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Crystal and Molecular Structure of Macrocyclic Musks. 
1. &Civetone and the polyinorphous a- and p-forms of his 2,4-dinitrophenylhydrazone 

Summary 
cis-Civetone (C17H300) forms tetragonal plastic crystals, space groupe 14,; 

a=9.95(4), c=32.79(1) A; Z=8.  The plastic phase exists in a wide temperature 
range and 731 reflexions could be collected at 153 K. The highly disordered struc- 
ture model was obtained by the use of direct methods. The molecules appear as 
ring-shaped diffuse electron-density distributions located in special position. 

Two polymorphous crystalline forms were isolated for the 2,4-dinitrophenyl- 
hydrazone of cis-civetone (DNPHCC). Both forms are triclinic, space group Pi, 
Z = 2  (a-Form: a=6.279(5), b- 12.605(8), c=  15.253(10) A, a=  105.49(7), 
/l= 100.31(6), y=91.23(7)"; P-Form: a=7.950(2),, b=8.405(2), c =  18.233(4) A, 
a = 100.28 (2), p= 92.29(3), y = 94.18 (2)"). The structures were solved by direct 
methods and refined to R=0.11. Each polyrnorph is associated with a different 
quinquangular conformation of the macrocycle. In the crystals the intermolecular 
interactions between macrocycles and aromatic substituents are minimized, the 
DNPH group being oriented in a face-to-face arrangement across a centre of 
symmetry. 

Empirical force field calculations show that the overall influence of the DNPH 
moiety on the attached cycle does not significantly modify its conformation with 
regard to that of the ketone itself. 

Introduction. - Les cycloalcanes de moyenne et grande taille ont Cte l'objet de 
nombreuses etudes theoriques [ 1-31 qui ont toutes montrC que les cycles B nombre 
impair de chainons sont plus tendus et moins stables que leurs homologues A nom- 
bre pair. Dautre  part, les travaux effectues sur les cycloalcanones [4] [5] montrent 
que ces molecules ont une forte tendance B cristalliser de maniere dCsordonnCe dans 
des systemes a symetrie Clevee de faible cohesion interne, caracteristiques d'une 

') Auteur auquel la correspondance devra &Ire adressee. 
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phase plastique [6] [7]. Jusqu'a ce jour, tres peu d'etudes cristallographiques ont ete 
effectuees sur des macrocycles a nombre impair de chainons (C9: [5] [8]; CI1: [4] IS]; 

La cis-civettone est un musc macrocyclique B 17 chainons dont la constitution 
a CtC determinee en 1926 [ 121 et les premikres synthkses realisees en 1948 [ 131. Seul 
I'isomere cis est fourni par voie naturelle [ 131. 

Partie experimentale. - La synthkse de la civettone fournit un melange des isomtres cis et trans 
qu'il est trks difficile de separer [ 131. La cis-civettone pure, obtenue par chromatographie preparative, 
nous a et.5 fournie par la maison Firmenich SA.  Des cristaux uniques ont C t t  obtenus par oscillations 
lentes de la tempbrature autour du point de fusion (31"). La collection des intensites a ett  effectuee B 
- 120". Jusqu'a cette temperature, aucun changement de phase n'a ete observe et les intensites Cquiva- 
lentes conservent une symetrie propre au systeme quadratique. II faut noter que la cis-civettone pure et 
son melange avec l'isomere trans cristallisent dans des systemes isomorphes. Nous nous trouvons donc 
en presence d'une solution solide [14] oh l'empilement moleculaire s'effectue sans distinction plus precise 
que la forme globale de la molecule. 

L'empilement desordonne observe dans les cristaux de cis-civettone nous a conduit B synthitiser 
plusieurs derives pour lesquels la presence d'un substituant serait un facteur d'ordre dans la maille 
cristalline tout en n'entrainant qu'une faible interaction sterique avec le macrocycle. Parmi ces dC- 
rives, seule la 2,4-dinitrophenylhydrazone a fourni des cristaux uniques convenant A une etude radio- 
cristallographique. Des prismes allongks de couleur jaune-orange sont obtenus par evaporation lente 
d'une solution abandonnee B temperature ambiante. Deux formes cristallines (DNPHCC-a et 
DNPHCC-/l)2) de mailles diffkrentes mais de mCme groupe spatial (PI) ont k t e  observees suivant le 
solvant3) de recristallisation utilise. 
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c13 i41 [lo]; C15: l1). 

Tableau 1. Paramktres crisiallins et condirions de mesure 

cis-Civettone DNPHCC-U DNPHCC-B 

Formule brute C17H300 C23H34N404 C23H34N404 
Poids molbculaire 250.43 430,55 430,55 
P.f. ("Cj 31-32 109 109 
Solvant de recristallisation - acetone acetoni trile 
Temperature ("C) - 120 - 100 20 
a (A) 9,95(4) 6,279(5) 7,950(2) 
b (4) 9,95(4) 12,605(8) 8,405 (2) 
c (A) 32,79( 1) 15,253(10) 18,233(4) 

B ("1 90 100,3 l(6) 92,29(3) 
Y ( "1 90 9 l,23 (7) 94,18(2) 
Systeme cristallin quadratique triclinique triclinique 

Volume (A31 3247 1 I42 1194 
z 8 2 2 
Fooo 1120 464 464 
P (cm- 9 0,584 0,892 0,933 

U (7 90 105,49(7) 100,28(2) 

Groupe d'espace 14 1 PI PI 

dZts (gr cm -3) 0,91 1,19 1,22 
G a l c  (gr cm -3)  1,02 1,25 1,20 
Mode de balayage 8 - 2 6  0-28  0 - 2 0 
Reflexions mesurees 736 2119 2273 
RCflexions independantes 73 1 21 19 2273 
Reflexions avec I F,I 2 2u(Fo) 23 3 1421 1656 

2, 

3, V. Tableau I .  

Dans cet expose DNPHCC-a et -/?= 2,4-dinitrophenylhydrazone de la cis-civettone dans les 
formes a et B respectivement; DNPH (seul) = 2,4-dinitrophenylhydrazinylid&ne. 
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Les parametres cristallins ainsi que les conditions d’enregistrement des intensites de la cis-civettone 
et des deux formes de sa dinitrophenylhydrazone sont repertories dans Ie Tableau 1. Les intensites ont 
ete mesurees a l’aide d’un diffractometre automatique Philips P WlIOO muni d’un monochromateur de 
graphite pour la radiation MoKu. 

Determination et afinement des structures. - Cis-civettone. La statistique de Wilson montre yue 
nous nous trouvons en presence d‘un desordre important caracterise par un facteur de temperature glo- 
bal B d’environ 25 A2. Dans un premier temps, aucun modele coherent n’a pu Elre observe par les 
methodes directes. L‘optimisation de I’energie d’empilement (programme PCK5 de Williams [ 151) d‘un 
modele moltculaire4) de la cis-civettone et le calcul des facteurs de structure associes B ce systkme nous 
ont permis de trouver une bonne correlation entre 1 F,( et 1 F,I pour certaines reflexions: 14 d’entre e lks  
satisfont au critkre 1 F,I s 0.91 F,J . Leurs phases ont servi d’ensemble de depart pour un calcul d‘expan- 
sion (programme TANGEN, X-Ray System [16]) etendu aux 122 reflexions avec IEl > 1,2. Nous avons 
montre (171 que I’ensemble de phases ainsi obtenu est independant du modele initial et que cette 
approche pourrait &re comparee aux techniques d’affinement de phases utilisees pour les groupes non- 
centrosymetriques [18]. Une synthise de Fourier calculee a partir de ces facteurs IEl,  dont une section 
cst reprksentee su r  la Figure 1, montre que I’on se trouve en presence de deux molecules independantes 
et desordonnees situees en positions speciales sur les axes binaires (sites A el B), alors que dans le 
modele initial (obtenu par PCK5) la molecule Ctait situee en position generale. Le plan moyen des 
molecules est approximativement parallkle au plan (120). Le desordre, la symetrie Clevee associee a l’em- 
pilement des mol6cules dans le groupe 141 ainsi que la forte diminution des IF,l pour les valeurs crois- 
santes de // permettent de conclure a I’existence d’une phase plastique. La forme ellipsoidale des mole- 
cules et leur encombrement au sein de la maille supposent un desordre statistique autour d’un axe 
perpendiculaire au plan moyen d e  la molecule plutBt qu’une libre rotation cylindrique ou sphkrique 
[I41 [19]. La phase plastique &ant caracterisee par une symetrie elevke, le concept de structure compacte 
peut &re utile A son identification. Pour un systeme hexagonal compact (12 premiers voisins) le rapport 
c/a est de n . d r / d T  avec n s  2. U n  cas d’empilement compact avec n =  1 est satisfait pour un systeme 
quadratique de symetrie 14/mmm oh le nombre de premiers voisins est de 10. Dans le cas de la cis- 
civettone. le rapport cla de 3,29 ( 4 .  d r / V T =  3.27 en raison de l’axe 41) ainsi que le coefficient d‘empi- 
lement k= V,,/V = 0,723 [ 141 montrent bien que I’on se trouve dans un syst6me a empilement compact. 
Le nombre de voisins par molecule est difficile a preciser avec exactitude puisyue les molecules sont de 
forme elliptique mais il est au minimum de 9 et au maximum de 11 comme le montre la Figure 2. 

DNPHCC-u. La statistique de Wilson presente une deformation importante pour une valeur de 
(sinO/i.)* de 0.134 et conduit a un facteur de temperature global B de 2,0 A2. Le choix d‘un groupe 

Fig. 1. Synth2se de Fourier E. Section dans le plan (120) pour la phase desordonnee de la cis-civettone 
montrant les 2 molecules independantes (A et B) situees sur les axes binaires. Les courbes d’isodensite 

sont exprimees en unites arbitraires. 

4, Ce modele a etC obtenu par optimisation, selon les methodes d e  la mecanique molkculaire, d’une 
conformation initiale coherente de forme pentagonale [3*4*7*4*3*] de symetrie C, 
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Fig.2. Empilement et environnement cuructbristiques des molicules de cis-civettone. Les molecules sont 
reduites a un ellipso‘ide plat et disposees selon les observations de la Figure I .  L’origine est situee sur le 

sommet inferieur arriere droit. 

d‘espace centrosymetrique est confirme par I’analyse de la distribution des facteurs de structure nornia- 
lises. La structure a etC resolue par les methodes directes (programme MULTAN 74 [20]), en imposant 
un facteur d’echelle a chaque groupe de parite afin que la moyenne des I E I soit de 1 pour chacun 
d’eux. Les affinements successifs ont etC poursuivis avec 11 67 reflexions considCrees comme observables, 
soit: I F,I > 6 et 1 F,I z 3u(F,). Les positions des atomes d’H ont ete calculees puis affinees en bloquant 
leur facteur de temperature isotrope U A la valeur 0,0633 A2. En raison du nombre eleve de parametres, 
les affinements etendus a la matrice complete ont ete executes alternativement sur deux fragments de 
la molecule (macrocycle et DNPH) et on1 conduit aux valeurs finales R =  0,107 et R,= 0,039 avec comme 
fonction de poids w =  l/u2(Fo). Les coordonntes et facteurs de temperature sont repertories dans le 
Tableau 2. Le numerotage des atomes est celui indique dans la Figure 3. I1 faut noter que les compo- 
santes anisotropes du facteur de temperature de I’atome C(15) n’ont pu &re affinees sans conduire a une 
valeur negative du determinant associe. 

DNPHCC-P. Comme dans le cas de la forme a ,  la statistique de Wilson presente une distorsio~n 
importante pour les valeurs de (sin0//l)2 correspondant a une distance repetitive d’environ 1,38 A. 
Plusieurs ensembles de phases ont ete obtenus, par les methodes directes, pour des facteurs de structures 
normalises calculks avec ou sans correction de Debye [20]. Les syntheses de Fourier effectukes sur la 
base de ces ensembles ont toutes conduit A I’obtention d’un nombre important de pics distribues sur les 
noeuds d’un reseau hexagonal plan. Une des solutions nous a permis de localiser 28 positions atomiques 
susceptibles de representer la molecule mais conduisant une valeur de R de 0,42. Une synthese de 
Fourier obtenue a partir des phases correspondant A ces 28 positions a fait apparaltre, outre le modile 
initial, 11 pics d’intensitts non nkgligeables. Cet ensemble de 11 pics additionnels a permis de definir un 
vecteur de translation moyen qui applique au modele original n’a pas conduit a la solution ( R  = 0,65). 
Une synthese de Fourier par difference effectuee dans le groupe P1 a partir des 28 atomes trouves ini- 
tialement nous a permis de localiser 12 atomes de I’homologue centrosymetrique du modele initial. La 
recherche de I’elCment de symetrie reliant ces deux fragments nous a permis de detecter un deplace- 
ment du centre de symetrie caracterise par le vecteur de translation A x =  -0,046. Ay=O,O35, Az= - 0,026 
(module=0,7 A)  qui, applique au mod& initial dam PI conduit bien a la solution. Les trois atomes 
manquant ont CtC localises par synthese de Fourier. Les affinements successifs ont C t t  accomplis avec 
1656 reflexions observables (IF,I z 2u(F0)), alternativement sur deux fractions de la molecule comme 
dans le cas de la DNPHCC-a. L‘attribution de facteurs de temperature anisotropes a conduit A des ano- 
malies geometriques impliquant les atomes C(5), C(6), C(15) et C(16) du macrocycle. Ces derniers ont 
donc etC affnes isotropiquement. Les coordonnees des atornes d’H ont ete calculees puis affinees en 
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Tableau 2. DNPHCC-a: CoordonnPes atomiques et facreurs d’agitation thermiques ( x I@). 
Pour tous les atomes d’hydroghe Uiso= 0,0633 A’. 

X Y Z u,, (A9 
- 

0,7806( 15) 
0.5566( 15) 

- 0,1262( 15) 
- 0,2236 ( 15) 

0,7251(16) 
0,6910(17) 
0,6036 ( 19) 

0,8912 (20) 
0,9228(26) 
0,8717(26) 
0.6349(22) 
0,5706(30) 
0,3418(32) 
0,2695(26) 
0,291 l(30) 
0.1406(3 1 ) 

0.398(5) 
0,4915 (34) 
0,6904(34) 
0,7806(24) 
0,8513 (30) 
0,9772(25) 
1,0534(20) 
0,5085 (22) 
0,4574 (20) 
0,2610( 19) 
0,1116(20) 
0,1541(20) 
0,3450(22) 
1,1019 
0,8330 
0,9473 
0,9349 
0,5550 
0,5678 
0,6374 
0.6528 
0,2772 
0,2620 
0,3773 
0,1042 
0,4563 
0,2597 

0,0469 
0,5 120 
0,3940 
0,3705 
0,5100 
0,8151 

- 0,1000( 19) 

0,1797(34) 

- 0,0323 

0,4486 (8) 
0,3673 (8) 
0,2094 (8) 
0,1944(7) 
0,4741 (8) 
0,45 1 l (8)  
0,3958 (9) 
0,2248(9) 
0.5385(10) 
0,5527( 11) 
0,6623 ( 12) 
0,6725( 11)  
0,7862( 13) 
0.7963( 15) 
0,9046( 12) 
I ,0034( 13) 
0,9885 ( 1  5) 
0,9985 (12) 
1,0235 (13) 
0,9191 (16) 
0,9483( 19) 
0,8436 (16) 
0,7823 ( 15) 
0,6932( 12) 
0,5948( 10) 
0,3956(11) 
0,3670 (9) 
0,3 120( 10) 
0,2815 (9) 
0,3006( 10) 
0,3568( 10) 
0,542 1 
0,4857 
0,7273 
0,6709 
0,6065 
0,6642 
0,8529 
0,7991 
0.7262 
0,7805 
0.9268 
0,8950 
1,0124 
1,0800 
0,9620 
0,9922 
1,0556 
1,0906 
0,8852 
0,857 I 
0,9772 

0.4584(6) 
0,5 158 (7) 
0,3503 (7) 
0,201 2( 7) 
0,2056 (8) 
0,2856(8) 
0,45 14(8) 
0,2769( 10) 
0,2 123( 10) 
0,1185( 10) 
0,1019( 11) 
0,0828(11) 
0,0660( 12) 
0,0396( 13) 

0,1064( 12) 
0,1672 (20) 
0,2533 (1 8) 
0,3 154( 12) 
0,3429( 12) 
0,4054( 1 I )  
0,4433(11) 
0,3501 (12) 
0,3671 (10) 
0,2990( 10) 
0,2833 ( 10) 
0,3623(9) 
0,3605(9) 
0,2794(1 I )  
0,1967 (8) 
0,20 12(9) 
0,1137 
0,0603 
0,1610 
0,0399 
0,02 17 
0,1426 
0.1284 
0,0095 

- 0,0241 
0,0948 

- 0.0233 
- 0,0166 

0,1494 
0,0887 
0,1325 
0,2910 
0,2783 
0,3791 
0,3741 
0,2795 
0,3727 

0,0222 ( 1 1) 

573 
724 
654 
559 
372 
460 
42 8 
414 
470 
733 
684 
568 
872 
998 
637 
75 1 
995 
833 

1365 
1351 
1661 
823 

1750 
1408 
482 
419 
36 1 
279 
366 
309 
338 
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Tableau 2 (continued) 
~ 

Atome X Y 2 

H2(C 13) 
Hl(C14) 
H2(C 14) 
H l ( C  15) 
H2(C 15) 
Hl(C16) 
H2(C16) 
H 1 (C 17) 
H2(C 17) 
H(C20) 
H(C22) 
H(C23) 
H(N2) 

0,6747 
0,9213 
0,6493 
0,7084 
0,9492 
1,1273 
0,8845 
1,1955 
1,0985 
0,2228 
0,0329 
0,3763 
0.8145 

1,0163 
0,8706 
0,8118 
0,7497 
0,8392 
0,7343 
0,6548 
0,6205 
0,5291 
0,2985 
0,2696 
0,3748 
0.4798 

0,4667 
0,4966 
0,4694 
0,2963 
0,3282 
0,4123 
0,4059 
0,2748 
0,3323 
0,4257 
0,1316 
0,1359 
0,3506 

Tableau 3. DNPHCC-/I. CoordonnPes utorniques et fucteurs d'ugitution rherrnique ( x  104) 
Pour tous les atomes d'H Uiso= 0,076 A2. 

Atome X Y 2 U," (A2) 

0,1265 (8) 
0,18 1 1 (9) 
0,6926( 12) 
0,8697( 10) 
0,4227(9) 
0,3507(9) 
0,2221 (12) 
0,7431( 13) 
0,3243( 15) 
0,4090( 16) 
0,3578( 16) 
0,4127( 18) 
0,2976( 15) 
0,3366 ( 17) 
0,24 12 (28) 
0,0576(24) 
0,0532(30) 

- 0,0843(35) 
- 0,2429(24) 
-0,2705(16) 
- 0,1614( 16) 
- 0,1886( 16) 
- 0,1159( 18) 

0,0535 ( 17) 
0,1404( 16) 
0,4441(12) 
0,3881(12) 
0,4842( 14) 
0,6406( 15) 
0,701 8( 12) 
0,6089( 13) 

0,8669(8) 
0,7818 (9) 
0,5674( 10) 
0,5 157 (10) 
0,8999(7) 
0,8642 (8) 
0,8074(9) 
0,5742(11) 
0,9518( 11) 
0,9923 (14) 
0,8799( 17) 
0,7112( 17) 
0,5771(16) 
0,4209( 17) 
0,3260(25) 
0,2579(21) 
0,1628(23) 
0,1464(22) 
0,2 127(23) 
0,3240(17) 
0,4783 (17) 
0,5932( 17) 
0,7719 ( 16) 
0,7788 (15) 
0,9707( 14) 
0,7984(9) 
0,7665( 10) 
0,6954( 10) 
0,6548( 1 1) 
0,6833 (1 1) 
0,7560( 10) 

0,5201 (4) 
0.62 14(4) 
0,6736(5) 
0,5880(5) 
0,3541 (4) 
0,418 1 (4) 
0,5602(5) 
0,6129(6) 
0,3070(5) 
0,2402 (7) 
0,1679 (6) 
0,1614(6) 
0,09 16 (7) 

0,0177(8) 
0,0271 (9) 
0,0854( 13) 
0,1258( 12) 
0,1234 ( 10) 
0,1970(8) 
0,2071 (7) 
0,2747 (8) 
0,28 15 (7) 
0,2937 (7) 
0,3146(6) 
0,4662 ( 5 )  
0,5351 ( 5 )  
0,5830(5) 
0,5634(6) 
0,4965(7) 
0,4505(5) 

0,081 l(8) 

1097 
1428 
1531 
1442 
970 
852 

1027 
1176 
1021 
151 1 
1529 
1465 
1275 
1441 
2183 
1630 
1767 
2088 
2215 
1622 
1606 
1699 
1574 
1386 
1352 
79 1 
745 
899 
977 

I008 
922 
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Atome x 

H 1 (C2) 
H2(C2) 
Hl(C3)  
H2(C3) 
H l(C4) 
H2(C4) 
HI(C5) 
H2(C5) 
H l(C6) 
H2(C6) 
H 1 (C7) 
H2(C7) 
Hl (C8)  
H2(C8) 
H (C 9) 
H (C 10) 
H l(C11) 
H2(C 1 I )  
H 1 (C 12) 
H2(C 12) 
H I (C 13) 
H2(C 13) 
Hl(C14) 
H2(C 14) 
HI(C15) 
H2(C 15) 
HI(C16) 
H2(C 16) 
Hl(C17) 
H2(C17) 
H(C20) 
H(C22) 
H(C23) 
H (N 2 )  

0,3978 
0,5306 
0,2527 
0,3920 
0,5458 
0,3903 
0,1650 
0,3153 
0,4710 
0.3079 
0,2416 
0,3042 

0,0086 
0,1847 

- 0,0922 
- 0,2441 
- 0,3387 
- 0,3673 
-0,2413 
- 0,0471 
-0,1601 
- 0,3014 
-0,1401 
- 0,1460 
-0,1705 

0,08 19 
0,lOXO 
0,0882 
0,1183 
0,4379 
0.8056 
0,6304 
0,2475 

- 0,0050 

Y 

1,082 1 
0,9755 
0,8666 
0,9115 
0,7129 
0,6662 
0,5787 
0,6207 
0,4166 
0,3705 
0,3737 
0,2329 
0,3585 
0,1818 
0,1057 
0,0620 
0,2720 
0,1463 
0,3725 
0,2624 
0,4449 
0,5352 
0,5942 
0,5369 
0,8152 
0,8474 
0,7 173 
0,7174 
1,008 1 
1,0019 
0,6854 
0,6564 
0,7610 
0,8642 

2 

0,2319 
0,2450 
0,1592 
0,1198 
0,1491 
0,2034 
0,1046 
0,0394 
0,07 19 
0,1307 

0,0039 
0,0360 

0,0838 
0,1475 
0,0777 
0,I 103 
0.2084 
0,2459 
0,2122 
0,1631 
0,2800 
0,3 184 
0,2300 
0,3280 
0,3399 
0,2434 
0,2833 
0,3563 
0,6308 
0,4840 
0,4050 
0,4234 

- 0,03 16 

- 0,0253 

Fig. 3. Numerotage des atomes. Les atomes d'H seront numerates en association avec le nombre de 
l'atome auquel ils sont lies. 
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maintenant constant leur facteur de temperature isotrope (U = 0,076 A*). La convergence a ete atteinte 
pour les valeurs finales R = 0,113 et R,= 0,075 avec w = 1/(0,2 + u2 (Fo)). Les coordonnees atomiques et 
facteurs d'agitation thermique figurent dans le Tableau 3. Le numerotage des atomes est celui indiqut 
dans la Figure 3. 

Discussion. - L'anisotropie vibrationnelle est trks elevee pour la plupart des 
atomes du macrocycle (Fig. 4), ou des deplacements apparents de l'ordre de 0,4 A 
sont significatifs de dksordres locaux. Conjointement a ce phknomkne, on observe 
une alternance de liaisons courtes et longues particulikrement prononcee dans le 

Q 

Fig. 4. Vues stereoscopiques des deux conformations observees pour la 2, 4-dinitroph~nylhydrazone (poly- 
morphe) de la cis-civettone. Les interactions determinantes entre macrocycle et substituant sont 

representees en traits pointilles. 
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voisinage des atomes n’ayant pu @tre affines anisotropiquement. Ces anomalies 
geometriques sont explicables par un deplacement statistique des positions atomi- 
ques, soit selon une direction perpendiculaire au plan form6 par 3 atomes, soit selon 
un desordre croise entre deux atomes voisins. Ces phenomknes se repercutent 
egalement sur les angles de valence. Neanmoins, la avaleur moyenne)) des distances 
interatomiques (1,51(8)A), et des angles de valence ( 1  13 (6)”) ,  est en accord avec 
celle proposee par Dale [3] pour les molecules macrocycliques saturees. 

Dans les deux cas report& ici, le macrocycle peut Ctre decompose en une suite 
de fragments’) comprenant plusieurs atomes ((coplanaires)). Deux fragments cons& 
cutifs peuvent avoir un ou deux atomes en commun, ou n’en avoir aucun (Fig.5). 
Le Tableau 4 donne, pour les conformations observees, la constitution et l’orienta- 
tion de ces fragments ((plans)) par rapport au plan moyen du macrocycle. 

La notation symbolique proposee par Dale [3] pour decrire la conformation 
globale d’un cycle ne permet pas une caracterisation univoque des cycles observes 
pour la civettone. En effet, une ambigui’te de notation apparait si une suite de 
liaisons anfi-gauche-anti (impliquant la mise en commun de deux atomes entre deux 
fragments successifs) se presente dans le macrocycle. Nous adopterons donc la 
convention suivante pour caracteriser la forme globale d’un macrocycle: 

( i )  Chaque macrocycle peut &re dkcrit par une suite de nombres et d’asterisques: 
[a b” c .  . .I; 

(ii) a, b, c . . . representent le nombre de liaisons incluses dans chaque fragment 
moleculaire <(plan)) (a, b, c ... z 2); 

Fig .  5 .  Illustration des dffirentes possibilitis de jonction entre deux fragments moliculaires ccplanw. 
La lettre n indique le nombre d’atomes cornmuns A deux fragments successifs. La configuration de la 

sequence totale est symbolisie par le contenu de la parenthese [ ] (voir texte). 

5 ,  Ces fragments d’au moins trois chafnons peuvent Ctre assimiles aux ctC6tes)) d’un macrocycle dans 
le sens propose par Dale [3]. 
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Tableau 4. Constitution et orientation des fragments moliculaires ccplans)) caractPristiques de la conforma- 
tion des macrocycles 

Atomes inclus dans un fragment ccplan,, Angle (") entre ce fragment et le plan 
moyen du macrocycle 

Forme a Forme /3 

N(1),C(1),C(2),C(l7) 87 84 
C(2) a C(7) 84 80 
C(8)aC(11) 62 79 
C(11) aC(14) 64 25 
C(14) a C(17) 23 43 

Forme a [25 13*4*4] 

Forme p5  134*4*] 

Fig. 6 .  Vues perpendiculaires aux plans moyens des macrocycles illustrunt leur forme pentagonale observee 
dans les varittks cristnllines a et /3. Le rayon des spheres est egal au rayon covalent des atomes corres- 
pondants. Les contacts transannulaires H . . . H  les plus courts (2,3 A 2,7 A) sont mis en evidence par des 

lignes pointillees. Les angles de torsion endocycliques sont report& sur les schemas de droite. 
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(iii) L'absence d'atome commun entre deux fragments constcutifs sera symbo- 
liste par l'insertion du chiffre l ; 

( iv )  La presence d'une liaison commune entre deux fragments plans consecutifs 
sera notte par un asterisque intercale dans la suite des symboles. 

Le choix du premier fragment est arbitraire puisque cette notation est invariante 
par rapport B une permutation cyclique. Ainsi, si A est Cgal au nombre d'asterisques, 
la somme ((a+ b + c +  ...)- A) sera Cgale au nombre de liaisons (ou d'atomes) du 
cycle. 

Les cycles des derives DNPHCC-a et -/9 seront notes respectivement [2513*4*4] 
et [25134*4*]. Les deux macrocycles adoptent une forme pentagonale (Fig. 6) en 
accord avec les suggestions de Dale pour les cycles impairs de cette taille. Les deux 
conformations ne different essentiellernent que par l'orientation des deux fragments 
compris entre les atomes C(11) et C(17) comme le montrent le Tableau 4 et la 
Figure 6. 

Contrairement aux groupes macrocycliques, les fragments DNPH ne sont pas 
affectts par des dksordres statistiques localises. Seul le mouvement thermique a 
pour effet de diminuer la longueur apparente des liaisons dans la region du groupe 
nitro situe en para. Les atomes de carbone aromatiques sont distribuks dans un plan 
avec un ecart type moyen de 0,01 A. La substitution par des groupes nitro induit 
certaines deformations du noyau aromatique caracteriskes par l'ouverture de l'angle 
C-C-C au niveau de l'atome de carbone substitue [21-231. Dans le cas present, la 
valeur angulaire moyenne observee en ortho et para est de 122,l". L'angle de 
valence C (19)-C (1 8)-C (23) subit Cgalement une deformation importante puisqu'il 
est de 115" en moyenne. Ces rksultats sont tout B fait comparables a ceux obtenus 
pour la 2,4,6-trinitrophCnylazide [24] et pour les 2,4-dinitrophenylhydrazones 
[25] [26]. La torsion de la liaison 0-N-C-C differe d'un groupe nitro a l'autre. 
Pour celui situe en para elle est de 1,8" pour la forme IX et de 9 3 "  pour la forme /9. 
Cette difference peut &tre attribuee a l'empilement moleculaire. Pour le substituant 
situC en ortho, la situation est differente puisque 0 (1) est implique dans une liaison 
hydrogene intramoleculaire avec H (N 2). Ainsi, la torsion autour de la liaison 
C(19)-N(3) est bloquee (sa valeur est d'environ 2"). La gComCtrie de la liaison 
hydrogene intramoleculaire est la suivante: 

DNPHCC-a DNPHCC-/9 
N (2)-H (N 2) (A) 1,11(5) 0,83 (9) 

0 (1).  . . H (N 2) (A) 1,84 (7) 2,04 (9) 
N (2). . . 0 ( 1) (A) 2,60 (2) 2,63 (1) 

0 (1) ... H (N 2) ... N (2) (") 122 (5) 127 (7) 

Le groupement DNPH est oriente perpendiculairement au plan moyen du 
macrocycle comme c'est le cas pour le groupe carbonyle incorpork dans les moyens 
et grands cycles [2] [27]. L'interaction stkrique entre le groupe DNPH et le macro- 
cycle se manifeste par deux contacts H . . . H courts, entre l'atome H (N 2) et deux 
atomes H, lies respectivement a C(16) et C(17). Soit, pour le conformere a :  
H (N 2) ... H 2 (C16)= 2,15 (12), H (N 2).  . . H 2 (C17)= 497 (13) A et pour le confor- 
mere 8: H (N 2). . . H 1 (C16)= 2,12 (lo), H (N 2) .. . H 2 (C17)= 2,13 (13) A. La 
repulsion sterique entre H (N 2) et deux atomes d'H du macrocycle a pour cons& 



HELVETICA CHIMICA ACTA ~ Vol. 65, Fasc. 2 (1982) ~ Nr. 56 569 

quence une deformation complkmentaire des angles de valence N (1)-C (1)-C (2) 
( 1  13,7") et N (1)-C (I)-C( 17) (126,4"). Pour les m&mes raisons, on constate une 
faible torsion des liaisons C (1)-N (1) et N (I)-N (2) contribuant Cgalement a la 
minimisation des repulsions H . . . H: 

5 [N (2)-N U)-C (1I-C (211 ("1 176,2(1,0) 178,5 (0,7) 

t [C (1)-N (1)-N (2)-C (1 S)] ( ") 172,3 (1,2) 175,l (0,7) 

Calculs conformationnels. - Afin d'kvaluer l'influence du groupement DNPH 
sur la conformation du macrocycle, nous avons effectuk des calculs selon la mkcani- 
que molkculaire sur les composes DNPHCC-a et -p et les cktones respectives. Nous 
avons utilisk une version modifike du programme BIGSTRN [28] avec une parame- 
trisation d'Allinger et al. [29]. Pour les hydrazones, l'optimisation de la geometrie 
n'a porte que sur l'ensemble des atomes du macrocycle, y compris N (l), le reste du 
squelette etant bloque dans sa configuration observee (sauf la torsion autour de la 
liaison C (l), N (l), Cgalement optimiske). Nous obtenons ainsi la conformation 
d'energie minimum du macrocycle en presence d'un substituant rigide. Cette confor- 
mation, comparee a celle de moindre Cnergie de la cetone correspondante (Tableau 
5) montre que les differences entre les angles de torsion sont faibles: 1,6 (k 1,5)" en 
moyenne. Par contre, en comparant les structures calculees a celles observees, quel- 
ques differences notables apparaissent au niveau de certains angles de torsion 
(C(16)-C(17) et C(14)-C(15), pour les formes a et ,8 respectivement), sans toute- 
fois entrainer une modification de la conformation gentrale des cycles. Les energies 
conformationnelles des formes a et ,8 sont semblables et dans les deux cas, la contri- 
bution principale a l'knergie de contrainte totale est due a la deformation des angles 
de valence. 

I1 est interessant de souligner que la presence de l'atome H (N 2) induit sur le 
cycle un effet conformationnel qui se propage sur une partie du pourtour et genere 
soit la forme a ,  soit la forme p. Dans la forme a l'atome C(16) est repousst vers 
cd'exterieum du cycle par I'action directe de H(N2)  sur la liaison C(16), H 2  (C16). 
Afin de minimiser les interactions entre atomes d'H voisins, C (15) est diplack vers 
I'espace intra-annulaire. Cette alternance de dkplacements se reproduit pour les autres 
atonies de la chaine mtthylenique jusqu'au niveau du groupe olefinique ccrigide)). 
Dans la forme p, l'interaction repulsive determinante se fait entre H(N2) et la 
liaison C(16), H1 (C16) et dkplace l'atome C(16) vers ccl'interieur)) du cycle. I1 
s'ensuit une alternance de dkplacements atomiques qui se poursuit jusqu'au groupe 
olefinique dans un ordre inverse de celui prevalant dans la forme u .  Le ctcbtC)) du 
macrocycle [C (2), . . . ,C  ( S ) }  n'itant pas sous l'influence stkrique de H (N 2) adopte 
une m&me configuration dans les formes a et ,8. 

En conclusion, le calcul nous montre que l'influence sterique rPsultante du 
groupement DNPH sur le macrocycle qui lui est lie est faible puisque la gComCtrie 
de ce dernier est tres proche de celle adoptke par la &one libre apr6s relaxation 
(Tableau 5). La Figure 7 en donne une illustration malgre l'imprkcision du modele 
obtenu pour la cis-civettone dans sa phase plastique. Les conformeres a et p corres- 
pondent a des minima distincts de la surface de Born-Oppenheimer et la barri6re de 

DNPHCC-a DNPHCC-P 

t FJ(2)-N(l)-C(l)-C(17)] ( "1 - 1,5(1,8) -2,2(1,2) 
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Tableau 5. Angles de torsion endocycliques pour les conformations optimistes des dtrivts DNPHCC (A) 
et des cPtones correspondantes (B) 

~~ ~ ~ 

Liaison Forme a Forme /l 

A B A B 

- 84 
- 71 

172 
177 

- 177 
- 80 
- 67 

130 
0 

- 95 
- 179 

178 
66 
173 
180 

136 
- 58 

- 82 
- 72 

174 
178 

- 176 
- 19 
- 67 

129 
0 

- 97 
180 
178 
69 
177 

- 178 
- 65 

136 

- 61 
- 63 

163 
179 
179 

- 79 
- 62 

159 
1 

- 118 
68 

- 178 
- 169 
- 56 
- 173 

179 
106 

- 61 
- 65 

164 
179 

- 178 
- 76 
- 61 

157 
1 

- 119 
67 

- 179 
- 170 
- 60 
- 175 
- 174 

I06 

potentiel contralant leur interconversion se trouve sans aucun doute accrue par 
l’intervention de l’atome H (N 2), ce qui vraisemblablement permet l’isolement des 
formes (I et B. 

Empilement moliculaire. Les Figures 8a et 8b montrent les modes d’empilement 
adoptes par les molecules de DNPHCC-a et -p. Au sein de la maille, les molecules 
s’imbriquent deux a deux, leur groupement DNPH etant situe de part et d’autre 
d’un centre de symetrie. Les plans moyens sont distants de 2,93 A pour la forme a et 
de 3,41 A pour la forme p. On n’observe aucune distance intermoltculaire infkrieure 
B la somme des rayons de van der Waals. Pour les deux formes, il existe au sein de 
l’empilement une alternance de couches formees respectivement de noyaux aroma- 

Fig.7. Superposition des macrocycles des dtrivts a (en traits interronipus) et /l (en traits continus) avec le 
profil du macrocycle observd dans la phase plastique (site B; Fig. 1) du compost nature1 
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I 

4 
b) DNPHCC-P 

a) DNPHCC-a 

Fig. 8. Vues sttrboscopiyues du contenu d'une maille tltmentaire pour les dtrivts DNPHCC-rr et -B 

tiques et de macrocycles. Ainsi, les contacts intermoleculaires ont lieu essentielle- 
ment entre groupes de m&me nature. 

La liste des facteurs de structure et facteurs de temperature anisotropes est a 

Nous exprimons notre reconnaissance a la maison Firmenich SA pour la fourniture des tchantillons. 
Nous remercions egalement M. R. Chuppaz des laboratoires Firmenich pour la purification de la 
civettone et la synthise des derives. 

disposition auprks des auteurs. 
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