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R&mm- La condensation du benzyne sur divers enolates de cyclanones substituees ou non, conduit a 
des phtnyl-1 cyclanones da tricycle ln.4.0.0z~‘1 tritne-2.4.6 ols-I. et des benzocyclenones. La structure 
de la c&one de depart et les conditions operatoires influent sur I’orientation de ces reactions. La conden- 
sation du dchydro-2.3 methoxy-I benzene sur quelques tnolates de cyclanonca non substitute$ est egale- 
ment rtalisee. 

Ahatrae-The condensation of benzyne with several cyclanones enolates affords phenyl cyclanones, 
tricycle [n.4.0.02*‘]tri-2,4,6-ene I-ols and benzocyclenones. Structure of the starting ketone and workup 
conditions determine the orientation of the reaction. The condensation of 2,3-dehydro I-methoxy benzene 
with a few unsubstituted cyclanones enolates is also reported. 

INTRODUCTION 

LES ~?TUDES entreprises dans notre laboratoire, concernant les condensations des 
tnolates de c&ones sur le benzyne’ nous ont conduits’ A montrer que la reaction la 
plus gtnerale que l’on puisse attendre avec les tnolates cycliques. peut se schkmatiser : 

Ph 
3 4 

0 

(1 engendre par action de NaNHs sur C,H,Br) 

Le fait interessant est la formation de benzocyclobutenols (4) et de benzocyclenones 
(5). Nous avons poursuivi nos recherches dans le but d’ameliorer les rendements en 
alcools 4 dont nous ttudions les proprietks et de genkraliser cette reaction a des c&ones 
et derives halogenes aromatiques substitub. Un travail rkent3*4 sur ce type de 
condensations rkalisks dans des conditions trks semblables aux nbtres. nous amtne 
A publier quelques uns de nos derniers rbsultats. 

l I bre pat-tie, voir reference (2). 
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utilisks. les rbultats peuvent Ctre totalement differems comme le montre le Tableau 
II oh nous avons reuni les resultats les plus interessants. 

11 apparait que le DME pet-met la preparation de 3 (n = 4). dans de bonnes condi- 
tions (N” 6 et 7). la separation de l’amide &ant facile. Des prises d’essais effectukes 
sur une reaction rkaliske a 50” donnent les valeurs suivantes pour les rapports 3 
(n = 4)/4 (n = 4): 380/,/62x apres une heure et 76%/26x apres deux heures. Ces 
rbultats joints a ceux des essais N” 6 et 7 montrent que le prkcurseur de 4 (n = 4) 
disparait au cows du temps au profit de 3 (n = 4) et de l’amide. La transformation de ce 
precurseur en c&one 3 (n = 4) est contirmee par la comparaison des essais N” et 5. 

Le mkanisme de ces transformations ne nous parait pas clair pour l’instant. d’autant 
plus que 4, comme now le montrerons dans une prochaine publication, s’ouvre 
facilement en milieu basique aprotique pour conduire A la benzocyclononenone avec 
d’excellents rendements. Done. dans nos milieux. le prkcurseur de 4 (n = 4) n’est pas 
f’alcoolute correspondant sinon nous n’aurions jamais dQ isoler cet alcool. Cependant 
pour l’instant nous n’avons pas rtussi A pieger cet intermkdiaire. 

Nous avons effectue des observations analogues pour tous les benzocyclobutenols 
que nous avons synthetids. 

Remarquons. pour terminer. qu’en plus des preuves amen&es pour Ctablir la 
structure des alcools 4,2 le spectre de rayons X du parabromobenzoate de 4 (n = 4), 
contirme la formule propostk (ces resultats wont pubk ulterieurement). 

Ca.s de c&ones substitukes. (a) Methyl-2 cyclohkmone. La reaction observee avec 
cette c&one est la suivante : 

MC 

1 + 
Aprts Q-fJ + (p 

hydfo1y.w 

OH 

6 7 8 

Le Tableau III r&nit les rksultats obtenus. 

N” Solvant 

(50 cnlJ) 

‘I” t(h) % 8% Rdt global “/, 

8 THF 0 46 42 58 43 

9 THF 22 22 47 53 50 

10 THF 45 6 43 57 85 

11 DME -25 24 38 62 90 

12 DME 0 20 22 ‘78 85 

13 DME 22 19 10 90 70 

14 DME 50 6 0 78 78 
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Ces resultats montrent que la stbtochimie attribuke a chaque c&one ne parait 
pas deraisonnable. En effet. si l’on considbre l’enolate intervenant dans les reactions : 

H 

&WMe 
Me Oe 

l’attaque par l’aryne se fera principalement par le c&C le moins encombre conduisant 
ainsi a ia &tone cis (lla). D’autre part. le milieu &ant fortement basique. l’kquilibre 
lla * llb peut s’etablir. ce qui amene a envisager le schema general suivant : 

Ph 

I Mb I 
Me 

llara. a] 

llbre. a] llbra. e] 

Un calcul approximatif utilisant les don&s de la litterature %ndique entre lla 
[a_ a] et 1 la [e. e] une difference d’knergie conformationnelle de l’ordre de49 5 Kcal/M. 
montrant ainsi que lla doit avoir la conformation 11s [e. e]. De mCme llb doit 
avoir la conformation Ilb [a e]. en accord avec les rbultats obtenus par RMN. De 
plus le Tableau IV montre que lla doit bien &re un produit cinetique. le pourcentage 
de cette &one diminuant quand on se rapproche des conditions kquilibrantes (essais 
no 15 a 17 et 18. 20. 21). A 0” dans le DME (n“ 19) nous observons cependant une 
anomalie qui est peut etre like a la formation relativement plus importante de 10. 

Comme pour la methyl-2 cyclohexanone il est clair que le DME autorise les 
meilleurs rendements aux basses temperatures et que suivant les conditions. nous 
pouvons obtenir des melanges riches en 10 ou en 11. Ici encore nous n’avons pas pu 
mettre en evidence la benzocyknone correspondante. 

Condensation de 0.CH30C6H4Br SW quelques bnohtes de c&ones cycliques non 
substituf2es 

Notre etude de I’orthobromoanisole Ctait deja fort avanckc lorsque nous avons 
pris connaissance d’une recente publication 3*4 traitant de reactions semblables. 
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Cks auteurs ont. entre autres. condense les knolates des cyclopentanone et cyclo- 
hexanone sur l’orthochloroanisole en prknce de NaNH2 dans le THF. L’ortho- 
bromoanisole posskle une rkactivitt trbs comparable a celle du derive chlorb:’ 
d’apres nos resultats antdrieurs2 et ceux exposes cidessus. la reaction la plus gCnQale 
que l’on pouvait attendre. compte tenu du fait que 12 se condense en m&a du groupe 
mithoxy. est la suivante : 

hi,), 
12 13 

Me0 Me0 0 Me0 

e)’ + an + &(CHz,n+z 

I 
~oNH, 

14 15 16 

Notons dts maintenant que nous n’avons jamais pu mettre en evidence 14, quelque 
soit n. 

TABLEAU V. ACTION DE o.CHjOC,H,Br (25 mM) SUR 2 (n = 2) (50 nM) EN PRESENQ! DE NaNH, ou 
“NaNH,-t . BuONa” 

N” Base T t(h) 13% 15% Rdt global % 

(mM) 
~- ----- -~ 

22 NaNH, 
w 

65 6 25 15 33 

23 NaNH; 
(50) 

65 20 25 75 40 

24 NaNH,-t.BuONa (10&50) 10 24 65 35 65 

25 NaNH,-t BuONa 
(100-50) 

50 20 38 62 65 

(a) Cyclopentumne (2. n = 2). Nos rtsultats sont resumb dans le Tableau V. 
Les essais no 22 et 23 sont effectuks dans des conditions t&s semblables A celles de 

Kametani et al4 alors que les essais nc 24 et 25 utilisent la base complexe “NaNH,- 
t . BuONa”. Contrairement a ce qui est dkcrit par les auteurs pr&Sdemment cites4 
nous observons toujours la formation de 13 et 15. La c&one 15 n’a jamais CtC dkcrite 
A notre connaissance; nous l’avons identfik par son analyse et ses spectres UV et 
RMN. Ce demier permet de pr&ciser la position du groupement CO. En effet on 
pouvait a priori postuler deux formules pour 15 : 
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Me0 0 

bien que la seconde soit tr&s peu probable &ant don& la rkactivitk de 12.’ Le calcul 
du spectra de RMIU des protons aromatiques (cfi partie expkrimentale) montre que 
Ha a un dkplacement chimique de 428.6 cps en accord avec ce qui est attendu pour 
un proton en metu d’un groupe m&hoxy.* H, et H, ont respectivement un dkplace- 
ment chimique de 404.2 et 398.2 cps. De plus. nous avons pu mettre en tvidence un 
couplage de 05 cps entre les protons Hr, et Hc. ce qui prouve d’une man&-e uni- 
voque la structure proposk-e. 

Enfm l’utilisation de NaNH, seul dans le THF B reflux entraine la formation im- 
portante de produits secondaires dus B la destruction de la cyclopentanone; la base 
complexe permet d’une part d’kviter cet inconvknient et d’autre part d’obtenir des 
mklanges riches en 13 ou 15 (no 24 et 25). 

(b) Cyclohexanone. cycloheptanone et cyclooctanone: 2 (n = 3. 4. 5). Nos rtsultats 
sont rassembks dans le Tableau VI. 

TABLEAU VI. Acno~ DE o.CH,O-C,H,Br (25 mM) SIJR 2 (n = 3,4,5) (50 mM) EN PRI?SENa DE NaNH, 
ou NaNH,-t . BuONa DANS me THF (50 cm3) A 50” PENDANT 24 h 

N” n Base 13% 16% Rdt global % 

(mM) 
---.--. _-.._. --- 

26 3 NaNH, 
(50) 

40 .- 40 

21 3 NaNH,-t .BuONa 
(loo-SO) 

50 -- 50 

28 4 NaNH, 
(50) 

52 48 42 

29 4 NaNH,-t BuONa 
(loo-SO) 

75 25 60 

30 5 NaNH, 16 ._ 16 

(50) 

31 5 NaNH,-t BuONa 
(100-50) 

60 60 

La cyclohexanone a ktk ttudike par Kametani et al3 En accord avec ces auteurs 
nous obtenons 13 (n = 3). Dans aucun cas nous n’avons pu mettre en Cvidence 14 
ou 15. Avec la cycloheptanone (n = 4) (no 28. 29) apparait la r&action secondaire 
conduisant g la formation de l’amide 16 (n = 4). surtout lorsque l’on op&e en prbence 
de NaNH, seul (no 28). Ici encore il est clair que l’utilisation de la base complexe 
“NaNH,-t.BuONa” est beaucoup plus avantageuse que celle de NaNH, surtout 
pourn =4et5(11”29.31). 

CONCLUSION 

Les condensations des dtbydrobenzknes sur les knolates de c&ones cycliques 
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semblent une voie de synth&e inttressante pour de nombreux produits d’acc& peu 
aisk par d’autres mtthodes et nous poursuivons nos recherches sur les facteurs qui 
dirigent leur orientation. Les proprittb des benzocyclobutknols obtenus sont Cgale- 
ment ktudikes et feront l’objet d’un prochain mkmoire. 

PARTIE EXPERIMENTALE 
Nous utilisons I’amidure de sodium Fluke en morceaux. lave et broyt sous solvant (THF ou DME). 

Tous les essais sont r&ah&s sous atmosphere d’azote R. 
Les spectres IR ont eti effect& sur un appareil Perkin-Elmer 457. ceux d’UV sur Beckman DK-2A et 

ceux de RMN sur Varian A 60 et Jeol C 60 HL (le TMS cst utilist en reference inteme et Its d&placements 
chimiques sont donnk en 10e6). 

L-es proportions relatives des differents constituants de chaque essai sont mesurtes par CPV sur 3m de 
QFl a 170 ou 180”. Les pourcentages sont don& avec une erreur de l’ordre de 5%. 

Les compo& deja d&rits dans la litttrature ont une analyse compatible avec la structure annon&e. 
Les points de fusion sont instantanes 

Made opt+atoire gendral 
A la suspension NaNH, dans le s&ant d&sire on ajoute goutte a goutte la c&one a temp&ature am- 

biante (except& ks methyl-2 et dimethyl-2.6 cyclohexanones dont I’addition est e&We a 35’). Porte le 
melange 2 hr a 35-W et additionne le derive brome a la temperature indiquie dans les tableaux. Le mode 
operatone est ensuite identique a celui d&it prWdemment.’ 

Les produits sont purifies par distillation ou chromatographie sur colonne de silice. Pour la separation 
d’un melange de c&one et d’alcool. on utilise k rCctif T.’ 

Condensation arynique de C,H,Br. 
Cycbpentanone (Tableau I). Essais 1 et 2. Les constituants du melange ne sont pas s&parts Es sent 

identities en CPV a I’aide de produits authentiques.’ Essai 3. Par traitement avec le rCctif T puis passage 
de la fraction alcool sur une colonne de silice (ether de p&role&her). on obtient 4 (n = 2) pur. Ses con- 
stantes physiques et spectres (UV. RMN. IR) sont identiques a ceux d&its pr&demment.2 

Cycfohexancne. L’amide. peu soluble dans I’ether. est isole par filtration. II est ideMifie par comparaison 
(point de fusion. IR. RMN) avec un echantillon authentique. 

Cycloheptanone (Tableau II). Essai n” 5. L’alcool 4 (II = 4) et la &one 3 (n = 4) sont &par&+ par action 
du rCctif T. puis purifib respectivement par chromatographie sur silice ti distillation Le bcnzocyclo- 
butenol 4 (n = 4) est identique il celui deja prepare .3Phenyl-2 cycloheptanone: Eb,., = 124-125” 
nnzs = 1.5400. [litt. (9) Ebc., = 105-107”: litt.” tit,” = 1.53891: RMN (Ccl,): 1.03 il 2.70 (m: -CH,); 
3.428 3.80 (m: -CH): 7.2(s: aromatiques) rapport des intensitC 10:1;5: IR (cm-‘): 1700 (c--O): Dinitro- 
2.4 phenyl hydrazone: F,,,,U, = 170-l”. [litt. ” F = 171-2”]. Essais nc 6 et 7. L’amide est isolt par filtration. 
F (ether de p&role-benzene) = 88” [litt.” F = 89’1; RMN (CDCI,): 1.1 a 2.8 (3 m: -CH,): 5.55 a 6.5. 
(massif trts aplati: -NH,): 7.23 (s: aromatiques). rapport des intensites: 12:2!5: IR (KBr. cn-‘): 3.395 
3.300. 3.195 (NH,): 1.650 (C = 0) 695 et 750 (noyau aromatique). 

MPthyl-2 cyclohemnone. (Tableau III : Essais 8 a 14). Par chromatographie sur colonne de silice (ether 
de p&role&her) de la fraction alcool obtenue aprC traitement du melange brut avec le rCctif T. on isole 
7 : F = 4748” (pris au capillaire). (Calc C1,Hi60: C. 8290: H. 8.75. Tr: C. 82-63 : H. 8.75%): RMN 
(CCI,): 1.25 (s: -Me); 19 a 2.1 (m: -CH,); 186 (s: -OH. disparait par addition de DzO); 70 a 7.8 avec 
forte resonance & 7.18 (aromatiques). rapport des intensites: 3,‘8,‘1,‘4; IR (KBr. cm-‘): 3.500 il3.200: bande 
large (OH): 1.609 et 750. 690 (faible) (noyau aromatique): UV (EtOH): &_nrn (log e): 272 (3.20): 265.5 
(3.23): 250.5 (3.07). Ces valeurs confirment la structure benzocyclobutenique de I’akool7’. Par distillation 
de la fraction dtonique. QP obtient 8: Eb,.z = 96” [litt.” Eb,.,, = 955 - 96”]; RMN (CCIJ: 1.2 (s: 
-Me): 1.5 ii 2.85 (m: &Hz). 7.0 a 7.5 forte resonance a 7.20 (aromatiques) rapport des intensites: 3.‘8:5 : 
IR (cm-‘): 1.700 (C&O): 1.600, 755 et 700 (noyau aromatique). Dinitro-2.4 phenylhydrazone: FetoH = 
171-2 [lilt.14 F = 17&1.5.“F = 176-67. 

Dim&hyI-26 cyclohexuncne. (Tableau IV. essais 15 a 21). Aprr?s traitement du produit brut par le reactif 
T. I’alcool 10 est puritit par chromatographie sur silia (ether de petrole4ther): (Calc C ,.H i a0 : C. 83.16: 
H. 8.91. Tr : C.82.98: H. 9a7”/,).RMN (Ccl,): 
1% [d: -Me (b). J = 65 cps] 1.25 [s: -Me (a)]: 1.25 a 2.2 (m: --CH,): 213 (s: --OH. disparait par 
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Me(b) 

CH ,(a) 

addition de D,O): 70 a 7.3 forte resonance il7.17 (protons aromatiques). rapport des intensities: 3/3/7/l/4; 
IR (KBr. cm-‘): bande large B 3.488 (OH): 1.600 et 750. 690 (faible) (noyau aromatique); IJV (EtOH): 
,l_nm (log e): 272 (3.22): 265 (3.26): 259.5 (311) en accord avec la formule proposk? Les deux &tones 
118 et llb sont s&par&s par chromatographie sur silica (ether de p&role-&her). cis dimdthyl-2-6 pkyl-2 
cyclohexunone. (CaIcC,,H,,O: C. 83.16: H. 8.91. Tr: C. 82.84; H. 909%). RMN (Ccl,): 095 (d: &-Me; 
J = 6.5 cps): 1.22 (s: +-Me): 1.33 a 3fKi (m: CHI et CH); 722 (m: aromatiques). rapport des intensitb: 
3:3/7/5. C,-Me: (CD&) 1.30 - (CJ&) 1.32. &-Me: (CD&) 19 - (C,D,) @98; IR (cm-‘): 1.710 
(C=O): 1600.770 et 700 (noyau aromatique). Trans dimdthyl-26 phenyl-2 cyclohexanone. (Calc C,,H, so: 
C. 8316: H. 8.91. Tr: C. 8292: H. 8.85%). RMN (Ccl,): 093 (d: &--Me: J = 65 cps): 1% (s: C,-Me); 
1.5 a 2.8 (m: -CH, et -CH): 7.25 (s: aromatiques). rapport des iotensitks: 3/3.7.‘5. C,--Me: (CDCl,) 
1.52 - (C,D,) 1.32. &--Me: (CDCI,) 0.97 - (C,D,) @93. IR identique A celui trouve dans la litterature.‘6 

Condensations aryniques de o. CH,OC,H,Br 
Cyclopentunone. La c&ones 13 et 15 (n = 2) sont s&r&~ par CPV preparative sur 6 m de SE. 30 a 180”. 

lerpic: 13 (n = 2): F (ether de p&role) = 84-5“. (Calc C,2H,402: C 75.76: H. 7.42. Tr: C 75.51: H. 764%). 
IR (cm-‘): 1.680 (C==O): UV (EtOH): A,_nm (log E): 253 (350): 296 (3.34): RMN (Ccl,): 

OMe 0 

14 II 2.1 (m: --CH,): 233 A 29 (m: -CH,); 3.68 (s: -0Me); 65 a 7.3 (m: aromatiques). Rapport des 
intensitb: 8/3,‘3. La partie aromatique du spectre a kte calcuk en tenant compte du couplage Jrr sur 
I’ordinateur 1.800 de I’E.N.S.1.C. (Nancy) avec un programme mis au point par Canet et Granger.” Le 
spectre thtorique &ant superposable au spectre experimental, nous avons obtenu les caracteristiques 
suivantes : 
v(cps):H, =404.2 H, = 428.6 Hc = 398.2 

J = 8.2 

J;: = 7.3 

J*‘ = 0.9 

J CD = 0.5 

2&ne pit: 15 (n = 2): RMN (CClJ: 140 a 265 (m: -CH,); 308 (m: -CH): 3.72 (s: -0Me): 655 A 7-50 

(m: aromatiques): IR (cm-‘): 1.740 (C----O). L’oxydation permanganiquei8 de cette &tone conduit A 
I’acide methoxy-3 benzoique (spectra IR superposable a celui d’un echantillon authentique). 

Cyclohexanone. (Tableau VI ; essais 26 et 27): Le c&one 13 (n = 3) est puriti& par chromatographie sur 
colonne de silia (ether de pttroledther); RMN (CCl,): 1.40 P 2.50 (m: -CH,): 3.27 A 3.77 (m; -CH): 
3.65 (s: -0Me); 6.5 a 7.37 (m: aromatiques). rapport des intensites: 8/4:4. IR (cm-‘): 1.710 (C=O). 
Dinitro-24 phenylhydraxone: F.,,_, = 124-125 [litt.” F = 124-5”]. 

Cycloheptanone. (Tableau VI: essais 28 et 29). Du produit brut repris par un peu d’tther. on &pare 16 
(n = 4) par filtration. F (ether p&role-benzene) = 934”. (Calc C,,HisNO,: C 7241; H. 775: N. 603. 
Tr: C. 72.46; H. 7.56; N. 625%). RMN (CDCl,): 1.17 B 2.82 (m: -CH,); 38O(s: -0Me): 5.3 a 6.3 (massif 
t&s aplati: -NH,): 666 A 741 (m: aromatiques) rapport dcs intensitks: 12,‘3,‘2,‘4: IR (cm-‘): 3.385 et 
3.200 (-NH,); 1.655 et 1630 (C=O) L’oxydation permanganique*s de cet amide conduit P I’acide 
mithoxy-3 benxoique F,,, = 108-109” rlitt.” F = 109°] Le spectre IR superposable A celui du produit 
authentique. Par chromatographie sur silice (ether de p&role-&her) de la fraction soluble dans l’hher. on 
isole 13 (n = 4). RMN (CC&) : 195 A 2.87 (m : -CHJ ; 3.42 A 3gO (m : -CH) ; 368 (s: -0Me); 655 a 7.35 
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(m: aromatiques). rapport des intcnsitb: 10,‘4,‘4. IR (cm-‘): 1.700 (c--O). Dinitro-24 phenylhydrazonc: 
F = 158-159” rlitt.” F = 158-9”]. 

Cyclooc~onone. (Tableau VI-essais 30 et 31). Le rtsidu ChromatographiC sur colonne de silice (&her de 
p6trole&her). permet d’obtenir 13 (n = 5) pure. (Calc C, sH,,02 : C. 7755. H. 8.68. Tr : C. 7753 ; H. 8.67%). 
RMN (Ccl*): 1.1 il 2.83 (m: -CH,): 3.5 & 3.91 (m: -CH): 3.72 (s: -0Me): 657 a 7.33 (m: aromatiques). 
rapport des intensites: 12!4.‘4: IR (cm-‘): 1.700 (C=O); Dinitro-24 phenyl hydrazone: Fticw, = 141-2’. 
(Calc C2,Hz4Nb0s: C. 61.15: H. 8.57: N. 13.59. Tr: C. 6U99: H. 5.83: N. 1364%). 
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