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OXYDATION SELECTIVE EN PARA DES PHENOLS
PAR UN COMPLEXE CUIVRIQUE OXYDANT
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10, rue Vauquelin, 75231 - PARIS CEDEX 0S5

Abstract : Oxidation of phenols by molecular oxygen in the presence of the fi-oxo cupric cata-
lyst CusCl40p (CH3-CN)3 (A), can be selectively directed to give either oxidative coupling
or para-hydroxylation (p-quinols or p-quinones) products by the choice of the (A)/(phenol)
ratio. The mechanism is discussed and a -OH ligand transfer from Cull to the phenolic para
position is proposed.

Les principales méthodes classiques utilisées pour oxyder les phénols en position para

font appel i des oxydants assez agressifs : KZCr207/H2$O Cr0,Cl, ; CF,-COOH/H,0, ou ne peu-
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vent pas &étre réalis@es surdes quantités importantes (m@thode au sel de Frémy) ~. L'activa-
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ticn de 1'oxygene par les sels de cuivre a été utilisée dans quelques travaux et brevets

>
mais les méthodes les plus efficaces nécessitent des pressions d'oxygéne trés élevéesl"5

Nous décrivons ici les propriétés d'un complexe cuivrique qui présente une polyvalence
remarquable puisqu'il est capable, en adaptant simplement les conditions opératoires, de cata-
lyser, soit le couplage oxydant classique6 des phénols soit leur para-hydroxylation sélective
(formation de p-quinols ou de p-quinones).

I - Complexe cuivrique‘\ : Des solutions de chlorure cuivreux (Cu Clz) dans 1l'acétonitrile

2

I
absorbent 1'oxygéne moléculaire dans le rapport stoechiométrique %%; = 4 selon :

I
4 Cu™Cl + 02 — Cu4C1402

Le complexe formé précipite partiellement de 1'acétonitrile sous la forme d'un solide

brun I\ dont l'analyse7 fournit la formule brute Cuaclbﬂz(CH3—CN)3. Ce complexe tétranucléaire

cuivrique est apparenté aux complexes de structure CuaX402L3 (L = pyridine, N-méthyl pyrroli-

dinone-2, diméthylacétamide, DMSO...) qui ont 8t& récemment trés &tudiés par G. DAVIES et ses
collaborateurs . Par analogie avec les propositions de ces auteurs et en tenant compte des
quatre &quivalents d'acide nécessaires pour neutraliser le complexe basique A (ce qui impli-
que la présence de deux fonctions oxo (02—) pour quatre atomes de cuivre) on peut envisager
la présence, dans ce complexe, de motifs M oxo du cuivre II : Cl—CuII—O—CuII-Cl. Le complexe
brun l\ réagit avec l'eau7 pour fournir un nouveau complexe cuivrique hydraté vert pile E;

qui présente vraisemblablement des motifs Cl—CuII—OH.

IT - Oxydation des phénols. Résultats : Le complexe cuivrique A est un excellent catalyseur

d'oxydation des phénols par 1'oxygéne moléculaire. Nous avons isolé des produits d'oxydation

tout a fait différents selon qu'on adopte une valeur du rapport des concentrations (‘\)/(phé-

nol) faible ou forte.
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1%) Couplapge oxydant des phénols : Quand on adopte une faible valeur de ce rapport : A/

(phénel) = (0520,1 on observe une réaction considérée comme classique depuis les travaux de
HAYIO’ll : le complexe ‘\n:atalyse le couplage oxydant des phénols (dimérisation ou polymérisa-
tion) en présence d'oxygeéne. Ainsi (fig. 1) le ditertiobutyl-2,4 phénol (l) et le ditertio-
butyl-2,6 phénol G;) traités en solutions 0,1 M dans l'acétonitrile par 0,1 &quivalent de

comp lexe A préformé sont transformés en 30 mn, & 20°C, sous une atmosphére d'oxygéne respec-
tivement en leurs diméres de condensation ortho-ortho’ (ED (60 7% isolé) et para-para' : la
bis-cyclohexadiénone @1) suffisamment stable dans ce milieu pour &tre isolé@e (61 7). Dans les

mémes conditions le phénol est transformé en polyphényléne éther.

OH
OH @ | H
@ OH . 3 ° H C o‘_‘

figurel
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2°) Oxydation en para des phénols : Quand, au contraire, on adapte les conditions expéri-

~

mentales de mani&re 4 maintenir 4 tout instant une forte valeur du rapport (A)/(phénol), la
réaction de couplage oxydant n'est pratiquement plus observée. Les résultats sont schématisés
dans les figures 2, 3 et 4. Les phénols qui possé&dent une position libre en para sont trans-—
formés sélectivement en para-benzoquinones par 1'intermédiaire des hydroquinones correspon-
dantes ; cette oxydation met en jeu 4 CuII (c'est-d-dire 4 électrons) (fig. 2). L'oxydation
des phénols para-substitu@s ne met en jeu que deux Cu]:I (deux électrons), 1l'oxydation s'arré-
te alors au stade du para-quinol (fig. 3). De la méme fagon, 1l'oxydation des hydroquinones et
des catéchols consomme deux CuII pour fournir les para et les ortho-benzoquinones correspon-
dantes (fig. 4).

Expérimentalement, il suffit de procéder & une lente addition (une & dix heures selon
1'oxydabilité du phénol) d'une solution trds concentrée du composé phénolique dans 1'acétoni-
trile sur une solution agitée de 0,5 & 1 M en espéces cuivriques dans l'ac&tonitrile, vers
20°C, sous une atmosphére d'oxygéne. On maintient ainsi, pendant toute 1l'addition, un grand
excés d'espéces cuivriques oxydantes par rapport au phénol. On peut également ajouter la solu-
tion phénolique sur le systéme initial (Cu2C12/CH3-CN/02) qui donne naissance "in situ" au
complexe A.

a. Oxydation des phénols non substitués en para :

OH 1 (? 1
R R 11 R~ R I
> o 2[cn-cullo-cu-0|] CHCN + aculCl + H,0
~p2
R
o

~R2 A figure?2

Ce systéme oxydant présente l'avantage d'une grande simplicité expérimentale et de condi-
tions trés "douces" : température ambiante et pression d'oxygéne d'une atmosphére seulement.
Le champ d'application de ce proc&dé est trés large ; en exemple d'oxydations sélectives

aboutissant A des para-quinones trés difficiles A préparer par d'autres voies, nous pouvons
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citer : la ditertiobutyl-2,6 benzoquinone préparée (rdt > 80 7) & partir du ditertiobutyl-2,6

phénol (fig. 2, R1 = tBu , R2 = H), les méthoxy-2 et N-acétylamino-2 benzoquinones obtenues

3 partir des méthoxy-3 et N-acétylamino-3 phénols (rdts > 80 %) (fig. 2, Rl = H, R2 = OCH3 et
NH—CO-CH3). On prépare également la naphtoquinone-1,4 & partir de 1'a-naphtol (rdt > 70 7) et
la juglone (hydroxy-5 naphtoquinone-1,4) & partir du naphtaléne diol-1,5 (rdt > 80 7).

Un équivalent de complexe A @ CuII) assure 1'oxydation d'au moins 10 moles de dérivé
phénolique en benzoquinone correspondante.

b. Oxydation des phénols para-substitués : ces phénols sont transformés en para-qui-

nols avec d'excellents rendements (figure 3) : les ditertiobutyl-2,6 méthyl-4 phénol (Rl =

tBu, R3 = CH3) et triterticbutyl-2,4,6 phénol (R1 = R3 = tBu) sont rapidement convertis en
1 OH 1 i
R R! R R!
+ c-clo-cdley — + 2CdECt + HO
figure 3 L3 A R> NoRrR

quinols (R = H, 95 % et 70 7). Le ditertiobutyl=2,6 méthoxy-4 phénol (R1 = tBu, R3 = OCH3) est
oxydé (85 7) en ditertiobutyl-2,6 benzoquinone-1l,4 vraisemblablement via un para-quinol hémi-
cétal non isolable. Dans ces mémes conditions l'estrone est transformée (75 %) en hydroxy-108
estradiéne-1,4 dione-3,17.

c. Oxydation des dihydroxy-benzénes : ce procédé est particuliérement efficace pour

transformer les hydrogquinones et les catéchols (fig. 4) diversement substitués en para et
ortho-quinones correspondantes avec d'excellents rendements (> 90 7). Il faut surtout souli-

gner que cetre méthode permet d'oxyder avec de bons rendements les hydroquinones peu oxydables

substituées par des groupes &lectro-attracteurs (R' = —CO-CH3 H —CO—OCH3 ; —-CHO) alors que la
seule méthode utilisable jusqu'ici nécessitait 1'emploi d'oxyde d'argentlb.
OH OH o ﬂ
OH I (o
’ cu-Ci/ O <
R ou 70 R' ou
. y ou A ,
figure 4 H R o R

IIT - Discussion des mécanismes :

Avec une faible valeur du rapport (f)/(phénol) lesproduits de dimérisation sont de toute
évidence issus de radicaux libres phénoxyles obtenus par oxydation monoélectronique des phé-
nols. Les groupements o0xo (02_) du complexe A ou hydroxo (HO”) du complexe B peuvent réagir
avec les phénols pour former des phénates cuivriques (réactions l et 2).

AroH + ci-culo-cullct (A) — ct-cullo-Ar + Ho-Culcl

ArOH + Ho-Cullct (B ——> ci-culo-Ar + H0 @

cil-cullo-ar ——>  ArO" + cCulcl 3
Lx2 . diméres

: ~ 11 Z . L s S PO
La formation de phénates du Cu et leur évolution en diméres ou polyméres ont déja é&té

étudiées dans la littératureu’12

. 13 P
. Nous avons pu, par ailleurs § mettre en évidence la forma-
tion intermédiaire de radicaux libres phénoxyles dans cette oxydo-réduction (3). Dans ces con-
ditions catalytiques, l'eau formée (2) est rapidement en quantité suffisante pour hydrater

tout le complexe A , seule la réaction 2 devient alors responsable de 1l'oxydation des phénols
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Avec une forte valeur du rapport (A)/(phénol), 1'espéce cuivrique HO—CuII—Cl en concentra-
tion importante oxyde le radical phénoxyle dans une réaction 3 un &lectron se traduisant

par le transfert du coordinat ~OH du CuII sur la position para du phénol. Pour vérifier cette
hypothése (et écarter celle d'une oxydation du radical libre par 02), nous avons réalisé

deux expériences dans CH3CN : le tritertiobutyl~2,4,6 phénol a &té transformé, sous atmos-
phére inerte tout d'abord par un excés de complexe A en para—quinol correspondant (rdt 707)
ensuite par un excés de (Cl-CuII-OCH3), complexe apparenté préparé selon la littérature11

en éther méthylique du para-quinol (55 Z) (fig. 3, Rl = R3 = tBu, R = OCH )14. Ceci montre

y

la généralité de ce transfert de coordinat -OR (hydroxo ou alcoxo) du CuI sur la position
para des phénols. Ces réactions présentent une forte analogie avec l'oxydation anodique15
dans 1'acétonitrile de ce méme phénol qui, par perte de deux &lectrons, forme un ion phéno-
xonium sur lequel les nucléophiles se fixent en position para.

Sur le schéma général (fig. 5) le caract@ére catalytique des processus apparalt avec les
deux évolutions possibles du radical phénoxyle en fonction de sa concentration par rapport
a celle du complexe A : son couplage quand cette concentration est &levée (voie 1) et sa

para-hydroxylation quand elle est faible (voie 2).

/ "0

ci-cdo-cllci ci-cul Ci-Cul
A ____J/
= Cl- CuHO
/40/(\

R, iH R // R! RUA R
2 [ ,/Y\
R2 tse y RZ OH

dimeéres hydroquinones

figure 5
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