
Tetrahedro~t Vo/26, pp. 2447 to 244~ Pefllamoa Prem 1970 Printed m Great Britain 

S Y N T H I ~ S E  S T ] ~ R I ~ O S P I ~ C I F I Q U E  E T  R I ~ C U R R E N T E  D E S  
C I S  E T  T R A N S  D I F L U O R O - 2 , 6  C Y C L O H E X A N O N E S  

ETUDE PHYSICOCHIMIQUE 

J. CA~rr^cuzb-NE et M. ATLANI 
Laboratoire de Chimie de l'Ecole Normale Sup6rieure, associ6 au CNRS, 24, rue Lhomond, Paris 5e 

(Received in France 17 July 1969; Received in the UK for publication 17 January 1970) 

Abstract--We describe the stereospecific synthesis of c/s and trans 2,6-difluorocyclohexanones from 
cyclohexanone. The two fluorine atoms are introduced successively by hydrofluoric acid and boron 
trifluoride. The interest of fluorine NMR for structural and conformational analysis of the obtained 
products is pointed out. 

The values obtained for the conformational equifibrium constants, allow the comparison of the di- 
fluorinaxed ketones with corresponding brominated and fluorobrominated structures. Consequently we 
find that in eis-2,6-difluorocyclohexanone as in 2-fluoro-2-bromo-cyclohexanone, the fluorine atoms are 
only equatorial. 

SI L'ACTION du brome' et du chlore 2 sur la cyclohexanone permet de pr6parer les 
dihalog~mo-2,6 cyclohexanones cis et trans correspondante~ il n'en est pas de m~me 
clans ie cas du fluor: les difluoro-2,6 cyclohexanones ne sont pas connues; leur 
synth~e, que nous d~tivons ici, avait un double but: 

D'une part prc~parer, par extension de la m6thode de cyano~poxydation propos~e 
pour acc&ler aux monofluorocarbonyles) des c~tones difluorbes; on a en effet d6j~ 
montr6, sur un exemple, que l'introduction st6r6ospbzifique d'un second atome de 
fluor en a du carbonyle 6tait possible, dans le cas de/a m~thyl-2 fluoro-2 cyclohexanone. 4 
En synth~tisant de fagon ind~vendante les c~tones difluor6:s ~im~res 7 et 8, nous 
voulions g6n~raliser une m6thode qui dolt permettre 6 d'introduire le second atome 
de fluor non seulement en trans 4 mais ~galement en cts par rapport au premier. Le 
Tableau 1 d~ri t  les sch6mas de synth~se qui nous ont permis de preparer 7 et 8 via 
les compos6s brom6s de st6r~ochimie connue et facilement accessibles, 2 ~ et 11. s 

D'antre part 6tudier l'influence de la nature des halogt.Lnes sur les propri~t~s 
conformationnelles des cyclohexanones qui les portent (compos~s 2, 7, 11, 14, du 
Tableau 1). On ne peut en effet pr6voir/h priori si la c~tone cis difluor~e 7 est plus 
riche en forme diaxiale que la c~tone dibrom~e 2 qui en comporte 15 % darts un solvant 
inerte; s de la meme fat, on on ne pent pr6voir ~ priori si la c~tone trans fluorobrom6e 
11 a la mvame composition conformationnelle que la c~tone gem fluorobrom6e 14 
et on peut se demander ~ quelle composition correspond l'6quilibre conformationnel 
darts ces cas. 

Identification Structurale des cetones epimeres 7 Et 8 
Les spectres d'absorption darts l'infrarouge (IR) fournissent immbdiatement un 

renseignement important pour les deux difluoroc~tones 6pim~res 7 et 8: clans la 
r~gion d'absorption du carbonyle, un seul pic fin et sans ~veulement est observe, 
tant pour 7 (Vc=:o = 1772 cm - t ,  soit A v ~ o  -- +52 cm - t  par rapport/L la cyclo- 
hexanone 1) que pour 8 (V~_o ffi 1758 c m - '  soit AVc=o-- +38 cm-~). Grace 
l'absence d'artefacts spectroscopiques du type de la r~onance de Fermi, pourtant 
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courants darts le cas des halog~ocyclohexanone~ 9' ,o, ~ ~ on peut d~j~l affu'mer que 
pour les deux exemples 7 et 8, les mol~ules  examin~es ont une forme unique, ce qui 
est trivial pour  $ trans (~luilibre entre deux conformations globalement ~luivalentes) 
et int~ressant pour 7 cis: il n 'y a doric pas darts ce dernier cas de forme diaxiale 
(Fig 1) car elle correspondrait 0, A v ~ o  = + 30 cm -  ~ d ' ap r~  les donn6~s 6' t2 relatives 
aux compos6s monohalog~n6s rJgides de r~f~rence, les fluoro-2, tertiobutyl-4, 
cyclohexanones cis (Avc=o = +25 cm -~) et trans (Avc=o = + 15 cm-~) soit 13 
cis et 13 trans. Les fr~luences IR obtenues pour 7 et 8 confirment que pour les ~t 
dihalog~ocyclohexanones,  on observe l'additivit~ des valeurs de Avc=o obtenues 0, 
partir des compos~:s monohalog6n6s: ~ / cis devrait correspondre Avc=o = 25 + 
25 -- +50  cm -~ (obse rv6 :+52  cm -~) e t / t  8 trans devrait correspondre Avc=o = 
15 + 25 = +40  cm - t  (obse rv6 :+38  crn- ~). Les conn6es spectrales de l'ultraviolet 
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proche (Tableau 2) sont conformes 6 c e  que l'on attend s 4 pour les structures escompt6es 
pour 7 et & 

1720: cycJohexanone 

- r  

~t ransm.  

H o  1. Spectres IR des c/s dihalog6no-2,6 cyclohexanoncs 2 et 7 (soivant: CCI, ;  cuves: 
0-1 cm; C = 10 -2 Mole/I) 

lntdr~t de la Resonance Maonetique Nucleaire du Fluor 
La grande sensibilit6 structurale de la RMN de F a d6jk 6t6 bien soulign~, et 

exploitbe clans d'autres s~xies, par exemple par J. D. Roberts. is Par une ~tude com- 
parb: des spectres obtenus en RMN de F, d'une part, et en RMN de H d'autre part, 
sur les m~mes paires de mol~ules ~pim~es (7 et $, 6 ©t 9, 5 et 10; deux 61~'ments 
d'une paire ne diff6rant que par la configuration d'un seul carbone, porteur des 
noyaux H e t  F examin6s) nous soulignerons ici le caract~'e univoque des renseigne- 
ments obtenus d ~  la premise analyse/~ partir des spectres fournis en RMN de F, 
par opposition A la difficult6 d'interpr6tation, au premier degr6, des spectres de RMN 
de H correspondants. 

1 Difluoroc~tones ~pim~es 7 et g 
Les spectres de R M N  de F permettent de distinguer imm~liatement 7 et 8 (Fig 2), 

et on peut remont~ sans ambiguit6 ~ la structure des compos~s qui ont donn6 
naissance A des massifs aussi diff~rents. Pour la c~tone 7 le doublet obtenu met ¢n 
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FIG 2 Spectm de RMN du proton (H,,) et du fluor (F) obtenus pour 7 cis (loo/, dam CDCl,) 
et pour 8 tram (log/. dam CCII) 
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kvidence le couplage gkminal ‘J m N 46 Hz et la largeur du massif est ltghrement 
infkieure A celle correspondant au compod rigide monofluork 13 cis.‘j Nous montrons 
plus loin que cette diffkrence, surtout nette dans le solvant benz&ne (Fig. 5), est due B 
un couplage entre F et H kquatoriaux, A travers le carbonyle, qui disparait quand on 
passe de 13 cis A 7 cis. Pour la c&one 8, on observe un massifcompol de deux triplets, 
peu &parks, mais distants de ‘Jm environ; la largeur du massif (93 Hz) refl&te bien 
la m2me durke de vie dans les deux orientations extr&nes* soit 

Spectres de RMN de H. Pour 7 cis, dans tout solvant, la 1aPgeur observk pour le 
massif de H au pied de l’haloghne est de 18 Hz (Fig 2). C’est la largeur observke dans 
l’ac&onitrile ou le be&net pour l’homologue dibromk 2 de 7 cis, de meme que 
pour son homologue dichlort, la cis dichloro-2,6 cyclohexanone;10*16 c’est Cgale- 
ment la largeur observke pour la c&one monofluork rigide, la cis fluoro-2 tertiobutyl- 
4 cyclohexanone 13 cis.6 Ceci confiie d’une part que la conformation des liaisons 
C-F est unique (diCquatoriale) et d’autre part qu’il n’y a pas de couplage apprkci 
able (< 1 Hz) du type 4JrH A travers le carbonyle (car son effet serait d’klargir au del& 
de 18 Hz le massif analysk). 

Pour 8 truns on observe les deux massifs distants de ‘JHF et dti A des protons 
situ&s au pied de F, mais la largeur entre les composantes extremes d’un massif 
(16 Hz, Fig 2) est nettement supkrieure A la largeur (11.5 Hz) observke pour les spectres 
des protons situ& au pied de l’halogkne dans la trans dichloro-2,6 cyclohexanone’6 
ou dans la trams dibromo-2,6 cyclohexanone 15’*” (Fig 3). 

So% . 

Elc 3. Comparaison des massifs RMN dfts B H, dans la molhxle trans dibrom6e 15 et tram 
difluorCe 8 : couplagc ‘Jg (sol. B loo/, dam Ccl,) 

Pourtant, pour l’ensemble de ces trois composks trans dihalogknb on est, par dbfti- 
tion, en prksence de la m&ne composition conformationnelle (50% de chacune des 
conformations globalement identiques). 

Coup/ages ‘Jf&. Get ex& de 16 - 11.5 = 4.5 Hz dans CCl,, (dans le benz.&ne on 
observe 16.5 - 12 = 4.5 Hz) obtenu en RMN de H pour la c&one difluorke 8 trans. 

l Lea cLC et trans fluoro-2 tertiobutyl-4 cyclohexanones donnent lieu, en RhSN de F, B des massifs 
dont la largeur B mi bauteur vaut xspectivement 64 Hz et 119 Hz6 

7 En solution g 2”/. dans CC& la largeur du mad de H au pied de Br dans 2 vaut 16 Hz : da correspond 
au fait que cctte ck dibromo-2,6 cyclohexanone contient dans aa conditions 15% de forme diaxiak .s 
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est important en valeur relative (30%) et ne peut pas passer pour une inoertitude 
exp6rimentale: nous l'attribuons/L un couplage 4 j ~  (/~ travels le carbonyle) dont 
ce serait pr6cis6ment la valeur moyenno--moyenne arithm6tique obtenue du fait 
d'un basculement rapide des noyaux coupl6s F et H entre les deux orientations ex- 
tremes, diaxiale (a.a) et di&luatoriale (e.e) d'6gale probabilit6. Cette interpr6tation 
peut ~tre pr6cis6e: les compos6s 16 et 17 de la Fig 4 (dont nous avons d6jA 4 d6crit 
pour 16 ou rappel6 pour 1718'20"21 la conformation unique) permettent d'obtenir 
directement 4 . /~;  en effet le massif dQ/t H au pied de Br a une largeur de 23-5 Hz 
(quintuplet) dans le spectre du comps6 fluor6 16 et une largeur de 18 Hz seulement 
(quadruplet) darts le cas du compos6 dibrom6 17: on a donc " J ~  _~ 23.5 - 18 -- 5"5 
Hz. De la m6~me fae, on, la comparaison des deux compos6s rigides, de m~me st6r6o- 
chimie, de la Fig 5, le trans dichlor6 19 t6 et le trans fluor6 brom6 18, zz permet* de 
calculer la valeur de 4 j ~ :  le massifdfi au proton 6quatorial situ6 au pied de l'halog6ne, 
est nettement plus large (8.7 Hz) clans le cas de la mol6cule fluor6e 18 que clans le cas 
de la mol6cule non fluor6e 19 (5 Hz). On a doric 4J~h -~ 8"7 - 5 = 3-7 Hz. On attend 
done pour 8 trans la valeur moyenne: 

4/~.~ 4 j ~  + 4j~.h 5"5 + 3"7 
-- 2 -_ ~ = 4-6Hz. 

C'est bien ce que ron observe et c'est l'ordre de grandeur d'un couplage 4JFH.36' 3 
Cette v6rification numerique est simplement destin6e/t montrer que r61arg/ssemem 
observ6 en RMN de H pour 8 trans est bien de l'ordre de grandeur de ce que l'on 
attend/t partir des valeurs de 4JF~ d6duites des spectres correspond_an~t/t des mol6cules 
rigides. L'hypoth6se selon laquelle 4~am ~- 0 ~ 42~  est donc auto-coh6rente mais 
ne pourra @re d6finitivement pr6cis6e que lorsque nous aurons r6alis6 sur ces 
mol6cules, des exp6riences de d6couplage h6t6ronucl6aire (irradiation des F et 
observation des H.) 

Efl'et de solvant. Une autre donn6e de la RMN de H permet toutefois ridentification 
imm6diate des structures qui correspondent aux spectres de la Fig 2: c'est l'effet bien 
connu 23 du solvant benz6ne sur les protons situ6s au pied des halog6nes; le glissement 
observ6 est beaucoup plus important pour 7 ( A c ~ '  = 53 Hz) que pour 8 ( A c ~  ~ = 
19 Hzg Nous observons les m~mes valeurs des glissements chimiques clans le cas des 
6pim6res connus dichlor6s ~' t6 et dibrom6s t' ~ de 7 et 8. Cette diff6rence de glissement 
chimique permettrait/k elle seule d'attribuer la structure c/s di6quatoriale/t 7, et 
trans/t g. 

C'est la gene cr6e par rhalog6ne axial ~ la solvatation sp6cifique par le benz6ne 
qui doit ~tre rendue responsable du glissement (vers les champs forts), beaucoup plus 
faible dans le cas des protons des t r a n s  d i h a l o g 6 n o - 2 , 6  cyclohexanones, que darts le 
cas des protons des 6pim6res c/s. En effet, la comparaison avec les m&nes types de 
mol6cules rendues rigides est/l ce sujet tr6s nette: darts la cis, cis dichloro-2,6 t-butyl-4 
cyclohexanone, dont on a d6j~ d6crit la pr6paration, ' °  le glissement observ6 pour les 
protons axiaux en ~ du carbonyle est de Acc~ ~ -- 40 Hz (/t 60 MID.) tandis que pour 
son 6pim6re trans dichlor6 19, d6j~ d6crit, ' s  ie glissement observ6 est pratiquement 
le m~ne (19 Hz) pour H 6quatorial et pour H axial. 

En rdsun@: les spectres obtenus en RMN de F permettent de faire correspondre 

* On a etabli par ailleurs que tee deux produits oat ht ngtme conformation. ~2 
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imm~diatement la structure c~tonique correcto--7 ou 8 ~t tel spectre de la Fig 2. 
Les spectres obtenus en RMN de H, par contre, ne permettent pas cette identification 
rapide: en raison des couplages 4 j ~  qui existent dam 8 tram, mais pas dam 7 c/s, 
les spectres des protons au pied de F donnent lieu ~t des figures semblables (quad- 
ruplets), de largeurs peu diff~rentes (16 Hz et 18 Hz); qui plus est, ca solution di lu~ 

16 

~: 5,1 

5 

i 
Hz 

1 lltSH,m 

FiG 4. Mise en 6vidence par RMN de H des couplages , j ~  (comparaison de 16 et 17) et 4 j ~  
(comparaison de 18 et 19). Solutions ~ 10~ dans CC14 

dans CCI,, les compos~s difluor~ 8 (trans) et dibrom~ 2 (c/s) fournissent pour les 
protons au pied de l'halog~ne des massifs de m ~ e  largeur (16 Hz). Ce n'est qu'apr~s 
une analyse plus pouss~, et au vu des autres donn6~s de la physicochimie (IR, 
RMN de F) et par comparaison avec des mol6cules non fluor6es analogues, que les 
spectres obtenus en RMN de H peuvent 8tre compris; on en tire alors profit pour 
mettre en ~vidence un couplage c/s entre F et H ~t travers le carbonyle; ce couplage 
~tait d~j~t perceptible en RMN de F (comparaison des spectres de 7 et 13 cis clans le 
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benzene, Fig 5) mais difficilement calculable en raison de sa petitesse par rapport a 
l'ensemble des couplages auxquels donne lieu le noyau F avec tousles protons du 
cycle. 

7 

/ 

13cis 

74Hz 

HG 5. Mise en ~videnoe de J ~  sur les spectres de RMN du fluor de ~ c/s et 13 cis (sol./t 
10% darts C6He) 

I1 faut enfin souligner le fait que la difluoroc6tone 8 trans conduit, si on l'observe 
par RMN de F, ~t des r6sultats num~riques qui concordent avec ceux fournis par les 
monofluoroc~tones 13 cis et 13 trans, tandis que ce n'est pas le cas si on observe 
cette m~tme mol6~ule 8 par RMN de H. Ceci vient du fait que clans 8 trans les noyaux 
F ont en face d'enx, de l'autre c6t6 du carbonyle, en cis, des noyaux H, exactement 
comme clans le (:as de 13 cis et trans; par contre les noyaux H examines dans 8 trans 
ont en face d'eux de l'autre c6t6 du carbonyle, en cis, des noyaux F, ce qui n'est pas 
le cas clans 13 cts et 13 trans. Or on a montr~ que 43~ ~eLit n~'giigeable, tandis que 
4 j ~  ne Vest pas, surtout par rapport aux couplages habituellement observ~ entre 
deux protons. 25 Donc quand on compare les signaux dOs ~ F dans 8 et 13 c/s et 
trans, 'Tinformation" 43~ est bien contenue clans les deux types de mol6zules; mais 
si on compare ies signaux dOs ~ H dans 8 et 13 cis et trans, "l'information" , t j ~  
n'est pas contenue clans les si~,nAux dOs aux mol~ules 13 tandis qu'elle intervient de 
fafon non nL'gligeable darts le signal dQ ~ g. 

Difluorocyanhydrines dpin~b'es 6 et 9 
En spectrooraphie IR  ces deux cyanhydrines donnent naissance~ clans la rSgion des 

fr~luences Vo---u i la m~me bande unique--en solution 10 -3 M dans CC1,--situ~e 
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HG 6. Spectres de RMN des deux cyanhydrines d i f l uo r~  ~im~res 6 et 9: exemple manifeste 
de la sup&'iorit~ de la RMN de ~gF par rapport i la RMN de tH pour l'attribution des 

structures. (Soln A 15~ dans CDCI3) 
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3580 cm- ', mettant en 6vidence la "ch61ation" totale clans les deux cas, de l'hydroxyle 
par l'halog~ne :6.24 cette donn6e ne permet donc pas la discrimination entre 6 et 9. 

Seuls les spectres de R M N  dufluor (Fig 6) permettent de confirmer les structures 
attendues pour ces cyanhydrines. Pour 6, qui a deux atomes F 6quivalents, le massif 
est un doublet dont la largeur (67.5 Hz) permet de conclure ~t la conformation 
~luatoriale des liaisons C--F.  6 Pour 9, le spectre en RMN de F met clairement en 
6vidence la non ~quivalence des deux atomes de fluor, les proportions des deux 
conformations possibles 6tant voisines sinon 6gales. 

Les spectres de R M N  des protons au pied de F ne permettent pas, par contre, de 
retrouver les structures de 6 et 9: de facon assez paradoxale ~t premiere rue, la largeur 
observbe (15 Hz) pour un massif dfl ~ 6 oft les protons examin6s sont axiaux, est 
inf6rieure ~, le largeur observ6e (18 Hz) pour un massif dfi/~ 9 ot~ les protons sont 
axiaux et 6quatoriaux; de plus la non 6quivalence, tr6s nettement observ6e pour les 
deux noyaux F de 9, n'apparait pas/~ premi6re rue quand on  examine les spectres 
des deux protons situ6s au pied des noyaux F non 6quivalents. On ne peut envisager 
une explication qui interdirait par principe la discrimination des H et autoriserait la 
discrimination des F puisque la vitesse d'6change entre deux sites extremes est par 
d6fmRion la m~ame pour H e t  pour F et puisque l'observation des deux types de 
noyaux se fait/~ des fr6quences comparables (60 MHz pour H et 56, 45 MHz pour F). 
I1 s'agit en fait d'une faible diff6rence d'6nergie entre les transitions correspondant 
Ht et H 2 qui fait qu'~ 60 MHz les signaux correspondants sont "m61ang6s" (et non 
pas "moyenn6s"). La d6monstration de cette non 6quivalence, trop faible pour ~,tre 
clairement perfue clans la cyanhydrine trans difluor6e 9, est fournie quand on examine 
les spectres des cyanhydrines trans dichlor6e 22 et trans dibrom6e 2426 homologues 
de 9 (Fig 7): la non 6quivalence des deux H au pied des halog6nes apparait de plus 
en plus nettement quand on passe du compos6 difluor6 9, au dichlor6 22 puis au 
dibrom6 24; de plus, l'examen du spectre de la cyanhydrine trans chlor6e brombe, 
23, homologue des pr6c6dentes 26 (Fig 7), fournit un exemple compl6mentaire de ce 
pouvoir de r6solution intrins6quement faible de la RMN de H: les signaux dfis/t H 
au pied de CIet  a H au pied de Br sont 6galement "m61ang6s", bien qu'6tant non 
6quivalents pour deux raisons diff6rentes. 

Un examen attentif des spectres de la Fig 7 permet alors, en remontant de proche 
en proche ~ partir du spectre explicite fourni par la cyanhydrine trans dibrom6e 24 
(H 1 et H2 bien s6par6s), de retrouver approximativement la d6composition en deux 
parties de chacun des massifs complexes obtenus exp6rimentaiement. Darts cette 
optique le massif complexe et large (18 Hz) observ6 pour la cyanhydrine difluor6e 9 
trans apparait comme r6sultant de la superposition de deux quintuplets de largeur 
14-5 I-Iz et d6cal6s d'environ 3"5 Hz qui repr6sente la non 6quivalence des deux 
protons a 60 MHz; cette non 6quivalence se traduit par une diff6rence de 15 Hz clans 
le cas de la cyanhydrine dibrom~e 24 (clans les mC.'mes conditions, darts CDCI3). De 
surcroR, le spectre de la cyanhydrine 9 enregistr6/~ 100 MHz 27 darts CDCI 3 fournit 
pour les protons au pied des F u n  quintuplet de largeur 20-5 Hz: cela correspond 
deux quadruplets de largeur 14"5 Hz d6cal6s d'environ 5"5 I-Iz (Fig 7). Le rapport 
3"5/5"5 correspond, comme on dolt s'y attendre, au rapport des fr6quences auxquelles 
on travaiUe soit 60:100. 

Pour les protons situ6s au pied des halog6nes la cyanhydrine trans difluor6e 9 
pr6senterait doric en RMN de H des massifs nettement plus larges (~  14.5 Hz) que 
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la cyanhydrine trans dibrom~e 24 correspondante (11 Hz). On est pourtant clans les 
deux cas, pratiquement en pn~-nce du mcame &:luilibre conformationnel [environ 
.50~ de chacune des deux formes car, d'une part les largeurs des si~,-~ux des deux F 
non ~quivalents de 9 sont peu diff~rentes (Fig 6) et d'autre part les largeurs des 
signaux des deux H non ~luivalents de 24 sont les m~mes (Fig 7)]; comme pr6~lem- 
merit, nous attribuerons cet ~largissement a un couplage "J~  ~, travers le carbone 
sp  3 porteur du groupe cyanhydrine; la Fig 8 montre alors bicn l'existence d'un tel 

R M N  

..-16,5Hz,. darts C6Hs 19 AHz 

IR 

. . . .  

%%358Sc:n~44 / OH . . . . .  Cl d' apr&s (6),(24) 

3557 cnf 1 
. . . . . . . .  ~ * * * * * , l s m ~ ,  . ,  , , . .  

*" 

C : concentration . ,  
~, le~, dans CCl 4 J 

m 

p " , 

NO 8. Mise ~ ~'videnc¢ du couplagc 4 j ~  clans une cyanhydri~ (soln g 10%) 
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couplage que l'on peut est/mer/t 2"5 Hz environ lorsqu'il s'agit d'un couplage surtout 
diaxial. (Comparaison des cyanhydrines 20 et 21: Pour 20, Ho  a la largeur attendue 
pour H axial d'une cyanhydrine. 6 Pour 21 un couplage suppl6mentaire d6double 
chaque raie; le spectre IR de 21 montre la "ch61ation" OH . . . .  CI toujours domi- 
nante. 6.z9 20 et 21 sont donc bien de fat, on dominante, dans la conformation 
interaction 1-3 diaxiale minimale) 

Enfm, la non 6quivalence des deux protons au pied de F et le couplage 4 j ~  qui 
interviennent dans la cyanhydrine 9, a 6t6 prouv6e zz par suppression des couplages 
avec les autres protons du cycle: l'irradiation de oes demiers permet d'observer pour 
les H au pied de F u n  triplet de largeur 7.5 Hz ~ 60 M Hz (superposition de deux 
doublets de largeur 3-75 Hz, distants de 3.75 Hz) qui se r6sout ~ 100 M Hz 27 en deux 
doublets de largeur 3.75 Hz (couplage 4 j ~ )  distants de 5.5 Hz (non 6quivalence). 
(Fig 7). II ne nous semble pas qu'un couplage virtuel 4 j ~  puisse ¢tre invoqu6 ici. 37 

Fluorodpoxynitriles dpin~res 5 et 10 
La st6r6ochimie des 6poxydes 5 et 10 est connue d'apr6s les ffliations du Tableau 1. 

L'examen de leurs spectres de RMN, du proton et du Fluor, permet alors d'obtenir 
des indications sur leurs conformations, gr~a:e au principe g6n6ral que nous avons 
utilis6 jusqu'ici :28 Si un noyau, H ou F, se trouve/t l'int6rieur de l'angle di6dre des 
deux protons methyl6niques voisins il donnera lieu/t un signal 6troit; s'il se trouve 
/t l'ext6deur de cet angle di6dre il donnera naissance ~ un signal large. Les 6poxydes 
cyclohexaniques 5 et 10 (et ieurs homologues brom6s 3 et 253 porteurs d'un substituant 
halog6n6 sur le cycle, admettent chacun deux conformations I e t  II qui ne sont pas 
6quivalentes (Fig 9). Les noyaux dont on examine le signal de RMN, sont X = F et 
H au pied de X. La Fig 9 montre alors qu'/~ un 6poxyde halog6n6 de la s6rie trans 
(10 si X = F et 25 si X = Br) correspond un signal large pour H (et 6troit pour F) 
s'il est dans la conformation IL tandis que s'il est darts la conformation I on attend 
un signal 6troit pour H (et large pour F). Pour les 6poxydes halog6n6s de la s6rie cis 
(5 si X = F et 3 si X = Br), les situations de X et H sont inverses des pr6cedentes : on 
attend pour la conformation II un signal 6troit pour H (et large pour F) et, pour la 
conformation I un signal large pour H (et 6troit pour F). Pour chaque 6poxyde il y a 
a priori 6quilibre conformationnel et la largeur des signaux observ6s permettra de 
situer la position de cet 6quilibre. 

TABLEAU 3. EVOLUTION EN RMN DES LARGEURS 

DES MASSWS H DES HALOGI~NO~POXYNITRILES AVEC 
LA NATURE DE L'HALOG~NE X 

X s6rie c/s s6rie trans 

F 9-5 Hz (5) 13 Hz (10) 
Cl 7 Hz 14 Hz s 
Br 6-5 Hz (3) 15 Hz (25) 

Les 6poxynitriles brom6s 3 et 25 donnent lieu (darts CCI,)/t des signaux de largeurs 
nettement diff6rentes: la largeur de 6"5 Hz correspond dans le cas de 3/~ un proton 
quasi 6quatorial (conformation lI) et la largeur de 15 Hz observ6e pour 25 correspond 
/~ un proton quasi axial (conformation II). Pour les 6poxydes fluor6s 5 et 10, les 
largeurs observ6es en RMN du proton sont moius diff6renci6es que pr6c6demment, 
et indiquent que la conformation II n'est plus tr6s largement dominante, mais 
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seuloment plus abondante que la conformation I; reci est clairement indiqu6 par les 
spectreo de RMN de F de res compos6s (Fig 9). On avait abouti/L la m~me conclusion 
pour leo 6poxydeo chlor6s analogues, s Pour le0 6poxynitrileo halog6n6s on a donc 
l'6volution indiqu6e sur 1o Tableau 3 en re qui conrerne la largeur du massif situ6 
au pied de l'halog6ne. 

Dans la s6rie des cyclohexanones 25 et dans relle des cyanhydrineo correspondantes 6 
il n'y a pas de variation importante des constanteo de couplage avec la nature de 
l'halog6ne; par analogie nous supposerons qu'il enes t  de m~me dans la s6rie des 
6poxynitrileo halog6n6s du Tableau 3, qui refl6te donc une 6volution de l'6quilibre 
conformationnel des 6poxynitrileo avec la nature de l'halog6ne: plus l'halog6ne 
grossit, plus la conformation II est favoris6¢. L'examen de mod61es indique que clans 
la conformation I il y a des interactions importantes de l'halog6ne soit avec le pont 
6poxyde, en s6rie trans, soit avec le nitrile ~ s6rie cis. La conformation II correspond 
donc ~ une interaction minimale--dipolaire et st6rique--cntre la liaison C--X et le 
motif cyano6poxy.S 

Dosage Conformationnel des dihalooeno cyclohexanones 
Pour le dosage des deux conformations ~, l'6quilibr¢ touteo leo m6thodeo dont on 

dispose habituellement (fr6quenre d'absorption des c6toneo dans l'infrarouge, IR, ou 
l'ultraviolet UV; moments dipolaires, I~; R6sonanre magn6tique nucl6aire du proton, 
RMN de H) ne pr6sentent pas ici la m~'me efficacit6. Ainsi la d6termination de I~ eot 
totalement inop6rante en s6rie tram ou 0era dihalog6n6e car le moment dipolaire 
des liaisons C--X d6pend tr6s peu de la nature de l'halog6ne X :* comme le bascule- 
ment d'une conformation A l'autre ne far  qu'interchanger l'orientation des deux 
halog6neo par rapport au carbonyle, le moment dipolaire total ne variera pratique- 
ment pas d'une conformation ~, l'autre pour 11 ou 14. En contrepartie on pr6voit un 
avantage exp6rimental certain: l'6quilibre conformationnel de mol6cules du type de 
11 ou 14 sera tr6s peu perturb6 par la polarit6 du milieu (concentration, solvant), 
puisque l'effet d 'un milieu polaire se traduit essentiellement par le d6plarement de 
l'6quilibre vet's la conformation la plus polaire, 8'2s qui n'existe pas dans les cas 
envisag6s. La m6thode IR pr6sente pour res types structuraux gem ou trans la m~me 
inefficacit6, vraissemblablement pour la m~me raison ;13 on sait d'apr6s leo r6sultats 
relatifs aux dibromo ou dichlorocyclohexanoneo 0era et tram qu'il y a en gros 
additivit6 de l'effet des deux halog6neo pour d6termincr la variation de fr6quence 
Ac-_o du carbonyle. ~3"s On doit s'attendre h re qu'il en soit de m~me pour une di- 
halog6nocyclohexanone mixte. 

L¢ Tableau 4 extrait des donn6eo r6centes de la litt6rature s' t2 montre alors qu'en 
s6rie oem ou tram dihalog6n6e mixte, il serait vain de vouloir discerner par IR les 
deux conformations possibles; ainsi pour la c6tone 11 on pr6voit pour l'une des 
conformations (Fax. + Breq.)  A v ~  = + 30  c m - 1  e t  p o u r  l'autre conformation 
(F~q. + Br, .)  Avc=:o = + 29 cm -1 re qui eot indiscernable. Effectivement, on a 
montr6 s que pour une trans chloro-2 bromo-6 cyclohexanone, qui contient pourtant 
2/3 de la conformation A brome axial et 1/3 de relle/t chlore axial, on obtenait une 
seule raie free/~ la fr6quenre attendue pour le carbonyle. 

* En solution ~ q u e ,  le moment  dipolaire d 'un  halog6ncyclohexan¢ eat compris entre 2-0 D ¢t 
2.3 D;  celui d 'un  halog6nom6thane varie de 1.7 D ~, 1.6 D quand on passe du fluorure, au chlorure~ au 
bromure.  29 Par contre &ms la s6rie des liaisons C -X  la polarisabilit6 varie beaucoup puisqu'elle passe 
de 0.7 A 3 pour  C - F/). 5-6 A 3 pour  C - I. 3°'~1 
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TABLEAU 4. AV~=o EN CM-1 PAR RAPPORT ~ LA FI~- 
QUENCE DE LA t-Bu-4 CYCLOHEXANONE 

.Z x o 
t.Bu t.Bu 

X 
X 

Br + 4  + 15 

CI + 9 + 19 

F + 15 (13 trans) + 25 (13 c/s) 

Pour ces d6riv6s la spectroscopie dam I'UV pr6sente le m~me type d'inconv6nient 
agrav6 par la largeur naturelle des bandes. 

En s6rie cis dihalog6n6e par contre, ces m6thodes par spectroscopie d'absorption 
IR ou UV sont tr6s efficaces pour rep6rer les derni6res traces de forme diaxiale s car 
la s6paration des deux types de bandes (forme di6quatoriale et forme diaxiale) est 
excellente. On pr6voit pour 7 par exemple une absorption IR du carbonyle d6cal6e 
de Av =0 = + 50 cm-1 pour la forme di&luatoriale, et dc~eal& de +30 cm-~ par 
rapport h I pour la forme diaxiale. La m~connaissance des coefficients d'absorption 
sp~ifique, ~ exacts de chacune des conformations rend toutefois un dosage d61icat, s' 32 

La RMN du proton permet comme on l'a montr625'5 et surtout quand elle est 
associ~e/t la RMN du Fluor, 6 de r6soudre tous les cas prckr~demment envisages. 
Toutefois en s6rie gem dihalog6n~e seule la RMN du fluor permet l'analyse con- 
formationnelle, si l'un des halog6nes est le fluor. 

Cdtones cis dihaloodndes 2 et 7 
Toutes les m6thodes spectrales 6voqu~s pr6c&iemment concordent pour indiquer 

que, en solution dilute dans un solvant inerte, la c~tone cts ditluor~e 7 ne comporte 
pas du tout de forme diaxiale, tandis que la c~tone c/s dibrom~e 2 en comporte 
15%. a, 34 La Fig 1 oil sont repr~ent~s les spectres IR (Vc=o) de ces deux compos6s 
illustre ce ph6nom6ne: tandis que 7 ne comporte qu'une bande fine/t 1772 cm -1, la 
c6tone 2 comporte/t c6t6 de la bande principale/t 1763 cm-1, un pic moins intense 
/t 1718 cm -1, dont on a montr6 ~1 qu'il ne s'agissait pas d'une r6sonance de Fermi, 
mais bien d'un pic d'origine conformationnelle. Ainsi malgr6 la r6pulsion 1, 3 
diaxiale, rant dipolaire que st6rique, entre liaisons C--X 19 qui doit augmenter avec 
ia taille de l'halog6ne,* plus l'halog6ne est gros et plus la forme diaxiale est abondante. 

C&ones trans dihaloodnde 11 et gem dihaloodnde 14 
Cette tendance des haiog~nes/i adopter d'autant plus ais~ment la conformation 

axiale qu'ils sont plus gros est bien connue dans la s~rie des halog~no-2 cyclo- 
hexanones. 2s Un calcul r6cent tenant compte de toutes les interactions de non liaison 
dans ce type de mol6cule n'a pu expliquer ee ph~nom~ne. 25 L'une des causes de 
l'incertitude est dfie/l la trop grande diff&ence entre les deux conformations ex- 

* Les rayons de Van der Waals des ha log~es  de C - X valent en J[: F -- 1.35; CI = 1-80; Br u 1~)5; 
I = 2"15et H = 1.2. 33 
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tr~mes d'une monohalog6no cyclohexanone; en particulier leurs polarit6s sont tr6s 
diff~rentes z1'35 ce qui implique des interactions dipolaires, entre carbonyle et 
substituant, qui diff6rent beaucoup d'une conformation ~ l'autre; 13 par ailleurs si le 
substituant d6forme la mol6cule, 19 il peut le fake diff~remment dans les deux con- 
formations Ces inconv~nients peuvent ~tre consid~rablement rMuits si i'on s'adresse 
/t des cyclohexanones t rans  2,6 disubstitu6es par des substituants 6galement polaires. 
Tel est le cas de ha trans chloro-2 bromo-6 cyclohexanone d6j~ ~tudi6e 5 et de ha t rans  

fluoro-2 bromo-6 cyclohexanone 11: la d6termination de l'6quilibre conformationnel 
de ce type de mol6cules oi~ l'interaction 1,3 diaxiale entre halog~nes n'intervient plus 
et oi~ l'interaction 1,2 dipolaire entre halog6nes et carbonyle est pratiquement la 
m~ae clans les deux conformations, dolt montrer si ha pr6f6rence pour la position 
axiale du plus gros des deux halog~nes ntis en concurrence sur ha meme molecule, 
persiste ou non. Le dosage des deux conformations de 11/t l'~quilibre a 6t~ fair selon 
ha m6thode pr6c6demment propos6e :6 on compare la largeur des signaux fournis 
par 11 (Fig 10) en RMN de F et de H/t  ceux des compos~s 8 et 18 qui pr6sentent les 
m~aes types de couphages mais dont ha composition conformationnelle est connue 
(8: Fig 2 et 18: Fig 4). On trouve clans ces conditions que 88~  des mol6cules de 11 
sont dans ha conformation a Brome axial; pour ha t rans  chloro-2 bromo-6 cyclo- 
hexanone 5 nous trouvions que 66% des molecules 6taient clans la conformation/~ 
Brome axial. I1 n'est doric pas douteux que ha tendance qui se manifestait dans la 
s~rie des monohalog6nocyclohexanones persiste avec nettet6 en s6rie t rans  dihalo- 
g6n6e. Elle est port6e ~ son comble dans ha mol6cule oen~ fluorobrom6e 14. En RMN 
de F on perc/3it un seul signal (car le couplage geminal avec le proton a disparu) cont 
ha largeur a mi hauteur vaut 15.5 Hz (Fig 10g Cette faible hargeur est celle que ron 
mesure pour le d6riv6 rigide anologue de 14, la fluoro-2, bromo-2, t-butyl-4 cyclo- 
hexanone. 22 La mol6cule 14 comporte doric une seule conformation, celle o/~ le 
brome est axial et le fluor 6quatorial. 

P A R T I E  E X P I ~ R I M E N T A L E  

La structure des diff~rents produits obtenus a 6t6 v6rifi6e par spectrographic. Les spectres dans l'infra- 
rouge ont ~ prgs dans CCI, stir spectrophotom~tres Perkin-Elme¢ 221 et 457. lea spectres clans l'ultra- 
violet ont 6t6 ~ sur appareil Befkmann DK II; les spectres de r6sonance magn6tique nucl6aire sur 
appareil Varian A-60 avec le TMS comme r6f~e~ce interne pour le proton et Jeol C 60 H avec CFC13 comme 
r~ fence  interne pour le fluor. 

Les ~ t e s  distillations ont ~d~ efrectu~s sous atmosphere d'azote. 

l--Bromat~n 
cis D/bromo-2,6 cyc/ohexanone 2. A une solution de 98 g (I mole) de cyclohexanone I dans 350 rnl d'eau, 

on ajoute gontte A goutte 109.2 ml (2 moles) de brome, ea agitant vigoureusement. L'amorce de la r6action 
clue ron observe par d¢~loralion du m61ange est facilit6e A l'aide d'un 16get chaulTage (bain d'eau chaude). 
On rc~gie ensuite l'add/tion du brome de teUe sorte que la d6coloration soit instantan6e~ L'addition du 
brome termin6e, la solution aqueuse est neutralis6e par NaHCO 3. l.at couche orsanique est s6imr6e et la 
phase aqueuse eat extraite t l'6ther. On s~che sur MgSO4. Apr~s avoir chnss/: une fraction du solvant on 
fait barbotter un courant de HBr dans la solution 6th6r6e que i'on lagsse au rL'fri86rateur. 2 CristaUgse 
aloft" ERe eat obtenue avec tm re,dement de 50%. 

tram Fluoro-Z bromo-6 cyclohexanone 11. A une solution de 11-6 g (0"1 mole) de fluoro-2 cydohexanone 
12 dans 100 ml de CCI 4 on ajoute 20 g (exc6s: 4 fogs) de CaCO3 et 14 g de Na2SO4; on agite ie m61ange 

et l'on verse goutte/t goutte la quantiti6 stoichiom6trique de brom~ La d6coloration est lente en d~but 
de r6action; on r~le  ensuite i'addition du brome de relic sorte que la d6coloration soit instantann6e, 
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La r~action termin6e, le m61ange est filtr6 et le pr6cipi~ eat lay6/J l'6ther. On chasse lea solvants (sous vide 
partiel) et ap r~  distillation on obtient 13 g (0-067 mole) de 11. Ebo.ts: 65 °. Analyse pour C6HsOFBr 
(Calc: C, 36-92; EL 4"10; Br, 41.02. Tr: C, 36"88; C, 4-19; Br, 41.03%). 

Fluoro-2 bromo-2 cyclohexanone 14. On op6rc suivant une m6thode d6jA d6crite pour lea c6tones- 
chlor6es, s On falt r6agir/t reflux clans CCI, sur 11-6 g (0-1 mole) de fluoro-2 cycloheanone 12 la quantit6 
stoichiom6trique de N-bromosuccinimide en pr/~'noe de peroxyde de benzoyle et I'on obtient apr6s 
distillation 14"5 g (0075 mole) de 14. Ebo.~: 45 °. Analyse pour C6HsOFBr (Calc: C, 36-92; H, 4.10; Br, 
41-02; F, 9"74. Tr: C, 36"89; EL 4"35; Br, 40-92; F, 9-79~). 

II--Epoxydation 
(A) Cyanodpoxydation lave action de CN-.  La m6thode utilis6e pour pr61mrer les diff6rents 6poxy- 

nitriles fonctionnels consiste/k ajouter petit/k petit lea c6tonea a,~ dihalog6n6ea dans une solution aqueuse 
de NaCN selon la m6thode habituelle. 3 La fin de la r6action est contr616e par RMN. (Disparition totale 
du signal de H au pied de Br vet's 6 -- 5 ppm au proflit d'un signal nouveau, caract6ristique de l'6poxyde, 
qui est, par exemple, celui dii ~t H 6poxydique, vers 8 m 4 ppm). On extralt alors la phase aqueuse A 1'6ther. 
La phase organique est large/t l'eau s6ch6e sur MgSO4. L'ether est 6vapor6 et le produit distill6. 

Cyano-I fluoro-6 dpoxy-l,2 cyclohexane 10 (s6rie trans). A partir de 23'5 g (0-12 mole) de !1 que ron  traite 
par une solution aqueuse de 6 g de NaCN, on obtient 11-5 g (0.06 mole) de 10, Ebo.l = 65 °. Analyse pour 
C,HsNOF (Calc: C, 59'57; 14, 5"67; N, 9"92; F, 13-47. Tr: C, 59-70; H, 5"70; N, 9"63; F, 12"96~). 

Cyano-I bromo-6 dpoxy-l,2 cyclohexane 3 (serie c/s). On op6re sur 51"2 g (0"2 mole) de 2 que l'on ajoute en 
poudre petit A petit clans une solution aqueuse de 16"6 g de NaCN (1-7 lois la la quantit6 sto6chiom6trique). 
Apr6s traitement habituel, on recueflle 31 g (0-153 mole) de produit brut dont les spectres RMN et IR 
sont corrects. Mals ce produit se d6grade/t la distillation et on ne recueille que 15 g (0075 mole) de 3 
distill6. Eb~ = 90 °. Analyse pour CTHsNOBr. (Calc: C, 41"58; EL 3-96; N, 6-93; Br, 39-60. Tr: C, 41"65; 
H, 4.00; N, 7~1 ; Br, 39.59~). 

(B) Epoxydation par action de OH-.  L'6poxydation s'effectue par action d'une base forte relic que la 
potasse aqueuse/t temp6rature ordinaire. On ajoute/, une solution de cyanhydrine dans I'alcool 6thylique 
un 16ger d6faut de potasse 6thanolique. La disparition du caract6re basique du m61ange indique la fin de 
la r~action (36 h pour les quantit~s utilis6es ci-dessous). 

Cyano-l]luoro-6 #poxy-l,2 cyclohexane ~ (s6rie cis). La solution de 11.1 g (0.05 mole) de cyanhydrine 4 
dans 50 ml d'alcool 6thylique eat refroidie et maintenue entre 0 ° et 5 ° pendant l'addition goutte/k goutte 
de la quantit6 n6cessaire de solution 6thanolique de potasse/t I(Y/O (dos6e au pr6alable). L'addition de la 
solution alcaline termin6e on laisse revenir ~ temp6rature ordinalre. La diminution du pHes t  lente. Le 
milieu devenu neutre, la solution est lav6e deux lois/t l'eau glac6e, puis s6ch6e sur MgSO4. On obtient 
apr6s distillation 4"5 g (0-0324 mole) de 5. Ebo.s = 60 °. Analyse pour C~HsNOF (Caic: C, 59.57; EL 5-67; 
N, 9"92; Fal 3"47. Tr: C, 60"00; H, 5"68; N, 9-76; F, 13" l(Y/o). 

lll--Ouverture des epoxynitriles par I'acide fluorhydr~ue 
Le mode ol~ratoire a d6j/~ 6t6 d6crit ant6rieurement, s Cependant on a pu am6iiorer le rendement en 

cyanhydrine en dissolvant clans I'eau le fluorhydrate d'amine obtenu apr6s neutralisation de HF par 
i'isopropylamine en solution 6th6r6e et en extrayant ensuite A l'6ther. 

Cyano-I hydroxy-I cisfluoro-2 bromo-6 cyclohexane 4. On op6re sur 404 g (0-2 mole) de 3 que l 'on 
ajoute A une solution de 16 g (0-8 mole) d'acide fluorhydrique clans 150 ml d'6ther anhydre et 28.4 g (0-2 
mole) de BF3-Et,O. On laisse le m6lange au contact pendant 6 jour~ Apr6s neutralisation on hole 27 g 
(0-121 mole) de cyanhydrine 4 qui se pr6sente sous forme cristallis6e~ (Recristallisation darts un m61ange 
70'7o CCI, et 3070 CHCI3). F = 110 °. Analyse pour CTHgNOFBr (Calc: C, 37-83; H, 4-05; N, 6.30; Br, 
36.03: F, 8.55. Tr: C, 37.40; H, 3.98; N, 6.27; Br, 35-75; F, 8"41 ~o). 

Cyano-I hydroxy-I trans di]luoro-2,6 cyclohexane 9. On op6re sur 14"1 g (0.1 mole) de cyano6poxyde 10 
que l'on traite par une splution de 8 g (0-4 mole) de HF clans 100 ml d'6ther anhydre et 14"2 g(0-1 mole) 
de BF3-Et,O. On lalsse le m6iange au contact pendant 3 jours. Apr6s neutralisation on isole 9 g (0-056 mole) 
de cyanhydrine 9 cristallis6e (recristallisation clans CHCi3). F = 69 °. Analyse pour C~H9NOF2 (Calc: 
C, 52.17; EL 5'59; N, 8.70; F, 23.60. Tr: C, 51.99; EL 5.65; N, 8-86; F, 22-36%). 

Cyano-I hydroxy-I cis difluoro-2,6 cyclohexane 6. A partir de 14.1 g (0-1 mole) de 5 on op6re comme 
pr6c6demment, le m6lange restant au contact pendant 7 jours. On isole 9 g (0056 mole) de cyanhydrine 6 
cristallis6e (recristallisation darts m6lante CCI 4: CHCIs) F 78 °. Analyse pour CTHgNOF 2 (Calc : C, 52-17 ; 
EL 5"59; N, 8-70; F, 23.60. Tr: C, 52.30; H, 5.70; N, 9.06; F, 22.28%). 
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IV--D~uro-2,6 cyciohexanones 7 et 8 
Les cyanhydrines 6 et 9 en solution clans I'~ther sont dScomposbm par ies quantitc~s stoc~chiomc~triques 

de N AgNO3 et NH3 22°B. Ce m61ange est laiss~ en contact pendant 4 h. On assure une agitation ~nergique 
pendant tout ce temps. Aprts  filtration du pr6cipit~ de AgCN form~ la phase organique est s~parSe tandis 
que la phase aqueuse est extraite/t l'~ther. On sc~che sur MgSO4. 

Dans le cas du d~'riv¢~ trans 8 a p r ~  d~:part du solvant, on obtient un solide qui ne prc~sente pas de 
bande ~ / k  I'infrarouge et qui correspond/t l 'hydrate de 8 tran& Ce solide est distilh~ sous pression r~luite 
(0'6 ram). Le distillat qui cristallise immSdiatement a p r ~  refroisdissement est le compos~ 8 attendu. F = 34 °. 
5 g (0"031 mole) de 9 donnent  1.7 g (0.012 mole) de 8 pur. 

Darts le cas du d6riv¢~ cis 7 a p r ~  dSpaxt du solvant et distillation sous pression rb:luite (0-6 ram), le 
distillat qui cristallise immc~liatement a p r ~  refroidissement est la c~tone 7 attendue. F = 72 °. 5 g (0-031 
mole) de 6 donnent  2"1 g de 7 (0.015 mole) pur. Analyse pour C6HsOF 2 (Calc: C, 53"73 ; H, 5'97 ; F, 28.35. 
7 Tr • C, 53.60; H, 6-02; F, 28~)1.8 Tr: C, 53-82; I-l, 6" 11 ; F, 27-95%). 

Cyano-I bromo-6 dpoxy-l,2 cyclohexane 25 (s~rie trans). 25 est obtenu/t  partir de 15 bien connu. ~ On 
ajoute petit A petit 51 g de 15 liquide (0-2 mole)/t une solution de 11 g (0-22 mole) de NaCN dans 100 ml 
d'eau. Apr~s extraction A I'ether et sSchange on recueille 32-5 g de 25 brut (0-16 mole) dont les spectres IR 
et RMN sont corrects. On recristallise dans CCI 4. F = 44 °. Analyse pour CTHsONBr (Calc: C, 41-58; 
H, 3"96; N, 6"93; Br, 39.60. Tr:  C, 41"63; H, 3"92; N, 6.95; Br, 39"65%). 

La prdparation des cyanhydrines 20, 21, 22, 23, 24 utilisSes darts c¢ mSmoire pour la d~monstration des 
propric~t6 de 9 en RMN de H, s'effectue selon la m~thode gSn6rale d~j~t dScrit 6' 24 et qui permet par exemple 
de prSparer la cyanhydrine 9 A partir de la c6tone 12: l'hydroxyle et l'halogSne nouvellement introduits se 
retrouvent en trans I'un de l'autre. Les dStails de leurs pr6parations ct de leurs propri~t6s seront d~r i t s  
ultSrieurement. 26 
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