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Summary 

By treating o-cyanocarboxylic acids with lithium amide in liquid ammo- 
nia, salts of the type [NCCH(CH,),COOLi] Li are prepared. The formation of 
these salts is confirmed by their reaction with N-benzoyldiphenylketimine and 
benzophenone to give o-diarylated, w-benzoylamino- and w-hydroxy-$-cyano- 
carboxylic acids respectively. 

R&urn6 

En milieu ammoniac liquide I’actlon de I’amldure de lithium SW les acides 
w-cyanocarbosyliques conduit aus sels [ NCCH(CH,),COOLi] Li caract&x?s 
par leur aptitude h former avec la N-benzoyldiphenyIc&imine ou 13 benzophen- 
one des acides w-benzoyiamino- resp. o-hydrosy-$-cyanocarbosyliques o-di- 
Eil-ylfk 

Introduction 

Sur un nombre consid&able d’esemples [l-6] on constate que, dans l’am- 
momac liqtiide, les amidures 3lcalins sont capables de mPt3ller les nitriles ali- 
phatiques pos&dant des atomes d’hydrogene en position (Y. Dans les mCmes 
conditions r63ctlonelles les sels alcalins des acides allphatlques correspondants 
(2 I’euception de ceus des acides arylo&iques) ne subissent pas 13 m&xllntion 
[7]. Ces observations nous ont 3men& A supposer qu’en rCagiss3nt avec un 
amidure al&in dans l’ammoniac liquide les acides o-cyanocarbosyliques peuv- 
ent donner des sels du type [NCCH(CH,),COOM JM, ob M est le metal alcalin 
correspondant. 

Dans une communication preluninaire 181 nous avons montri! qu’h Wide 
d’amidure de lithium dans l’ammoniac liquide les acides cyano4butyrique et 
cyano-5-valCrique forment effectivement les sels lithiens attendus. Poursuiv3nt 



126 

ces itudes nous avons constati que d’autres acides w-cyanocarboxyliques se 
comportent de la &me faGon. Tous les rksultats obtenus jusqu’ti maintenant 
sont I’objet du prkent memoire. 

Nos recherches englobent les acides cyanoncetiques, cyano-3-propionique, 
cyano-4-butyrique, cyano-5-vak-ique et cyano-6-caproi’que (I, n = 0,1,2,3,4). 
Pour mettre en Gdence la formation des sek dilithiens correspondants II, nous 
nous sommes bassis sur leur comportement ws-Svis de la N-benzoyldlphenyl- 
c&mine. Celle-cl sublt une addition de type 1,4 (sauf avec le d&G de I’acide 
cyanoacktique) qw conduit aux acides w-benzoylamino-$-cyanocarboxyliques 
IlIn-d avec des rendements de 45 B 75% Ces rendements sont de I’ordre de 
eandeur de ceus qu’on obtient dans les r&actions d’addition entre les nitriles 
des acides monocarbosyliques correspondants et la N-benzoyldiph&ylc&imme 

[61. 

1. Ph?C=NCOPh 

Ph,CNHCOPh 

I 
NCCH(CH,),COOH 

(III) 

lxa, n = 1 
b,n=2 
c,rz=Y 
d,n=l 

NCCH:(CHz),COOH 

(;) 

SLLNH~ 1 Irq.!bH3 

[NCCH(CH,),COOLi]-Ll’ t’ z,TAr 1 
-. 

(11) 
I 

PhF(OH)Ar 

N&H(CH,)&OOH 

(IV) 

IVa, n = 1, Ar = C&H, 
b, n = 2, Ar = C,Hj 
c, n = 2, Ar = 4-ClC6HJ 
d, n = 4, Ar = C,Hj 
e, n = 4, Ar = 4-CIC,H, 

L’aptitude des sels II ti s’additlonner en 1,2 sur les composb carbonyk a 
Cte &gaIement &udike: La rPachon des sels dlllthiens des acldes cyano-3-propl- 
onique, cyano-4-butyrique et cyano-6-caproiique avec la benzophkone et la 
chloro-4-benzophinone foumit, comme prevu. les acides w-hydrosy-ti-cyano- 
carboxyliques IVa-e. Les rendements en hydrosyacides 1Vc et 1Ve. provenant 
de la chloro-4-benzophkone, sont analogues B ceux des acides IVb et IVd, BUS 

de la benzophkone, ce qui irtdlque que I’influence des effets stiriques sur le 
tours de la r&action est beaucoup plus importante que celle des effets Plectron- 
iques. 

La structure des acides IIIa-d et IVa-e a 6t6 wkfiie par analyse, spectres 
IR et quelques transformations chimiques. NOUS n’avons pas rkussi ?I obtenir des 
&chantilIons analytiquement purs de tous les acides III par recristallisation dans 
les solvants habituels; c’est pourquoi nous avons tent4 de transformer leur 
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groupe rutrile en groupe amide. Le traitement par HCl en solution dans I’acide 
acktique glacial des acides IiIb-d a donnk les acides carbamoylcarbosylique cor- 
respondants (Vb-d). Dans les mCmes conditions I’acide IIIa s’est transform& en 
pyrrolidone VI, ce qui indique que le groupe benzoylaminomCt.hyle se trouve 
en Q du groupe nitrile. Cette conclusion est confirmee par la transformation de 
I’acrde 1Va en lactone VII aprk traitement similaire par HCI en solution dans 
I’scide ac&ique glacial, ainsi que par la d&hydrabtion de I’acide IIla en pyrro- 
Iidone IX et des acides IVa et IVb en lactones VII et VIII par chauffage 3 reflllv 
dnns I’anhydride acCtique. 

Ph&NHCOPh 
1 

HJWOCH(CH,),COOH 

Vb, n = 2 
c,rz=3 
d,n=4 

(VI) 

// O.., 
Ph,C” 

I 
“\CO 

NCCH CH, 
‘\ / 

CH; 

COPh 

Ph,C--Nl 
i ‘CO 

NCdHCHj 

(MI) (IX) 

Les ncides IIIa-d, IVa-e et Vbd tinsi que les products de cyclisntlon VI-IX 
sont des substances nouvelles. 

Nos essais pour effectuer I’addition du sel dtlithien de I’acide cyano-ll-un- 
decanoique sur la N-benzoyld~ph&I&timine ont foumi un composk h point de 
fusion trb has qui, d’aprks le spectre IR devrait 6tre I’acide o-benzoylamino-$- 
cyanocarboxylique nttendu (III, n = 9). hlais nous n’avons pas reussi i obtenir 
par recnstallisation cet acide analytiquement pur ainsi que I’acide carbarnoyl- 
carbosylique correspondant (V, n = 9). 

Conclusion 

II est montr& que sous I’sction de I’amidure de lithium dans I’arnmoniac 
liquide les acides w-cyanocarboxyliques subissent la mitallation en cr du groupe 
nitrile. Les rkactifs obtenus sont de bons agents nucldophiles susceptibles de se 
fiser en 1.4 sur les cctimines N-benzoylkes et en 1,2 sur les composes carbon- 
yk. On peut envisager Is priparation et I’utihsation de reactifs similaires pro- 
venant d’autres acides carboxyliques qui comportent dans leur chaine un groupe- 
ment attracteur d’klectrons en position w du groupe COOH. 

Partie experimentale 

F?@paration des acides Illa-d 
A un suspension de 0.045 mol d’amidure de lithium dans 250 ml ammoni- 
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a.c bqGde on ajoute en agitant 0.015 mol d’acide w-cyanocarbosylique. Aprb 
15 min on mtroduit 4.30 g (0.015 mol) de N-benzoyldiphenylcetimine, dissoute 
da.ns un m&mge d’&her anhydre et de benzke (l/3). On agite le mklange r&c- 
tionel pendant 1 h, puis on chasse l’ammoniac. On hydrolyse avec 50 ml d’eau 
et d&ante la couche aqueuse qui est filtree et acidifiee. Les cristaux d’acide at- 
tendu sent separes par filtration et recristalfisb. Les rendements, les points de 
fusions et les donnees analytiques et spectrales des acides ainsr synthetises sont 
donnes cidessous. 

Acide benzoylamino-4-cyano-3-diphknyl-4,4-butyrique (Illa). Rendement 
3.50 g (61’S), F, 188-190”. IR (CHCIJ): 1680 (CONH), 1720 (COOH), 2250 
(CZN), 3450 (NH) cm-‘. Les essais pour purifier I’acide par recristallisation dans 
Ies solvants habituels n’ont pas donne de rbultat positif. 

Acide beruoylamino-5-cyano-4-diphdnyl-5,5-vaL&ique (IIIb). Rendement 
3.50 g (59%), F, 144-145” (ethanol). IR (CHCI,): 1675 (CONH), 1710, 1750 
(COOH, di- et monomere), 2250 (EN), 3450 (NH), 3520 (OH) cm-‘. (Analyse 
tr-: NV 7-38. C2jHz2NZ03 c~c-: NV 7.05.) 

Acide benzoylamino-6-cyano-5-diph&zyl-6,6-caproique (Ilk). Rendement 
4.30 g (70%), F, 115-116” (ethanol). IR (CHC13): 1675 (CONH), 1710, 1750 
(COOH. di- et monomke), 2250 (C=N), 3525 (NH), 3590 (OH) cm-‘. L’analyse 
a montri que le produit n’est pas rigoureusement pur mais nos essak de purifica- 
tion par recristallisation dans differents solvants organiques n’ont pas reussi. 

Acide ben.zoylamino-7-cyano-6-d~phdnyl-7,7-heptano~que (IlId). Rende- 
ment 3.2 g (50%), F, 94-96” (methanol). IR (CHCI,): 1675 (CONH), 1715, 
1750 (COOH, di- et monomere), 2250 (CZN), 3470 (NH). 3560 (OH) cm-‘. 
(Analyse tr.: N. 6.11. C17H26Nz03 talc.: N, 6.57.) 

E@paration des acides I Va-e 
MCthode analogue i celle d&rite ci-dessus, en conservant les mimes rop- 

ports molaires. 
Acide cyano-3-diph&y1-4,4-hydroxy-4-buiyrique (IVa). A partrr de 0.045 

mol d’amidure de lithium, 1.49 g (0.015 mol) d’acide cyano-3-propionique et 
2.70 g (0.015 mol) de benzophenone on a obtenu 2.00 g (45%) d’acide, F, 
159-160” (Ethanol). IR (nujol): 1710 (COOH), 2270 (GN), 3400 (OH) cm-‘. 
(Analyse tr.: N, 5.12. C,,H,,NO, talc.: N, 4.98.) 

Acide cyano-4-diphknyl-5,5-hydroxy-5-vale’rique (Wb). On a employe 
0.090 mol d’amidure de lithium, 3.40 g (0.030 mol) d’acide cyano-4-butyrique 
et 5.46 g (0.030 mol) de benzophenone. Rendement 1.30 g (44%). F, 155-156” 
(Cthanol/eau). IR (CHCI,): 1715, 1710 (COOH, di- et monomere), 2250 (EN), 
3525, 3590 (OH) cm-‘. (Analyse tr.: N, 4.49. C18H15N03 talc.: N, 4.74.) 

Acide (chloro-4-phe’nyi)-5-cyan~4-hydroxy-5-ph~nyi-5-val~riqae (IVc). 
On a utilise 0.030 mol d’amidure de lithium, 1.13 g (0.010 mol) d’acide cyano- 
4-butyrique et 2.16 g (0.010 mol) de chloro-4-benzophenone. Rendement 1.30 
g (41%), F, 156-157” (ethanol). iR (CHCI3): 1715, 1750 (COOH, di- et mono- 
m&-e), 2250 (EN), 3525, 3590 (OH) cm-‘. (Andyse tr.: N, 4.12. CIBH,,JJN02 
cab: N, 4.40.) 

Acide cyano-6-diphPnyl-7,7-hydroxy-7-heptanoi@e (Nd). La reaction a 
kte effect&e avec 0.045 mol d’amidure de lithium, 2.12 g (0.015 mol) d’acide 
cyano-6-caproique et 2.70 g (0.015 mol) de benzophenone. Rendement 2.20 g 
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(44%), F, 134-135” (mkthanol). IR (nujol): 17i5 (COOH). 2265 (CEN), 3365, 
3450 (OH) cm-‘. (Analyse tr.: N, 4.28. C2,,H,,N0, c&z.: N, 4.33.) 

Acide (chIoro-4-phgnyl)-7-cyano-6-hydroxy-7-phinyl-7-heptanoi~ue (We). 
On a utilisd 0.045 mol d’amidure de Ilthium, 2.12 g (0.015 mol) d’acide cyano- 
6caproi’que et 3.20 g (0.015 mol) de chloro-4-benzophinone. Rendement 2.30 
g (43%), F, 133-135” (mCthano1). IR (nujol): 1710 (COOH), 2260 (CZN), 3420 
(OH) cm-‘. (Analyse tr.: K, 3.97. C,,H,,CINO, talc.: N, 3.91.) 

Prkparation des acides Vb-d 
Dans 10 ml d’acide acitique on d&out 1 g de I’acide correspondant (IIlb- 

d) et on fait barboter HCI darts cette solution pendant 5 h. On verse le m&nge 
dans I’eau, le priclpitk obtenu est &pan+ par filtration, seche et recristallisk. Les 
rendements, les points de fusion, les donnCes IR et analytiques sont indiquPes 
cl-dessous. 

Acrde benzoylamino-5-carbamoyl-4-d~phinyl-5,5-val~rique (Vb). Rende- 
ment 0.81 g (78%), F, 228-229” (ithanoi). IR (nujol): 1660 (CONH), 1710 
(COOH), 3260, 3380,3415 (NH, NHZ) cm-‘. (Analyse tr.: N, 6.72. C,jH2AN204 
talc.: IN, 6.38.) 

Acide be~7oylamino-6-carbamoyl-S-diphe’nyl-6,6-capro~~~e (Vc). Rende- 
ment 0.82 g (79%), F, 161-162” (kthanol). IR (nujol): 1660 (CONH), 1770 
(COOH), 3260, 3380,3115 (NH, NH,) cm-‘. (Analyse tr.: N, 6.37. CzLHz6NZ01 
cak.: N, 6.50.) 

Acide benroylamrno-7-carbamoyl-6-diphdnyl:7,7-heptanoi~ue (Vd). Rende- 
ment 0.76 g (74Q), F, 263-264” (Cthanol). IR (nujol): 1660 (CONH), 1720 
(COOH), 3200, 3260,330O (NH, NH2) cm-‘. (Analyse tr.: N, 6.16. C,,HzsN,O, 
talc.: N, 6.30.) 

Benzoyl-l-carbamoyl-4-drphe’nyl-5,5-pyrrolidone-2 (Vi) 
Dnns les m@mes conditions rkwtionelles O.iO g d’ncide IIIn ont donnC 0.30 

g (43%) de pyrrolidone VI. F, 217-218” (ethanol). IR (CHCI,): 1695 (CON), 
1750 (GO d’un y-Iactame), 3410, 3520 (NH?) cm-‘. (Analyse tr.: N, 7.25. 
G_aHz2N20, cak.: N, 7.29.) 

Cyano-d-diphPn yl-4,4-bu tanohde- I .4 (VII) 
(a) En trakant par HCI 1 g d’acide IVa dans 10 ml d’acide acktique glacial 

on obtlent 0.72 g (72%) de lactone. F, 169.5-170.5” (kthanol). IR (CHCls): 
lSO0 (GO d’une y-lactone), 2260 (C=N) cm-‘. (Analyse tr.: N, 4.98. C17H,,NOz 
talc.: N, 5.32.) 

(b) On chauffe 2 reflus pendant 5 h 0.15 g du m@me aclde IVa dans 5 ml 
d’anhydnde acktlque. Apt& hydrolyse on isole 0.10 g (67%) de Iactone. F, 
168-169”. Le m&lange de ce produit et du produit obtenu d’aprk la m&hode (a) 
ne fait preuve d’aucune dkpression du point de fusion. 

Cyano-I-diphknyl-5,5-pentanolide-1.5 (VIII) 
D’aprk le mode opktatolre d&it ci-dessus (b) (1 g d’ncide IVb, 10 ml d’an- 

hydride acktique) on obtient 0.80 g (86%) de lactone. F, 200-202.5” (ethanol). 
IR (CHCI,): 1760 (GO d’une b-lactone) , 2255 (CZN) cm-‘. (Analyse tr.: N, 
5.10. C,8H,5N02 cak.: N, 5.05.) 
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Benzoyi-I-cyano-4-diphe’nyl-5,5-pyrrolidone-2 (IX) 
0.60 g d’acide IIIa et 10 ml d’anhydnde acCtique donnent par le mode 

op&atoire (b) 0.25 g (42%) de pyrrolidone. F, 200-201” (6thanol). IR (CHC13): 
1705 (CON), 1755 (C--O d’un y-lactame), 2260 (CN) cm-‘. (Analyse tr.: N, 
7.41. C24H,8Nz02 talc.: N, 7.65.) 
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