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Abstract 

In basic media, aromatic hydrocarbons and benzylmethylethers complexed by Cr(CO) 3 units are 
readily nitrosated at the benzylic position by tBuONO, giving rise to Z and E oximes and hydroximates 
in moderate to excellent yields. With the meta-xylene and isochromane complexes it is possible to 
obtain a dinitrosation. 

R~sum~ 

L'action en milieu basique du nitrite de tertiobutyle sur des hydrocarbures aromatiques et &hers 
benzyliques chrometricarbonyle permet robtention d'oximes et d'hydroximates Z et E. Avec les 
complexes du mdta-xyl~ne et de I'isochromane, I'emploi d'un fort exc~s de base et de nitrite conduit 
des produits dinitros6s. 

La  pr6sence d ' un  g roupemen t  chrometr icarbonyle  au niveau d 'un  noyau 
benz6nique accroit  l 'acidit6 des hydrog~nes benzyliques et con t r ibue / t  la stabilisa- 
tion des carbanions  form6s [1]. Ces propri&6s,  associ6es /l la capacit6 
"s t6r6odirectr ice"  du greffon m6tall ique [2] justifient les d6veloppements  en syn- 
th~se, constat6s ces cinq derni~res ann6es  [3]. 

Pour  not re  part,  nous  avons montr6  qu'il  &ait  possible de fonctionnaliser  en 
posit ion benzylique divers complexes en utilisant des condit ions '  basiques 
inop6rantes  en s6rie non  complex6e. Ainsi, en associant le tert iobutylate de 
potassium au D M S O ,  nous avons ouver t  la voie h une  synth~se ais6e de rac ide  
ph6nylpyruvique chrometr icarbonyle  et de plusieurs de ses d6riv6s complex6s [3a]. 
L 'emploi  du couple  base - so lvan t  t B u O K - T H F ,  quant  h lui, nous a permis, lors de 
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la condensation des benzald6hydes et du furfural sur ces complexes, de mettre en 
6vidence une 6volution des produits primaires d'addition assimilable ~ une oxyda- 
tion d'Oppenauer, permettant l'obtention directe de c&one [4]. 

Ces exemples, et ceux report6s dans la litt6rature, &ant ~t une exception pros [5] 
consacr6s ~ la formation de liaison carbone-carbone, nous appliquons ici cette 
strat6gie ~ la formation de liaison carbone-azote en d6veloppant la synth~se 
d'oximes et d'hydroximates. L'action des nitrites d'alkyle en milieu basique 6tait 
limit6e jusqu'alors aux carbures benz6niques activ6s en position benzylique par la 
pr6sence en ortho ou en para du groupement NO 2 [6]. La complexation, qui peut 
if&re que temporaire, doit permettre d'Etendre le champ d'application de cette 
mEthode de synth~se [7]. 

R~sultats et discussion 

Synth~se d' oximes 
L'ajout/l temp6rature ambiante (~ 20°C) de deux 6quivalents de tertiobutylate 

de potassium ~t une solution dans le DMSO d'un m61ange de toluene chrometricar- 
bonyle (1 6quivalent) et de nitrite de tertiobutyle (5 6quivalents) conduit en une 
heure, apr~s hydrolyse, h u n  m61ange d'oximes isom~res 1 Z et E, avec un 
rendement de 80% (Tableau 1) [8]. L'abaissement de la temp6rature h 0°C, qui 
n6cessite l'emploi d'un m61ange de DMSO et de THF, ne permet pas d'am61iorer 
le rendement. De m~me, l'emploi comme base de bis (trim6thylsilyl) amidure de 
sodium et de THF comme solvant, donne un moins bon r6sultat. 

La r6action peut &re &endue sans modification (tBuOK-DMSO, 20°C) 
divers tolu~nes chrometricarbonyle (Sch6ma 1, Tableau 2). 

Y Y 

+ 

NO (1)  t BuONO 
(2) tBuOK 

1l 
Y 

Y N OH 
(E) ~ X 

y H20 

N._ 

H o / N  (Z) 

Sch6ma 1. 

+ tBuOH 

On observe une diminution de la r6activit6 due ~ la pr6sence en para des 
groupements m6thyle et tertiobutyle (Tableau 2, compos6s 3 et 4). 



Tableau 1 

Influence des conditions exp6rimentales sur le rendement  en benzaloxime chrometricarbonyle 1 
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Conditions op6ratoires Base Rendement  (%) % E [9" ] % Z [9" ] 

Solvant Temp6rature  
(°C) 

DMSO 20 tBuOK 80 64 16 

D M S O - T H F  0 tBuOK 65 26 39 

T H F  20 HMDS a 51 M61ange d' isom~res 

a Bis(trim6thylsilyl)amidure de sodium (NaNSi2(CH3)6). 

Ainsi que nous l'avions observ6 lors de l'addition de l'oxalate d'6thyle [3a], dans 
des conditions basiques identiques, le rendement en produit d'addition chute 
sensiblement avec la substitution du carbone benzylique (Tableau 2, compos6s 5, 6, 
7). Ainsi, le dibenzyl monocomplex6 ne r6agit que partiellement (Rdt. 39%). Dans 
ce cas, il est important de constater que seule est r6active la position benzylique 
situ6e ~ proximit6 du noyau benz6nique complex6 (6q. 1). Ce r6sultat montre ainsi 
sans ambigu'it6 le caract~re activant du groupement chrometricarbonyle vis ~ vis de 
la formation du carbanion. 

N ~ O H  

~ tBuONO ~ _ ~  ( 1 )  
C H  2 - -  C H  2 ' BuOK C H  2 

(Z) + (E) x _ _ . /  

Sch6ma 2. 

(7, 39%) 

Tableau 2 

Synth~se d'oximes chrometricarbonyle 

Oxime R X Y Rendemen t  (%) %E [9" ] % Z  [9" ] 

1 H H H 80 64 16 

2 H H OMe 64 20 47 

3 H t Bu H 37 28 9 

4 H Me H 45 22.5 22.5 

5 Me H H 49 34.5 15.5 

6 Et H H 47 34.5 12.5 

7 CH2Ph  H H 39 M61ange d' isom~res 

8 CO2Et  Me H a . 

a M61ange d'oximes ester complex6 (Rdt. 11%) et d6complex6 (Rdt. 42%). 

* Les num6ros de r6f6rence pourvus d 'un  ast6risque r6f6rent aux notes explicatives dans la liste 
bibliographique. 
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La r6action peut ~re Etendue ~ la sErie cyclique; ainsi la mdta-mEthoxytEtraline 
chrometricarbonyle conduit ~ un melange d'oximes isomEres 9 Z et E (Rdt. 60%) 
correspondant h une rEactivitE de la position benzylique situEe en mdta (Eq. 2). 

M e O - - ~  'BuONO, BuOK M e O ~  (2) 

HO. .~ . .N 

(9, 60%) 
Sch6ma 3. 

Cette rEgiosElectivitE dEj~ constatEe [10] serait la consequence de l'effet 
dEsactivant du groupement mEthoxy donneur d'Electrons qui dEstabiliserait le 
carbanion susceptible de se former en para. 

Dans le but de tester la possibilitE d'obtenir une dinitrosation, nous avons 
oppose les xyl~nes complexes ortho, mdta et para h u n  fort exc~s de nitrite (10 
Equivalents) en presence de quatre Equivalents de base. Dans ces conditions, le 
dErivE ortho donne une reaction complexe, produisant un nombre important de 
produits que nous n'avons pu identifier. L'isom~re para ne fournit pas les 
dioximes isom~res attendues. Un melange de monooximes isom~res 4 Z et E est 
isolE avec un rendement moyen (45%) (SchEma 1, Tableau 2). Finalement, le 
m~ta-xyl~ne donne lieu h une dinitrosation partielle. On obtient, apr~s hydrolyse, 
un melange de dioximes isom~res 10 non separables (Rdt. 38%) (Eq. 3), accom- 
pagnE des monooximes isom~res 11 Z et E (Rdt. 18%). 

C H  3 ~ - C H = N  ~ -  OH 

C H 3  (11, 18%) 
t BuONO + execs 

CH 3 'auOK + execs' + (3) 

CH = N ~ OH 

/ HO 
" - N = C H  

(10, 38%) 
Sch6ma 4. 

Si le comportement du dErivE ortho apparait difficilement interpretable, mais 
pourrait cependant ~tre lie ~ la proximitE des deux m&hyles, l'effet 61ectronique 
de l'anion hydroximate present dans le milieu avant hydrolyse pourrait rendre 
compte des comportements diffErents des xyl~nes m~ta et para: 

H - K  e 
Sch6ma 5. 
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La dElocalisation partielle de la charge negative sur le sommet para du cycle 
benzEnique complexE pourrait emp~cher la formation d'un second carbanion. La 
position m#ta n'Etant pas touchEe par cet effet, il est alors possible d'observer une 
seconde nitrosation. En accord avec ce raisonnement, notons que nous n'avons pu 
observer une dinitrosation avec le dErivE param&hylE de l'ester Ethylique de 
l'acide phEnylacEtique chrometricarbonyle (Eq. 4). 

OH 
/ 

N 
II 

H 3 C - ~ C - - C O 2 C 2 H  5 

H3C-~CH2CO2C2H5 
(8, 11%) 

' + (4) 

OH 
/ 

N 
II ' 

H 3 C ~ C - - C O 2 C 2 H 5  

(8', 42%) 
SchEma 6. 

ConformEment ~ la difference d'aciditE des hydrog~nes benzyliques des groupe- 
ments mEthyle et acetate d'Ethyle, il se forme uniquement l'oxime ester isolE sous 
forme complexEe et non complexEe. 

Remarquons que ces rEsultats different de ceux obtenus par Lebibi et al. lors de 
l'action du benzaldEhyde sur ces complexes [11]. Avec cet Electrophile, on observe 
une double condensation avec le para-xyl~ne. De m~me, nous n'avons pu, m~me 
en utilisant un fort exc~s d'oxalate d'&hyle, obtenir une double condensation avec 
le dErivE m~ta [3a]. 

Pour terminer, notons que le pourcentage relatif des isom~res Z et E semble 
dEpendre de facteurs varies (Tableaux 1 et 2); (i) de la temperature, (ii) de la 
substitution du cycle benzEnique, (iii) de la substitution de la position benzylique. 

Dans la plupart des cas, il est possible de sEparer les oximes isom~res par 
chromatographie couche Epaisse de gel de silice (solvant Ether-Ether de pEtrole). 
A partir des crit~res RMN ~H donnEs par la littErature, on peut attribuer la 
configuration Z ou E aux isom~res isolEs [9" ]. 

Synthdse d'hydroximates 
Dans le but de dEvelopper une voie de synth~se donnant directement acc~s aux 

hydroximates, nous avons applique la mEthode de condensation prEcEdente 
quelques Ethers benzyliques complexes acycliques et cycliques facilement accessi- 
bles ~ partir des alcools correspondants, soit en milieu acide [12], soit en milieu 
basique [13]. 
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Tableau 3 
Synth~se d'hydroximates chrometricarbonyle 

Hydroximates X Y R Rendement (%) %E [9] %Z [9] 

12 H H CH 3 85 38.5 46.5 

13 H OCH 3 CH 3 68 M61ange d'isom~res 

14 CH 3 H CH 3 27 (34) a 13 14 

15 H H CH2Ph 78 M61ange d'isom~res 

a En tenant compte du produit de d6part r6cup6r6. 

Davies et ai. [14] ont montr6 que la pr6sence du groupement chrometricar- 
bonyle, supprime ~ -40°C la transformation en alcool du carbanion form6 par le 
butyllithium (6qs. 5 et 6) (transposition de Wittig). L'absence de transposition rend 
possible la formation de liaison carbone-carbone par l'action de divers 61ectrophiles 
sur ces entit6s. 

~ CHEOR 

Li ÷ 
_ _ _ / O R  

C ~  H 

Sch6ma 7. 

OH 
BuLix ~ @ - ' - ~ - - R  transpositiOnde 

THF Wittig 
- 4 0 ° C  H 

(5) 

E 

' - - O R  

H 

(6) 

L'utilisation du tertiobutylate de potassium associ6e au DMSO permet l'obten- 
tion d'hydroximates Z et E avec de bons rendements, par pi6geage du carbanion 
form6 par le nitrite de tertiobutyle pr6sent dans le milieu r6actionnel (6q. 7, 
Tableau 3). 

On peut constater que le dibenzyl&her chrometricarbonyle conduit h u n  seul 
produit 15 marquant de nouveau le caract~re activant du groupement benz~ne 
chrometricarbonyle. Nous n'avons pu, par contre, obtenir ni une mono, ni une 
dinitrosation ~ partir de ce m~me substrat dicomplex& La r6action qui s'accom- 
pagne d'un d6gagement gazeux, donne de nombreux produits parmi lesquels nous 
avons pu isoler l'oxime du benzald6hyde complex6 1 (Rdt. 36%). 

Y 
tBuONO 

X CH20 R 'BuOK 
DMSO 

Schema 8. 

Y 

N ' ~ O  H 

(7) 
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Notons 6galement que le m~ta-m6thoxybenzyl6ther chrometricarbonyle donne 
les hydroximates isom~res 13 attendus (Sch6ma 2). Avec le m~me complexe, 
Uemura et al., en utilisant le butyllithium associ6 ~ la TMEDA, ont obtenu avec le 
chloroformiate d'6thyle, uniquement des produits d'addition correspondant ~ la 
formation de carbanions aryliques [13] (Sch6ma 2). Ce r6sultat qui diff~re de ceux 
obtenus par Davies et al. avec la mSme base pour d'autres 6thers complex6s [14] 
(Sch6ma 2) s'explique par un effet ch61atant, associant les groupements m&hoxy et 
stabilisant les carbanions aryliques. La r6activit6, uniquement benzylique, observ6e 
ici, pourrait refl6ter de nouveau, dans un cas tr~s favorable ~ la r6activit6 arylique, 
la tr~s grande affinit6 du syst~me tBuOK-DMSO pour les hydrog~nes ben- 
zyliques. D'ailleurs, nous avons pu observer une ch6mios61ectivit6 identique avec le 
formol et l'oxalate d'6thyle [15]. 
OMe MeO 

N't~O H 

~ -CH2- -OMe 

MeO 

n B u L i ( T M E D A )  

( T H F )  
- 7 8 o c  

@ C~-I 2 + I¢i , ~ C H 2 - - O M e  
MeO/" ....... -~Li ...... OMe "'M"e'O 

I C I C O 2 E t  

MeO 

~ ' - C H E - - O M e  + E t O E C ~ C H E - ~ - - O M e  

MeO CO2Et [13] 

(1)  n B u L i  

@ C H 2 - - O M e  (2'RX @ ~  H - O M e ( T H F )  
-- 40"C R 

[141 

S c h E m a  9. 

Finalement, pour 6valuer l'influence d'un groupement m6thoxy sur la formation 
et la r6activit6 d'un carbanion, nous avons appliqu6 la r6action de nitrosation 
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deux mol6cules modules susceptibles du fait de la complexation de donner un 
carbanion benzylique "classique" et un carbanion benzylique a-m6thoxyl6: 

6,% ~ E-,e 
H,C ~ C  H,~OMe 

Schema 10. 

H O 

H K,_.,,IB 

I1 est admis en effet sur la base de r6sultats exp6rimentaux et th6oriques qu'un 
groupement OR accroit l'acidit6 cin6tique des hydrog~nes situ6s en a et stabilise 
les carbanions form6s [16]. Le caract~re attracteur de l'oxyg~ne l'emporterait donc 
sur l'interaction d6stabilisatrice qui apparait entre les doublets libres de l'oxyg~ne 
et celui du carbanion form6 ou en cours de formation. 

Conform6ment ~ ces pr6visions, on obtient avec le param6thylbenzylm6thyl6ther 
chrometricarbonyle, uniquement les hydroximates 14 Z et E (Tableau 3). Un 
r6sultat comparable a 6t6 obtenu par Davies et al. lors de la m6thylation dans des 
conditions basiques diff6rentes (BuLi-THF,-40°C)  de l'6ther m6thylique du 
t6tralol chrometricarbonyle endo [14]. Par contre, avec l'isochromane chrometri- 
carbonyle, la r6gios61ectivit6 de la nitrosation est invers6e. On isole les monooximes 
isom~res 16 accompagn6es d'une plus faible quantit6 d'oxime-hydroximate 17 
correspondant ~t une double nitrosation: 

OH 

J 
N 

~N ~"  OH ~ OH 
(16, 36%) (17, 17%) 

Seh6ma 11. 

La plus faible r6aetivit6 du site situ6 en a de l'oxyg~ne pourrait ~tre la 
cons6quence de la moins grande capaeit6 d'adaptation eonformationnelle des 
doublets de l'h6t6roatome en s6rie cyclique: 

-Bu d- 

OC"" k~CO 
CO 

Schema 12. 
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Conclusion 
L'accroissement de l'aciditE des hydrog~nes benzyliques par l'adjonction d'un 

groupement chrometricarbonyle permet de rEaliser dans des conditions reaction- 
nelles aisEes h mettre en oeuvre, des nitrosations de carbures benzEniques et 
d'Ethers benzyliques. 

Les composes obtenus pouvant &re aisEment dEcomplexEs, cette reaction 
constitue une extension d'un procEdE jusqu'alors limitE aux dErivEs benzEniques 
activEs par des groupements tr~s attracteurs d'Electrons. 

L'absence de transposition de Wittig fait que la synth~se des hydroximates 
dEcrite ici, constitue la voie d'acc~s la plus directe h cette classe de composes. 

Partie exp~rimentale 

Tousles produits dEcrits ici ont EtE caractErisEs, par leurs spectres RMN 1H 
rEalisEs avec un spectrographe Varian EM 360 (60 MHz) ou avec un spectrom&re 
Bruker WP 250 (250 MHz) en solution dans l'ac&one d6, par leurs spectres IR 
rEalisEs avec un spectrom&re IR Perkin-Elmer 1320 et par leurs spectres de 
masse rEalisEs au Centre de Mesures Physiques de Rennes. 

Les rendements des oximes et hydroximates isolEs figurent aux Tableaux 1 et 2 
(oximes) et 3 (hydroximates) et leurs caractEristiques aux Tableaux 4 (oximes) et 5 
(hydroximates). Le DMSO est conserve sur tamis molEculaire et le THF est distillE 
sur sodium en presence de benzophEnone. L~ tBuOK et le bis (trim&hylsilyl) 
amidure de sodium sont des produits commerciaux. Les hydrocarbures benzEniques 
complexes sont obtenus par condensation directe des composes benzEniques 
commerciaux avec du chromehexacarbonyle dans un melange Ether dibutylique/ 
THF (80/20). Les rendements sont compris entre 70 et 90%. Les Ethers de 
mEthyle complexes sont obtenus par la mEthylation en milieu basique des alcools 
complexes correspondants (base tBuOK; agent m&hylant: sulfate de mEthyle; 
solvant THF). Le dibenzylEther et l'isochromane chrometricarbonyle sont obtenus 
par complexation directe (isochromane chrometricarbonyle: PF 75°C; RMN 1H 
250 MHz (acEtone-d6): 1.9 (m, 2H) 3.3 (m, 2H); 3.85 (d, J = 15 Hz, 1H); 4.15 (d, 
J = 15 Hz, 1H); 4.3 ppm (m, 4H); spectrom&rie de masse: ionisation chimique: 271 
( M +  H+), 288 ( M +  NH~); IR (KBr) v(C~-O) 1948, 1892 cm-l). 

Mode op~ratoire g~n~ral de la mononitrosation (solvant DMSO; base tBuOK; 
temperature 20°C) 

Dans un tube de Schlenk maintenu sous atmosphere d'argon ou d'azote, on 
introduit ~ temperature ambiante (~  20°C) et sous agitation 4 mmol de complexe 
dissous dans un minimum de DMSO (5-6 ml) puis 10 mmol de tBuONO (2.5 Eq. 
soit 1.19 ml). Une coloration rouge orangEe apparait. On ajoute alors 8 mmol de 
tertiobutylate de potassium (2 Eq. soit 0.896 g). La solution prend une couleur 
rouge sombre. Apr~s une demi-heure, on ajoute de nouveau 10 mmol de tBuONO 
(1.19 ml). La reaction est suivie par chromatographie couche mince. Au bout d'une 
heure, le contenu du tube de Schlenk est verse sur de la glace pilEe. Les produits 
sont extraits ~ l'Ether. Apr~s lavage ~ l'eau et sEchage sur MgSO4, le solvant est 
EvaporE. Le produit brut de la reaction est chromatographiE sur plaques de gel de 
silice (solvant Ether/Ether de pEtrole ou Ether/pentane). 
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On rEcup~re les oximes Z et E et parfois une faible quantitE de complexe 
n'ayant pas rEagi. 

Le m~me mode opEratoire est applique ~ 0°C. A cette temperature, le complexe 
est dissous dans un melange de DMSO et de THF (50/50). 

R~action du toludne chrometricarbonyle avec le nitrite de tertiobutyle (solvant THF; 
base bis(trimgthylsilyl) amidure de sodium) 

Dans un tube de Schlenk, maintenu sous argon, on ajoute sous agitation 
temperature ambiante, 0.282 g de base sililEe (1.53 mmol) dans une solution de 
0.250 g de toluene chrometricarbonyle (1.1 retool) dans 5 ml de THF. La solution 
laissEe sour agitation pendant 20 min prend une coloration rouge orange. On 
ajoute alors 0.4 ml de tBuONO (3.37 retool). Au bout d'une demi-heure, on 
hydrolyse sur la glace pilEe. Apr~s les traitements habituels et chromatographic sur 
plaques de gel de silice, on rEcup~re 0.130 g (Rdt. 51%) d'un melange d'oximes 
isom~res Z et E. 

R~activit~ de xyldnes chrometricarbonyle dans les conditions d'une dinitrosation 
(solvant DMSO; base tBuOK, 20°C) 

Dans un tube de Sehlenk, maintenu sous argon, on ajoute sous agitation 
temperature ambiante (~  20°C), 0.200 g de xyl~ne chrometriearbonyle (0.83 mmol), 
puis 0.5 ml de nitrite de tertiobutyle (5 Eq. soit 4.15 mmol) dans 5 ml de DMSO. 
La solution prend une coloration rouge orange. On ajoute alors 0.372 g de t BuOK 
dissout dans le THF (4 Eq. soit 3.32 retool). La solution prend une coloration rouge 
foncE. Au bout de 15 rain, on injecte de nouveau 0.5 ml de tBuONO. La reaction 
est laissEe sous agitation pendant 20 min. On hydrolyse alors sur de la glace pilEe. 
Apr~s les traitements habituels, on isole les oximes (cas du para-xyl~ne et du 
m~ta-xyl~ne) et les dioximes isom~res (cas du m~ta-xyl~ne) par chromatographic 
sur plaques de gel de silice (solvant Ether/pentane). 

Le m~me mode opEratoire est applique ~t l'isochromane chrometricarbonyle et 
au para-mEthylbenzylmEthylEther chrometricarbonyle. A partir de l'isochromane 
chrometricarbonyle, on isole la monooxime 16 (Rdt. 36%) et l'oxime hydroximate 
17 (Rdt. 17%). 

R~action du m~ta-mdthoxybenzylmgthylgther chrometricarbonyle avec le formol 
Dans un tube de Schlenk, on dissout sous agitation ~ temperature ambiante 

(~ 20°C) 1.44 g (5 mmol) de complexe dans le minimum de DMSO. On ajoute 
0.225 g de paraformaldEhyde, puis 1.12 g (10 mmol) de tBuOK. La solution prend 
une coloration rouge sombre. Au bout de 20 min, on hydrolyse sur de la glace 
pilEe. On extrait ~ l'Ether, on lave ~ l'eau et on s~che sur sulfate de magnesium. 
Apr~s Evaporation de l'Ether et chromatographic sur plaques de gel de silice 
(solvant Ether/Ether de pEtrole) on rEcup~re 0.810 g d'alcools d'addition (mElange 
de diastErEoisomEres, Rdt. 51%) et 0.170 g de dialcool (Rdt. 10%). 

Les caractEristiques des produits isolEs figurent ?~ la rEfErence 15. 

R~action du mgta-mgthoxybenzylmgthyl~ther chrometricarbonyle avec l'oxalate 
d'£thyle 

Le m~me mode opEratoire est utilis6. A partir de 0.8 g de complexe, on 
rEeup~re 0.84 g de cEtone ester d'addition (Rdt. 78%). 

Les caractEristiques du produit isol6 figurent ~ la rEfErence 15. 
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