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Abstract : New oxygen-activating systems for dehydrogenation of 2-hydroxymethyl phenols I (a: 
R = tBu ; b : R = CH, ; c : R = H) to the corresponding salicylaldehyaks 3 are described. These 
systems are composed of a transition metal (MO = 
(M”CI,,= FenC12 

Fe’ or Cu”), a transition metal ion 
or CU’CI) in catalytic amount and molecular oxygen. The most active systems 

are Fe01FeCI,I021CH,0H and CuOICuCl + FeC121021CH,0H. Based on all the results so far 
obtained a mechanistic hypothesis is proposed. 

De nombreux reactifs realkent I’oxydation d’alcools primaires (notamment benzyliques) en aldehydcs, 

toutefois cette evolution est tres souvent accompagnee d’une oxydation ulterieure des aldehydes en acides 

carboxyliques. Une grande variCtC d’oxydants (eau oxygenic, hypochlorite de sodium’, etc...) ainsi que des 

conditions experimentales particulieres (phase gazeuse2, uansfert de phase? etc...) ont CtC utilisees pour eviter 

cctte reaction parasite. Ces techniques ameliorent notablement les rendements mais ne permcttent pas de traiter 

Its molecules bifonctionnelles comportant une fonction sensible telle qu’un phenol. Cependant, il a CtC montre 

recemment que certains metaux (Pd4, Crs, Feb.‘, etc...), en presence d’oxygenc molCculaire, realisent des 

oxydations selectives. Ces resultats nous ont incites a entreprendre une etude dans cette voie. 

Nous presentons ici un systeme original d’oxydation catalytique M”/eM”CI~02/CH301~ (MO = Fe’ ou 

Cu”) qui permet d’oxyder selectivement la fonction alcool primaire des saligenols, 1, via les complexes 2 de 

Pet” ou de Cu’t, en aldehydes salicyliques, 3, Schema 1, avec de bons rendements et ce, sans oxyder le noyau 

phcnnlique. Ce travail a CtC annonce dans une note preliminaircx. 

RESULTATS 

Pour cette etude nos essais ont CtC realis& selon une procedure standard (voir pattie experimentale). 

La reaction est toujours effect&e dans un recipient en Pyrex : ballon (a pression not-male) ou 

rcvetement interieur d’un reacteur a pression en acier inox (pour les essais sous pression moyenne, 2 ?I 8 bars). 

Les meilleurs resultats sont obtenus dans le methanol, toutefois la reaction est encore possible dans un solvant 
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Tableau 1 

Oxydation catalytique de l’hydroxymethyl-2 ditertiobutyl-4,6 phenol 
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csr v&s rapide dans ccs conditions. 

Schema 2 

CH2WH3 

CH30H 

De tous les systtmes bi-metalliques mixtes possibles (essais 9 ii 13) associant les deux metaux dans les 

diverses combinaisons (M”/M”Cl,,), le meilleur (essai 12) se revtle itre Cu’+Fe”/Cu’, on obtient alors 94 % de 

3a dans des conditions tres deuces (20 “C, P = 1 atm.). 

En resunk, du tableau 1 on peut tirer quelques observations : les couples Fe”/Fe”, Fe”/Fe”, Fe”‘/Cu”, 

C&Fe’ et Cu’+Fe”/Cu” sont capables d’activer catalytiquement l’oxygttne mokulaire et d’effectuer une 
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oxydation deuce et selective d’un alcool primaire sans oxyder le noyau phenolique. De plus, si le couple n’est 

pas suffisamment reactif une elevation leg&e de temperature couplte a une augmentation de la pression 

d’oxygene permet d’acckder presque quantitativement a l’aldehyde 38. 

c K=H R 6 R 7 

Schema 3 

2”) Cas de lb (R = CII,) 

Tableau 2 

Oxydation catalytique de I’hydroxymethyl-2 dimethyl-4,6 phenol 
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L’ensemble des essais du tableau 2 indique une difference de comportement entre les deux composes la 

(R = tBu) et lb (R = CH3) ; en effet pour conserver la sClectivitC lors de l’oxydation en aldehyde 3b, il est 

necessaire d’utiliser un couple homogtne tel que Fen/Fe” ou Fern/Fe’, car les couples bi-mCtalliques mixtes 

(essais 17, 18) entrainent ici une oxydation supphkentaire du methyle en ortho du phenol, en aldehyde 6b14 et 

7b (non d&nit). Nous avons vCrifiC que, contrairement a ce qui pouvait paraftre vraisemblable, les composes 3b 

et 4b ne sont pas les precurseurs respectivement de 6b et 7b car dans les memes conditions expkrimentales ils 

demeurent inchanges. 

3”) Cas de lc (R = H) 

Tableau 3 

Oxydation catalytique de I’hydroxymethyl-2 phenol 
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a) _k esl lc seul produil isol& d’un melange rCsineux 

La comparaison des resultats de I’oxydation des composes la et lc montre des analogies de 

comportemcnt vis-a-vis des differents systtmes d’oxydation. Ainsi le couple Fen/Fe” initie toujours 

I’oxydation selective en aldehyde 3c dont le rendement augmente en chauffant sous pression d’oxygtne 

(Tableau 3). Cependant l’apport tnergetique supplementaire accroit la fomlation parasite d’ether 4c. Lc couple 

Cut/Fe” se revele Ctre efticace (essai 23), comme dans la serie t-butylique (essai 9). pour oxyder lc en 3c. 

DISCUSSION 

Les r&hats experimentaux nous conduisent a proposer un cycle catalytique (Schema 4) dans lequel la 

premiere Ctape consiste en la formation d’un phenate mitallique A de plus basse valence (Fe” ou Cu’) et 

d’acide chlorhydrique par la reaction du saligenol 1 avec le catalyseur (chlorure de Fen ou de Cu’). II est B 

noter que cette salification est ici possible dans un solvant protique comme lc methanol car ces phenates sent 

fortement stabilises par chelation avec I’hydroxyle du -CH,-OH et ne sont plus methanolisables. Les phenates 
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non chelates ne peuvent pas &re prkpares dans le methanol mais seulement dans des solvants aprotiques 

polaires comme l’ac&onitrilels. La reaction de l’oxygbne molCculairc fondamental avec les especes ferreuses 

ou cuivreuses est aujourd’hui classique : 

2M”+o2 - [M”+tO- O_ M”+t] + 2[M”+‘+ - M”” -+I 

Cu:n=l Fe:“=2 

Cycle catalytique de l’oxydation des saligenols 

Schema 4 

Les espikes reactives metal-oxo formees qui sont des oxydants a deux electrons (Mn+2=O), denommees 

ferryle (Fet”=O) ou cupryle (C&O), ont fait l’objet de quelques etudes. Les intermkdiaires (FelV=O), 

d’abord postulCs16 ont et6 ensuite mis en evidence selon des m&bodes spectroscopiques telles que UV” 

RAMAN”, EXAFS19 et RMN, au cows d’etudes d’oxygenation des porphyrines de fe?’ et de I’tvolution des 

peroxydases (HRP)*’ ; quant aux intermkdiaires cupryles [Cutu=O] ils ont et6 suggeres au tours de 

l’ortho-hydroxylation des phtnolsz2, de l’oxydation des alcools23, ou de la decarboxylation oxydante des 

acides24. Dans le cycle catalytique propose (Schema 4) ces memes e&es B ferryles ou cupryles peuvent 

presenter une evolution intramoleculaire : processus redox a deux electrons qui mobilise un proton benzylique 

et entraine la formation d’un enol du salicylaldehyde C . Des complexes u-0x0 de Cur’ ou de Fe”’ et de 

salicylaldehyde D sent alors form& selon l’equation redox : M” + Mn+2 - 2 M”+’ et reagissent avec le 
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solvant protique pour foumir les complexes m&hoxylCs finaux 2 et les esp&ces basiques M”+‘OH-Cl, qui 

neutralisent l’acide chlorhydrique form6 a la premi6re Ctape : 

M”+‘OH-Cl ” + HCl - W+‘Cl ,,+I + Hz0 

Dans la demikre &ape du cycle, le chlorure M”+lCl,+l (Fen@ ou Cu1tC12) est r&luit par le m&al M” 

pour &g&Crer le catalyseur MW, qui est ainsi disponible pour la r&tilisation dans le cycle catalytique. NOUS 

avons vCrifiC independamment que cette r&t&on est une &action rapide dans le mCthano1 ou I’acCtonitrile. 

Dans ce sys3me oxydant l’apport d’6lectrons est done r&lisC par le m&I (M” = Fe’ ou Cu”) qui est 

consommC en quantitC stoechiomttrique. 

En conclusion, en comparaison avec les systtmes dkjja d&its dans la 1ittCrature les systtmes 

[Fen/Feo/OJCH,OH], [Cu’+Fen/Cu0/02/CH,0H1 se r&lent etre des agents efficaces et sClectifs de 

dt+shydrogCnation des saligenols en salicylaldChydes. 11s offrent un grand nombre d’avantages par rapport aux 

mCthodes connues. Ainsi les rCactifs : mCtaux, catalyseurs, oxygtne et le solvant sont classiques et peu 

coiiteux. L’oxygtne peut mCme Cue remplact sans inconvtnient majeur par l’air ; la temp6rature et la pression 

lorsqu’elles favorisent la reaction ne sont jamais excessives. L’originalitC essentielle de ce systtme consiste 

dans le “blocage” du produit d’oxydation de man&e quantitative sous forme d’un complexe mttallique stable 

qui le soustrait aux oxydations ultCrieures. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spectres IR ont CtC enregist&s sur un appareil Perkin-Elmer 297. Les spectres de RMN ‘H ont 6tC 

enregistrks sur un spectromttre Varian EM 390 et les spectres de RMN 13C sur un spectrom&re VARIAN FT 

80 en utilisant, dans tous les cas, le TMS comme rkfkrence inteme (6 en ppm avec Sr,s = 0). Les specnes de 

masse ont et6 enregistr6s sur un spectrographe MS 30 AET sous 70 eV. Les points de fusion ont CtC d&ermines 

de manitre instantan& au bane chauffant de KGfler. Les chromatographies sur couche mince (CCM) ont et6 

effect&es sur gel de silice “Merck GF 254” (plaque 20 x 20 cm, e = 1 mm). 

Mat&es premibs utilisks : 

Fe : en poudre, gold label, 99,99 %, Aldrich ; Cu : en poudre, Prolabo ; FeC12 anhydre Ventron ; FeC13 

anhydre, CuCl anhydre : Aldrich. 

Preparation des salighols 

Les saligenols 1 ont Ctt prt!par& selon des methodes pr&demment d&rites : la9, lb’, Ic est 

commercial (Aldrich). 
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Technique g&hale d’oxydation : 

. Appareillage 

A. pour les reactions effectuees a pression atmospherique : un ballon tricol equipe d’un refrigerant, d’un 

barbotage d’oxygene et d’une agitation magnetique. 

B. pour les reactions sous pression d’oxygtne : un reacteur haute pression pour plateau magnetique chauffant 

type RPM 3003, en acier inox marque Sotelem, volume 150 cm3, pression d’oxygtne utiliske 6 a 8 At, 

agitation magnetique. L’interieur du rkacteur est kquipk d’un b&her en Pyrex dans lequel sont places les 

reactifs. 

. Mode opt?ratoire 

A une solution de 1 mmole de saligenol 1 dans 20 ml de methanol on ajoute 9 mat.g de metal (Fe”,Cu’) 

et 0,l mmole de catalyseur (FeCI,, FeC13, CuCI) ; les conditions reactionnelles sont donnees dans les tableaux 

1,2 et 3. 

En fin de reaction on ajoute au melange reactionnel une solution aqueuse d’acide chlorhydrique ii 10 % 

jusqu’a pH 1. On extrait a l’ether. Les constituants des melanges organiques obtenus apres evaporation du 

solvant sont sCpar& par chromatographie sur couche mince (CCM) de gel de silice, tluant C,H&H+& I-l. 

identification des salicylal&hy&s 3 

33 Ftmct= 62-63°C (sublimation), [F = 5860°C d’apres ‘1, IR, RMN. 3b Finn= 10°C [F = 1 l°C d’apres” ; IR 

(KBr) v cm-’ : 1655 (GO), 1470, 1039 ; RMN ‘H (CDCI,) : 2,20 et 2,25 (s, 3H, CH3) ; 7,15 (d, 2 H atom.) ; 

Y,86 (s, lH, CHO) ; RMN 13C (CDCI,) : C, 157,9 ; C2 119.8 ; C3 130,9 ; C, 128,5 ; C&H3 14,9 ; Cs 139,l ; 

Cc, 126.6 ; C&H, 20,2 ; CHO 196,7. 

ditert-butyl-2,4 mPthoxymt%hyl-6 phe’nol,4a 

Une solution de 468 mg de la dans 40 ml de methanol est chauffee dans le reacteur haute pression a 70 ‘C 

pendant 48 hem-es. Par CCM on separe 28 % de la n’ayant pas reagi et 67 % de 4a. 

Cristaux incolores, Ftnst = 48-49°C ; Analyse : C,,H,sOI : Trouve % C 76.92 H 10.76. CalculC 8 

C 76.75 H lo,47 ; IR (KBr) v cm- 1 : 3370 (OH), 1480, 1082 ; RMN ‘H (CDC13) : 1.23 (s, 9H,t-Bu) ; 1.37 (s, 

9H. 1-13~) ; 3,38 (s, 3H, OCH?) ; 4.58 (s, 2H) ; 6,83 et 7.23 (d, 1H arom., J3,5 = 3 Hz) ; 7,55 (s, 1 OH) ; spectre 

de masse : M talc = 250,16 ; m+/e = 250 (M+, 70 W) ; 218 (10 %) ; 203 (100 %) ; 189 (10 So). 

tert-buryl-2 mt%hoxy-6 benzoquinone-l,4, Sal2 

Cristaux jaunes, Ftnst = 84-85 “C [F = 84-8S’C d’apres’*] ; IR (KBr) vcm.’ : 1678. 1640, 1590, 1230 ; RMN 

‘1~ (CDCI3) : 1.25 (s, 9H) ; 3.77 (s, 3H, OCHs) ; 5.83 (d, IH quinonique) ; 6,48 (d, 111 quinonique) ; RMN 13C 

(CDCl,) : C,=O 181.5 ; C2 154.0 ; C3 132,2 ; C4=0 187.9 ; Cs 106,l ; C6 159.4 ; OCH, 56,4; >C 35,2 ; 
CcH3)j 29,l. 

ditert-butyl-2,4 dimt%hoxy-6,6 cyclohexadiine-2,4 one, 8a” 

lluile jaune, a CtC identifiee par comparaison du spectre RMN avec celui decrit part’ 
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mtWloxymt!thyl-2 dimt%hyM,b phckol, 4b 

Huile incolore. Analyse : C,cH,,02 : Trouve % C 72,13 H 867 ; Calcule % C 72,26 H 8.49 ; IR (KBr) vcm.’ : 

3390 (-OH), 1485, 1085 ; RMN’H (CDCI,) : 2.15 (s, 6H, 2 CHs) ; 3,20 (s, 3H, OCH,) ; 4.51 (s, 2I-I. CH,) ; 

6.60 ct 6.82 (d, 1H arom.) ; 7,28 (s, 1 OH. phenol) ; RMN 13C (CDCls) : C1 152,l ; C2 125,1 ; C3 126,2 ; Cd 

128,4;Cs 131,4;C, 121,l ;CHz74,3;CH3para 15,6;CHsortho20,3;CHsO58,1. 

hydroxy-2 mithyl-5 isophtakaltihyde, 6b14 

Cristaux incolores, F,,, = 132-133 “C (CHsOH), [F = 133,5 “C d’aprts14] ; IR (KBr) vcm-* : 1690, 1655 

(CHO), 1470, 1350 ; RMN ‘H (CDCI,) : 2.31 (s, 3H, CH,) ; 7,9O (d, 2H arom.) ; 9,85 et 10.0 (s, lH, CHO) ; 

KMN 13C (CDCI,) : C, 119.6 ; C,-CHO 196.2 chtlatt avec OH ; C2 164,8 ; Cs 128.5 ; C&HO 189,4 ; Cd 

137,O ; C5 128,8 ; C, 134.5 ; CH3 14.9. 

hydroxy-2 me’thoxyme’thyl-3 me’thyl-5 bentaldihyde, 7b 

Huile incolore. Analyse C,&I,,03 Trouve % C 66.35 H 6,91 ; CalculC % C 66,65 H 6.71 ; IR (KBr) vcm’ : 

1660 (C=O), 1468, 1095 ; RMN ‘II (CDCI,) : 2,25 (s, 3H, CH3) ; 3,31 (s, 3H, OCH,) ; 4.34 (s, 2H, CH2) ; 7,32 

(s, 211 arom.) ; 9,88 (s, lH, CHO) ; RMN 13C (CDCI,) : C, 119,7 ; C2 159.6 ; C3 127.1 ; C4 137.6 ; C, 129, ; 

Cn 130,5 ; CHO 196.6 ; CH, 73,8 ; OCH, 58.1 ; CiIJ l&O. 

m&hoxym&thyl-2 phe’nol, 4c” 

Huile. [Eb : 128-130 “C a 40 mm Hg d’apresz] ;IR (KBr) vcm- ’ : 3360 (-OH), 1460, 1080 ; RMN ‘H 

(CDC!-,): 3,40 (s, 3H, OCH,) ; 4.6 (s, 2H, CHd ; 7,l (m, 4H arom.) ; RMN 13C (CD(&) : C, 156.3 ; C2 122;O ; 

C3 129,5 ; C4 119.9 ; Cs 128,2 ; Cc, 116,5 ; CH, 74,2 ; OCH, 58,2. 
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