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LES BASES COMPLEXES-VII” 

ELIMINATIONS SYN EN SERIE CYCLOHEXANIQUE. EXAMEN 
RAPIDE DE DERIVES CYCLOPENTA-ET-HEPTANIQUES 

G. GUILLAUMET, V. LEMMEL, G. COUDERT et P. CAUBERE* 

Laboratoire de Chimie Organique I. UniversitC de Nancy I, Case Ofhcielle 140,54037 Nancy Cedex. 
France 

(Received in France 19 October 1973; Receioedin the UXforpublication 13 December 1973) 

R&u&-B est dCmontr6 que la “base complexe” NaNH>-t-BuONa est capable de rCaliser des 
Climinations syn en s&e cyclohexanique. en particulier sur les trans dibromo-1.2 cyclohexanes. La 
position Cquatoriale de I’halog&ne est favorable a une telle reaction. Un mCcanisme cyclique (type 
Sicher-Zavada) est propose. Les m&mes reactions ont ttt rcaliskes en s&tie cyclopentanique et 
cyclohcptanique; daus ces deux cas, un m6canisme &H parah plus vraisemblable. 

Abstract-It has been proved that the “complex base” NaNHz-t-BuONa is capable of performing syn- 
eliminations with compounds of the cyclohexane series, particularly with tram 1,2- 
dibromocyclohexanes. The equatorial position of the halogen favours such a reaction. A cyclic 
mechanism (of the Sicher-Zavada type) is proposed. The same reactions have been carried out in the 
cyclopentane and cycloheptane series. In these two cases an E,H-mechanism seems more probable. 

II est bien connu que les eliminations provoqukes 
par les bases, ne nkcessitent pas forctment une dis- 
position trans antiparalltYe des groupements par- 
tants et que les eliminations syn representent main- 
temant un groupe important de reactions.’ Ces 
demibres, du point de vue synthetique, prtsentent 
un inter& certain. Elles permettent, entre autres, de 
fonctionnahser une double liaison tout en conser- 
vant la stbreochimie du squelette carbon6 grace a 
une suite de reactions du type Schtma 1: 
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L’application de ce schema a des composes cycli- 
ques constitue une voie d’accts aide aux cyclbnes 
moyens substitues sur la double liaison, a partir des 
carbures cycleniques cis correspondants. De telles 

“Travail effect& darts le cadre d’un contrat JDGRST, 
Convention 73.7.1006. 

reactions sont relativement aides avec les 
composts contenant quatre, cinq, sept atomes de 
carbone et plus; par contre, la s&e cyclohexanique 
est particulierement inapte a ce genre de synthtse.2 

L’intCrtt que nous pot-tons depuis quelques 
an&es aux bases’ et aux eliminations syn’ nous a 
conduit a aborder ce probltme. Une note 
prbliminaire” annoncait le present travail. Nous 
rapportons ici 1’Ctude effectuke en s&e cyclohex- 
anique ainsi que I’application des resultats obtenus 
a quelques derives cyclopenta et cycloheptaniques. 
Ces derniers ont et6 examines dans le but de 
vtrifier les hypotheses que nous avons Cte amen& a 
formuler et d’essayer d’amCliorer les rendements 
de la litttrature. 

Aucune etude cinetique n’a ttt effecttree; nos 
milieux htttrogbnes se pretant trts mal a ce type de 
travail. 

Etude de la serie cyclohexanique 
Cas du trans dibromo-1,2 cyclohexane. La 

reaction la plus &n&ale que l’on puisse observer 
est representee sur le Schema 2: 

(-Jly;-()+(yBr 
1 2 3 

SCHBMA 2 
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Nous rapportons darts le Tableau 1 quelques uns 
des essais effect&. 

Cette hypothese s’accomodtrait fort bien avec 
les resultats observes et les travaux d&its ci- 
dessous semblent la confirmer. 

Cas des t-butyl dibromo-3,4 cyclohexanes. A la 
suite de ce que nous venons d’exposer, il nous a 
paru interessant d’ttudier des composts a confor- 
mation bloquee. Nous avons alors consider-6 les 
reactions represent& sur le Schema 4. 

Tableau I. Action des bases sur le tram dibromo-1.2 
cyclohexane (20 mM) au sein du THF (80 ml) & 20°C 

Base 
Essai (mM) t(h) 2%” 3% 

1 NaNH1-t-BuONa 22 36 60 
W-30) (5Ct-55)” 

2 NaNH,-t-AmONa 50 50 30” 
W-30) 

3 NaNH&.H,,ONa 24 40 30’ 
W-30) 

4 NaNH,-Et(GCH,-CH1)20Na 3.5 60 15’ 
W-30) 

‘Dose par chromatographie de partage en phase vapeur 
(CPV) sur colonne de Carbowax 20 M; methode de I’etalon 
interne. 

bRendement en produit isole pur. 

De l’examen de ce Tableau, il se d&age quelques 
remarques importantes. La base complexe utiliste 
dans I’essai 4 est la plus forte (en ce qui conceme 
I’arrachement des protons) des bases etudites 
jusqu’a present.’ Or elle conduit en majorite a 
l’elimination de Br2. Parmi les essais 1 a 3, effect&s 
avec des bases plus faibles, seule NaNH,-t-BuONa 
autorise un bon rendement en elimination syn. 

L’elimination syn rtalisee ici ne doit pas etre du 
type E2H6 sinon I’ordre de rtactivite des bases 
serait inverse. En outre, ayant deja emis 
I’hypothtse qu’au cows de I’activation de NaNH2 
par complexation, iI y a formation d’agregats dans 
le milieu basique,’ il est logique d’admettre que la 
“structure” de la base doit etre bien definie. En 
effet, selon les activants utilises, les distances entre 
sites cationiques et anioniques doivent &tre vari- 
ables et il pa&t raisonnable de penser que seuls 
certains de ces agregats permettent la formation de 
complexe du type Sicher-Zavada’ (Schema 3). 

“‘a 
9 

SC&MA 4 

De fait, 6 est aisement obtenu pur.9 Par contre, 9 
ne peut dtre prepare qu’en melange avec 6.” 
Compte tenu de cette remarque et des resultats 
observes plus haut, nous avons realid les reactions 
resumees dans le Tableau 2. 

Tableau 2. Action de NaNH+BuONa (30 mM-15 mM) 
sur 6 (10 mM) et 6 + 9 (10 mM) au sein du THF (60 ml) & 

23°C 

Essai Substrat 1(h) 7%b 8%’ 

5 (6:9).’ 68 68-70 20-19 
6 44 45 50 

‘MClange contenant 60% de 6 et 40% de 9. 
‘Dose par CPV, m6thode de Walon inteme sur colon- 

ne de Carbowax 20 M. 
’ Is016 par distillation. 

Des essais non rapport& dans le Tableau, mon- 
trent que chacune des bases, prise separement, est 
sans action sur 6 et 9 dans les memes conditions. 

Des ponctions effectutes au tours d’une reaction 
r6aliste dans les conditions de I’essai 6, montrent 
que 9 disparait plus rapidement du milieu que 6. 

-.. 
0” 

1 e---H + Produits 

- 

B = anion de la base; M = cation de la base. 

Le rapport des derives 8 regioisomtres obtenus 
au tours des essais 5 et 6 est proche de SO/SO dans 
les deux cas. Ces composes sont separes par CPV 
preparative et leurs donntes spectrales sont com- 
patibles avec les structures attendues. De plus, le 
melange a 6tt transformt avec de bons rendements 
en t-butyl-4 cyclohexene par action du Li-t-BuOH 
(cf par-tie ex&rimentale). Cependant, nous n’avons 
pas cherche a determiner la position du brome sur 
la double liaison pour chacun des produits ainsi mis 

SCHBUA 3 en evidence. 
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De ceci, il r&&e que la disposition trans diaxiale 
des halo&es n’interdit pas I’Climination syn (essai 
5) (ce qui est conforme II un &at de transition cycli- 
que) mais que cette dernibre est fortement 
concurren& par l’blimination anti de Br2.2b 

Par contre, la comparaison des pourcentages de 7 
et 8 obtenus dans les essais 5 et 6 montre que, 
compte tenu des pourcentages relatifs des dibromCs 
de d&part 6 et 9 dans I’essai 6, la disposition trans 
ditquatoriale conduit & une klimination syn de HBr, 
quasi totale. 

De plus, I’tlimination syn de HBr sur 9 est plus 
rapide que I’Climination anti de Br2 sur 6. 

Tout ceci est compatible avec des &ats de transi- 
tion du type 4 et 5 d’autant plus que I’on doit tenir 
compte du fait que, d’aprts la litttrature” toutes les 
conditions connues pour donner des E*H, utilities 
sur le trans dibromo cyclohexane, n’ont jamais con- 
duit B des rendements aussi bons que les n&res en 
bromo-1 cyclohexbne. 

Cas des methyl dibromo-3,4 cyclohexanes. Ces 
composts pouvaient nous amener une confirmation 
de I’avantage pr6sentC par la disposition trans 
dikquatoriale des bromes. Ici, les conformations ne 
sont pas bloquks et I’on doit considCrer les 
6quilibres du Schkma 5: 

L’&quilibre pour les dtrivts 10 &ant dtplact vers 
lOa et pour 11 vers llb, on devait s’attendre B 
obtenir beaucoup plus de mCthyl bromo 
cyclohexbnes ZI partir de 11 que de 10. Nous avons 
pr6par6 10 pratiquement pur’ et le mtlange 10 + 11 
(seul facilement accessible?. L’action de la base 
“NaNH,-t-BuONa” a conduit aux rbsultats 
rapport& dans le Tableau 3. 

Tableau 3. Action de NaNH,-t-BuONa (30 mM-IS mM) 
sur 10 (10 mM) et 10 + 11 (IO mM) au sein du THF (60 ml) 

B 23°C 

Essai Substrat 101) 12%h 13% 

7 (,o:“lly 50 60 25 
8 30 45 46 

“Mtlange contenant 63% de 10 et 37% de 11. 
b Dod par la m&bode de I’ktalon interne par CPV sur 

colonne de Carbowax 20 M. 
’ Isole par distillation. 

La comparaison des essais 7 et 8 confirme nos 
pr&isions. De plus, une etude comparable B celle 
d&rite pour les d&iv& substituts par un groupe 
tert-butyle, a permis de mettre en Cvidence que 11 

11 est raisonnable de penser que la forme 
di6quatoriale llb sera t&s favori& par rapport g 
110 et que 1Oa sera plus stable que lob. 

Compte tenu des r6sultats enregistrks avec le dib- 
romo cyclohexane trans et les t-butyl dibromocyc- 
lohexanes 6 et 9, on pouvait prCvoir schkma- 
tiquement les rCactions suivantes, en postulant 
que la conformation du methyle-rl n’influence pas les 
constantes de vitesses: 

IOaoullaLI- 12+ 13avec%12>%13 

lOboullb~l2+13avec%13>%l2 

etk*>k,. 

disparait plus vite que 10 du milieu rkactionnel. 
Enfin, I’essai 7 montre que les proportions relatives 
de 12/l3 W/25) sont proches des pourcentages de 
7/8 (70/20) obtenus g partir du compost 6 B confor- 
mation bloqu6e. Ce r6sultat laisse supposer que 10 
r&&t essentiellement sous la forme lOa, ttablissant 
ainsi I’importance de la position de I’tquilibre. 

La forme di&quatoriale est done la conformation 
privil&iCe pour rtaliser les Climinations syn en 
sCrie cyclohexanique. Cette conclusion peut &re 
rapproch& de celle tir& par Casadevale et al. au 
tours d’un travail portant sur d’autres substrats.‘” 

Cus des tosylates du cyclohexane diol- 1.2 trans et 
du t-butyl-4 cyclohexanol trans. I1 nous restait B 
essayer de vCrGer nos prtsomptions concemant les 
ttats de transition 4 et 5. A priori, on pouvait penser 
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que le remplacement de Br par yn groupement OTs 
n’aurait qu’une rkpercussion mineure sur le rtsultat 
de la reaction d’tlimination syn, si cette demitre 
Ctait du type EIH. 

Par contre, si I’Ctat de transition Ctait du type 4 
ou 5, les rkpercussions devaient &tre plus pro- 
fondes, les capacitts de complexation du cation de 
la base par Br et par I’oxygtne du groupement OTs 
&ant diffkrentes. 

fy 

OTs 

14 

Lorsque le bistosylate 14 est soumis in I’action de 
NaNH2-t-BuONa B 23°C pendant 50 h (c’est-B-dire 
des conditions plus fortes que celles utiliskes pour 
le dibromk correspondant, Tableau 3) il est 
r&up& g plus de 70%. Nous n’avons pu mettre en 
tvidence de produit d’tlimination. 

Pour prtciser ces donntes, nous avons alors 
Ctudik le tosylate 15 et obtenu les rksultats 
rep&sent& sur le Schema 6. 

Etude des shies cyclopentaniques et cycloheptani- 
ques 

Nous avons essay6 d’appliquer nos rtsultats aux 
sCries cyclopenta et cycloheptaniques. Les 
rkactions rkalistes sont rtsumkes sur le Schkma 7: 

l cI 

Br 

NaNH,(lZO mMMBuONa(6OmM) \ 
THF(lB0 ml). ZVC, ?6 h 

21 

(90%) 
SCHI~MA~ 

Les rendements en d&ivCs halogkno-1 cyclbnes 
sont meilleurs que ceux rencontres dans la 
littbrature, surtout en ce qui conceme 21.” 

Afin d’obtenir quelques renseignements sur le 

IS (10 mM) 

SCHBMA~ 
16: 65-70% 

Bien que le groupe -0Ts de 15 soit en position 
bquatoriale done dans une situation semblable B 
celle que I’on rencontre avec les d&iv& brom6s 
donnant aiskment une Climination syn, le carbure 
Cthyltnique 7 n’est obtenu qu’en tri?s faible quantitk 
(cf partie expkrimentale). Par contre, I’alcool 16 
provenant certainement d’une substitution 
nuclkophile au niveau du soufre du groupe -0Ts est 
abondamment form&‘* 

Done, la trts grande difftrence de comportement 
observke en s6rie cyclohexanique entre d&iv& 
bromts et tosylates semble bien infirmer le 
mkcanisme E2H pour les tliminations syn 
observkes dans le p&sent travail et constitue un 
argument trts favorable $ un mtkanisme faisant in- 
tervenir un &at de transition du type 4 ou 5. 

mkcanisme des &actions exposdes dans le Schema 
7, nous avons soumis le tosylate du phtnyl-2 cyclo- 
pentanol trans 22 B I’action de la “base complexe” 
NaNH*-t-BuONa (Schkma 8). 
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En d6but de rtaction, le rapport 23124 est 75125. ports molaires. les temp&atures et les temps de contact. 
En fin de &action, seul23 est obtenu par suite d’une Le mClange rtactionnel est ensuite jett sur glace, extrait B 
isom6risation de 24. I’tther et &ht sur MgSO,. 

Les pourcentages relatifs de 23 et 24 en dCbut de 
&action sent diffkrents de ceux observts lors 
d’blimination faisant intervenir un complexe 
Sicher-Zavada sur le m&me substrat.‘*b De plus, 
nous avons vu que dans nos conditions, les 
kliminations syn sent rktlisables en s&rie cyclohe- 
xanique sur les d&iv& dibromts trans alors qu’el- 
les s’avtrent pratiquement impossibles sur les tosy- 
lates. Ces diverses observations nous laissent sup- 
poser qu’en series cyclopentanique et cycloheptani- 
que, l’intervention d’un complexe du type 
Sicher-Zavada est moins certaine bien que I’on ne 
puisse rejeter son existence. 

Le cyclohextne et le mCthyl-4 cyclohexbne sont 
identiliCs par CPV. 

Cas du dibromo-I.2 cyclohexane trans (Tableau I) 
Ce comm est prtpa& B o”c, par addition de brome 

sur le cyclohexbne en solution dans CCL. Le bromo-I 
cyclohextne 3 est obtenu pur par distillation (Rendement 
maximum = 50-550eEssai I). Eb, = SO-81°C Pitt” 
Eb,, = 69’C]: RMN (CCL): de I.30 ii 260: 3 massifs 
(-CH,); de 5.83 B 6.08: m (-CH); rapport des intensites: 
8/l; IR (film): 1650cm- (vc_-). 

CONCLUSION 

Ce travail montre que certaines bases complexes 
peuvent facilement rkaliser des Eliminations syn 
dans les cas difficiles oh toute autre base tchoue. 
Le mkanisme de ces reactions en skrie cyclohexa- 
nique fait trts certainement intervenir un &at de 
transition du type Sicher-Zavada. Cette hypothtse 
est d’autant plus probable que les bases les plus for- 
tes ne sent pas les meilleures. Nous pensons que les 
bases complexes sent formkes d’agrkgats’ et que 
seuls les agrkgats posstdant une bonne rkpartition 
des anions et cations sent capables de complexer le 
d&iv6 halogknt ?I la fois pas son hydrogkne et par 
son halogtne. Ceci expliquerait la diffkrence 
observke parmi les bases de forces Cquivalentes. 

Cas des tert-butyl dibromo-3.4 cyclohexanes (Tableau 2) 
Le tert-butyl cyclohextne est pr6par6 B partir d’un 

mClange de tert-butyl-4 cyclohexanol cis et trans selon la 
mkthcde de Sicher.‘” Le compose 6 est obtenu selon9 et 
I’kquilibration en 6 + 9 est rkalis6 selon.‘OO Les produits 7 
et 8 sent isok par distillation 7 prksente des donnkes 
spectrales identiques ?I celles d’un echantillon authenti- 
que. Les deux isomeres 8 sont sCparCs par CPV 
prkparative sur 4 m de Carbowax B 170°C. ler pit: 
RMN (CCL): 0.95: s (C(CH,),); de 0.95 g 2.5: massifs 

(-CH, et >CH-Bu’): de 5.8 B 6.1: m (C===C< ); rap- 
H 

port des intensites: 9/7/l; IR (CCL): 1655 cm-’ (v,,). 
2eme pit: RMN (CCL): O-95: s (C(CH,),); de I.1 g 2.7: 

massifs &alts (-CH, et \ 
,CI+Bu’); de 5.8 B 6.1: m 

(C=C’ 

PARTIE EXPERWENTALE 

‘H 

); rapport des intensitts: 9/7/l; IR (CCL): 1655 

cm-’ (w4). Le mtlange des monobromCs isomtres 8 
rCduit par la mtthode de Nozaki et al.” conduit a 7 
(rendement 70% apr&s distillation; spectres identiques A 
ceux d’un kchantillon authentique). 

Indications generales 
Nous utilisons I’amidure de sodium Fluka en morceaux 

lavt et broye sous THF. Toutes les &actions sont 
effectuCes sous atmosphkre d’azote R. Les quantitts et les 
conditions utilis&s sont mention&es dans les Tableaux. 
Les spectres IR ont ttC enregistrks sur Perkin-Elmer 457, 
ceux de RMN sur Varian A 60 (le TMS est utilise en 
r6fCrence interne et les deplacements chimiques sont 
don&s en unit&s S). Les CPV analytiques sont r&ah&es 
sur Girdel75 CD PT, les CPV preparatives sur Carlo Erba 
Fractovap GV (colonnes carbowax ou SE 30). Les silices 
utilisCes pour les chromatographies sur colonne et sur 
couche mince sont respectivement le Kieselgel 
0.05-O-2 mm et le Kieselgel G ou H (Merck). Les eluants 
sont toujours des mklanges &her de p&role+?ther. Les to- 
sylates necessaires g ce travail sont prCparCs de man&e 
classique a partir de I’alcool et du chlorure de tosyle au 
sein de la pyridine. 

Cas des methyl dibromo-3,4 cyclohexanes (Tableau 3) 
Le mtthyl-4 cyclohex&ne est obtenu a partir d’un 

melange cis-trans de methyl-4 cyclohexanol.‘” 10 est 
prepark pratiquement pur selon;‘il est ensuite kquilibre en 
10 + 11 par chauffage.“’ 

Le mtlange des deux isomeres I3 est obtenu par distil- 
lation. Eb, = 68-70°C; RMN (Ccl.): de 0.95 B 1.1: m 

(-CH,); de 1. I a 240: m (>CH1 et >CI$-CH,): de 5.75 

g 6.1: m (C=C<, ; ) rapport des intensitbs: 3/7/l; IR 

(film): 1645 cm-’ (vc4). 

Cas des tosylates du cyclohexane dial-I.2 trans et du tert- 
butyl-4 cyclohexanol trans (SchCma 6) 

Mode operatoire general 

Le cyclohexanediol-1,2 trans est prkpart B partir du 
cyclohextne.‘9 Le tert-butyl-4 cyclohexanol trans est 
s&ark par chromatographie du melane commercial cis + 
trans sur gel de silice. 

Le mode op&atoire concernant la preparation des ba- 
ses complexes est le m&me que celui dtcrit dans un 
pr&Zdent m&moire.‘0 t-BuONa est p&part “in situ” 
par addition de t-BuOH en solution dans une suspension 
Cquimol&culaire de NaNH,. Les d&iv&s dibromCs ou les 
tosylates en solution dans le THF, sont addition& goutte 
B goutte au milieu rtactionnel a la temperature indiqu6e 
dans les tableaux: ceuxci mentionnent Cgalement les rap- 

Au tours des essais r&Ii&s B partir de 15, le melange 
rkactionnel brut est pass6 sur colonne de silice, le pour- 
centage de 7 form6 est ensuite dCtermint5 par CPV selon la 
mtthode de I’ttalon inteme. Les quantites de 15 et 16 sont 
connues par pesCe. Cependant, les valeurs donn&zs pour 7 
et 15 sent approximatives &ant donnC que 15 engendre 
partiellement 7 par chromatographie sur gel de silice ou en 
phase vapeur. 
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Les differents composes obtenus au cours du traitement 
de 15 par la “base complexe” NaNH>-t-BuONa 
presentent des caractCristiques spectrales identiques B 
celles d’&chantillons authentiques. 

Gas des dibromo-12 cyclopentane et cycloheptane 
(Schema 7) 

Ces deux composes sont prepares par addition de bro- 
me sur les carbures insatur6s correspondants, a 0°C. au 
sein du CCL. Le rendement en bromo-1 cyclopentbne 19 
est determine par CPV sur colonne de Carbowax 20 M 
(m&ode de I’etalon inteme). Par distillation, on obtient 
35-38% de ce compose isole pur (a noter au cours de cette 
operation la formation de goudrons). Eb,, = 124-125°C 
[litt.” Eb,m = 126”C]; RMN (CCL): de l-65 1 288: m 
(-CH& de 5.65 a 6.85: m (-CH); rapport des intensites: 
6/l; IR (CCL): 1620 cm-’ (vc+). Le rendement en bromo- 
1 cyclohentbne 21 est donnt en produit isole pur. Eb,, = 
88--9O‘C Bitt.” Eb,, = 87.3”Cl; RMN @X.):-de 1.35 a 
2.85: 3 massifs (-CH3; a 6.12: t (-CH; J = 6.5 C/S); rap- 
port des intensites: 10/l; IR (film): 1645 cm-’ (v-c). 

Ca.s du tosylate du phknyl-2 cyclopentanol trans (Schema 
8) 

Cet alcool est engendre a partir de la cyclopentanone 
par I’interm&liaire du phenyl-I cyclopentene selon le 
pro&de mis au point par De Puy et al.“’ Un echantillon 
de phbnyl-3 cyclopentene obtenu selon”” place dans les 
conditions de la reaction, conduit aprS 20 h a un melange 
75/25 de U/24. Les pourcentages relatifs de 23 et 24 sont 
determines par CPV sur colonne de SE 30. 
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