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Résumé—L'étude de la réaction de Diels-Alder entre I'acroléine et les éthoxy-1 et 2 dines-1,3 montre
que les didnes réagissent exclusivement dans la configuration trans pour donner préférentiellement les
produits d’addition cyclique de configuration cis (isoméres cinétiques) dont la conformation est
discutée. L'épimérisation basique des adduits obtenus avec les éthoxy-1 ditnes conduit 3 des
dihydrobenzaldéhydes tandis qu'avec les éthoxy-2 di2nes, I"adduit est transformé en produit trans.
Nous avons tenté de relier les vitesses de ces réactions aux densités électroniques r, aux énergies
des orbitales moléculaires calculées par la méthode CNDO/2 et aux déplacements chimiques RMN.

L’intérét pratique de la réaction de Diels-Alder a
suscité de nombreuses études cinétiques'™ et
théoriques mettant en évidence le réle des substi-
tuants du di2ne et du diénophile ou permettant de
prévoir a priori la régiospécificité de I’addition.’

Dans certains cas,’ il a été démontré que les
cycloadditions [4+2] ne sont pas tout a fait
concertées et que, au sein du complexe réactionnel,
I'une des deux liaisons ¢ se forme avant I'autre. De
plus les interactions entre les orbitales frontiéres
ont été invoquées pour expliquer I'effet “endo™.®

Considérant le cas des éthoxydi2nes nous exami-
nerons la régiospécificité et I'effet “‘endo’ condui-
sant A 'isomére cinétique cis, et discuterons les
résultats en relation avec les densités électroniques.
D’autre part, ayant déterminé les vitesses de
réaction nous les confronterons aux déplacements
chimiques des dignes considérés.

Les cycloadditions ont été effectués entre
I’acroléine ou la méthacroléine et des éthoxy-di2nes
diversement substitués par des groupes alkyles; les
variations de distribution électronique sont
suffisantes dans ce cas pour se traduire par des
réactivités  différentes. Nous avons de plus
remplacé le groupe éthoxylé par un substituant
aminé, acétoxylé et éthyl-thio afin de mettre en
évidence I'influence de I'hétéro atome sur la
réactivité.

La distribution électronique (charges 7 sur les
atomes de carbone) a été calculée par la méthode
CNDO/2 pour les é&thoxy-dignes 1 et 5. Pour chaque
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diene, nous avons pris en considération la configu-
ration trans (E) dans la conformation S cis qui est
la seule & réagir (Tableau 1).

Réaction des dines substitués avec I'acroléine

Les différents produits préparés par la réaction
de Diels-Alder sont rassemblés dans le Tableau 2.
Nous avons constaté que seuls les isoméres trans
(E) peuvent réagir. Dans les conditions opératoires
utilisées, les isomeres (Z), encombrés stérique-
ment, ne donnent pas de réaction; il en est de
méme pour les éthoxy-diénes du type CH~C(R")
—CH=C(CH,)—O0Et (R'=H, CH;) et (CH;)—
C=CH—C(OEt)=CH, dans lesquels I'encom-
brement stérique de 'une ou I'autre extrémité de la
chaine rend difficile la formation de la conformation
S cis; dans les autres cas, nous avons obtenu exclu-
sivement les composés 2 ou 6.

Les cyclohexénes 2, dans lesquels ’hétéroatome
est en ortho de la fonction aldéhyde sont suscepti-
bles de se décomposer par simple distillation (2c,
24, 2e, 2, 2g)’ et en milieu acide (ODNPH)*’ ou basi-
que (épimérisation)® pour donner les dihydro-
benzaldéhydes correspondants 3. Les adduits 4
formés A partir de ]a méthacroléine ne subissent pas
cette élimination.

Les éthoxy-4 tétrahydrobenzaldéhydes 6,
possédant une fonction éther d’énol, conduisent
normalement au composé carbonylé correspondant
7, aisément caractérisable sous forme de bis dinitro
2,4 phényl hydrazone."
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Tableau 1. Charges = dans les éthers diéniques (conformation $ cis) 1
CH~=C(R')—C(R}=CH—OEt et 5§ R™—CH=C(R")—C(OEt)=CHR.
Les indices a A e se reférent aux substituants précisés dans le Tableau 2
Charges m sur les atomes Energies E¢
de carbone unités 8
Q Q. Qs Q. HO BV
la (E) 0965 1:063 0-959 1-060 -0-427 0-121
ib (E) 0954 1073 0929 1-108 -0416 0-118
1¢c (E) 1:012 1:026 099 1.045 -0-410 0-118
1d (E) 1009 0994 (0.945 1-078 -—0-441 0-093
5a 141126 0935 (0993 1002 -0439 0-119
5b (E) 1-164 0916 1:039 0960 -0-416 0-133
Sc 1-127 0939 0952 1053 -0-417 0-117
5d (2) 1-085 0976 0979 i-026 —0-404 0-115
5¢ (Es.)(Z,2) 1-115 0956 1023 0984 -—0-388 0113
Table 2. Description et nomenclature des différents produits étudiés
Formule Substituents R, R’, R*, X
CH~CR")—C®R)=CH—X 1 a b ¢ d e f g
H
H
CHO 2 a b c d e f g
H
CHO
3 a b c d
H CH
s 4 a c f g
CHO
Et Q
X OEt OEt OEt OEt SEt N< 0—C—cH,
Et
R H H CH, CH, H H H
R’ H CH, H CH, CH, H H
R"—CHe»C(R'—C(OEt)=-CH—R L] a b c d ]
R’ R CHO
6 a b c d e
EtO
R
gk CHO
7 a b [ d e
O
R
R H H CH, CH,
R’ H H CH,; H H
R” H CH, H H CH,
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Les vitesses de réaction ont été déterminées par
chromatographie en phase gazeuse a trois
températures (Tableau 3). Les déplacements chimi-
ques des protons qui nous intéressent ici sont ex-
traits d’une étude systématique publiée par ail-
leurs."

Etude stéréochimique par RMN
Du fait de la présence de nombreux protons for-
tement couplés les spectres RMN sont refativement
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complexes. Des informations sur la stéréochimie
peuvent cependant &tre déduites d’une analyse par-
tielle; les résultats RMN sont groupés dans les Ta-
bleaux 5 et 6. D'autre part, une étude détaillée du
spectre du composé 2a A 250 MHz a été réalisée; ce
spectre a permis de mettre en évidence sans
ambiguité la présence de 2 isoméres et avec 'aide
d’expériences  d'irradiations  multiples les
déplacements chimiques ont été attribués de
maniére certaine (Tableau 5).

Tableau 3. Constantes de vitesse de la réaction d'addition de 1'acroléine
sur les di¢nes fonctionnels 1 et 5. Energies d’activation. Facteurs de
fréquence et déplacements chimiques.

H .
~
Cc=C C=C Hg
Se=c_ H~  c=c"
X X
1 L
1 et 8 sont étudiés sans solvant, A 'exception de 1f étudié en solution dans
I’éther
10° k-(1 mole ' sec™) E.Kcal/ log,o A
22 42° 65° mole 22 8,.10°¢

1a° 639 238 1073 12-8 4.1 470

ib 253 104-5  408-6 12:8 4.7 4-60

1c 6:73 214 9 12-4 3-8 470

1d 302 1206  464-2 12:6 4.6 4-67

le 3-81 20-3 97-3 15-0 5-45 477

it 435

1g 0-36 1-81 9.9 15-2 4-84 5-03
Ha. He
Sa 0-67 2-24 9-78 12-4 2-8 5-51 4-03
5b 2-78 12-5 52 13-§ 43 599 3.87
5¢ 0-945 334 128 119 2:6 5-44 4-20
5d 5-42 18-6 57-5 11-0 27 5-24 496
5 19-6 70-3 2724 11-5 3-6 6-23 4.73

2 A-10° (Ether) 10°k = 0-091 mole™' sec™".
* A-10° (Ether) 10°k = 653 1 mole ™" sec™'.
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DISCUSSION DES RESULTATS

D’une maniére générale, la réaction de Diels-
Alder n’est pas régiospécifique et peut conduire 2 la
formation d’isomeres structuraux (ortho-méta pour
les dérivés du pipéryléne; para-méta pour ceux de
I'isopréne).” Avec les éthoxy-di2nes 1 et 5, on ne
met en évidence que les dérivés ortho et para
substitués 2 et 6 respectivement.*® '™ Les adduits
4 obtenus par condensation de la méthacroléine ne
subissent aucune perte d’éthanol ce qui exclut la
formation de I'isomére “méta”’. De méme, dans les
dihydrobenzaldéhydes 3, le spectre RMN du motif
éthylénique correspond, uniquement a des dérivés
orthosubstitués 2 (Tableau 6); les composés
éventuellement issus d'un  dérivé méta
présenteraient un proton éthylénique
supplémentaire. Contrairement au cas des substi-
tuants méthyles, les hétéroatomes (O, S, N) sem-
blent donc imposer une régiospécificité totale.

L’orientation de la réaction suit le comportement
des charges o sur les atomes de carbone 1 et 4.
Pour les éthoxy-1 di¢nes 1, la charge négative la
plus importante se trouve sur le carbone 4, et pour
les diénes § sur le carbone 1. Les charges nettes sur
’acroléine sont les suivantes (en 10~ électron):—

-1 -39

C=C
C=0

+233 -128

(Ref 21)
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Les variations de charges introduites par les
hétéro-atomes sont plus importantes que celles que
produisent les substituants méthyles pour lesquels
la régiospécificité n'est que partielle.

Lors de la réaction des éthoxy-1 ou 2 di2nes avec
I’acroléine, on note la formation de deux adduits
stéréoisomeres (80%-20%). La proportion de ces 2
isomeéres ne varie pas, quels que soient le degré d’a-
vancement de la réaction et la température
employée, ce qui permet de supposer que cette ad-
dition est sous contrdle cinétique. Or la ragle
d’Alder indique qu’a une disposition “endo” des 2
réactifs correspond A un produit prépondérant de
structure cis.'” %

Ce comportement vérifié dans le cas de I'amino-
butadieéne® (Tableau 5) est corroboré par I'analyse
structurale des composés que nous obtenons.

Les éthoxy-tétrahydrobenzaldéhydes 2 et 6
possédent vraisemblablement la conformation
demi-chaise et chaque diastéréo-isomere est en fait
en équilibre conformationnel ag 2 ee pour le trans
et eaz=ae pour le cis. Les configurations de cycles
peuvent étre déterminées par I'intermédiaire des
couplages RMN °J,, 4 entre protons du cycle.”**
Ces couplages. ont pu étre obtenus par étude 2
250 MHz du spectre de 2a. A partir du motif 3,
découplé du proton éthylénique 4, on détermine
dans I'isomére majoritaire, C, °J;; =~ 4-3 Hz; d’autre
part, le spectre du proton 2 découplé de 3 fournit

Tableau 4. Constantes physiques et indices chromatographiques des
tétrahydrobenzaldéhydes 2,4 et 6

Composé  Eb/mmHg D n? L L %
2a 58°/0-8 1-009 1-4770 1038 1400 20
1160 1510 80
4a 57°/0-2 0-9810 1-4630 1189 1465 10
1493 90
2b 67-68/0-7 0-992 1-4704 1148 1498 20
1234 1573 80
2" 1153 1506 15
1226 1554 85
4c 70°/0-4 0-973 1-4665 1270 1512 13
1284 1554 87
24" 1260 1566 20
1328 1654 80
2g 120°/15 1-1016 1-4780 1220 1716 80
—_ — 20
4g 98°/0-3 1080 1-4722 1239 1682 85
— 1705 15
6a 67°/0-7 1-022 1-4770 1226 1599
6¢c 70-72/0-7 09915 1:4742 1263 1643
6b 70-72/0-8 0-9997 1-4762 1250 1584 20
1280 1632 80
6d 70/0-4 1-003 1-4680 1276 1588 75
1618 25
Ge 70/0-6 09717 1-4705 1325 1600 20
1345 1651 80

?2d et 2d se décomposent partiellement A la distillation.
*Les indices de rétention correspondent aux deux stéréoisomeéres sont
les proportions relatives sont indiquées en %.
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Tableau 5.
3, 3,
Paramétres RMNde  ‘R_>< _H % HCHa
CHO :Iijj<cuo
SR’ < 7 ! SR’ 1
2 4
Composé % 8cno 8, 8. 8 Jia Jsa Jia
2a cis* 80 975 4.25 596 588 - 09 4.3 32
trans® 20 977 4-15 577 14 8 2
2b cis 80 966 4-13 563 1:70 07 4 4
trans 20 9-675 547 12 4
2c cis 85 978 4-03 1-79 5-52 1-5 4
trans 15 974 1
20 cis 80 970 3.97 1-75 1-63 1-4 3-5
trans 20 963 1
2e cis 90 974 3.70 5-54 1-70 1-3 4-5 4.5
trans 10 967 07
2 cis 100 973 379 5-82 5-82 1-2 6-5 22
2g cis 80 9-68 5.58 592 592 0:6 35 35
trans 20 962 1-5
4a 9% 962 3.69 5-83 5-83 0 2:0
10 948 0
4 95 9.52 322 57 5-71 0 24
5 945 0
4 85 962 5-20 5-83 5-83 0 25
15 943 0
4c 87 962 3-48 1-78 5-46 0
13 946 0

“Valeurs obtenues a4 250 MHz. On mesure également pour 2a cis 5° =2-48
107 — §(8sa + Bep) = 2:04 — 3(8,4 + 8,B) = 1:80, Sy = 3-48 et 3:61 avec Ju_u =
9Hz -~ J.,=10Hz.

3
H | 4 o R H’
‘R CHO R H
Parameétres RMN de CHO
SR’ EtO
R H
6

Tableau 6,

3
Composé % acuo 5; 5. 85 Jc)-m‘u I].‘
3a 9-46 677 6-22 622 0 5
3b 9-45 671 597 193 0 56
3 9-47 6-60 1-88 592 0 1-1
k| 9-38 6-52 1-85 1-85 0 1-2
6a 9-62 — 4-53 — 0-6 4-0et
30
6b cis 80 9-70 — 4.55 — 1 4-5
trans 20 9-59 — 438 - 16 2:5
6c 9-63 — 1-62 — 06 0-75
6d 9-60 — 4-49 — 09 4-5et
30
6e cis 80 970 - 4-63 — 06 55
trans 20 964 — 4-39 — 1-5 3
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2+ Jon) = 13:5 Hz (le systéme 7a, 7b étant forte-
ment couplé les dédoublements mesurés dans la
partie X sont en fait des *“‘couplages apparents™). Ju
mesuré sur le spectre de 3 découplé de 2, est
=3.2Hz. Dans [I'isomére minoritaire, T, on
détermine par des expériences analogues Jy =
8 Hz et *J..=2 Hz. Cet isomeére, qui fait intervenir
un couplage J,; axial-axial, est donc de structure
trans alors que I’isomére prépondérant a la configu-
ration cis.

Ces résultats montrent de plus que le proton 2 de
C présente une disposition préférentiellement axia-
le par rapport a I'un des protons 7; d’autre part, la
valeur de J, indique une orientation privilégiée
équatoriale pour H; de C (angle diddre faible) et
axiale pour T (angle diédre =90°). Le dérivé 2a se
présente donc & 80% sous une configuration cis,
dans laquelle les groupements CHO et OEt sont en
majorité équatorial et axial; il se forme aussi 20%
de I'isomere de configuration trans caractérisé par
une prédominance de la conformation diéquatoriale
des substituants. Des conclusions analogues peu-
vent étre déduites de I’étude des autres composés
en considérant dans certains cas la “largeur de ban-
de”;* cette largeur qui pour le proton H, de
I'isomeére majoritaire des dérivés 2 (§ =2-4—-2-5%
107* atteint 18 4 20 Hz indique I'intervention d’un
couplage a-a donc une disposition préférentielle-
ment équatoriale de CHO. De méme, la mesure de
*Jus—n, = 4 2 4-5 Hz dans les composés 2 et 6b majo-
ritaires et =2-0 4 2-5 Hz dans les formes 2 et 6b
minoritaires permet de généraliser les conclusions
précédentes. L’épimérisation basique de I'isomeére
cinétique 6b (80%) en produit thermodynamique
trans apporte aussi une confirmation.

Dans les tétrahydrobenzaldéhydes 4 le couplage
Ju,—n,=2-0 & 2-5 Hz dans la forme prépondérante
suggére par contre une orientation en majorité
équatoriale de OEt. D’autre part, le composé 2f cis
substitué par NEt; présente un comportement
différent de celui de 2a puisque J,;=6-5Hz J, =
2-2 Hz; une déformation moyenne du cycle demi-
chaise sous I'effet des interactions de type 1-3 di-
axial avec NEt, est susceptible d'intervenir.”

Dans le cas des adduits 2, 'épimérisation par la
soude méthanolique a échoué car les adduits sont
assez instables et nous n’avons pu obtenir que les
dihydrobenzaldéhydes 3 correspondant & une
élimination trans-diaxiale aisée;' en pratique, les
constantes de vitesse 4 90° pour cette élimination
du premier ordre sont trés voisines. k(x 10° sec™)
pour 2a=5:6; 2b="7-7; 2¢=5-5; 2d =6-0.

Des études cinétiques relativement nombreuses
ont été effectuées sur la réaction de Diels-Alder et
les vitesses de réaction été relies aux
déplacements chimiques RMN du digne® ou du
diénophile®® et aux énergies des orbitales
moléculaires.*”' Cependant les résultats publiés
concernent le plus souvent des didnes
monosubstitués et ne tiennent pas compte de I'in-
fluence de substituants alkylés. Pour tenter
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d’améliorer notre connaissance de cette réaction,
nous avons recherché les facteurs susceptibles d’in-
fluencer la vitesse d’addition sur I’acroléine de
diénes diversement substitués.

Si les densités électroniques = permettent de
prévoir lorientation de I’addition, elles ne
présentent pas de relation quantitative satisfaisante
avec les constantes de vitesses k. On constate ce-
pendant un parallélisme entre la vitesse de réaction
ou les énergies d'activation (Tableau 3) et I'effet
donneur du substituant N >0 > S =0—Ac>CH;
ca;riclérisé par exemple par les constantes de Taft
ORr.

L’influence des groupes méthyles s’explique en
considérant la position des divers substituants sur
la chaine diénique: un groupe situé sur les carbones
1 ou 4 ayant pour effet d’augmenter la vitesse de
réaction. Avec les éthoxy-1 diénes 1, les CH; en
position 2 et 3 ont une influence relativement faible
sur la vitesse (k varie d’un facteur 5) alors que les
éthoxy-2 diénes 5 présentent une augmentation de k
de 'ordre de 30 lorsque deux CH; sont substitués
en 1 et 4.

Si la variation des charges 1 est insuffisante pour
expliquer la ractivité des dienes, le déplacement
chimique qui dépend de facteurs électroniques et
géométriques suit correctement I'ordre des vitesses
de réaction. Une bonne corrélation est obtenue
(Tableau 3) entre log k et 8 du proton H, (en trans
de C=C). La méme constatation peut étre faite
avec les éthoxy-2 di¢nes § en prenant pour déplace-
ment chimique, la valeur moyenne §,=
(85 + 81,8)/2 qui tient compte de I'influence des
CH; sur les deux doubles liaisons (H. en cis de
C=C et H; en trans de OEt).

Il a été montré que la réactivité pouvait étre
reliée A I’énergie d’intéraction® entre les deux
molécules réagissantes ou 4 I'énergie de la plus hau-
te orbitale moléculaire occupée lors de la réaction
de Diels-Alder.” Bien que les énergies des orbitales
frontidres Ef calculées par la méthode CNDO/2 ne
permettent pas d’obtenir de relations quantitatives
précises avec les constantes de vitesse K,
spécialement dans le cas des éthoxy-1 dienes® une
corrélation satisfaisante entre logk et Ef est
observée pour les é&thoxy-2 dignes 5 (Tableau 1). On
constate alors que les points correspondant aux
dignes S cis sont approximativement alignés a I'ex-
ception de Sc. L'écart constaté, qui atteint
1 Kcal/mole™' a probablement pour origine les
effets d’encombrement stérique au niveau des car-
bones 2 et 3.

En conclusion, la régiospécificité et le principe
d’addition ‘“‘endo-cis" laissent supposer [’existence
d’un état de transition fortement ordonné avant la
formation des liaisons o. Les valeurs des entropies
d’activation qui renseignent sur 1’état de transi-
tion** sont trés négatives (—47 <AS* < -35ue).
Ce comportement est en accord avec un mécanisme
concerté; les valeurs de AS" diminuent
algébriquement lorsque les didnes présentent des
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groupements susceptibles de se placer en ortho du
CHO de I’acroléine.

PARTIE EXPERIMENTALE

La préparation et Pidentification des isomeéres des
éthoxy-ditnes ont déja été décrites.'™™ L’acétoxy-1
butadizne’ et le diéthylamino-1 butadine® ont été
décrits. L'éthylthio-1 méthyl-3 butadiéne a été obtenu
par addition de I'éthy]l mercaptan sur le méthyl-3 buténe-3
yne-1.>* Ce dernier est obtenu par deshydratation de P'al-
cool acétylénique.” Le didne cis ainsi préparé est ensuite
isomérisé par chauflage & 65° en présence de CCL en
di¢ne trans réactif.

La réaction de Diels-Alder a été effectuée sur les
mélanges d’isomeéres géométriques (quand ils existent)
des diénes 1 et § soigneusement dosés par CPV, A
0-0035 mole d'isomére réagissant, on ajoute 0-005 mole
d’acroléine. Le tube est placé dans un bain thermostaté 2
la température désirée. Des prélévements effectués A in-
tervalles réguliers et dosés par CPV permettent de
déterminer le degré d’avancement de cette réaction non
équilibrée d’ordre 2. Le calcul des constantes de vittesse
est effectué selon la relation:

_ 1 b(a—x)
-5 %am—n

k

a et b étant les concentrations initiales et x le degré d’a-
vancement de la réaction. La précision sur la constante de
vitesse k est d 'ordre de +5%.”

Avec 'aminobutadiéne I, la réaction a é1é effectuée en
solution dans 'éther 3 ~ 10° (amino butadi2ne -4 mole/l et
acroléine 2 moles/l). L’éthoxy-1 butadidne a été opposé 2
P'acroléine dans les mémes conditions, Les cinétiques sur
I'aminobutadiéne ont été suivies par RMN.

Elimination de EtOH. A 0-3 cm’ d’adduit 2a, 2b, 2¢ ou
2d on ajoute 0-1cm’ de soude méthanolique 0-1N. Le
mélange est chauffé A 90° et la réaction suivie par CPV.

Epimérisation de 6b. 0-5 cm’ d'adduit et S cm’® de soude
méthanolique 0-1 N sont chauffés a reflux 2 h, puis versés
sur 10 cm’ d’eau et extrait par CCL. On seche sur CaCl et
analyse par RMN.

Résonance Magnétique Nucléaire. les différents
composés obtenus ont été identifiés par leur spectre RMN
(spectrographe Varian A 60 A; 8 =42°C; TMS interne;
solvant CCL, 0-1 M). Les paramatres (déplacement chimi-
que en 107° et couplage en Hz) sont indiqués dans les
Tableaux 5 et 6.

Chromatographie en phase vapeur. L'évolution de la
réaction et les indices de rétention ont été déterminés
avec un appareil Aérograph 1520 muni d'un détecteur &
ionisation de flamme utilisant I’azote comme gaz vecteur
{colonne Apiezon L. et Emulphor 0 4 6% sur Chromosorb
W, 3mx0:32cm).

Les dinitro 2—4 phénylhydrazones des composés 2a, 2b,
4a, 6a, 6b, 6c, 64, 6e mettent en évidence la perte d’éthanol
des cyclohexénes 2 et Phydrolyse des éthers d*énol 6. Les
résultats analytiques correspondent a la formule & +0-2%
au plus. Les points de fusion sont respectivement 187°,
198°, 96°, 229°, 245°, 202°, 195°, 225°.

Remerciements—les spectres 3 250MHz et les
expériences de double irradiation correspondantes ont été
enregistrés sur un spectrographe CAMECA au Centre
d’Etudes Nucléaires de Saclay (Laboratoire de
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mercions trés vivement Monsieur H. Le Bail.
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