitues 0.o’ ou (I,@ conduit par une suite de transpositions de Wagner-Meerwein a des c&ones 
ethyleniques conjuguees ou non. 

Abstract-The acid-catalysed rearrangement of substituted cyclobutanones has been studied. The treatment of the 
Q.u’- or a$-tetrasubstituted compounds with trifluoroacetic acid gives a$- or &y-unsaturated ketones, by a 
succession of Wagner-Meerwein migrations. 

L’etude de la reactivite des cyclobutanones a fait I’objet 

de nombreux travaux ces dernitres an&es. Une recente 
mise au point’ a permis en particulier de preciser les 

nombreuses contractions et expansions de cycle auxquel- 
les ces composes peuvent donner lieu. 

Nous nous sommes particulitrement interesses au com- 

portement des cyclobutanones en milieu acide. Dans le 
cas oh les positions a ne sont pas totalement substitutes, 

I’ouverture du cycle en &one ethylenique semble di- 
recte’.’ et analogue a I’isomerisation thermique de cyc- 

lobutanones encombrees.’ Lorsque la presence de sub 
stituants en a ne permet pas une scission directe du cycle, 

on observe frequemment des isomerisations faisant inter- 
venir des equilibres reversibles du type cyclobutylium- 

(cyclopropanol-I) carbenium.J.6 Toutefois, les structures 
des cyclobutanones etudiees font apparaitre ces exem- 

ples comme des cas particuliers: soit par la presence d’au 
moins un noyau aromatique qui stabilise Ie compose final’ 
ou le cation interm6diaire.l soit par les squelettes pontes 
imposant une conformation favorable aux transpositions 

cationiques envisagees.‘” 

D’autre part, lors de I’action d’un acide fort sur les 
alkylidene-2 ou alkylidtne-3 cyclobutanones, on a pu 

mettre en evidence la formation de cations acylium con- 

duisant a des cyclohexenones’ ou des y-butyrolactones’ 
selon les cas. 

Nous nous sommes proposes d’etudier la reactivite en 
milieu acide fort de cyclobutanones n’entrant pas dans un 
squelette bicyclique et ne possedant aucun substituant 

aromatique. 
Ce travail a debut6 par I’examen du comportement des 

tetramethyl - 2,2,4,4 et 2,2,3,3 cyclobutanones 1 et 2 en 
solution dans I’acide trifluoracetique addition& parfois 
d’acide sulfurique;p cellesci se transforment en dimethyl- 

2.5 hexene-2 one-4 3,“’ reaction plus ou moins rapide selon 
le compose de depart et les conditions experimentales. 

q”_ +i& + p” 
1 3 2 

tA qui toute correspondance doit etre adressee. Nouvelle 
adresse: Laboratoire de Chimie Organique Physique-UER Sci- 
ences. 51062 Reims, France. 

Alors qu’une &one Cthylenique telle que 3 pouvait se 

former directement a partir de la cyclobutanone 
substituee en Q, /I 2 par ouverture du cycle, son isolement 
a partir de 1 ne s’expliquait que par des transpositions de 

type Wagner-Meerwein, mecanisme que nous avons 

avanct dans une note prCliminaire.9 De telles transposi- 
tions ont d’ailleurs toujours 6te invoquees pour expliquer 
les nombreux travaux sur I’isomerisation de &tones en 

c&ones en milieu acide.” 

Nous nous sommes proposes ici d’examiner tout d’abord 
la gtneralisation Cventuelle de cette isomerisation a des 

cyclobutanones dispiranniques. 

Rtfarrangement acide des cyclobutanones dispiranniques 

4a. 4b. Sa, 5b 
Les cyclobutanones etudiees comportent deux cycles, 

soit cyclopentaniques 4, soit cyclohexaniques 5 en posi- 
tion a, a’ (4a, 5s) ou a, /I (4b. Sb) du carbonyle. Les 
composes &I et Sa proviennent de la reduction selective 

d’un carbonyle des dimtres des cettnes correspon- 

dants”.” alors que Ies &ones 4b et !% sont obtenues par 
cycloaddition thermique entre un methyltne cycloalcane 

et un cettne convenablement choisis.” 
Le Tableau I r&nit les resultats obtenus lorsqu’on 

traite a des temperatures prtcisees (variant entre 35 et 45”) 

les cyclobutanones dispiranniques 4a. 5a, 4b. 5b par 
I’acide trifluoracetique additionnt parfois d’acide sulfuri- 
que. Afin d’elargir la discussion, nous avons egalement 

port6 dans ce tableau les taux d’isomerisation des cyc- 

lobutanones tetramethylees 1 et 2. 
L’identification des composes isoles, inconnus dans la 

litterature, repose sur leurs donnees spectrales: dans les 

spectres UV des &ones ethyleniques conjugutes 3. 6 et 

7, on observe une bande caracteristique vers 242 nm. Ces 
memes composes prtsentent en infrarouge deux bandes 
d’absorption vers 1610 et 1680cm- (vC=C et vC=O). la 
frequence de cette derniere &ant nettement inftrieure a 
celle attribuee au carbonyle des &tones non conjuguees 
(I700 cm-’ pour 6’ et 1695 cm-’ pour 7’). 

Enfin. les spectres de resonance magnitique nucleaire 
des composes 3, 6 et 7 presentent en particulier un 
quintuplet entre 6 et 6.3 ppm selon les substrats. 
caracteristique de I’hydrogtne ethylenique en a du car- 
bonyle; les methyltnes des cycles, adjacents a la double 
liaison, resonnent Cgalement 21 des frtquences 
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dkterminkes selon leur position cis ou trans par rapport au 

groupement >C=O (rcspectivement 2.8 et 2.45 ppm pour 

6)” Pour les &ones non conjuguees 6’ et 7’ on observe un 
multiplet centre a 3.25 et 3.05 ppm respectivement, 
caracteristique des protons du methykne en a du car- 
bonyle; d’autre part, le proton tthylenique situ6 sur les 
cycles resonne vers 5.5 ppm.” 

L’examen des chifTres indiques dans le Tableau 1 nous 
amtne a formuler quelques remarques sur les rtactivites 
relatives des cyclobutanones etudiees. 

Tout d’abord. pour des temps de reaction courts, il est 
possible de caracttriser presque 100% du melange 
reactionnel. L’augmentation des durees expkimentales 
fait apparaitre des produits de degradation non identifies 
en quantitt croissante, les c&ones ethyleniques cyclani- 
ques &ant beaucoup moins stables qu’en strie acycliqu:. 

L’ouverture des cyclobutanones tetrasubstituees a, fl 
est nettement plus rapide que le r6~angement des 
composes t~trasubstitu~s u, a’: en particulier, la 
dipen~m6thyl~ne - 2,2,4,4 cyclobutanone So reste 
inchangie a 98% dans les conditions expkrimentales 
utilisees. les produits 7,7’ et Sb n’itant identifies qu’a Mat 
de traces (rtaction 5). Par contre, lorsque le 
rearrangement a lieu de facon mesurable, les proportions 
des c&ones tthyliniques conjugutks ou non apparaissent 
comparables, que le produit de dCpart soit substitut a,~’ 
ou a, p (tels 6 et 6’ obtenus a partir de 4a et 4b. &actions 3 
et 7). phenomine d’equilibration bien connu entre des 
c&ones isomtres ~thyl6niques a, #3 ou & y. Toutefois, 
dans le cas de la cyclobutanone 4a. la presence de 
I’isomtre non conjugu~ 6’ n’est plus decelie lorsque le 
reactif contient de I’acide sulfurique (reaction 4). 

Enfin, la stabilite des cyclobutanones substituees en 
a, a’ ou a, /3 par deux cycles cyclohexaniques 5s et Sb 
apparaft nettement supkrieure a celle des c&ones pareille- 
ment substituees par deux cycles cyclopentaniques 4a et 
4b. La possibilitk d’isomkrisation plus grande de ces 
derniers peut etre attribuee ?I un pincement de Tangle 

0 
II 

C-C-C du carbonyle provoque par la taille des cycles 
sp~anniques, mais cette hypothbe n’a encore pu itre 
vCrifiCe. 

Le rearrangement acide observe a partir de la 
@ramethyl - 2,2,4,4 cyclobutanone 1 apparait done 
giindral pour des cyclobutanones tetrasubstituees a. Q’ et 
le mecanisme propose prCctdemment9 rend compte des 
resultats ici obtenus. 

En effet un cation acyclique tel que 11 provenant de 
I’ouverture du (cyclopropanol-I) carbenium 9” peut con- 
duire aux c&ones Cthyleniques conjuguees (3.6 et 7) ou 

d e 

SchCma I. 

non (6’ et 7’);” la presence des cyclobutanones 2 et sb 
dans le mClange rCactionnel provenant de leurs isomeres 1 
et Sa, de meme que la formation de traces de 1 a partir de 2 
indique la reversibilite des transpositions observCes 
(Schema I). Des aggrandissements de cycles tels que 
9+ 10 ou 9+8 sont en effet bien connus.“*” Nous avons 
nous-m&me observe9 la formation des cyclobutanones 1 
et 2 (la seconde &ant tres majo~ta~e) lorsque le d~6thyl- 
2.2 isoprop&tyl-I cyclopropanol est traitt en milieu acide. 

Isomhisation ocide des cyclobutanones tktrasubstitukes 

u,/3 12 et 13 
Nous avons Cgalement examine le comportement en 

milieu trifluoracetique de deux c&ones isombres: les 
&hyl-2 trimethyl-2.3.3 et ethyl-3 trimethyl-2,2,3 cyc- 
lobutanones 12 et 13. En effet, si les transpositions 
d&rites dans le Schema 1 sont suffisamment rapides, les 
substrats 12 et 13 devraient conduire, I’un comme I’autre, 
a des melanges reactionnels contenant les c&ones 
~thyl~niques 14, 15, 16, ainsi que l’ethyl-2 t~m6thyl-2,4,4 
cyclobutanone. 

Le compost! 12 avait ete prepare prdcextemment au 
laboratoire:” son isomtre 13 a Cte obtenu par la m&me 
methode: cycloaddition thermique entre le 
dimethylcetene et le methyl-2 buttne-I. 

Les traitements de 12. puis de 13 par l’acide 
trifluoracetique a 45” conduisent a des melanges de pro- 
duits, separes par Ies difierentes techniques chromato- 
graphiques, et dont nous avons Ctudie les proportions 
variables en fonction du temps (Tableaux 2 et 3). 

Afin d’aider leur identification, les c&ones 14,lS” et 16 
ont Cte preparees ind~pendamment par addition 
dlectrophile du chlorure de l’acide methyl-2 butyrique sur 
I’isobutyltne ou du chlorure d’isobutyryle SW le mCthyl-2 
buttne-I et deshydrohalogenation des c&ones /3 chlor6es 
obtenues. 

Les structures des trifluoroacttates 17 et 18 ont Ctt 
determinCes grace a leurs caracteristiques spectrales: 
deux bandes d’absorption vers 171 I et 1772 cm-’ apparais- 
sent sur leurs spectres infrarouge: en resonance 
magnetique nucleaire les deux protons du mCthyltne 
adjacent au carbonyle resonnent vers 3.15ppm (sous 
forme de deux signaux pour 18) et le mithyle Porte 
par le carbone tertiaire substitue par le groupement 
trifluoracCtyle vers I.65 ppm. 

Une faible proportion des melanges reactionnels n’a pu 
etre identifite elle contient plusieurs produits dont aucun 
ne nous est apparu commun aux deux rt?actions. Par 
contre. I’examen des chiffres port& sur les tableaux 2 et 3 
indique la presence. dts le debut des reactions, des 
trifluoracetates 17 et 18, dont la proportion dans les 
melanges respectifs decroit au profit des c&ones 
CthylCniques 14 et 15, 16, ceci indiquant que dans tomes 
ces reactions reversibles, les composes ~thyl~niques sont 
les plus stables. 

CONCLUStON 

Le present travail a permis de g6nCraliser le 
rearrangement acide des cyclobutanones en c&ones 
Cthykniques conjugutes ou non, rtaction qui fait tres 
probablement intervenir un tquilibre cyclobutylium- 
cyclopropylcarbrkrium. 

Cependant, dans le cas des cyclobutanones 
tttrasubstituees a,@ on ne peut tliminer la possibihtC 
dune ouverture directe du cycle. 

Enfin. les cyclobu~nones &ant m~n~nant facilement 
preparees, ccs isomtrisations, qui se sont avtrtes 
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Tt+ram&hyl-2.2.3.3 cyclobutanone 2 (riacfion 6) 

L’apparition de la c&one 3 est suivie par RMN. mais le melange 

n’est hydrolyst qu’aprts 24 h. Environ I% de cyclobutanone I est 

caracterist par CPV (10% NPGS. Chromosorb G). 

lXspiro[4.2.4.O]dodkanone 4b (reaction 7) 
Les pourcentages don&s sont Ctablis par RMN et CPV. la 

reaction ttant menee a 35”. 

Dispiro[5.2.5.0]fkfradkanone Sb (rkacrion 8) 

L’etude RMN ou par CPV menee au tours de la reaction permet 

de determiner les proportions de la c&one de depart Sb et du 

melange 7 et 7’. Une experience stoppee aprts 2 h a 41” permet de 

doser et de caracteriser les c&ones Cthyleniques 7 et 7’ par 

comparaison a 6 et 6’. 7: IR: 1680. 1605. RMN: 6.02q (IH) 

(J = 1 Hz): 7’: IR: vC=G 1695. RMN: 5.5 m (IH). 3.05 m (2H) (CH, 

en Q C-O). 

Ethyl-2 trim/thy/-2.3.3 cyclobufanone I2 

Le traitement de la c&one cidessus par I’acide trifluoracltique 

a 45” est suivi par RMN et CPV (20% DEGS, Chromosorb W). 

Une reaction stoppee apres une heure conduit a un melange 

chromatographie sur une colonne de gel de silice impregnt de 

nitrate d’argent (5%). Le trifluoracetate 17 est Clue par le melange 

ether de pttrole-chlorure de mtthylene 9/l: IR: 1771. 1711. RMN: 

3.14 s (2H). 2.48 m (IH). 1.66 s (3H). vers I.5 m (2H). 0.85-1.15 m 

(6H). 
Apres 24 h de reaction, on isole par CPV preparative la 

dimethyl-2,5 heptene-2 one-l 14 identique a un Cchantillon prepare 

par condensation de I’isobutylene et du chlorure de l’acide mtthyl- 

2 butyrique en presence de chlorure d’aluminium selon ref 20. puis 

dtshydrohalogtnation par la collidine” du produit brut obtenu. On 

isole 14: IR: 1674. 1616. RMN: 6.13 a (IH) (J = I Hz). 2.38q (IH). 

2.15 et 1.90 2d (Z.CH,) (J = I Hz). 112-1.6 massif (2H). O&-l.15 

massif (6H). 

Erhvl-3 trimt?hyl-2.2.3 cycloburanone 13 

& reaction est suivie par RMN et CPV (20% DEGS. 

Chromosorb W). 

Une chromatographie sur colonne de gel de silice-5% de 

nitrate d’argent d’un melange apres I h de reaction permet d’isoler 

le tritluoracttate IS: IR: 1773. 1711. RMN: 3.11 et 3.17 2s 

R 
(CH,-6). 2.6Oq pert. (IH) (J = 7 Hz). 2.04 m (2H). 1.64 s (3H), 

l.lOd (6H) (J = 7 Hz). 0.92 t pert. (3H). 

Apres 20 h de traitement a 45” on isole par CPV preparative Ie 

melange des deux c&ones isomeres IS et 16 preparees 

independamment comme cidessous. 

La condensation du methyl-2 buttne-I et du chlorure de I’acide 

isobutyrique en presence de chlorure d’aluminium selon ref 20 

conduit a la chloro-5 dimethyl-2.5 heptanone-3: IR: 1706. RMN: 

2.99 s (2H). 2.6 m (IH), 1.95 quad pert (2H) (J = 7 Hz). 1.67 s (3H). 

0.85-1.20 massif (9H). Cette c&one est deshydrohalogtnee par la 

collidine” en melange des composes IS deja decrit” et 16 

auxquels on peut attribuer les caracteristiques suivantes: IS: IR: 

1677. 1612. RMN: 6.10 et 6.06 2m (2H) (I = I Hz). !.I8-2.m massif 

(3H). I.88 et 2.13 2d (3H) (J = I Hi). 0.95-1.15 massif (9H). I6 IR: 

1704. RMN: 5.25-5.55 massif (IH). 3.lOet 3.18 2m (ZH). 1.62et 1.67 
m (2H) sur massif 1.50-1.80 (6H). 0.95-1.18 massif (9H). 
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