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SELON UNE CONDENSATION APPARENTEE A LA 
REACTION DE STOBBE 
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R&m&La condensation de d&iv&s carbonylts avec des esters alcoylidbne cyanacetiques est 
effectu& avec un equivalent de base et permet la synthese de ditnes ou tribnes gcm-diactives. 
L’efficacite de la methode est discutee en fonction de la structure des reactifs. L’Ctude RMN des 
melanges d’isomeres obtenus aprks photoisomerisation permet de pr&ciser les configurations. La mise 
en evidence des S-lactones, intermediaires de la reaction qui sont isoles dans certains cas, permet de 
proposer un m&canisme et d’interpreter la sttreosp&cificite observ&z 

AbstractXondensation of carbonyl compounds with alkylidene cyanacetic esters using an equivalent 
of base, affords a new route to gem-diactivated dienes or trienes. The synthetic utility of the reaction is 
discussed with respect to the structure of the reactants. Configurations are determined by NMR after 
photoisomerisation experiments. Isolation of some B-lactones, intermediates of the reaction, allows an 
interpretation of the mechanism and stereospecificity. 

L’ttude des cycloadditions dipolaires-1,3 aux 
dibnes 1 gem-diactives est actuellement entreprise 
au laboratoire.“* Ce travail nous a conduit B Ctudier 
la synthese et la stereochimie de derives 1 diverse- 
ment substitues. 

I I 
RCH=C--c=C(xHu) 

8 Y B a 

1 X et Y=CNouCOlMe 

La methode de preparation la plus genbalement 
utilisee fait appel B des condensations de type 
Knoevenagel soit d’aldthydes ou de c&ones a, /3 
tthyleniques avec les composes a mtthykne actif 
2,’ soit d’aldthydes avec les olefines 3 vinylogues 
de 2.e La preparation de derives substitues en /I ou 
y est cependant difficile et conduit le plus souvent a 
des melanges de divers cornposh, 

I I 
RCH-C-C=O+CHAX)o \ 

’ I/ 

l+HzO 

RCHO + -CH,-C=C(Xjo 
3 

Dans un travail anttrieu? nous avions montrk 
que l’ester a -cyanoacrylique 4 se condense avec les 
aldehydes en presence d’un equivalent de base. 

L’obtention d’acides dienofques S nous avait 
conduit a envisager pour cette condensation un 
mecanisme voisin de celui de la reaction de Stobbe. 

RCHO + (B)(CH,)C = C(CNMC02Me~ 

RCH =4 CH-C(B) = C(CN)(COJT) + MeOH 
5 

Nous avons dtveloppt I’Ctude de cette derniere 
reaction en cherchant B l’etendre B divers aldthydes 
aliphatiques ou aromatiques et aux c&ones, et en 
envisageant la condensation de divers esters a- 
cyanoacryliques substitues par des groupes 
mtthyle ou methykne. 

La mise en Evidence et I’Ctude physicochimique 
des S-lactones, intermkdiaires de la reaction, per- 
met de confumer le m6canisme invoqut et de dis- 
cuter la sttrtodlectivite observbe. Une etude pho- 
tochimique de ces ditnes, complbtke par des 
exptriences de deuteriation, conduit a prtciser 
leurs configurations et apporte des indications sur 
leurs conformations privilCgiQs. 

CONDJDiSATIONS DES DkRMk.9 CARDONYLgs AVEC LES 
ESIXRS Q -CYANOACRYLJQuEG 6 

Ces oltfines sont preparees selon des &actions 
de Knoevenagel.‘.” Lorsque les substituants R’ et 
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R’CH- sent differents, elles se presentent en 
general sous forme d’un melange d’isomtres 
geomttriques qui sera utilist ’ sans separation 
prtalable. 

(R’CH,)(R’)C = C(CN)(COzR) 
6 (R = CH, ou GH,) 

R’ = H, CH,, CzH,, pXPh, CH,Ph, Ph, CHgPh, Ph. 
R’=H, H. H, H, H, CH,, Ph. Ph. 

La reactivite de ces esters a -cyanoacryliques di- 
versement substittks vis a vis des derives 
carbonylts sera comparte en ttudiant les conden- 
sations avec le benzaldehyde. L’influence de la 
structure du derive carbonyle est prtcisee dans la 
cas de Tester 6, R’ = Ph, R2 = H qui sera condense 
avec une serie d’aldehydes aliphatiques ou aromati- 
ques et de &tones symetriques. 

Les reactions sont effectutes a la temperature 
ambiante, en presence de soude hydroalcoolique en 
ltger exces (durte: 1 a 2 h). La fraction acide du 
melange reactionnel est alors isolte et analyde; el- 
le contient les acides 7 ou les 6-lactones 8 rCsultant 
de leur cyclisation. 

(R’)(R’)C = C(R’)-C(R) = C(CN)CO~H 

7 

6 + (R’)(R’)C = 0 - 

R’\c C/CN 

R’-HC’ 
= 

‘co 

k-4 
R” \R. 

8 

Les rendements sont en g&r&al excellents avec 
les aldehydes mais nettement moins satisfaisants, 
voire nuls, avec les &tones moins reactives. Les 
condensations reahsees avec ces dernitres s’ac- 
compagnent d’une evolution competitive des esters 
6 dans les conditions de la reaction. Les reactions 
suivantes sont observees: 

Hydrolyse de l’ol&ine 6. Cette reaction est bien 
connue;” elle conduit a un melange des acides a- 
cyanoacryliques 9 et des produits de coupure de 
Polefine. Seuls les acides 9, isoles avec les produits 
de la condensation, seront caracttrises. 

Dimtrisation de l’ol&ine 6. Lorsque I’on tente 
de condenser Pester 6 R’= CH,, R’= H, avec 
I’acttone on isole un produit de duplication signale 
dans la litterature.‘“” Les caracttristiques spec- 
troscopiques (partie experimentale) ne sont toute- 
fois pas compatibles avec la formule 

anterieurement proposee et nous ont conduit a en- 
visager une structure cyclohexenol 10. 

L’alcoylidtne malononitrile 11, (Ph)(CH,)C = 
C(CN)2, dont la condensation avec le benzaldehyde 
a ete tent&e dans le but de preciser la generalite de 
la reaction, conduit d’une maniere analogue au pro- 
duit de duplication 12. La formation de tels dim&es 
B partir d’alcoylidene malononitriles de structure 
voisine est signalte dans la litterature.” 

(R’CH&R’)C = C(CN)COzH 
9 

H,C, ,CH, 

Rod0 dN 
10 12 

Lors de la condensation du benzaldehyde, ces 
reactions secondaires ne prendront une importance 
notable qu’avec les esters a-cyanoacryliques les 
moins reactifs; ainsi le compose 6 R’ = R* = Ph 
conduit a 4% d’acide 9 a tote du produit attendu. 
L’ethylidbne cyanacetate 6, R’ = R* = H presente 
un cas particulier; il se polymerise en effet dans les 
conditions de la reaction de condensation et son 
etude n’a pas Ctt poursuivie. 

L’emploi de I’hydrure de sodium en milieu 
benzenique n’a pas permis d’amehorer les rende- 
ments, tout au moins sur les exemples envisages 
(condensation de Pester 6 R’ = Ph. RZ = H avec le 
benzaldehyde ou la cyclohexanone). 

Acides dithiques 7 
Les derives obtenus, avec leurs caracteristiques 

de RMN, sont indiques au Tableau 1.11s correspon- 
dent aux condensations d’aldehydes aromatiques 
ou cinnamiques avec les esters 6 /3-methyl& (R2 = 
H). Les rendements sont en general excellents et la 
stereoselectivite remarquable: un seul isomtre 
geometrique est caracterise dans tous les cas. 

S-lactones 8 
Certaines condensations conduisent uniquement 

aux b-lactones 8, isombres des acides 7. Dans un 
cas (R’ = Ph, R2 = R’ = H, R’ = CH,), le melange 
des composts 7 et 8 est obtenu; il se transforme 
progressivement et quantitativement en lactone. De 
telles conversions d’acides ditniques en lactones 
sont connues dans la litttrature’6’8 et peuvent etre 
considertes comme un exemple de tautomtrie 
anneau-chafne.19 

La formation de lactones est observte avec les 
a-cyanoacrylates p-methyl& (R’ = H), lors de la 
condensation des aldthydes aliphatiques ou des 
c&ones. Avec ces demieres, les rendements sont 
toujours faibles, voire nuls (acetophtnone et ester 
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Tableau I. 
(R’)(R’)C=C(R*)4Z(R’) = C(CN)(CO,H) 7(R’ = R’ = H) 

6Y B a 

RMN (lOOMHz, 6 ppmfTMS) 

R’ R’ WC) Rdt% R2 = H, R’ = H., J,., (Hz) 

CH, 
CA 
PhCHz 
Ph 
Ph 
Ph 
Ph 
Ph 
Ph 
Ph 

:1Ph 
pN0zPh 
pCH,OPh 
pNO,Ph 

Ph 
Ph 
Ph 

CH, 
PhCH=CH 
PhCH=CPh 

l+Y] 

FlPh 
pN0zPh 
pCH,OPh 
Ph 
Ph 
Ph 

pN02Ph 

223 60 8.55 a 16.2” 
lW152 56 8.57 * 16.2 

190 40 8.53 E 16.2 
d 7.% 5.74 16.0 

170-180 84 6.45 6.45 15.5 
240 80 a c 

198-200 89 8.58 a 15.8 
176 85 8.72 664 16.5’ 
180 70 8-57 6.53 16.5’ 

236-8 50 864 660 16.2 
174 83 8.70 668 16.0 
212 60 8.69 6.70 15.7 
238 65 8.71 6.67 16.5 
200 81 8.62 6.70 16.0 
270 33 8.85 6.84 16.4 

“Masque par les signaux dus au phtnyle. bSolvant: DMSO. ‘Solvant 
CDCI,. ‘Instable, conduisant progressivement a la lactone 8. ‘Solvant 
CD,COCD,. 

6, R’ = Ph, R’ = H). Les caracttristiques spectros- benzaidthyde conduisent ii un melange des deux 
copiques indiqukes au Tableau 2 sont en bon accord lactones tpimtres 8 et 8’. La configuration rela- 
avec la structure. En particulier, les 2 protons du tive des deux carbones asymetriques n’est pas 
groupe mCthykne cyclique donnent lieu en RMN a dtterminee. 
un systeme AA’X si R’ = H, R’ # H; lorsque R’ et 
R’ sont identiques et difftrents de H on observe un Ouverture des S-lactones8 
singulet pour les 2 protons enantiotopiques. Ces composts, stables en milieu neutre ou acide, 

Lorsque le substituant R* 
I’hydrogbne, les condensations 

est -d&rent de s’ouvrent instantanement en milieu basique pour 
rtahsees avec le conduire aux sels 13. L’ttude est effectuke sur des 

Tableau 2. 

R’\c_c/cN 

R2-HC; ‘c=o 

(R’)(R’)\C”-d 8et8’ 

RMN (100 MHz, CDCI,, 

S ppmlTMS) 
Isomtre 

R’ R’ R’ R’ (%I WC) Rdt% H, R’=H, J+ 0-M 

Ph H CH, H L1 - 121 63 
Ph : i-CH, H 

CH, CH, 5 
98 88 b 

Ph 170 16 3.03 - - 
Ph H cyclohexyl 170 

8(Z) 200 
IQ 3.00 - - 

Ph CH, Ph H 
I 114-115 I 65 

3,27 5.77 2.4 
8”(35) 3.45 5.47 4.4 

PhCH, Ph Ph H 8(50) 180 7] 366 5.43 4.0 
8’(50) 

’ 
3.81 5.47 6.0 

‘Systbme AA’X: pat-tie AA’ cent& a 2.91 ppm; partie X cent& a 4.69ppm; l/2 
(J,, + J,.,) = 7.1 hz. 

‘Systeme AA’X: partie AA’ cent&e a 2.95 ppm; partie X cent& ?I 4.38 ppm; 
l/2(5,, + J,.a = 7.6 Hz. 

’ Caracterise uniquement par ses proprietes spectroscopiques. 

Tetra Vol. u). No. 17-G 
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R’ 
;c=C 

,CN 

R2 
-ii 

‘cO2- 

C(R’)(R’) ::, 

solutions dans CDCI, & l’aide de la RMN. L’agent 
basique utilisC est la pipbridine. 

Lorsque la lactone n’est pas substituke en y(R2 = 
H) la formation d’un seul isomtre 13 est mise en 
evidence dans tous les cas envisagks. Cette 
stkrkostlectivitt doit Ctr& comparte ?I celle 
prkkdemment observke lors de la formation des 
acides 7 (R* = H). 

L’ouverture des lactones 8 et 8’ (R2 # H) va 
conduire dans les cas CtudiCs & des rksultats 
diffkrents selon la nature de R’ et R*. Les deux 
tpimkres 8 et 8’ (R’ = Ph, R’ = CH,), isol& ?I I’etat 
pur, donnent un seul et m&me isomkre 13. La lactone 
8 (R’ = PhCH*, R2 = Ph) conduit & un melange de 13 
et 13’. Les rtsultats sont r&urn& dans le Tableau 3. 
Dans certains cas ces sels sont directement obtenus 
au tours de la condensation: lorsque R’ = R2 = R’ = 
Ph, R’ = H par exemple, le sel de sodium 13 cristal- 
lise dans le milieu rkactionnel; il ne prksente en 
RMN qu’un massif complexe dans la rbgion des 
phknyles et sera caractkrid apt& transformation 
en ester mtthylique correspondant. 

fhUDE S-dRbCHIMIQUE DES ACIDES DIkNOiQUES 7 

OBTENUS El- DES ESTERS MlbINLIQUES CORRESI’ON- 

DANTS IQ 

Les esters mkthyliques 14 (R’)(R*)C = 
C(R’)--C(R’) = C(CN)(COICH,) 14 sont obtenus par 
action du diazomtthane en solution dans I.&her sur 
les acides 7 ou sur une solution aqueuse des sels 13. 
Ces synth&es sont toutes eff ectutes avec un isomkre 
pur (acide ou sel). 

Un certain nombre de melanges photostationnai- 
res sont alors p&parts par irradiation de ces esters 
et analyses B I’aide de la RMN. Les caractkristiques 

principales qui sont indiqukes au Tableau 4 vont 
permettre la dktermination des configurations lors- 
que R’= R* = H. L’attribution est sans ambiguitk 
pour ladouble liaison y, S (constantes de couplage _&, 
voisines de 16 Hz). Tous les esters prtsentent une 
configuration E B ce niveau indiquant que 
I’isomCrisation photochimique n’intervient que pour 
la double liaison a, /3. Seuls les dkplacements 
chimiques permettent de prkiser la configuration 
de cette dernihre. Le signal du proton H, situt B 
plus de 8 ppm pour les esters resultant de la 
&action des acides 7 avec le diazomtthane est 
deplack vers les champs forts, de I ppm environ, 
avec tous les photoisomtres. On peut expliquer cet 
effet par I’anisotropie du groupe carboxylique en 
admettant que les groupes -COZR et -CH = 
CHR’ sent en cis pour tous les acides obtenus lors 
des condensations. De tels raisonnements sont cou- 
ramment appliquks dans le cas de composks 
&hylCnique?’ ou ditniques.” II faut cependant re- 
marquer que I’on admet implicitement que les 
ditnes prtsentent une conformation s-trans 
privilkgiCe 00 H, et -COZCH, sont trts proches. 
Ceci nous a conduit ?I verifier l’attribution des si- 
gnaux pour H, et Ha. L’acide 7 E,E (Ft’ = R’ = Ph. 
R’ = H, R’ = D) est prtpare ?I partir de PhCDO.‘* 
Aprts photoisomkrisation on compare le spectre du 
mklange d’acides deuttriCs en S g celui des acides 

(8.63 ppm) 
4 

\ 
c=c; 

H, 8.71 ppm 

CO,H 

(H)D’ C=C( 
_ 

(66gppm) 4’ CN 

E E (7.72 ppm) 
4 
\ 
C=C’ 

H, 7.79ppm 

CN 

(H)D’ ‘c=c( 

(668 wn) 4’ CO,H 

ZE 

Tableau 3. Ouverture des lactones 8 et 8 

Lactones ouvertes 8 et 8’ Sels de pipkridinium 13 et 13 

R’ R* R’ R’ 
RMN (100 MHz, CDCI,, S ppm/TMS) 

Isombre H, I-L J+ (Hz) 

Ph H CH, H 13 7.96 5.70 16.0 
Ph H i-C,H, H 13 8.03 566 16.2 
Ph H CH, CH, 13 7.20 - - 
Ph H cyclohexyl 13 7.11 - - 

Ph 13 - 6.57 -a 

PhCH, Ph Ph H 8 
I 

1X23%) - 6.33 -b 
13’(77%) - 6.19 -b 

“2.00 (s,R’= CH,); b3.62 (s,R’ = C&-Ph). 
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Tableau 4. 

(R’)(R’)C = C(R’)-C(R’) = C(CN)(COzCH,) 14,(R’=R’ = H) 
6Y B o 

R’ R’ 
Configuration 

(o/o) 

RMN (100 MHz, CDCI,, S ppm/TMS) 

WO R’=H_ R’= H, J,(Ha) COXH, 

3067 

CH, Ph 
(3-L Ph 
PhCH, Ph 
Ph CH, 
Ph PhCH=CH 
Ph PhCH=CPh 
Ph furyl 

Ph Ph 

Ph 

Ph 

:IPh 

pNO,Ph 

pCH,OPh 

pClPh 

pNO,Ph 
pCH,OPh 
Ph 

Ph 

Ph 

ZE* 
ZE* 
ZE* 
EE* 
EEE* 
_* 
EE* 
EE* 
ZE 

I 
EE* 
ZE 
EE* 
EE’ 
EE* 

I 
EE* 
ZE 
EE* 
ZE 

(50) 
(W 
vm 
(40) 

99 
90 

130 
< 

165 
148-150 

83 
127 
102 

161-2 
119-120 

139 
I84 
c 

161 

8.61 7.29 16.2 3.87 
8.50 b 16.4 3.87 
8.54 b 16.5 3.82 
7.88 598 15.6 3.88 
8.11 6.45 14.5 d 3% 

b 3.69 
8.61 b 16.0 3.93 
864 664 16.2 3.84 
7.70 6.63 15.4 3.65 
8.63 6.58 15.6 3.89 
764 6.58 15.6 3.65 
8.88 6.76 16.5 399 
8.55 5.59 15.9 3.87 
8.63 6.61 16.0 3.91 
8.75 6.56 16.5 394 
7.72 6.55 - 3.69 
8.60 6.76 15.5 390 
7.74 6.76 15.5 368 

*Isombres obtenus par esttrification des acides 7; ‘les pourcentages relatifs des deux isomtres dans 
le melange photostationnaire obtenu apres irradiation sont indiques entre parentheses; b masque par 
les signaux dus au phtnyle; ‘non isol mistallis& ‘7.03 (q, Hc, J& = 10.6 Hz), 666 (d, H& Je{ = 
15.0 Hz). 

_ _ 

non deuterits verifiant ainsi que le proton H, est 
bien le plus deblinde. 

L’ttude des esters 14 substituts en y est beau- 
coup plus complexe et n’a ete envisagte que sur un 
exemple (R’ = R’ = Ph; R’ = CH,, R’ = Ii). Apres ir- 
radiation de l’ester 14a resultant de I’action du 
diazomethane sur le sel de piptridinium correspon- 
dant 13, on caracttrise a I’aide de la RMN un 
melange des 4 isombres geomttriques dont les 
structures ne sont pas determintes. Leurs 
caracteristiques de RAIN (IOOMHz, CDCI,, 
6 ppm/TMS) sont les suivantes: 

6% sco,cy, XH, 
14a 6.49 3.78 1.95 
14b 6.93 3.65 1-93 
14c 6.53 3.61 2GO 
14d 6.67 3.65 I .82 

L’irradiation de pester 14a substitut en y 
entraine done l’isombisation des deux doubles liai- 
sons. 

MlkANLME DE LA RhCTION 

Le mecanisme propose doit &re rapprocht de ce- 
lui de la reaction de Stobbe.” II est precise g&e au 
Schema 1 (exemple de la condensation du mtlange 
d’isomeres I?,2 d’un ester 6 (R’) (C!HJ)C=C(CN> 
KOCHI) avec un aIdehyde). 

Farnation des la&ones intermkdiaires. Les tra- 
vaux de Johnsor? sur les esters glutariques ont mis 
en evidence la possibilite d’ttendre la reaction de 
Stobbe B des esters donnant lieu a la formation 
intermediaire de S-lactones. II est d’ailleurs connu 
que les cyclisations conduisant a des lactones 
tthyleniques sont plus faciles,19 ce qui permet 
d’interprtter la reactivite particulitre des esters 
alcoylidtne cyanacetiques. Bien que I’Ctude soit 
limitke a ces derives, on doit envisager de pouvoir 
genbaliser ce type de condensation a d’autres 
okfines gem-diactivkes. Le cas des esters a- 
cyanovinylphosphoniques est aborde dans notre 
etude pr&ninaire9 et il est probable que des 
synthbses d&rites avec des alcoylidene malonates 
s’effectuent selon ce processus.” La reactivite des 
alcoylidtnes malononitriles, envisagee par analogie 
avec la reaction de Sk&be,= n’a pu ttre precide 
par suite de I’importanct des reactions secondaires. 

La stCrCochimie de la r6action est en accord avec 
la formation de tels intermkdiaires. La structure de 
la lactone implique en effet que les groupes R’ et 
CN soient en position cis. Cette configuration doit 
se conserver dans les acides correspondants. On 
peut verifier dans le cas des acides 7 que cette 
sterkospkficitt est bien observke. II faut 
CgaIement noter que seul I’oxyanion dkrivant de 
15E va pr&enter une configuration favorable pour 
la cyclisation. II est cependant possible d’obtenir 
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6E & 
R’, ,CN R’ 

‘c-c’ 
COMe 

H C&G _ & 62 
2- e CO&e BX 

&--,- \CN 

15E 15z 

R’\C=C/CN 
ISE +R’CHO _ HC’ 

\ 

R’\c=c/cN 
COlMe - H,C’ 

\ 

R,)H-Oe \CH-dco + Meo0 

R” 
8 

R’ CN 
\ 
c=c; 

R’ CN 
H 

HC; CO B- 

, ;c=c/ 

R,/CHd 

E 

‘CO29 H’7 

R a/ i H 

13 
8 

SCH~IA I. 

une reaction quantitative avec les melanges 6E+ 
62. L’explication la plus raisonnable est une 
equilibration au niveau des carbanions allyliques 
15E et 15Z.26 On a d’ailleurs v&-it%5 qu’un isomere 
6E pur s’isomerise dans les conditions de la 
reaction. 

La reactivitt de quelques derives 6 presentant 
deux sites de condensation (R’ ahphatique) a enfin 
&C envisagee. Sur les exemples Ctudits (R’= 
H, R’ = C2H5 ou CH*Ph), la reaction intervient uni- 
quement sur le groupement methyle. Ce rtsultat in- 
dique que I’orientation de la reaction depend plus 
des influences sttriques que de la facilite de 
creation du site carbanionique (le cas de I’oltfine 6 
substituee par des groupements -CH, et -CH*Ph 
est particulitrement net a cet egard). 

La competition entre les reactions de condensa- 
tion et la formation des acides a-cyanoacryliques 9 
s’interprtterait d’une man&e analogue. En 
presence de benzaldehyde, l’hydrolyse de la fonc- 
tion ester peu sensible a la substitution en /3” de- 
vient importante lorsque I’encombrement du site 
carbanionique ralentit la reaction de condensation 
(6: R’ = R* = Ph). 

Ouuerture des lactones. II Ctait inttressant de 
chercher a relier la sttreochimie observte pour la 
liaison /3y au mtcanisme d’ouverture des lactones, 
comme il a Cte fait pour la reaction de Stobbe. Bien 
qu’un processus de type E2 soit generalement 
invoque,27.2B on peut difficilement exclure un 
mecanisme ElcB compte tenu de la mobilitt des 
hydrogbnes allyliques en position y. Ces lactones 
presentent en effet une structure alcoylidene 
cyanacetate. 

Les resultats obtenus lors de I’ouverture des lac- 
tones tpimeres 8 et 8’ ne permettent pas de conclure. 
L’isomerisation de ces derives doit en effet etre trts 
facile, qu’eile soit due a une Bpimerisation directe 
dans le milieu ou a la reversibilite de la reaction 
d’ouverture. 

kTUDE DES CONDITIONS EXPtRIMENTALFS 

Une des caracttristiques de la reaction de Stobbe 
est de ntcessiter I’emploi d’un equivalent de base. II 
Ctait interessant de preciser I’influence des propor- 
tions et de la nature de I’agent basique sur 
l’evolution de la condensation. 

Dans les conditions d&rites par Gardner et Bran- 
dot? (quantite catalytique de pipkridine en milieu 
dioxannique) pester 6 (R’ = Ph, R2 = H) reagit effec- 
tivement avec le benzaldehyde, mais selon une 
reaction de Knoevenagel. On isole un melange d’es- 
ters 14 isomtres geomttriques prectdemment obte- 
nus lors de I’ttude photochimique. 

C NH 
(4W2H,)C-CVJMC02Me) + WHO - 

6 

~CH==CH-C(~)=C(CN)(CO,Me) + Hz0 
14 E,E (80%), E,Z (2094 

Ce rtsultat s’interprete bien si I’on remarque que 
les esters 6 sont des vinylogues du cyanacetate 
d’ethyle. II convient cependant de souligner les 
differences de stereostlectivitt entre cette reaction 
et les condensations apparentees a la reaction de 
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Stobbe; la rkactivitt des oltfines 6 est de plus beau- 
coup plus faible [dans les conditions d&rites par 
Gardner et Brandon, 6 (R’ = C2Hj, R’= H) et le 
benzaldthyde ne se condensent pas]. Cette 
mkthode va cependant se rWler intkressante dans 
le cas du malononitrile 11, instable dans les condi- 
tions de la &action de Stobbe; il conduit avec le 
benzaldthyde au dicyanobutaditne 16. La &action 

C NH 

(&)(CH,)C_C(CN), + &JHO - 
11 

~CH=CH-C(~)ChC(C~ + Hz0 

16 

donne un seul isomkre dont la configuration est 
dtduite de I’analyse de son spectre de RMN: 

(100 MHz, CDCI,, 6 ppm/TMS): 6.84 (d, Ha); 7*56(d, 
H,); J+ = 15.7 Hz. 

La compktition entre &actions de Stobbe et 
Knoevenagel, dans les conditions oti sont p&parks 
les acides 7, n’est pas constade. Une seule excep- 
tion est A signaler: la condensation de 6 (R’ = 
pCH,OPh, R2 = H) et du benzaldkhyde oh I’on isole 
10% d’ester 14 E,E B c8tk de 87% d’acide 7 E,E. 

CONCLUSION 

Ces condensations ont permis la synthtse d’une 
sdrie de d&es gem-diactivks difficilement accessi- 
bles par d’autres mkthodes; la facilitk de mise 
en oeuvre et la t&s forte StCrkostlectivitC 
gCnCralement observke en font une m&hode de 
choix pour la prkparation des d&iv& substituks en 
j3. Les possibilitks offertes par cette mtthode ont 
Ctk discutkes en fonction de la structure du d&iv6 
carbonylk et de I’ester cu-cyanoacrylique. Enfin, il 
convient de signaler que la dkarboxylation d’un 
acide 7, selon la technique d&rite par Corey,” ou- 
vre une voie d’accks facile aux nitriles dikniques 
tels que PhCH = CH-C(Ph) = CHCN.” 

PARTIE EXPERIMENTALE 
Les spectres de RMN sont rtalisds avec un appareil 

JNM 4H 100 (JEOLCO) ?I 100 MHz. Les spectres IR et 
UV sont enregistrks avec les spectrophotomttres Perkin- 
Elmer, Modtle 225, et Unicam SP 700. Les points de 
fusion sont pris au bane chauffant Koffler. Tous les 
compos& pour lesquels le mot “Analyse” est indique, sui- 
vi d’une formule moleculaire explicite, ont foumi des 
Gsultats analytiques correspondant g ~0.4% au plus. 

La synthtse des esters 6 est dcj& d&rite.“” 
L’isom&isation de ces d&iv&s en milieu basique est 
ttudiCe B I’aide de la RMN avec le d&iv& 6 (R’ = Ph, R’ = 
H) dont I’isomtre E est facilement isolC B I.&at pur.” 
Apres addition d’environ 10% d’agent basique B une solu- 
tion de cet isomtre on enregistre immediatement le spec- 

*Les conditions dans lesquelles cette exp&ience est 
rCalisCe ne permettent pas d’etudier un eventuel tchange 
isotopique. 

tre. les pourcentages d’isom&res sont dCtermints par 
comparaison de I’intensitt int6gree des signaux: 

Solvant Base E(%)/Z(%) 

CIXI, pip&idine 79/2l (ester methylique) 
CD,COCD,* NaOD/D,O 72/28 (ester Cthylique) 

comms~no~s ~llt4RENTlk.9 A LA &ACTION DE 
STOBBE 

Le mode o@atoire est sensiblement le meme dans fous 
les cas et seule une pdparation sera d&rite: acide 7 
(R’ = R’ = Ph. R’ = R’ = H). 

Condensation en milieu aprotique. Le benzaldehyde 
(3.15 x IO-’ mole) est ajoutC B une suspension d’hydrure 
de sodium (3.15X IO-‘mole) dans le benzene (IOOcm’). 
Aprts addition de quelques gouttes de mtthanol absolu le 
melange d’esters 6E et 62 (R’ = Ph. R’ = H) est ajoutt 
goutte B goutte B la temp&ature ambiante et sous agitation 
magnbtique. La rCaction est terminee aprts 30 min et le 
milieu, Ctendu d’eau, est acidifiC puis Cpuise a I’tther. 
L’acide 7 isolt aprbs extraction au bicarbonate de sodium 
est recristallisC dans le benzkne. Le spectre de RMN du 
produit brut de la r&action montre qu’un seul isomtre s’est 
form& 

Condensation en milieu hydroalcoolique. A une solution 
de 3.15 x IO-’ mole de benzaldehyde et 3 x IO-’ mole de 
I’ester 6 dans 100 cm’ d’alcool & 70% on ajoute 3 I cm’ de 
soude N. Le milieu est abandonne 2 h g la temp&ature 
ambiante puis trait6 comme prCcMemment. Le rende- 
ment et la sttrtochimie sont identiques g ceux observCs 
par la mtthode pr&&dente. 

Toutes les autres condensations ont tte effectuees selon 
cette demitre technique et la sttr&chimie contrWe sur 
le produit brut de la r&action. 

(a) Acides 7. R’ = CH,, R’ = Ph: analyse, C,,H,,NO,: 
F = 223”(Chanol B80%). R’ = GH,,R’ = Ph: F = 148-152” 
(C&).R’ = PhCH,.R’ = Ph: analvse.C,.H,,NO,: Finst. = 
190” (Cd&). R’ =-Ph. R’= PhCH = titi:..F =‘i70”-180” 
(CHCI,). Aprbs 4 h B 60” sous vide (20 mm de mercure) le 
chloroforme de recristallisation n’ast pas complttement 
CliminC. La spectrographic de masse met en Cvidence ce 
CHCI, qui disparait totalement en chauffant I’tchantillon 
dans le creuset d’introduction B 120” sous une pression 
infCrieure B 5 x IO-’ mm de mercure pendant 50 min. Le pit 
de masse permet la determination de la formule brute 
t&H,,N02. Masse molaire calculCe 301.11027; Masse 
molaire trouvte 301. I 104. 

R’ = Ph, R’ = PhCH = CPh: analyse. C2hH,9N02; F 
inst. =240” (tthanol B 70%). R’= Ph. R’= fury]: F= 
198°-2000 (CHCI,); I’ester mCthylique correspondant est 
analyst. R’ = Ph. R’= Ph: analyse, C,nH,,N02; F= 
176” (GH,). R’ = Ph. R’ = pClPh: analyse, C,sH,,N02CI; 
F = 180” (CHCI,). R’ = Ph. R’ = pNO,Ph: la reaction est 
conduite dans I’alcool g 85% et lors de I’addition de la 
soude il apparait un prCcipitC du sel de sodium de I’acide. 
Dissous dans I’eau il conduit a I’acide apres acidification 
du milieu. Analyst, C,.H,,N,O,; F = 236238” (Cthanol). 

R’ = Ph. R’ = pCH,OPh: analyse, CleH15N0,; F = 174” 
(C&). R’ = pClPh, R’ = Ph: analyse, CIIHIINOICI; F = 
212” (CHCI,). R’ = pNO1Ph, R’ = Ph: F = 238” (CsH,); 
I’ester mCthylique correspondant est analyse. R’ = 
pCH,OPh, RZ = Ph: analyse, C,,H,,NO,; F = 200” (C&H,). 
La condensation du benzaldthyde et de I’ester 
ethylenique pCH,OPh(CH,)(==C(CN)(C02C,H,) est 
rCalisCe. Lors de I’addition de la soude au milieu 
reactionnel, il precipite une faible quantitC de I’ester 
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Cthylique de I’acide ditnique chercht. Ce compose est 
isok F = 140”, Rdt = 10%. RMN (IOOMHz, CDCl,, 
6 ppm/TMS): 6.72 (d, I = 17 Hz, Ha); 866 (d, H,); 4.34 
(q) et 1.38 (t) (CH,-CH,); 3-90 (s, pCH,O-). R’ = 
pNOIPh, R’=pNO,Ph: analyse, CsH,,N,O,; F inst. = 
270” (ethanol). 

(b) Lactones 8 et 8’. Le produit de la r6action. isole 
comme prtWdemment apres extraction au bicarbonate de 
sodium, contient selon les cas un melange d’acides 7 et de 
lactones 8 ou uniquement ces demitres. 

R’ = Ph, R’ = R* = H, R’ = CH,: la condensation 
effect&e. en 1 h conduit a un melange des composts 7 et 8 
qui se transforme quantitativement en lactone apres quel- 
ques jours B la temperature ambiante. Analyse, 
C,,H,,NOI; F = 121” (ethanol); IR (Nujol Y cm-‘), 1714 
(c--o), 2227 (CkN). 

R’ = Ph; R2 = R’ = H, R’ = iC,H,. Seule la lactone est 
mise en evidence. Analyse, C,,H,,NOz; F = 98” (ethanol); 
IR (Nujol, Y cm-‘). 1720 (c--O), 2202 (G=N). 

R’ = Ph. R* = H, R’ = R’ = CH,. La lactone cristallise 
lorsqu’on Cpuise la phase ether&e au bicarbonate de so- 
dium. Analyse. C,.H,,NC&; F = 170“ (ethanol); IR (Nujol, 
Y cm-‘), 1710 (C=O), 2220 (CkN). Aprbs acidification de 
la solution bicarbonatke on isole l’acide a-cyanoacrylique 
9 (R’ = Ph, R’ = I-I) pratiquement pm; Rdt = 36%. II est 
identifie par comparaison avec un tchantillon 
authentique.” 

R’ = Ph, R’ = H, (R’, R’) = Cyclohexyl. On fait les 
mEmes observations que darts le cas p&&lent. Lactone 
8: analyse; C,,H,,NOz; F= 170” (ethanol); IR (Nujol, 
Y cm-‘), 1704 (C=O), 2218 (tkN). Acide 9: Rdt = 42%. 

R’ = R’ = Ph. R’ = CH,, R’ = H. On obtient le melange 
des deux lactones Cpimeres 8 et 8’. 8, peu soluble dans 
Y&her, est d’abord isolee puis 8’ en reprenant le residu 
huileux par I’alcocd a 95”. 8, analyse C,,H,,Na; F = 200” 
(ether); IR (Nujol, Y cm-‘), 1716 (c--O), 2220 (WN). 8’, 
F = 114-t 15” (ethanol); IR (Nujol, Y cm-‘), 1714 (C=O), 
2220 (CkN). 

R’ = PhCH,, R’ = R’ = Ph. R’ = H. Seul 8 est isol du 
melange des deux lactones par cristallisation dans I’alcool 
a 95”. Analyse, C,,H,,NOI; F = 180” (ethanol) Rdt = 30%; 
IR (Nujol, Y cm-‘), 1708 (c--O), 2220 (-IV). 

(c) Sels 13. R’ = R’ = R’ = Ph. R’ = H. II cristallise sous 
forme de sel de sodium au tours de la condensation 
(Rdt = 31%). II sera identitle aprts passage a I’acide puis a 
I’ester methylique correspondant. De la solution obtenue 
apres avoir essort ce sel on isole l’acide a- 
cyanoacrylique 9 (R’ = R’= Ph); Rdt =4%. II est 

identifit par comparaison avec un Cchantillon 
authentique.” 

Les autres sels sont prepares B partir des lactones 8 et IT 
prkdablement isolees. L’Ctude est effect&e en RMN en 
traitant une solution de ces composCs darts CDCI, par un 
exces de pi@ridine (Tableau 3). 

Le sel de pipkridinium 13s (R’=R’=Ph, R’=CH,, 
R’ = I-I’) a seul ttt isol par addition d’tther a sa solution 
dans le chloroforme. Analyse, C,H,,N,OI; F inst. = 161”. 

PRODUITS DE DUPLICATION 10 ET I2 

La formation de ces dim&es est mise en evidence lors 
des essais de condensation conduits avec Pester Q- 
cyanoacrylique 6 R’ = CH,, R’ = H et le malononitrile 11. 

Lorsque I’on tente de condenser cette oletine 6 (ester 
bthylique) avec I’acetone dans les conditions d&rites 
p&&lemment on isole 10s. Analyse, C,,H,,N,O,; F= 
135” (&her-&her de p&role); Rdt = 81%. 

L’tvolution de I’ester methylique correspondant, dans 
les mtmes conditions mais en I’absence de d&rive 
carbonylb, conduit a un second produit lob. Analyse. 
C,,H,,N,O,; F = 178” (CHCl,-&her de p&role); Rdt = 
55%. 

Les caracteristiques physicochimiques conduisent B at- 
tribuer une structure cyclohextnol 10 g ces composes. On 
interprbte le dedoublement des signaux observes en RMN 
en admettant que 10s et lob existent, tout au moins dans 
ces solutions, sous forme dun melange d’isomeres 
g6omCtriques (par rapport i la double liaison 
exocyclique). 

1 

lOa31756pault(O-H),2208(CkN); 
1708 (c--O)* 1545 et 1590 (C+C). 

(NujoFv cm-‘) lOb3090 (O-H;;2206 et 2243 (aN); 
1712 (C=O); 1536 et 1586 (c=c). 

Spectrographic de masse: 1Oa: pit M’ =260; 179 
(SchCma ci-dessous); pit de base B m/e = 151 (179X0); 
107 (15I-C0,). 

HE, ,CH, 
. . c 

HZ? +.:_C_H CN 

E (cN)(cGR)C=C,~~ -OH 

H m/e=179 

10 

RMN (100 MHz, 8 ppm/TMS). 

% relatif des 
isombres 

geomttriques 

-CH2-(Systbme (AB)) 

‘CH-CN / - (CY,),C< 6, 6e J,s(Hz) -CO$ -CH= 

10s 63 3.52 

37 3.52 

lob 62 3.96 

38 3.96 

10s. solvant CDCI,; lob. solvant (CD&CO. 

I.27 2.90 3.37 18.8 4.31(q) 
1.37(t) 

6.42 

1.27 2.61 2.85 18.8 4.31(q) 
1*37(t) 

7-54 

1.21 
1.29 

268 2.76 17.6 37-l 746 

1.18 
1.26 

287 3.33 17.6 3.77 6.29 
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A une solution de 2 x IO-’ mole de dinitrile 11 et de 
2 x IO-’ mole de benzaldehyde dans 50 cm’ de methanol, 
on ajoute 20 cm’ de soude N. Le milieu fortement color6 
est Ctendu d’eau apres 30 min et trait6 comme il est decrit 
prtddement. 

Le seul produit isolt est 12. Analyse, C,H,,N,; F = 206” 
(alcool); Rdt = 53%; RMN (100 MHz, CD,CGCD,, 
6 ppm/TMS): 8.34 (s, N-H); 1.89 (s, CH,); 344 et 380 
(d. _I = 19.0 Hz, --CH,-_): IR (Nuiol. Y cm ‘): 2194 et 
2210 (C.=N). La formation’de dim&s de structure analo- 
gue est d&rite a partir d’alcoylidene malononitriles.” 

II est possible d’interpreter la formation de ces derives 
10 et 12 par une addition de Michael du carbanion allyli- 
que sur I’olefine correspondante suivie d’une cyclisation 
intramoleculaire. 

PRhPARATlON ET PHOTOlSOMliRISATION DES EXI-ERS 14 

Esters 14 avec R’ = Ph, R’ = R’ = H, R’ = CH, et R’ = 
RZ = Ph. R2 = CH,, R’= H. Au sel de I’acide corre- 
spondant, en solution aqueuse saturee, est ajoute a la 
temperature ambiante un excts de diazomethane en solu- 
tion &h&e; le melange est agite vigoureusement pendant 
15 mitt; aprts decantation la phase Cthtree est evaporee. 

Les autres esters 14 sont prepares de la manitre suivan- 
te: une quantite stoechiomttrique de diazomtthane en so- 
lution ether&e (0.5 mole/litre) est ajoutee a I’acide 7 en 
solution (0.1 mole/litre) dans I’ether a 0”. Les esters obte- 
nus aprts evaporation de I.&her sont isoles a l’etat 
cristallist et analyses dans quelques cas. 

R’ = CIH,, R’ = Ph, Analyse, C,,H,,NO,; F = 90” 
(ethanol); R’ = PhCH*, R’ = Ph, Analyse, &H,,NO,; F = 
130” (ethanol); R’ = Ph, R’ = PhCH = CPh, Analyse, 
C,,H,,N02; F = 165” (ethanol); R’ = Ph. R’ = furyl, Ana- 
ylse, C,H,,NO,; F = 148°-1500 (ethanol); R’ = R’ = Ph. 
Analyse, C19H1,N02; F = 83” (ethanol); R’ = Ph, R’ = 
pNO,Ph, Analyse, C,,H,,N,O,; F = 161-2” (ethanol); R’ = 
pCH,OPh, R’ = Ph. Analyse, CoH,,NO,; F = 161” 
(ethanol). 

PhotoisomLrisntion des esters 14. Elles sont rtalisees 
irradiation dune solution benzenique (c = 0.04 mole/l) 
d’ester contenu dans un ballon de quartz par une lampe 
HANAU (brtlleur TQ 81), la duree d’irradiation est de 3 h 
B la temperature d’ebullition du solvant. Note: La 
photoisomerisdtion de 14 (R’ = pNO,Ph, R’ = Ph) est 
observee spontantment a la temperature ambiante, en so- 
lution dans I’tther. 

CONDENSATION DE RNOEVENAGEL 

0.025 mole d’aldthyde benzoIque et une quantite 
stoechiometrique d’ester a-cyanoacrylique 6 ou de son 
homologue dicyant 11 sont dissous dans 40 cm’ de die 
xanne. La solution est refroidie i 0” on ajoute alors goutte 
a goutte 0.5 cm’ de pip&idine en solution dans 5 cm’ de 
dioxanne, sous bonne agitation. Le melange reactionnel 
est alors abandon& a la temperature ambiante et a I’abri 
de la lumiere (4 h pour le compose 16, 12 h pour 14). Eten- 
du de 3OOcm’ d’eau, le milieu reactionnel est Cpuist a 
I’ether; les differentes fractions &he&es sont jointes et 
la&es successivement avec 5Ocm’ d’HCI N, 50cm’ de 
bicarbonate de sodium N et 50 cm’ d’eau. Apres sechage 
et evaporation du solvant le ditne chercht est recristahist. 
Compose 16 Analyse, CIIHIINz; F = 121” (ethanol), Rdt 
60%. Compost 14 precedemment caracttrise. Rdt 5% 
(isomere E,E; F = 83’) Dans les memes conditions le 
compose 6 (R’ = C,H,, R’ = H) et le benzaldehyde ne 
reagissent pas. 

DIk4RBOXYLATION DE L’ACIDE 7 (R’ = R’3 = Ph) 
Un melange de 5 R d’acide et de 0.5 R d’acetate de cuivre 

dans 50 cm’de pyndine est maintenu-5 h a reflux. Le. mi- 
lieu refroidi est Ctendu d&her et abondamment lave a 
I’acide avant d’etre s&he. L’huile obtenue apres 
elimination du solvant laisse cristalliser le derive 17 lor- 
squ’elle est reprise a I’Cther de p&role (Rdt 40%). 17 Ana- 
lyse; C,,H,,N; F = 60”. RMN (CDCI,, 8 ppm/‘IMS; I en 
Hertz): 5.48 (s, H.); 7.00 (d, H,); 6.54 (d, H, I,. = 17). IR 
(Nujol. Y cm-‘) 2205 (C=N), 1616 (C=C). 
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