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NOUS rapportons ici une m6thode originale et regios6lective de fonctionnalisation en 
m6ta du fluoro- et de l’ethylbenzene. Nous avons effectue la disilylation de ces composBs, 
en position -2,5, par action du reactif trimethylchlorosilane-lithium dans le 
tetrahydrofuranne. Apres aromatisation et monodesilylation en position -2, substitution 
electrophile du groupe trimethylsilyle en position -5, les m&a acetyl-, senkioyl-, 
benzoyl-, et iodo- fluorobenzenes et ethylbenzenes, les eels de sodium des acides meta 
fluoro et meta ethylbenzenesulfoniques ainsi que l’aminosulfonyl-3 fluorobenzene ont et6 
obtenus avec de bons rendements. 

Abstract 
An original and regioselective method for the meta functionalisation of fluoro- and 

ethylbenzene is reported. This process involves a 2,5- disilylation of these substrates 
using trimethylchlorosilane in the presence of lithium in TBF as the solvent. After 
aromatisation, monodesilylation in position 2- and electrophilic substitution of the 
trimethylsilyl group in position 5-, meta acetyl-, senecioyl-, benzoyl-, and iodo- 
fluorobenzenes and ethylbenzenes as well as the sodium salts of meta fluoro or meta 
ethylbenzenesulfonic acid and 3- aminosulfonylfluorobenzene were obtained in good yields. 

L’effet ipso du silicium’ a permis de mettre en oeuvre une nouvelle voie de 

fonctionnalisation regioselective des composes aromatiques, par substitution electrophile 

gouvernee non par les effets de substituants, mais par la position des groupes silyles 

prealablement introduits’.‘. Ainsi, cet effet ipso a permis, notarmnent au Laboratoire4, de 

developper diverses reactions regiospecifiques de fonctionnalisation de composes 

aromatiques. Toutefois, quelques resultats decrits dans la litterature’ tendent a montrer 

que cet effet est soumis a d’importantes limitations. 

Au vu des implications de la serie aromatique en chimie pharmaceutique, nous nous 

sowes interesses a la fonctionnalisation selective en met8 de composds aromatiques 

monosubstitues. 
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La strategic mise en oeuvre B cette fin a 6th la suivante : 

Sitle, 

Notre dtiarche se fondait sur un certain nombre d’observations : 

- elle permettait mre en ortho et m&a. dew w &m&&&ilvl*e aana 

vau arcgatiaue ._ 

- l’effet du substituant Y, avec Y donneur, permettait d’espker une plus grande 

rdactivit6 du groupe trimethylsilyle en position ortho et done une plus grande s6lectivit6 

lors de la premiere desilylation. 

- l’effet ipso du groupe trimethylsilyle en position m&a devait orienter la 

substitution electrophile sur cette position. 

- le schema reactionnel que nous proposons, peut par simple inversion des dew 

dernieres &tapes, nous conduire B une voie selective de fonctionnalisation en position 

ortbo; cette etude fera l’objet d’une prochaine publication. 

- la methode de silylation et d’aromatisation que nous avons retenue nous etait tree 

familiere puisqu’elle a &tk mise au point et d&veloppee dans notre Laboratoire6. 

Afin de tester la validit& de notre demarche nous avons choisi, conmte substrate de 

depart, le fluorobenzene et l’ethylbenzene. Les motivations de ces choix ont 6th les 

suivantes : 

- les derives fluores aromatiques ont une grande importance en chimie fine et 

notanment en chimie thkrapeutique et en agrochimie’. 

- l’ethylbenzene, B cause des potentialitks offertes par l’anion CH3-CHe-Ph, ouvre 

la voie aux derives tels que CH,-CHX-Ar (avec 1 = COOH, COOR, CN etc..). Ces composes sont 

tr&i importants, car ils font partie de l’importante categoric de medicaments que sont les 

agents anti-inflanrmatoires non steroldiens de la famille des acides a-aryls propioniques 

(tels que le PROFENID@ ou le BRUFEN@ par exemple). Ce domaine de recherche representant un 

enjeu kconomique important pour de nombreuses industries phannaceutiques, il n’est pas 

ktonnant de recenser un tr&s grand nombre de travaux (publications et brevets), sur ce 

sujet. L’ensemble de ces recherches a d’ailleurs fait l’objet d’une mise au point 

r6centes. 
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Silylation et aroratisation 

Nous avons utilise la ra&thode de silylation d&rite par Weyenberg et Toporcer’ sur 

le benzene, methode co- nous l’avons signal6 preckdemment, qui a et& ensuite mise au 

point et developpee dans notre Laboratoire6: 

Sine, 
I 

1. Y-r - 
lb Y-Et - 

Silk, 
I 

2. 65% 3. 20% 
- - 
2b 75% 3b 20% 
- - 

Sine, SiHe, 

” 4. 64% - 
2b 4b 73% 
- - 

L’aromatisation a l’air pouvant durer plusieurs jours, on peut Qalement utiliser 

d’autres processus d’aromatisation faisant appel aux quinones” ou au soufre”. Toutefois, 

ces divers procedes ont le desavantage de donner des rendements plus faibles et des 

sous-produits resultant de reactions de d8silylation. 

Fonctionnalisation en mete 

‘Monod6silylation de & et & : 

11 etait permis de penser, compte tenu des effets electroniques du groupe bthyle, 

que la protodksilylation se ferait preferentiellement en position ortho; c’est 

effectivement ce que nous avons observe. 11 faut toutefois noter la regioselectivit6 

totale de la reaction: 

SiHe, 

pEt F3ccooH ) Q” Rdt quant. 

3 3 

AL? ia 
A cause de la trop grande dksactivation du noyau aromatique par l’atome de fluor, la 

protodesilylation de h n’a pQ &tre realisee avec un bon rendement ni avec une bonne 
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rdgioselectivite; nous avons alors tent& d’atteindre notre objectif en utilieant la 

catalyae nucleophile, Nous avons obtenu le meilleur rkqultat avec KF/DMP (rendwut 

quantitatif, 66lectivito totale, sans doute B cause de l‘effet inductif du fluor plus fort 

en ortho Qu’en m&ta12): 

F F 
YT/QUl 

Rdt qurnt. 

We, 

*‘- 

“Fonctionnalisation de a et & 

sit48, 

jr 

Nous avons ensuite effectue une sorie de substitutions efectrophiles afin de mettre 

a profit l’effet ipso du groupe trimethylsilyle selon l’equation suivante: 

Y 

Q 
E-Cl 

<I - 
8iHe, 

Les r&s&tats obtenus ont et& rassembles 

Y 

+ Me,SiCl 

E 

dans le tableau 1: 

I lW3Xl/AiC13 I 5.5 80X 
I 

6b 86.X - 

3 2 54X 2 80% 

Tableau 1 
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Lee electrophiles choisis ont, le plus souvent, permis la fonctionnalisation en mt5ta 

avec des rendements eleves. Toutefois, lorsque les rendements diminuent, on remarque que 

la selectivite diminue egalement, copme l’indique l’etude plus approfondie (cf Partie 

experimentale) de la benzoylation de & et a: 

&+ bcop; 4 •phco~siMe3 
3 

Et 

b 1; - 
Sine, 

tOPh 

8. IZ. 13a - - - 

33% 9x 14% 

Et Et 

4,,, + + 
COPh 

8b 12b - - 

60% 5x 

On voit ici que l’effet ipso du groupe trimethysilyle est partiellement surpass6 par 

l’effet du groupe ethyle lorsqu’on utilise PhCOCl AU lieu de MeCOCl cOrnme agent 

electrophile. Ceci est en accord avec des etudes anterieures montrant l’importance de la 

nature de l’electrophile sur la regioselectivite de la substitution en serie aromatiquesC 

mais aussi en serie allylique’3. 11 en est de m&se lors de la sulfamoylation de & : 

i0,NH, 

sb IOb - - 

En conclusion ces resultats montrent, et cela pour la premiere fois, qu’il est 

possible, par le biais de la chimie organosilicique, de fonctionnaliser en m le fluoro- 

et l’ethylbenzenes d’une maniere simple et rapide. Ainsi, toutes les voies decrites 

jusqu’ici, necessitaient que le fluoro- et l’ethylbenzene soient deia sur cette 

position. Ces exemples de fonctionnalisations selectives sur une position inhabituelle 

doivent trouver d’autres prolongements en serie aromatique. Cette demarche s’inscrit dans 

le cadre du processus silylation/desilylation par substitution electrophile. les groupes 
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trimethylsilyles engages sont finalement liberes et done eventuellement recyclables. 

La facilite de mise en oeuvre de notre strategic nous incite a chercher d’autres 

applications afin d’elaborer des edifices moleculaires a haute valeur ajoutee. 

* Les spectres IR ont et.6 effectues au moyen d’un appareil PERKIN-ElMER 1420. Lee 
spectres ont 6th realis6.s soit en film entre deux plaques de NaCl (produit pur pour les 
liquides, produit disperse dans du nujol pour les solides), 
pastille de EBr pour les solides. 

soit en suspension dans une 

Les composes comprenant des groupes trimethylsilyles, 
les bandes d’absorption 

possedent dans leur spectre 
caracteristiques a 1250, a40 et 755 cm-l qui ne seront 

genkalement pas mentionnees. 
* Les spectres RMN ‘H ont ete effectues au mo en 

PEREIN-ELMER-HITACHI R 24 B fonctionnant a 60 MHz. r 
d’un appareil 

Les spectres RMN 1 C ont et& effectues 
au moyen d’un appareil BRUKER WH 90 fonctionnant d. 22,63 MHz. 

Le produit est place: 
- dans le cas de la RMN iH, en solution dans le tetrachlorure de carbone (sauf 

mention speciale) et avec le chlorure de methyl&ne(S,ll ppm) en reference interne. 
- dans le cas de la RMN ‘k, en solution dans le chloroforme deut6re (sauf mention 

speciale). 
Les deplacements chimiques sont exprimes en ppm. 
Nous utiliserons les abreviations suivantes pour decrire les spectres : 
s = singulet, d = doublet, t = triplet, q = quadruplet, q = multiplet, m.c. = massif 

complexe (dans ce cas nous donnerons les valeurs des d&placements chimiques prises au 
pied du premier et du dernier pit). 

* La purete des produits obtenus et des reactifs a et@ contralee en CPV 
analytique B l’aide des appareils suivants : 

-1NTERSMAT ICC 120 DBF (a ionisation de flasrne) avec l’azote consse gaz vecteur et 
equip4 des colonnes suivantes (diametre de l/B de pouce) : 

. silicones SE 30 de 1,s m a 25% sur Chromosorb W.HMDS BO/lOO. 

. carbowax 20 M de 2 m a 15% sur Chromosorb PAW. 
-PEREIN-ELMER 8410 (a catharometre) avec l’helium cowe gaz vecteur et equip6 d’une 

colonne silicones SE 30 de 1,s m a 25% sur Chromosorb W.HMDS (diametre de l/B de pouce). 

I REACTIONS DE SILYLATION. PREPARATION DE k et ?p : 
Appareillage : un ballon de Grignard a 3 tubulures, muni d’une agitation 

magnetique, d’une gaine thermometrique, d’une ampoule & brome isobare. Le reacteur est 
equip& de faGon a travailler sous balayage d’argon sec. 

Mode ophatoire : ~4 une suspension de l,B g (25 rmnol) de lithium finement 
granule, dans 150 ml de THF deperoxyde anhydre et 40 g (37 nvnol) de trimethychlorosilane 
frakhement distill&, on ajoute goutte a goutte, avec agitation, 10 ran01 de fluorobenzene 
ou d’ethylbenzene. La temperature du milieu reactionnel doit 6tre strictement maintenue 
entre 0 et 5-C pendant toute la duree de l’addition. Lorsque celle-ci est tenninee, 
l’agitation est poursuivie pendant 15 heures en maintenant la temperature vers 5-1O’C. La 
reaction terminee, on ajoute, a O’C, 100 ml de pentane set ; le lithium restant et le 
chlorure de lithium forme sont filtres et le filtrat evapore sous le vide de la trompe a 
eau A 30-C. Une deuxieme extraction avec 100 ml de pentane set ach&ve la precipitation du 
chlorure de lithium. Apres filtration et evaporation du filtrat : 

- h est obtenu avec un rendement de 65% apres distillation; Ebo,s -= 77’C. 
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IR : c=c 1690 cm-‘. 
RMN: O,OS(s, QH, SiMe,), O,lZ(s, QH, Sine,), 2,38(m, 2X, 2 GHSiHed, b,75 a 

i,bS(m.c., 3H bthyleniques). 
Hicroanalyee: 
Calc. C: 59,44X; H: 9,56X; Si: 23,17X. 
Trouv. C: 58,723; H: 9,15X; Si: 24,25X.. 
- & est obtenu avec un rendement de 75X apres distillation; Eb,s == 15O’C. 
RMN: 0,23(s, 9X, SiMe,), 0,27(s, QH, SiMe,), i,Ql(t, J=7 Hz, 38, CH,), 1,77 B 

Z,bb(m.c., ZH, 2 CHSiMe,), 2,8l(q, J=7 Hz, 2H, CH2), 5,26 il S,Sb(m.c., 3H ethyleniques). 
Microanalyse: 
Calc. C: 66,58X; H: 11,18X; Si: 22,24X. 
Trouv. C: 67,47X, H: 11,02X; Si: 22,82X. 
Fhre identification plus coaplPte de d&iv& do type 2 .a d&,j& &c! donn6e6. 

II AROMATISATION. PREPARATION DE b et & : 
* Atomatisation A l’air : 

Appareillage et plode op&atoire : dans un erlenmeyer de 1 f., 2 (82 m01) est 
irradi& dans le visible pendant 11 jours avec une lampe de 150 W en refroidissant par un 
ventilateur. L’eau oxygen&e formee est rdguli@rement eliminee par decantation. 

- b est obtenu avec un rendement de 73% apres recristallisation dans l’ethanol; P = 
Ql’c 

RMN: 0,16(s, 9X, SlHeo), 0,19(s, QH, SrMeS), 7,32(x1, 3H, H worn.). 
- & est obtenu avec un rendement de 64% apres distillation; Ebzs= = 15O’C. 
RMN: 0,54(s, QH, SiMe,), 0,6O(s, QH, SiMe,), 1,50(t, 3H, CHs), 3,OO(q, 2H, CH2), 

7,44(m, 3H, H arom.). 
Les structures de &t et & sont deduites de celles de & et 2.b respectivement, qUi 

ont ete aromatises sans d6silylation. 11 a deja Ate etabli sur de nombreux exe.mples* que 
l’arasatisation, m&me accompagn6e de desilylation, n’entratnait pas de migration des 
groupee silyles, 

* Aromatisation au soufre : 
Appareillage et mode operatoire : dans un ballon de 100 ml muni d’un refrigerant 

ascendant, 2 (62 sssol) est chauffe au reflux avec 7.0 g (218 rmnol) de soufre dans 45 ml de 
toludne, pendant 18 h. Le toluene est &vapor& et le melange est repris avec 100 ml de 
pentane et filtr6 afin d’eliminer le soufre en exc&s. Apres evaporation du solvant: 

- h est obtenu avec un rendement de 53% apres recristallisation dans l’ethanol. 
Les essais d’aromatisation avec les quinones ont et& conduits selon un mode 

operatoire d&j& decrit lo. 

III DESILYLATION. PREPARATION DE &, et Ig : 
* Desilylation de $g : 
Appereil lage : un ballon de 500 ml muni d’un refrigerant ascendant. 
Node op&retoire : I 82.5 mnol de &en solution dans 250 ml de 

dimethylformamide sont ajoutes 7.2 g (124 mnol) de fluorure de potassium et 1.5 g (82.5 
nmal) d’eau. Le melange est chauffe d. 100 ‘C pendant 18 h ; apres retour A temperature 
ambiante, il est verse dans 200 ml d’eau. La phase aqueuse est extraite avec trois fols 
100 ml de pentane. Les phases organiques sont rassemblees et lavees avec 100 ml d’eau, 
puis s&h&es sur sulfate de sodium. 

F 

est obtenu de faQon quantitative apres evaporation des solvants. 

RMN: -D,OZ(s, 9H, SiMe,), 7,10(m, 4H, H arom.). 
RMN “C: C,=l63,4; C,=120,3; C,=l44,2; C,=l29,58; Cs=l30,2; C6=115,4. 
Nous avons identifie & en comparant les d&placements chimiques calcules et 

observes. De plus, dans le cas du fluorobenzene, l’attribution est confirmee par la mesure 
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des constantes de couplage: 
‘Jc.r=248,54Hz, *Jc.r=20,89 et 17,60Hz, 3Jc,_F=7,40Hz, ‘Jcs_r=7,30Hz, ‘Jc-r=3,30Ha. 

* Ddsilylation de fi : 
Appnreil lage : un ballon de 250 ml muni d’un refrigerant ascendant. 
Mode operatoire : a 12 lrmol de & en solution dans 75 ml de tetrachlorure de 

carbone, sont ajoutAs A temperature ambiante, 4.5 g (40 mmol) d’acide trifluoroacdtique. 
Le melange est chauffd au reflux pendant 15 h; aprAs retour A temperature ambiante, il est 
versa dans 150 ml d’eau. La phase aqueuse est extraite avec trois fois 100 ml de pentane. 
Les phases organiques sont rassemblees et lavees avec 100 ml d’eau, puis sCchAes sur 
sulfate de sodium. 

Et 

est obtenu avec un rendement quantitatif. 

RkfN: 0,47(8, 9H, Sine,), 1,44(t, 3H, J=7Hs, CH,), 2,80 (q, 2H, J=7Hs, CH2), 7,35(m, 
4H, H arom.). 

RUN 1°C: C1=144,4; Cr=133,6; C,=l41 ,O; C,=l31,4; Ca=l29,1; C6=128,5. Nous avons 
suivi la m8me methodologie que pour la. 

IV PONCTIONNALISATION EN HIITA : 
IV.1 ACYLATION : 
Appereillage : un ballon A tubulure laterale (sous courant d’argon), equip6 

d’une ampoule A brome isobare et d’une agitation magnetique). 
bbde opera toire : A 1,22 g (9,2 mmol) de chlorure d’aluminium (prealablement 

dAgaz6 SOUS vide) en solution dans 10 ml de chlorure de methyl&e set, sont ajoutes A O’C 
9,2 -1 de chlorure d’acide frafchement distillA. L’agitation est ensuite poursuivie A 
O’C pendant 15 mn. Le complexe Atant A la temperature convenable, 2 g (8,3 mmol) de 99 en 
solution dans 5 ml de chlorure de mAthylAne set, sont ajoutAs. Le milieu reactionnel est 
ensuite abandonne sous agitation A la temperature et pendant la temps indiques dans le 
tableau ci-aprAs. Le melange est ensuite hydrolyse dans 50 ml d’une solution saturee 
glacbe de chlorure d’anxnonium A 10 X. La phase organique est sAparAe par decantation et la 
phase aqueuse lavee avec 30 ml de pentane. Les phases organiques sont rassemblAes et 
lavees jusqu’A neutralite avec une solution de bicarbonate de sodium, puis sechees sur 
sulfate de sodium. AprAs evaporation des solvants, les produits de la reaction sont 
s&pares par chromatographie sur colonne de silice (70-230 Mesh ; 30 g de silice pour 1 g 
de produit), en Aluant avec un melange chlorure de methylAne/pentane (v/v: l/l dans le cas 
de l’acdtylation et 3/l dans celui de la benaoylation). 

chlorure temp. (‘C) 
d’acide d’addition 

temp. (‘C) 
de r6action 

duree (h) Rdt 

MeCOC I 0 0 5 
6a 

80% 

- 6b 

86% 

(ne ‘2 C-cHcOc’ 
20 reflux 16 7a 7b - 

54% 80X 

& g 
PhCOC I 20 reflux 48 

33% 60% 
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F 

: C=O 1690 cm-r. 
EN: 2 33( 
RHN 13;: 

s, 3H, COCH,, 6,70 A 7,gS (m, 4H, H arom.). 
CI=163,1, C2=115,3, Ca=139,6, c,=l24,1, ca=130,5, Cs=129,1. 

‘Jc.r=247,1Hz; 2Jc.r=20,6 et 21,60Hz; 3Jca_r=6,0Hz; ‘Jcs-r=7,40Hz; ‘Jc.r=2,7OHE. 
La structure de h a 6tA confirmee par comparaison avec un Achantillon de reference. 

ph: 
IR : C=O 1680 cm-‘. 
RKN: l,lO(t, 3H, J=7Hz, CHs), 2,35(s, 3H, COCH,), 2,53 (q, ZH, J=7Hz, CHr), 6,gO A 

7,83(m.c., 4H, H arom.). 
La structure de & a At6 confirmee par comparaison avec un Achantillon de reference. 

la 
IR : C=O 1650 cm-l. 
RMN: 1,86(s, 3H, CH,), 2,06(s, 3H, CH,), 6,53 (s. Alargi, lH, >C=CH), 6,gO A 

7,96(m.c., 4H, H arom.). 
lk 

IR : C=O 1655 cm-‘. 
RXN: l,OO(t, J=7 Hz, CH,CH,), 1,75(s, 3H, HaC-C=C), 2,02(s, 3H, H,C-C=C), 2,55(q, 

ZH, J=7 Hz, CHr), 6,9O(s. Alargi, lH, H-C=C<), 7,30 A 8,27(m.c., 4H, H arom.). 
Les produits form& lors de la benroylation ont AtA s&pares par chromatographie 

liquide sur colonne de silice (70-230 mesh ; 30 g de silice pour 1 g de produit), en 
Aluant avec un melange toluAne/pentane (v/v: l/4). 

3.A 
PEtoH= 57 ‘C 
IR : C=O 1655 cm“. 
RMR: 7,00 A 7,85(m.c., H arom.). 
La structure de k a Ate confirm&e par comparaison avec un Achantillon de reference. 

F ston’%C 
IR : C=O 1650 cm-‘. 
RMN: 6,77 A 7,93(m.c., H arom.). 
La structure de & a Ate confirmee par comparaison avec un Achantillon de 

reference. 

P .ro”:%eC 
IR : C=O 1665 cm-l. 
RMN: 0,25(s, 9H, SiMea), 6,85 A 7,gO (m.c., gH, H arom.). 

& a pu Otre identifie sans ambiguPt6 car aprAs desilylation par KP/DHF, nous 
avons obtenu le benzoyl-2 fluorobenzAne qui est decrit dans la litterature. 

D’autres produits ont 6tA form&r; l’un d’entre eux que nous avons isole avec un 
rendement de l’ordre de 10% n’a pu Atre identifie de fa9on certaine. Ce compos6 ne peut 
Btre rannroche de celui gue nous avions isole lors de la benzoylation de l’anisole 
mAtasili-c-iesC: le benzoyl-2-trimethylsilyl-3 anisole. 

4.k 
IR : C=O 1650 cm-‘. 
RMN: 1,25(t, 3H, J=‘IHe, CH,), 2,67(q, 2H, J=7Hz. CHr), 

arom.). 
La structure de & a Ate confirm&e par comparaison avec un 

m 
IR : C=O 1650 cm-‘. 
RMN: 1,2O(t, 3H, J=7Hz, CHa), 2,8O(q, 2H, J=‘IHz, CHr), 

arom. ) . 
La structure de j_& a Ate confirmee par comparaison 

reference. 

7,04 A 7,90(m.c., 9H, H 

Achantillon de reference. 

7,00 A 7,87(m.c., 9H. H 

avec un Achantillon de 
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IV.2 Sulfonation 
Appareillage : un ballon A tubulure laterale AquipA d’une agitation mkanique 

et d’une ampoule A brome isobare, balaye par un courant d’argon. 
Mode opdratoire : A une solution de 1,7 g (9 sxsol) de chlorosulfonate de 

trimAthylsilyle (obtenu selon le mode operatoire dejA decrit au Laboratoire” dans 40 ml 
de tetrachlorure de carbone, on ajoute 9 nmol de h ou Ip ,dans 140 ml de tetrachlorure de 
carbone, A temperature ambiante. Le melange est chauffe au reflux pendant 16 h, puis 
hydrolyse avec 50 ml d’une solution saturee de bicarbonate de sodium. La solution aqueuse 
est ensuite 1avAe A 1’Ather puis AvaporAe. 

Apres filtration A chaud afin d’eliminer les eels mineraux, & est recristallise 
dans 1’Bthanol avec un rendement de 83 X; F>260’C. 

Selon le &me protocole operatoire, $& est obtenu avec un rendement de 76%. 

RMN: solvant D20, 7,OS A 7,70(m.c., H arom.). 
RUN “C: CI=161,7, C2=112,6, C,=150,2, Cg- -121,9, Cs=130,2, C,=115,8. ‘Jc.r=245,36Hs, 

‘Jc.r=21.97 et 20,75Hz, ‘Jc,_r=6,10Hz, 3Jcs_r=7,32Hz, 4Jc.r=2,44Hz. 
Hicroanalyse: 
Calc. C: 36,38%; H: 2,03X; S: 
Trouv. c: 37,873; H: 1,87X; s: 

16,18X. 
16,56X. 

Et 

RMN: solvant D20, 0,90(t, 3H, J=7Hz, CHJ), 2,37(q, 2H, J=7Hz, CHr), 6,80 A 
7,87(m.c., 4H, H arom.). 

RMN ‘3c: solvant DMSO Db; c1=147; Cr=l24,6; c9=143; c,=l22,8; Ca=127,5; C,=128,1. 

IV.3. Sulfamoylation 
Appareillage : un ballon A tubulure latdrale equip& d’une agitation mecanique 

et d’une ampoule A brome isobare, balaye par un courant d’argon. 
Mode opbatoire : 1,2 g (10 ormol) de chlorure de sulfamoyle (obtenu selon un 

mode operatoire dAjA d&rit’s) en solution dans 5 ml de chlorure de mdthylene, sont 
ajoutes A 10 ram01 de chlorure d’aluminium dans 5 ml de chlorure de methylene A O’C. Cette 
temperature est maintenue pendant 30 min. On ajoute ensuite goutte A goutte , A -4O”C, 10 
ssnol de h (ou A -8O’C 10 run01 de 3) en solution dans 10 ml de chlorure de methylene. 
AprAs addition puis retour A temperature ambiante, le milieu reactionnel est abandonne 
sous agitation pendant 15 h. Le melange est ensuite, hydrolyse avec 100 ml d’une solution 
aqueuse saturde en chlorure d’amnonium et extrait A l’ether. Les phases organlques sont 
rassemblees et 1avAes jusqu’A neutralit& puis sAch&es sur sulfate de sodium. 

AprAs evaporation des solvants et recristallisation dans le toluene, 1Qa est obtenu 
avec un rendement de 57%; 1ph, apr&s recristallisation dans le pentane, est obtenu avec un 
rendement de 38%. 
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P=l24’C. 
II1 : NH2 3350-3250 cm-‘. 
RMN: solvant acetone D.,, 6,25(5 large, ZH, NH*), 6,67 11 7,50(m.c., 4H, H arom.). 
RMN r3C: solvant DMSO De; CX=162; C,=112,7; C3=145,9; C,=t21,6; Co=i31,1; C6=118,6. 

‘Jc-r=248,3Hz, 2Jc.r=24,2 et 21,2Hz, 3Jc.r=6,4Hz et 7,8Hz, ‘Jc-r=3,OHz. 
Hicroanalyse: 
Calc. C: 41,442;; H: 3,451; N: 8,00X; S: 18,30X. 
Trouv. C: 40,96X; H: 3,871; N: 8,68%; S: 17,58X. 

Uk 
P=116’C. 
RMN: solvant acetone Dd, 0,97(t, 3H, J=‘IHz, CHr), 2,44(q, ZH, J=7Hs, Cl&), 5,99 (m, 

ZH, NH2), 4 raies d : 6,87-7,00-7,32-7,45 (AA’BB’, 4H arom.). 

IV. 4 Ioduration 
Appureillage : un ballon II tubulure laterale Quip& d’un refrigerant, d’une 

agitation mecanique et d’une ampoule B brome isobare, balay4 par un courant d’argon. 
Mode op&ratoire : B 1,5 g (9 ussol) de monochlorure d’iode en solution dans 10 

ml de tetrachlorure de carbone, sont ajoutes 9 ma01 de 5.~ ou Ip en solution dans 40 ml de 
tetrachlorure de carbone B temperature ambiante. Le melange est chauffe au reflux 
pendant 48 h. Apres refroidissement le milieu reactionnel est verse dans 100 ml d’eau, 
puis extrait a l’ether. Les phases organiques sont rassemblees et lavees avec une 
solution de Na2S203 puis sechhes. 

Apres evaporation des solvants, u et m sont obtenus avec les rendements 
respectifs de 96% et 94%. 

F 
1 

2 

1_La: 60 b \’ 
I 3 4 I 

RMN: 6,80 il 7,54(m.c., H arom.). 
RMN ‘SC: C,=162,5; c2=125,0; &=93,6; W33.5; C&31,3; C&15,0. ‘&+251,5Hx, 

‘Jc-r=23,2 et 22,OHz, ‘Jc3-r=7,30 et 7,50Hz, 4Jc.t=2,40Hz. 

MN: l,t7(t, 3H, J=‘IHs, CH,), 
arom.). 

Nous n’avons pas jug6 utile de 
nontrB4d, que m&se dans le cas de 
l’effet ipso etait respect&. 

2,53(q, ZH, J=7Hz, CH2), 6,73 B 7,73(m.c., 4H, H 

pousser l’identification de m puisqu’il avait et& 
l’ioduration du metaxylene silicie en position -4, 
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