
0 1975 by : Schweizerische Chcmischc Gesehchaft, Basel - 
SociktC suissc cle chimie, R%le - Socictii svizzera di chimica, Basilea 

Nachdruck verboten - Tous droits r&rves - Printed by Dirkhauser AG., B a d ,  Switzerland 
Erscheint 9mal jiihrlich - Parait 9 fois pw an 

ISSN 0018-019X 

76. Reactivit6 de derives des acides acbtoacbtique et 
y-chloroacbtoac&ique envers l'ion cyanure 

RCarrangement conduiaant & de nouvelles iminopyrrolinones 
par Jean-Marie Adam 

CIRA-GEICY SA, Division Colorants - Recherche et  D6vcloppernent 
CH 4002 Bale, Suisse 

(5. X I  * 74) 

Aisumi. Lon d'essais de substitution dc l'atornc cle chkire du chloro-4-adtoac6tatc cl'Bthyle 5 
ct du chluro-4-acdtoacCtaniljde bpar l'ion cyanurc, il  a Btd montrd clue dans les conditions cx@ri- 
mentalcs ddcrites la substitution n'intervicnt cn aucun COY. 5 conduit par dimkrisation B la 
bis(dthuxycarhonyl)-Z, 5-cyclohexancdio~c-1,4 7,  ct 6 conduit intcrm6diairement B la cyan11 ydrine 
8 qui se rearrange cn Uxo-Z-hydroxymethyl-4-imino-5-~~-N-phbnylpyrroline 13 puis cn Oxo-2- 
hydroxy-m~tthyl-4-ph6nylimino-5-A8-pyrroline 10. Ce rtlarrangcment n'a pas MIS constate tians 
Ic cas dc l'ac&oac&anilide 14 qui conduit, dam les m h e s  conditions, intcrrn6diairernsnt 2 la 
cyanhydrine 15 puis h scs dkrivts d'hydrolysc. Les structures chimiques ont 6t.d ettablies par Ics 
methodes physiques habituelles, en particulier par lSC-HMN., et  confirm&s, dans le cas dcs 
cornpods 13 ct 10 par analyse aux rayons X. 

L'action de l'ion cyanure sur les d4rivCs de l'acide adtnacdtique, chlords et nor1 
chlords en position 4 n'a fait l'objet que dc quelqucs travaux concernant l'adtoadtate 
dCthyle 1 [I] et l'acide. chloro-4-acCtoacCtiquc 3 [Z] qui conduisent tous dcux, dam un 
premier temps, aux cyanhydrines correspondantcs 2 et 4: 

0 0 OH 0 ClI, 0 
II II NaCN I I1 -H,O \ II 

CHS-C--CHg-C-OC&, _I_* CHS-C--CKZ-C--OC,&I, --+ CdH-C-OCSHE 
/ 
CN 
8-cyanocrotonatc 
d'dthyle cis/trans 

I 
1 CN 2 

0 OH 0 0 
II II NaCN I II H,O /9 I1 
0 

CI-CJ+C--CH~-C--OH -+ C1-- CHS-C--CH2-C.-OH + CH,-C-CHs-C-OH 
I - HCI I 

3 CN 4 CONH, 

OH OH 

I I  I I I 

NaCN I E l +  I --+ CJ+--C-CH,--CO,H -- --+ CHS-C-CH, 

CN CONH, kO,H b s H  CO,H 

acidc citrique 

Le cas de l'acide chloro-4-ac6toac&ique 3 montre quc la rdaction de formation dc 
la cyanhydrine prdvaut sur celle dc substitution du chlorc. 
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Une Btude analogue menbe sur le chloro-4-ac8toacdtate d’8thyle 5 et plus particu- 
lihrernent sur le chloro-4-ac6toacCtanilide 6 a confirm6 en partie ce resultat : A savoir 
qu’aucun dCriv6 dc substitution cyan6 en position 4 n’a BtB ohtenu (ces ddrives au- 
raient pu constituer des intermkdiaires intkressants pour la synthbse dc nouv~lles 
pyrimidines ct pyridones) mais cette Ctude a proud en outre l’exktence de rkactions 
secondaircs menant A des produits non moiris intdressan ts. 

Le cliloro~-acCtoacCtate d’Cthyle 5 [3] a clonnC commc yroduit principd de la 
rCaction avcc le cyanure de sodium la bis(&hoxycarbonyl)-Z, 5-cyclohexanedionc-1,4 
7 resultant d’une condensation bimol6culaire avcc pertc de deux moldcules d’acide 
chlorhydrique : 

5 

7 (forme dnol) 

Cette condensation, ddjk connue [4] en yrdsence d’agents basiques tels que le 
phholate de sodium, 1s soude dilu&e, l’ammoniaque, l’adtate ilc potassium, le malo- 
nate dc sodium disodh, la didthylamine et le phtalimide de potassium s’explique par la 
forte basicit6 du cyanure; elle prBvaut sur la formation de cyanhydrine qui n’a pas Ctd 
obserde. 

L’dtude de l’action du cyanure dc sodium dans diverses conditions de solvant et de 
temperature sur le chloro-4-acCtoac&anilide 6 1:3] a conduit A des produits nouveaux 
du type iminopyrrolinone rdsultant d’une sdrie de rhrangements intramoldculaires 
dont la phasc premikrc serait 8, la cyanhydrine dc 6. 

A base temphrature, dans YCthanol, 6 rkagit avcc le cyarmre de sodium pour con- 
duire aux dbrivds 9 et 10 iacilement sdparables par diffkrcnce de solubilitd dam l’dtha- 
no1 : 

0 0 OH 0 

a-0-F- [ CN I II a] NaCN/alcool + CI-CHS- C--CH8-C-NH 
I 

’! I1 
Cl--CH~-C-CH~-C-NII 

6 8 

0 0 

9 10 

La structure de 9 et 10 a BtC &&die par spectroscopie IK. et lH-BMN. (fig. 1). La 
position du noyau aromatique (forme irnino pour 9 nu phknylimino pour 10) a pu &trc 
fixCe sans ambiguit6 par cordlation des spectres 13C-RMN. avec ceux de substances 
modkles (fig. 2). 
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NH 
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I, HO- 7 RMN -W(GOMc, DMSOds) 

I. I . . .  . I . . . . r ~ . . . r . . . . r . . . . r . . . . l . . . . l . , . . r , . . , l , , , . l .  
b . '  L h I I  . . I t  1 I . 1  I . , ,  I , , ,  I , . ,  I . , ,  , , * ,  , 

8.0 7 .o 6.0 5.0 PPM (6) 4.0 3.0 2.0 1.0 0 

RMN-'H(BOMC, DMSOde 

Fig. 1. Spectres W - R M N .  des composks 9 et 10 
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En spectroscopie IR. (nujol) on note l'absence de la bande +EN) N 2200 cm-' 
pour les produits 9 et 10, d'autre part la bande carbonyle de 9 v(C=O) = 1755 cm-l et 
celle de 10 v ( W )  = 1732 cm-I cxcluent la prCsence de 8 ( ~ ( C 7 0 )  = 1665 cm-I (bande 
amide 1)). 

a e b C d f g h i 

11 170,Z 170,2 1343 134,9 132.0 129,l 127,O 127.9 
12 170,6 169.6 145,7 127,5 10,d 132,l 128,9 126,4 127.5 
9 172,2 169.0 ' 733 41,O 48,I) 133,G 128,8 127,5 127,9 
10 172J 152,l 154,6 123,8 5G,1 147,6 129.0 121,3 124.4 

Fig. 2 .  Spectres I3C- RMN. Tableau de cawklation des dk#laceme%ts chimigzces 
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Dans les spectrcs lH-RMN. de 9 (DMSO-d,) on distingue les deux groupes C-CH,-C 
(2,90 ppm) et C-CHaC1(3,92 ppm). Dans ceux de 10 on trouve des signaux correspon- 
dant A un groupc O-CHZ-C(4) 14’5 ppm (d xd) coup14 d’unc? part avec un proton viny- 
liquc H--C(3) 6,351 ppm (t, J = 2 Hz) et d’autre part avec un groupe -OH B 5 3 3  ppm 
(8 ,  J = 6 Hz) (ce dernier couplage disparait par dchangc avec lc deutdrium). Ceci rend 
bien comyte de la structure partielle: 

H I  

Les laC-RMN. (DMSO-d,) ont permis de distinguer entre lcs formcs imino dc 9 et 
phhnylimino de 10. Comme le montrc le schha de corrdlation de la fig. 2, les d6place- 
ments chirniques des C aromatiques C(f), C(g), C(h), C(i) des substances modbles 11 
et 12 sont beaucoup plus voisins de ceux de leurs liornologues de 9 que de ceux de 10. 

La structure de 10 et plus particulihement la positiun du noyau aromatiquc, a 6th 
confirm& par les rayons X (cf. partie expdr.). 

A tempQature arnbiante dans l’eaul) 6 rCagit trhs vite avcc le cyanure de sodium 
pour conduire cxclusivcment A 13 : 

6 8 

0 

13 montre en spectroscopic IR. (nujol) une bande carhnyle v(C=O) = 1738 cm-l indi- 
quant une structure cyclique. Lcs spectrcs lH-RMN. (uMSO-d6) rnontrent (fig. 3) la 
coexistence des forrnes imines sy.n (9’72 ppm) et u d i  (8’74 ppm) dans le rapport 
2: 1. Ceci cst dQ au fait que le DMSO ralcntit consid4rablernent 1’8change du proton 
des fonctions =NH et -OH; c’est pourquoi on observe les couplages J = 6 HI. 
(-CH,-OH) et J =  0.5 €Iz (H,-Ha). Par addition d‘une trace d‘acide trifluoroacdtique 
cet Cchange s’acc6lbre et Yon n’observe plus que It: spectre moyen avec disparition 
de ces deux couplagcs. 

Comme pour 10, la structure de 13 a BtC confirmCc par les rayons X fixant avcc 
certitude la position du noyau aromatique (cf. partie expdr.). 

L’obtention froid des produits 9 et 10 ct h temptrature plus ClevCe de 13 (en 
m6lange avec 10 suivant le solvant) sugghre que 13 est intermediaire entrc 9 et 10 d‘oii 
le m6canisme possible du schhna 1, La basicit6 du cyanure n’ayant pas encore rhg i  

1) un mdIangc 
-- - 

A temphture arnbiante clans 1’6thsnol ccttc rn&rue rdaction conduit ritpidement 
de 13 ct  de 10. 
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catalyserait la formation de 1'8poxydc 9' (non is&) ainsi qiie la transposition 13 4 10 
analogue A me transposition de Dimroth [5] .  Cette IiypothBse est confirmhe par le fajt 
que 9 et 13 trait& stpadment avcc un cxcEs de cyanurc dr, sodium conduisent tous 
deux A 10. 

Sch6ma 1. Micanisme du viawmgernmi 

6 8 9 

9' 13 

CONH~ 

16 

CO,H 

17 

I" 

18 19 
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Ce rkarrangement n’a pdS 4th observh dans Ic cas de l’acbtoadtanilide 14: trdtt! 
par le cyanure de sodium dans les memes conditions quc 6’14 se transformc, interm&- 
diairement , en la cyanhydrine 15 non isolCe, mais celle-ci s’hydrolyse rapidemcnt en 
amide 16 ( schha  2). 16 s’hydrolyse L son tour iacilemen t en 17 et se cyclke cn milieu 
acidc en dioxo-2,5-hydroxy-4-rn&hyl-4-N-ph~nylpyrrolidine 18. 18 chauffd avec de 
l’anhydride acktique et de I’acCtate dc sodium se dkshydratc en 19 identiquc. au yro- 
duit de r6fdrence 12 prdpart! selon la mkthode de Anschiitz [ti] A partir de I’anhydridc 
citraconique et de l’aniline. 

Cettc diffkrence de rdactivitd entrc 6 ct 14 laissc supposcr quc! le groupe -CH3 dc 14 
fait ddcroitre le caractbrr: Clectropositif du carbone de la fonction --CN cmpechant la 
cyclisation et favorisant l’hydrolysc alors quc le grouyc -CH,Cl de 6 plus hlectronkgatif 
provoque l’effe t inverse. 

La ddgradation alcaline des dcux isomEres 10 et 13 conduit au mhie  produit 
principal 21 (monoanilide de l’acide succiniquc) (schha  ;3) idcntique L la substance dc 
reference synthktiske selon la mkthodc de KoZZer 171 h partir dc l’anhydridc succinique 
et de l’aniline. L’intermkdiaire 20 qui n’est pas isolC se rCarrangc en 21 vraiseniblable- 
rnent par migration de la double liaison et liydrolysc alcaline du group hydroxy- 
mkthylidene et de sa forme fonnyle tautornbre ainsi EormCe. 

Partie experimentale *) 
GLnkvuEif&s. Les F. ont &.ti d6terminks !A I’aidc d’un npparcil Uiichi ct n’on pas Bid corrigds 

(le. solvant dc cristallisation est mcntionnd entrc parcntl&cs). Los tncsures spectrographiques ont 
btd effcctuhes par le service de chimie physiquc de Ciba-Geigy S.A . 5 I’aidc des apparcils suivants: 
‘H-RMN., spectrographes V&as A60 ou Varian IiAlOO avcc lc TMS comme rdfkrcnce intemt: 
(Ics deplacements chimiques sont exprim& en pprn c.1: suivis de la multiplicih?: s = singulct, 
d = doublet, t = triplet, q = quartet, m = mukiplet, dc la constante dc couplagc J en Hx, cle 
l’intdgration en unitd de proton et de l’intcrprelation du signal) ; I8C-RMN., spcctrographc Vuriun 
XLlOO avec transiorm6e dc Fozwier, Ies dBplaccmcnts chimiquca obtcnus par ddcouplagc sont 
exprimes en ppm (TMS comme ref6rencc interne); SM.: spectrographes CEC 21-110 ou CII 7 
avec introduction dirccte (70 eV) ; IR. : spcctrographcs P E  157 ou Pli 457. Ixs microanalyscs ont 
BtB effcctuecs par le service de chimie analytiquc dc Ciba-Ccigy S. A.  

Bis(~thoxycurbony2)-2,5-~ycZoh~~~nsedi0rse-l, 4 (7). 41,4 g tle chloro-4-acbtoaccbtatc d’ethyle [3J 
(5) snnt dissous dans 140 ml d’ac6tone ct 20 ml rl’cau L tsmp6rature ambiantc. AprBs addition dc 
12,8 g dc NaCN (rhactioa exothermiquc) on agite cncote 2 h k tcmp. anibiantc et l’on liltrc. Lc 
prkcipit6 cst hvd avec un peu d‘ac&onc. Rdt. 21 g. F. 125-L25,5” (6thanol). Litt. [4] 125 -1.26’. - 
lH-RMN. (60 MHz, CDClJ: 1.32 ppm (f, J 7 7 I-lz, 6 11: 2 groiqics -Cl13); 3.18 pprn (s, 4 11: 
2 groupcs -CIIa-); 4.25 pprn (q. J = 7 Hz, 4 1-1: 2 groups --OClX,); 12,27 ppm (s, 2 H: 2 grou- 
pes -OH Bnols). - SM. : male 256 (&I+). 

Cl,H,,OI (256’26) Calc. C 56.25 H 6,25 0 37.50% Tr. C 56,13 H 637 0 36,84% 

O % 0 - ~ - c ~ l 0 ~ 0 m ~ t h y l - 4 - ~ y ~ ~ 0 x y - # - ~ ~ ~ n o - 5 - N - ~ h ~ n y l ~ y w ~ l i ~ i ~ e  (9). 211,5 g dc chloro-4-aceto- 
acdtanilide 6 [3] sont suspendus dans 1,5 1 d’Ethanol orclinairc L 0 -5O e t  adclitionnds lentcnicnt cia 
54 g de NaCN. Aprhs 72 h d’agitation 2 0-5’ le milicu rbactinnncl est filtr6. T x :  prdcipit8 est lave 
avec 50 ml d’6thanol puis d i s p e d  dans 400 rril d’cau, liltre2 st lav4 avcc de l’eou. Rdt. 30 g tle 9. 
F. 180’ (ddc.) (dthanol). - IK. (nujol) : 175.5 cm-I (C=O). -11.1-RMN. (60 MHz, DMSO-c&) : 2,90 ppni 

Avec la collaboration de Mme G. Rihs pour la dttcrminatian dc la structure dcs compos6s 10 
et 13 par les rayons X (laboratoirc des rayons X dc Ciba-Geigy S.A . , B&, sous la. direction 
du Dr. K. Miillm). NOUS remercions Ics collaborateurs des diff6rcnts services analytiqucs ponr 
leur contribution a cc travail. 

.-- 
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(q,  2 tl: C411B-C) ; 3,92 ppm (y, 2 H: -CLI&l); 6,s ppni (s, 1 T I :  -01 I) ; 7.43 ppm (m, 5 H arom.) ; 
8,57 ppni (s. 1 H: -NH). - %-RMN. (25,Z MHz, DMSO-a,): cf. fig. 2. 

C,lH,1ClN,02 Calc. C 55.35 H 4,b5 C114,85 N 11,74% 
(238.68) Tr. ,, 5 5 , M  ,, 4,W ,, 15J3 I ,  11,620/, 

Q x o - 2 - h y d ~ o x y r n l t h y l - 4 - ~ ~ ~ ~ y ~ ~ ~ ~ ~ ~ - ~ - ~ ~ - ~ ~ ~ ~ o ~ ~ ~ c  (10). Ix filtrat alcoolique prdckdant cs t 
conccntrk dc moltid, verd dans 2 1 d'wdu c t  extrait 3 fois avcc 2 1 d'dther. T,'gvaporation B sec 
de la phasc cith6rdc donne 133 g dc 10. F. 11.7-119" (chloroforrnc). - TR. (nujol) : 1732 cm-1 (C-0). - 
IH-KMN. (60 MHz, UMSO-(I,,) : 4,s pprn (dx d, J =: G I l a .  J -= 2 Hx, 2 H: 0---CH2-C(4)) ; 5,33 ppm 
(t, J -5 6 Hz, 1H: -.OH); 6,35 ppm (t, .I = 2 H x ,  1H: iIC(3)yl); 7,1.3 pprn (m, 5 H arom-); 
10,14 pprn (s, 1H: Nil). - rJC-RMN. (2.52 fIz, TJMSO-d,): cJ. fig. 2. - SM.: m/e 202 (AT+); 185 

C,,HlON2Oz Calc. C: 6534 11 4.38 N 13,85 0 15,820/, 
(201,21) Tr. ,, 65,06 ,, 5,04 ,, 14,09 ,, 15,(31% 
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(Ml- - NHJ; 173 (M+ - CIIO) ; 145 (173 - CO); 93 (C,I.ISNH2+). 

Q#o-PacCtoxymEtl~yyL4-pLE'nyl i lrr ino- .5-~~-~~~~u~~~e (loa). 1 g de 10 est dissous B 0" dsns 10 1111 
de pyndine anhydrc ct adtlitionng dc 5 1111 d'anhydridc acbtique. hpres 48 h de contact A temp. 
ambiantc l'excbs d'amhydricle itcdliquc cst tlckompost! par du mdtlianol e l  la solution est versdc sur 
de la glace, noatralisdc avec do l'hydrog6no carbondtc .ot uxtraite au diclilorom0thanc. La phase 
organiquc est cancentrk, et l'acbtatte tmit est pnriIit5 sur colonnc: dc silicagcl(6luant: chlurolormc). 
Kdt.: 600 mg. I?. 95-96" (dthcr). .. IR. (nujol) : 1739 cm-l et 1724 ctn'-f (CH,CO et 03). - RMN. 
(GO MHz, DMSO-tls): 2,13 ppm (s, 3 11: CH,CO--); 5,08 ppm (d ,  J = 2 Hz, 2 H: -Cl+O); 
6,s ppm (1, ,T = 2 Hz, 1H: HC(3);); 7,22 ppm (m, 5 1.1 nroin.); l0,35 pprn ($, 1H: N U ) .  

C,H1,N,O, Calc. C 63,92 If 4.95 N 11,47 0 1.9,65% 
(244.24) Tr. ,, 63.68 ,, 5,02 ,, 1.1,46 ,, 19,980/, 

N -  PhB~yyEcarbamate de 10 (lob). 2 g dc 10 sont dissous dnns SO ml de l)cnz&nu anhydre ot 20 rril 
d'6thcr aiihydrc et atlditiontids dc 3 ml d'isocyamtc tlu phdnyle. hprhs 72 h de refliix il cristallisc 
?i froid 2,s g clc 10b quc l'on cssore. F. 154-156" (lxnzbne). - ltI-RMN. (GO MRx, DMSO-d,): 
5.16 pprn (d ,  = 2 Hz, 2 H: --CH,4); G,4R ppm (t, J = 2 Hz, 111: HC(3)=); 7,23 pprn (m, 
10 13 arom.); 9,88 ppm (s, 3. H: NH); 10.47 ppni (s, 111: NFI). 

Cl8Hl,N,O3 Calc. C 67,20 'ti 4.70 N 13,lO 0 14,OSX 
(321.34) 'l?. ,, 67,Z ,, 4,7 ,, 13,2 ,, 143 

U .. 

H 
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Slrucfure crislalline de 10 (determination aux rayons X). 10 cristallisc dans le systkme mono- 
clinique. groupe P P ~ , ~ .  avec centrc dc symdtrie. Constantes clu cristal: a = 1O,oEi2, 6 = 4,706, 
c = 21,066 A. Ucasit6: Dc,,lc. =c 1,344 gcrn", Derll. -= 3,340 gcnr3. 12s mesures d'intensit6 ont 
6t6 effcctudes avec un difiractornhtre Picker-FACS-.r utilisant la riiic MoKez. La structure a 6tB 
&soluc par des methodcs directcs B I'aidc du programme MIJLTAN [9]. 

0 ~ 0 - 2 - h ~ d r o x y n r l t h y y 6 4 - i m ~ n o - ~ - A ~ - N - p h ~ ~ y l ~ y r ~ ~ l i ~ e  (13). A unc: suspcmiou de 21,15 g de 6 [3] 
dans 150 ml d'eau sont ajoutis lcntcment j temp. ambiante 5,4 g tle NaCN. hprks 3 11 d'agitation 
k temp. ambiante, le prgcipite' farm6 cst assore, p i s  lave abondammcnt B l'oau. 12dt. : 15,5 g. 
F. 8688" (&hand). - IR. (nujol): 1738 cm- (C-. 0). -111-RMN. (100 M H z ,  UMSO-d,): 4,55 Tqm 
(m, 2 H: 0-CHz-C(4)); 5.44 pprn (m, 1H: -OH); 6,5 pp~n (m, 111: IIC(3)=);  7,37 pyin (m, 
5 H arom.); 8,74 pprn (d ,  J = Q,5 Hz, 1/3 ii: =. N H  anli);  9,72 pprn (s, 2/3 I l :  = NII  s.y:yn). - 
111-RMN. (100 MIIz, I')MSO-d, -+ traca d';icidc trifluoroacdticIuc:) : 4,52 pprn (a, .J = 2 112, 2 I J : :  

(m, 5 H arom.). - .Ski'.: m/e 202 ( M + ) ;  201 (;IT* - H); 184 ( M k  -kI&); 1.73 (M+ -(XC)); 

C,,L.fl,N,C), (202,Zl) Calc. C 65.34 H 4,98 N 13,!?S:{, Tr. C 65,23 H 4,93 N 13,9Gy0 
Structzcve cvivlallilre de 13 (dblerminatiolz aux rayons X). 13 cristallisc avec une molc'culo d'c:aii 

dans Ic syst&me monocliniquc, groupe Pxl, sans centre de spiidtric. Constantes du crjstal : u 7 6,415, 
b = 7,809, c c 10,919 A. Iknsitd: Daalc. = 1,340 gcm-8, llcx,,. = 1.337 gcm-3. Lcs T T I ~ S I I ~ C S  

d'intcnsitd ont Btd effectudes avcc on diffractoii-ktrc Pickev-FACS-I utilisant la raic MoICn.. La 
structure a ete r6sOlur: par dcs tn6tliodes dircctcs. 

C'av~oxy-3-kydroxy3-b~y~anitidc (17). 51 g cle NaCN sont iljoute's lentemcnt & unc suspansion 
dc 177 6 d'acbtoac8tanilidc 14 dam 450 ml tl'eau B temp. ambiantc. Aprks 24 b le produit tle dBprtrt 
n'ayant pas rbagi cst cxtrait avec de I'dthcr. Lcs cimx sont acidifides pH 4 avcc I lCl  ct extraites 
ti 1'6thcr dam un .wxhlet. Par concentration de l a  phasc BthCrCc on obtient 15,s g d'un produil: 
huileux sc solitlifiatit clans I'bther dc p8trolc: 17. F. 117-119° (benzhnc). - I€€-RMN. (GO MHz, 
DMso-d,,) : 1,4 ppm (s, 3 H : --CH,) ; 2.7 pptn (q, 2 l 1  : - CH,-) ; 6 3  ppin (2 H: -OH, -C021J) ; 
7,1 pprn (m. 5 H arom.) ; 9,4 ppm (s, 1H: NH). - IR. (nujol) : 1739 cm (C=.:O acide): 1626 cm'-J 
(amidc 1). - SM.: m/e 223 (&I+). 

O--CH,--C(4)); 6,45 ~>PIYI (w,  2 H: 4311 et =NH) ; 6.50 PPIT'L ( f ,  J - =  2 Hz, 1 H: HC(3) ' )  ; 7,40 P P I ~  

145 (173 - C O ) ;  77 (C,H,+). 

C,,H1,NO, (223,23) Calc. C 59.20 H 5 3 7  N 6,28"/, Tr.  C 50,31 H 6,OO N 6 2 7 %  

H 

J 

Fig. 5. Strwtame cvislalline de 13 avec la lorrgueur des liaisons (h) 

Carbamoyl-3-hydroxy-3-buty~anilide (16). Lce c a m  pre'cbtlemmcnt cxtraites 2 pH 4 sont 
acitlifiees avec HGI B pH 1. 16 qui prbcipite alors ationdamment sous formc cIe cl1lorhydr;Lto est 
essor6 e t  la& avec le minimum d'eau glacde. Kdt.: 199 g. 17. 178" (ddc.) ( e m ) .  

(&HI4NzO3 - HCI (222,24) Calc. C 51,O7 CI 13,70 N 10,820/, Tt. C 51.17 C1 13,70 N 10,Slo/, 
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Dioxo-2.5-mkthyl-4-hydvoxy-4- N-+hSnytpyrvolidine (18). 25,8 g de 16 sont port& it rcflux 4 h 
dans 200 ml d'eau. 18 cristallise froid. Rdt. : 10,S g. F. 162--164" (dthanol). - 1H-RMN. (60 MHz, 
DMSO-d6): 1,52ppm(s, 3H:-CHa);2,9ppm (q,2€i:-CH,- -);6,12ppm (s, 1 H:-.-OH);7,38ppm 
(m, 5 II arom.). - SM.: wl/e 205 (AT+); 387 (NC -H,O): 177 (M+ -0); 119 (C,H5NCO+); 
58 (CH,C+(OH)CH,); 43 (C13.&0+). 

C,,H,,NO, (205,22) Calc. C 64,30 H 5,41 N 6,8374 Tr. C G4.18 11 5.25 N 6,780/, 

Uioxo-2,.~-~-mdlhyl-4-da-N-ghknylpywo~~ne (19). 2 g de 18 sont portds S rcflux 2 h clans 20 rul 
d'anhydridu acaiquc avcc 2 g d'ac6tate de Sodium anhydre. Le mdlmge r6sctionnel est dors 
refroidi, versd clans de I'cau glacdc et oxtrait 1'L:ther. Apr&s dvaporation de l'dther il prdcipite 
1,2 gdel9. F. 96-97' (ethanol) (dchantillon derdf6rcnco 12 [6j, F. 97-98" (ethanol), Litt. [8] 98--99*). 

h reflux dans 10 rnl de 
KOH 18%. La solution qui rI6gagc uuc lorte odeur d'itmmoniac est rcfroidic et extraitc B 1'8thcr 
pour dlimincr les produits ncutrcs. I m  caux sont acidifidcs S pll  4 avcc clc l'acide sullurique ct 
extraitcs nouveau B l'dthcr. AprAs dvaporation on ohtient 0,9 g dc 21. P. 143-145" (cau) (dchan- 
tillon dc r6fgrcncc 171 F. 144-145'). - lH-RMN. (60 MlIz, ac&tonc-d,): 4,33 ppm ( 5 ,  4 H.: 
.-CH,-CH,-); 733 ppm (m, 5 H arom.); 9,13 (s, l .H: . -NII). 

Acade N-Phd~yt-succinamiyue (21). 2 g dc 10 (ou de 13) sont Iiortds 
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Selective Hydrogenation of Ergosterol and its Acetate 
by Wadie Tadros and Adel Louis Boulos 

Dcpartment of Chemistry, Faculty of Sciencc, University o f  Cairo, Giza, Egypt 

(14. VIII. 74) 

Part T 

Summary. Seloctivc hydrogcnation of crgosterd or its acctatc in solution in differcnt solvents 
ovcr Raney nickel t o  give 5a-crgusta-7,22-dien-3fi-ol or its acetate can bc controlled by thc addition 
of paralosmaldehydc, acctddchydc, hnzaldchydc, 4-~lirhethylaminobenzaldehyde, and dimethyl- 
anilinc, thc Iattcr 2 giving thc best yield. When using pure solvents Sa-crgast-7-en-3/?-ol or its 
acetate can be obtained in almost quantitative yicld. 

Selective catalytic hydrogenation of ergosterol (I) or its acetate (IV) in ethyl 
acetate over Xaney nickel to give y-ergostend or its acetate (resp. 111 and VI) 


