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INTRODUCTION -

. Les maléeules comportant deux carbones
asymétriques, contigus, différents ou identiques présen-
tent un couple de diastéréoisoméres, qui sont dénommés
"érythro" et "thréo" par analogie avec les sueres de
méme structure, érythrose et thrdéose :

CHO

'
H-C-OH
'
H-C-OH
i
CHZOH

érythrose

C
I
C-C
|
C~C

l
C

diastéréoisonmere
"érythro"

CHO
\
HO-C-H
}
H -C-0H
{
CHZOH
thréose

i

C-C

\
c-C

|
C

diastérévisomere
"thréo"




Comme les isoméres géométriques cycliques
cis et trens, les diastérdoisoméres érythro et thréo
différent por leurs propriétés physiques et chimiques;
ltanalyse imnédiate permet de les séparer .

A, CHOQUE (1) a étudié les quatre premiers
hydro carbures a2liphatiquces présentant ces cas de
diastéréoisomerie et a tenté de les séparer par lao
chromatographie en phase gaz .

¥ *
diméthyl-3,4 hexane C-C~?—C-C-C

&b

e e
diméthyl-3,5 heptane C—C-?~C-?—C—C

C c
diméthyl-3, 4 heptene c-c-§-§L0-0~c

ccC

A
triméthyl-2, 3,4 hexane C—?-?-z-c-c

c C

Ses tentatives ntont été couronndes de
guccés que dans le cas du triméthyl-2,3,4 hexane qui
a donné un chromatogremme & deux pics . M. BECHET avaeit
déja signalé la possibilité de cette séparation .

Nous avoiis repris l'étude des triméthyl-2,3,4
hexanes dans le but de nous assurer que les deux pics
du chromatogramme correspondaient bien a des
diastéréoisomeres et non a des isoméres de squelette
résultant de quelque transposition intempestive, et
de déterminer lequel cst l'isomere thréo et leguel est
ltisomére érythro .
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Dans le premiére partie, nous détaillerons
la synthése du mélanze thréo érythro et montrerons
qu'il ne doit pas y avoir d'isomérisation squelettale,

Dens la seconde partie, nous exposerons la
préparation, par une suite de réactions stéréospécifiques,.
de ltisomeére érythro et pon identification & 1l'un des
deux diastéréoisomeres .




- CHAPITR. T -

SYNTHESE DU MELANGZ DES

TRIMETHY§72,394 HEXANSS DIASTEREOISOMERES
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I- PARTIE THEORIQUE -

1)Schéun général de la synthdse :

Nous avons repris lc méme suite de réactions
que A. CHOQU. (1)

0 OH
Y +H2O ]
C-?—C—C + C*?—C—H «—T~—$> ~3—?-2-%;C—C
MaC1 G ~ligC1l0H , G c
diméthyl-2,4 hexanol-3
9H +O+H20 3
C*?-C—Q—C—C > C-?—C—?—C~C
& ¢ (Na20r207,2H20) Lo
diméthyl-2,4 hexanone-3
9 +H,0 o
C~C~C=C~C=C + CHB—MgI e V.Y C-C~C=C-C~C
! ! -MgIOH Fo4
C C cCc¢C
triméthyl-2,3,4 hexanol-3}
OH +H,0
C-g—%;g;C—C — QT%:Q:Q:C:Q
CCC ~TS0H cch
triméthyl-2, 3,4 hexénes
+H2 P
Q:?;?:?:th ——— C—C-?—?~C-C
cCe (?t/sioz) &c¢

triméthyl-2, 3,4 hexcne
érythro et thréo

2)Diméthyl-2,4 hexanol-3 :

Les deux diastéréoisoméres ont été sépards
par chromatographie en phese gaz . On utilise un
appareil PURKIN-BIMER T 20 & detection par ionisation




de flamme équipé d'une colonne capillaire squalane

de 50 métres de longueur et de 0,5 mm de diameétre
T : 68°C PN, = 1 kg

A, CHOQUE (1) a déjd signaléd cette séparation .

3) Triméthyl-2,3,4 hexanol-3 :

Les deux diastéréoisoméres prévus sont
séparés sur colonne polypropyléne glycol

4) Triméthyl-2,3,4 hexdnes :

Ta déshydratation du triméthyl-2,3,4 hexanol-3
devrait nous donner un mélange de quatre oléfines .,
C~C-C-C-C 0-=C-C-C-C C-C~G=C-C~C

3 '

] 4
& ¢d & ¢ d & d

O-

cis et trans

Mais en présence d'acide paratoluéne sulfonique

on observe une migration de la double liaison,et

le chromatogramme présente sept pics correspondant

a sept oléfines au moins . Nous les avons appé%ées 3
(a),(b),(c),(a),(e),(£) et (g) ( figure (1) ) dans
l'ordre des points d'ébullition qui est aussi 1ltlordre
de passage a la chromatpgraphie sur squalane |,

Les pics (a) et (g) ont pu &tre isolés du mélangze et
obtenus purs & 97% par distillations des fractions
enrichies suivieg de chromatographie préparative .

Nous avons identifié la plupart de ces
oléfines & 1ltaide de 1l'hydrogénation compétitive , -
et des gpectres I,R.et de E.M.N.de deux d'entre elles.
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-&) L'hydrogénation compétitive de ce mélange a été

faite sur platine sur silice, l'opporeil utilisé est du
type classigue pour hydrogénction catelytique en phase
liquide ., Des échantillons sont prélevés régulidrement
pour suivre 1l'évolution de 1'hydrogénation .

Le figure (2) représentant le pourcentage
des oléfines en fonction du teux d'hydrogénation montre
que (c) et (a) disparaisscnt les premidres, puis (b)
et (d), ensuite (g) (e) et (f) .
Selon J. TELLIZR (3), les oléfines s'hydrogenent en
compétition d'autant moins vite qu'elles sont plus
substituées .

Nous avons donc déduit que

- les pics (c) et (a) représentent des oléfines méthy-
léniques correspondant & deux des formules ci-dessous 3

C-C~C~-C=C-C C-C-C-C-C-C

T !

cCc¢cC c CC

H % ¥ X

C~-C-C-C-C-C C~C-C~C-C=C

il ) é

Cc CC cC
érythro et thréo érythro et thréo

~ les pics (b) et (d)sles oléfines trisubstituées

C-C-?—C=C~C
t
c C é cis et trans

- les pics (g), (e) et (f) : les oléfines tétrasubstitudes;

C~C=C~-C~-C~C C—?— =?—C—C
[ S |
c C¢ C CC
cig et trans
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Le mélange brut de déshydratation du
triméthyl-2, 3,4 hexcnol-3 comprend :

20% d'oléfines méthyléniques
50% d'oléfines trisubstituées

30% d'oléfines tétrasubstitudées .

-b) Spectrographie Infra-Rouge

Les spectres infra-rouge de (2) et (g)
ont été tracés sur un appareil PERKIN-ELMER modéle 21
avec une épaisseur de film liquide de 2/100 mu,
I1s ont été interprétés suivant BILLALY (4),
"Infra Rcd speetre of ecouplex molecules ™

- Le spectre I.R, de (a) : figure (3) montre :

—a 1645 cm—1 ¢ la bande de v-~lonce (c=C)

caractéristique des composés du type CR]_R2 = CH,

.—~a 3080 cm."1 : la bande de veolcence des C-H
FOX et IIARTIN d'apres BILLAMY (4) ont montré gque les
hydro carburcs contenant le groupement = CH2 absorbent
dans cette région .

.~a 890 et : une bande de déformation
hurs du plon des C-H éthyléniques, le position moyenne
habituelle de cette raie egt 890 et pour les composés

du type CRyR, = CH, .

Nous considérons donc que ce spectre est caractéristi-
gue d'un composé méthylénique ,

— Le Spectre I.R, de (g) : figure (4), ne présente

aucune raie de wvrlonce de la double licison

carbone carbone et aucune bande caractéristique des H

1 1

éthyléniques vers 3000 cm ~ ni de 600 & 1000 cm™ ~— .
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La double licison cst donc tétrasubstitude .
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Les

résultats confirment bien ceux de 1'hydrogénation

compétitive .

—c) Spectrographie de résonnance magnétique

nucléaire ,

*

Pour les gpectres de¢ R.M.N., de (a) et (g),

1'intégrale du signal donne une valeur correcte du

nombre de protons des molécules .,

- Spectre de R,iu.N. de (a)

Tableau (1)

°
'3

figure (3)

T  lintensité| structure finme| attributions
5,25 1 singulet 2H éthyléniques
y33 1 singulet
7,5 a 8,2 2 multiplet CH tertiaires
allyliques
8,2 a 8,7 2 multiplet touffln CH2 du groupe
éthyle trés

complé

9 g doublet 3 CH3

9,15 3 triplet CH3 d'un groupe
éthyle

% Nous adressons nos vifs remerciements a
Monsiecur A, THUILLIER Professeur a la Faculté des
Sciences de CAEN, pour avoir fait effectuer nos

spectres de

R.ML.N,
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Pour (a), nous avons le choix entre ces
quatre structures :

H H H H

I ] ] 1
H,C - C~C~C~-C = CH

3 | X % | 2
1) | CH; CH, CH,
H H
. | |
30-?-?-?’-01{2-0}{3
2) CH3 CH3 CH,
H H
H.,C - C clz é H CH
- - - - C -
3 BEIRET 2 3
3) CH, CH,y CH,
" H
H.C é ¢ <‘3 CH CH
S
4) | CH, CH, CH,

- La formule (1) est & éliminer, puisque nous
ntavons pes 3H éthyléniques ., Dtautre part pour1: =9
nous avouas un doublet dtintensité 9, ctest donc qu'il
¥y a 3 groupements CH3 ,non allyliques, portés par un
carbone tertisire, ce qui élimine la formule (3) .
D'ailleurs a ces deux foruules correspondent deux .
diestéréuisomeres, et on devrait attendre pour
chacune deux pics .

- Le multiplet d'intensité 2 pour 7,5¢(T £8§,2
peut:3tre all aux deux H tertisires et allyligues de
(4) tandis qu'il ne psut pos s'interpréter par la
formule (2) .
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D'autre part,la préparation des oléfines

par déshydratation du triméthyl-2,3,4 hexenol-3 doane

le produit (4) sans isrmérisation de position .

L'enscmble de ces arguments permet

d'attribuer & (a) la formule

H H
\ i

H3C - ? - % - ? - Cﬂz - CH3
CH3 CH2 CH3

- Spectre de R.ill1. de (g) : figure (4)

Tableau(2):

7 intensité| structure fine attribution
7,1 8.7,7 1 multiplet & nom—~ | 1H tertiaire
bre de composan-— allylicue
tes poir
3,25 & 8,45 9 pas de structure| 9 protons
fine allyliques des
CH
3
8,45 & 8,95 2 multiplet touffu CH, du
groupement
éthyle
9 a 9,4 6 multiplet touffu 2CH3 du
groupe
isobutyle
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La double liaison étant tétrasubstituée,
nous avonsg le choix entre ces deux structures :

H
|
(1) H3C - ? = % - ? - CH, - CH3
CH3 CH3 CH3
et
H
i
(2) HBC - ? - ? = % - CH, - CH3
CH3 CH3 CH3

Les 9 protons pour 8,25¢ T £ 8,45 peuvent
8tre dus ocux méthyles allyliques de la formule (1)
meis ne se retrouvent pes dans la formule (2) .

Drautre part le multiplet & nombre pair
de composantes d'intensité 1 pour 7,1<T <7,7
peut correspondre & 1'H du groupe isobutyle de (1)
non & 1'H du groupe isopropylede (2) .

De plus, on doit attendre pour les composés
(2) un doublet d'intensité 6, versT =9 4l auwigroupe
isopropyle, ce qui n'apparalt pas sur le gpectro

Nous retenons donc pour (g) la formule :

H
I
H3C - ? = ? - ? - CHZ - CH3
CH, CH, CH

3773773
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.Les uvléfines (e) et (f) sont trés substituées,
Blles corres—

car elles s'hydrogénent les derniéres .
pondent a lvune des deux structures tétrasubstitudcs
autres que(g) :

C-C—Cz?—C-C
} +
C CZ¢C cis ou trans

»Les oléfines (b) et (d) s'hydrogénent moins

vite, nous leur attribuons les stuctures trisubstitudes :

C—C~?—?:C—C
C C C cig et trans

.L'oléfine (a) peut avoir l'une de ces trois

structures
: X X % X
C-C~C-C-C-C C-C~C-C-C-C C-C~C~-C~C=C
t 1 u T b
C C¢C C CC C CC
1) (2) (3)

Les compusés (2) et (3) présentent chacun
deux diastéréoisoméres, si le pic (a) ne représente
qu'une seule oléfine, la formule (1) est préférable .
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En résumé, nous attribuons aux diverses
oléfines les structures suivantes :

o—c-c-g-o-c (a)
[ 1]
¢ ¢ ¢
C-g-g-g-c-c (¢)
¢ O C
c—o—?-?=c-c (b) et (a)
1]
C ¢ C

cls et trans

—?=C—C—C (e) et (F)
]

ccC
cls et trans

Q=

c-c:g-c-c-c (g)
i
&b

5) Triméthyl-2,3,4 hexanc

Lthydrogénation du mélange des oléfines

sur Pt/S o. dans l'acide acétique, donne deux pics
i72
& la chromatographie squalane : figure (5)

De méme 1l'hydrogénation de 1'oléfine (a)
pure ainsi que celle de (g) pure, conduisent & un
saturé dont le chromatogramme présente les deux
mémes pics et dans le méme rapport .
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- CHRO0LATOGRATHIS DU L ILA%S DBES 2321 11 NWI-2,3,4 HIZ
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D

SIASRERS0T5CLI0T U5 SRYEIR0 S0 THRE

- Colonae capilleive de squalene - T = 45°C
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Ceci prouve gquc les deux pics de saturé
sont les diastéréoisomeres du triméthyl-2,3,4 hexane
et non pas des isomeres de squelevte . In effet, il
est improbable que (a) représente deux oléfines
isomeres de squelette passant & la chromatographie
en méme temps, que (g) représente aussi deux autres
oléfines de mémes squelettds et également confondues
en chromatographie, et gue lc mélange (a), le mélange (g)
et le mélange global, ou (a) et (g) sont minoritaires,
donnent ‘tous par hydrogénation les deux saturés dans
la méme proportion .

D'autre port lcs spectres de R.ul.N, de
(a) et (g)ont pu 8&tre interprétés en admettant
qu'il s'agissait bien de corps purs .

Nous avons donc estimé que les deux pics
vbtenus en hydrogénant le mélange d'oléfines
représentent bien les deux diastéréoisoméres du
triméthyl-2, 3,4 hexane .,

Nous avons isolé de ce mélange par
chromatographie préparative, chacun des deux pics
Sl et S2 correspondant aux diastéréoisomeres érythro
ou thréo .

S, et S8, ont pu 8tre obtenus purs & 85% .

‘Les spectres I.R. ( figure(6) correspondent
bien & des hydro carbures saturés, mais ne permettent
pas de les différencicer : ils sont guasiment
superposables .

Par contre les spectres de R.I.N., présentent
des différences ( figure 7 ), sans doute difficilement
interprétables, mais néanmoins suffisamment nettes
pour servir de marque d'identification slre .
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Figure (6).
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1T - PARTIE EXPERIMENTALE :

1)Diméthyl-2,4 hexanol-3

Dans un tricol de deux litres, on prépare
le magnésieh du chipro-2-butane & partir de %7 g de
magnésium ( 2,28 atome-g ) soit 14% d'excégég 165 g de.
chloro-2 butane ( 2 moles ) dans 1000 cc; d'éther ’
anhydre . On ajoute une solution de 144 g d'aldéhyde

isobutyrique ( 2 moles ) dans 150 cc. d'éther anhydre,

Aprés 1l'addition d'aldéhyde, on chauffe
le conteau du ballon de facgon & établir le reflux _
dtéther, ceci sous agitation, pendant deux heures .

On hydrolyse par 1'acide sulfurique dilué.
Apres extractions & 1'éther, lavages & l'eau, séchage
de la phase organique et évaporation du solvant, le
produit de la réaction est distillé sous pression
réduite , On obtient 107 g dtalcool ( 0,823 mole )
RAt. 41 % .

Eb = 83°C

50mm 81°9 C

EbSOmm
Litt.(5)

20
D

20

n IlD

it
il

1,4290 1,4325

A partir de 504 g d'aldéhyde isobutyrique
( 7 moles ), on a préparé 320 g de diméthyl-2,4
hexanol-3 ( 2,46 moles ) en trois manipulations
avec un rendement moyen de 35 %

2)Diméthyl-2, 4 hexanonc—3 :

130 g de diméthyl-2,4 hexanol-3 ( 1 mole )
sont introduits dans un tricol d'un litre plongé
dans un bain a ecirculation d'eau froide .,




On ajoute goutte & goutte un mélange contenant s
115 g de bichromate de sodium ( % mole )
450 g d'eau permutée
90 cc d'acide sulfurique concentré ( 1,7 mole )

On agite encorc pendant deux heures apres
l'addition . La couche organique est isolée, la phase
agueuse est extraite trois fois & 1'éther, les fractions
éthérées sont lavées & l'eau puis séchées .

Lvéther est évaporé puis le preduit de la
réaction est distillé sous pression réduite .
On obtient 112 g de cétone ( 0,875 mole ) RAt.:88% .

o mamm = 09%9=700C b = 6595 ¢
50mm - 50mm
Litt.(6)
nDzo - 1,4080 nDeo = 1,4080

Son spectre I.R. montre la bande carsctéristi-
que tré&s intease 2 1710cm™t .

311 g de diméthyl-2,4 hexanol-3 ( 2,39 moles )
ont été oxydés en quatre manipulotions pour donncr 266 g
de diméthyl-2,4 hexanone-3 ( 2,08 moles ) avec un rende-
ment moyen de 87% .

3)Triméthyl-2, 3,4 hexanol-3

L'iodure de méthyl magnésium est préparé
dans un tricol d'un litre a partir de 14 g de magnésium
( 0,5 at.g ) soit 12% dtexcéset de 71 g. d'iodure de
méthyle ( 0,5 mole ) dans 75 cc d&'éther anhydre . On
ajoute 64 g de diméthyl-2,3,4 hexanone-3 ( 0,5 mole )
dans 75 cc d'éther anhydre ,
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On maintient le reflux d'éther deux heures
aprés 1l'addition de cétone, en chauffant et en agitant .

On hydrolyse avec un mélange réfrigérant,
glace~chlorure d'ammonium, aprés extractions, lavages
et évaporation du solvant, le résidu provenant de la
réaction est distillé sous pression réduite

On obtient 42 g d'alcool tertigire ( 0,29 mole)
Rdt: 58 % .

Eb;)-omm = 960’) 970 C Eb760mm = 1790 C
1itt. (1)
20 20

ny = 1,4407 ny

1,4397
252 g de diméthyl-2,4 hexanone-3 ( 1,97 mole )

ont donné 171 g de triméthyl-2,3,4 hexanol-3 ( 1,18 mole )
en deux manipulationsavec un rendement moyen de 60% .

A )Triméthyl-2, 3,4 hexdnes :

115 g de triméthyl-2,3,4 hexanol-3 ( 0,8 mole )
et 1 g d'acide paratoluene sulfonique sont chauffés &
ébullition sous une petite colonne & distiller &

‘reflux réglable . Les oléfines formées, entrainédes
par l'eau, passent entre 80° et 130°C tandis que la
température du ballon monte progressivement de

110° & 215°C . On obtient 86,5 g de triméthyl-2,3,4
hexenes ( 0,678 mole ) ., Rdt., : 85 % .

Dans le¢ but d'isoler les oléfines (a) et (g)
nous avons soumis le mélange & une série de distillations.
systématigques sur colonne PODBIELNIAK MINI-CAL .

Nous avons obtenu finalement apreés huit distillations :
~des fractions de t&te contenant 85% de (a)
~des fraetions de queue contenant 80% de (g) .
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La chromatographie préparative nous a permis

draméliorer la pureté de (a) et (g) .

Un appareil "ATROGRAPH" ( Modéle 190 P )
a été utilisé avec l'hydrogdne comme gaz éluant .
Nous l'avons équipé d'une colonne RHEOPLEX ; la
meilleurce séparation a été obtenue pour une tempéra-
ture de colonne de 85°C et pour des injections de
0,08 ml . |

L'oléfine (a)est receuncillie pure & 97,5%
L'oléfine (g) a 92% .

5)Triméthyl-2, 3,4 hexanc s

~-a) 16 g de triméthyl-2,3,4 hexénes
(0,127 mole ) sont hydrogénés avec 7,15 g de catalyseur
platine sur silice 5% préalablement réduit, dans 71 cc

dtacide acétique avec l'appareil a hydrogénatiun
précédemment décrit .

Le produit de la réaction est neutralisd
par une solution de soude, lavé et séché . On obbtient
14,5 g de triméthyl-2,3,4 hexane ( 0,113 mole )
Rdt.:90% .

38,37 g de triméthyl-2,3,4 hexénes
(0,304 molc ) sont hydrogénés en donnant 33 g de
triméthyl~2, 3,4 hexane (0,258 mole ) en deux opérations
avec un rendement global de 85% .

-b) Ics deux diastéréoisomeres du triméthyl-2,3,4

hexane ont été isolés du mélange par chromatographie
préparative sur unc colonne RHEOPLIX & 50°C avec
un débit d'hydrogéne de 75 cc/mm .
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5 g de ce mélange ( 58% de S, et 42% de S, )
sont injectés a la main par quantitésde 0,09 ml . On
técupere 0,835 g ( 71% de S, et 29% de S, ), le
recyclage par injections de 0,06 ml conduit & un produit
enrichi & 85% en Sl .

De méme pour 82 2

En injectant 3,83 g de mélange ( 48% de 8
et 52% de S, ) par fractions de 0,09 ml chacune, cn
recueille 0,725 g ( 72% de S, et 28% de S, ), ceux—ci
recyclés par injections de 0,035 ml & 0,05 ml donnent
0,185 g de produit contenant 85% de Sy .

~Les températures d'ébullition de Sl et de
S, sont prises par la méthode de SIWOLOBOFF d'aprés
VOGEL (7) .

mélange Eb760mm = 139°8 _, 140°
— [+]

Sy Eb760mm = 139
a— (]

S E.‘0'7601:11111 - 140

Les spectres I,R. et R.M.N, ont été déerits
dans la partie théorique .
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— CHAPITRE IT -

SYNTHESE DU TRIMETHYL-2,3,4 HEXANGD

ERYTHRO
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I - PARTIZ THEORIQUE -

1) Plan général de Synthésc :

Le triméthyl-2,3,4 hexane érythro a été
préparé par la suite des réactions suivantes, ol
les méthyles sont introduits en configuration
cis, ou érythro, dans une synth®se diénique :

0 OH
i +H20 i
C-C=C~-C-H + CH,lgBr —=—s> c-c:c-c-c;H3 (I)
-1gBrOH i
s
9 —H20’ o
C-C=C-C-OH (Ai“a‘? i pipéryléne
273 .
\ (II)
) G ‘ 0
/ A //Q\\ ’\ - ¢ CyCy Cy
+ H 30— | 3 >0  anhydride
‘ S e~ (I11)
\\ \9 — . 9
@ o0 | 0
; CH,0H
-7 /p TiAlH ://\ e e CyCyCy
SV D
N (Iv)
. SN CH,0H
J : J\
. .. CH,OTS
P /CH20H 151 o 2 CyCyCy
H —_— H ( ditosylate
{
~ V)
S om,0m AN OH,0TS

HyOTS . NS CyC,Cy

..)\ LiAlH, (] _; o
N
H,0TS NN
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% 0¢0¢ g
[ ] {
‘, > HO=-C=C~C~C~C-C~0H érythro(VII)
(003}12-,}1202)
03 ¢ o€
> HO-CH,-G-C-C-C-CH,-OH  érythro(VIII)
LiA1H
4
¢ CC ¢cCcc
. TSC1 Lo
HOH, C~C~C~C~C~CH,-0H > 18~0~CHy=C~0~C~C~CH, 0TS (Ix).
érythro |
¢ c <'; LiAlH, (‘: c|; c
i
PSOH,C- G~ C~C-C~CH,0T§ —————>  (=0-C~C-C-0 (X)
érythro

2)Pipéryléne {II)

Dr'apres la chromatographie, le pypéryleéne
préparé contient 96% de trans et 4% de cis .

Sa pureté varic de 95% & 99% .

3 )Anhydride de l'acide méthyl-3 cis,
cyclo hexéne-4, dicarboxyligue cis, eis, 1.2 (III)

Nous avons vérifié que seul le pipéryléne
trans réagit sur ltanhydride maléique, BUSSERT (8)
a montré d'aprés les travaux de DIaLS ALDER (9) et
(10) et de D. CRAIG (11) que l'adduct obtenu
& la configuration cis, cis, cis.
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Le spectre I.R. pris en pastille dans le
bromure de potassium est représenté sur la figure (8),
1'anhydride est caractérisé par les bandes d'absorption

dans les régions de 1760 et et @ 1840 et .

w

Le spectre de R.H,H., figure (8) est parfaite-
ment en accord avec la structurc proposée
on y trouve pour

4 (\f7<4,25 : 2 protons vinyliques
6 9 5 \'T:’<6 9 8 s 2 pI‘OtOl’lS en « deg groupements

carboxyliques
Ty15C¢T,8 : 3 protons allyliques
8,5¢ T«8,8 : le doublet du méthyle .

43Méthyl—3 cig, diméthanol-l,2 cis,cis,
cyclohexéne-4 (IV)

Le produit de réduction de 1'anhydride
par l'alumino-hydrurc de lithiwnm est un liquide dense
et visqueux ., Nous l'avons purifié per distillation
sous pression réduite et obtenu sous forme de cristaux
incolorces

Le spectre I.R,, figure (9), présente
notamnent les bandes suivantes

1

. 3200 & 3400 cm sy (0-H)
. 3030cm™* : v (C-H) é&thylénique
. 1650 cm T : v (C=C)

. 1010 & 1070 em 1 é‘(O—H)
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Figure (8).
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Le spectre de R.M.N., figure (9), est
également en accord avec la structure .

4425 4,85 2 protons vinyliques
499 o 4,95 2 protons alcool
653 < T 6,6 : 4 protons des CH2 du

groupem:ant CHZOH

< T8y 3 ¢ 5 protons du cycle
£ T<9,05 : doublet du CH3

L'analyse montre un léger défaut en carbone ,

5)Diparatoluenc sulfonate du néthyl cis,
eyclo hexénc—4, cis cis 1,2 diméthanol (V)

La réaction d'estérification du diol par
le chlorure de tosyle ( chlorure d'acide paratoluénc.
sulfonique ) a donné de mauvais rendements dans les
bremicrs essals . Le rendewent a pu 8tre élevé a
95% en séchant parfaitement la pyridine et en purifiant
le chlorure de tosyle .

Le ditosylate n'a pag été purifié .,

6)Triméthyl-3,4,5 ¢, ¢, ¢, cyclo hexénc (VI)

La littérature propose divers modes opératoi-
res pour lesréductions des tosylates en carbures par

1talumino hydrure de lithium . Nous avons choisi d'opérer

dans le tetrahydrofuranne (T. H. F, ) a reflux, en
suivant l'exemple de C. DUHAMSL (12) et de

H. MAHUOUD et W, GRIENLZS (13), puisque cette méthode
semble donner des rendements supérieurs .

( 46% d'aprés B.H, (AHMOUD (13) contre
29,5% d'aprés BUSSERT (8) ).
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Figure (9).
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Le produit de la réaction distille 2
pression normale des 106° avec un palier vers 1189
alors que le carbure attendu devrait avoir lcs
constantes suivantes {13)

n = 19040 = /

le760 mm 149°42 - 1,4524

C'est que notre produit brut est trées impur . I1
présente,en effet, en chromatographie sur colonne
capillaire de squalane, ( PN, =0,7 atm, T = 100°C),
trois pics ayant les tenps de rétention suivants ¢

3mn 16 s, omn 59g , 3mnh 19s,

Les produits correspondants ont été appelés
Provisoirement x;, y, 2z .

X o été identifié zu T.H.F. par son
temps de rétention

’

.y a été isolé par chromatographie
préparative c¢n petite quantité, ce serait le carbure
attendu . En effet:

~ 1l préscnte des congtantes physiques convenables

B 6 omn=152° n 29 = 1,4516

- Lo spectre I.R. , figurc (10), est celul d'un

carbure

°
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- Le spectre de R.M,N., figure (10), présente pour

4y 25\_; (‘,85 : 2 protons vinyliques
Tyh ¢ T<8,6 : 5 protons du cycle
8,9 ¢ = ¢9,45 3 9 protons de méthyle

qul so groupent curiecusement en deux doublets centrés
&% = 9 ( 2 méthyles ) et d = 9,3 ( 1 méthyle ).

.z a été égalcoment isolé par chromatographie
préparative . Ses constantcs physiques et ses spectres
I.R. et de R,i.N., nous ont permis de l'identifier
au butanol, vraisemblablement produit par réduction
du T.H.F. au cours d'une ébullition prolongée .

Le butanol et le carbure s'entrainent
mutuellement au cours de la distillation :
le distillat contient cnviron 30% en poids de
carbure par rapport au butanol .

Cette réaction sccondaire ne parailt pas
avoir ¢té signalée auparavant .,

7) Passage du triméthyl cyclo-hexéne (VI)
au triméthyl~2, 3,4 hexanc érythro (X)

Parmi les méthodes de coupure d'une double
liaison carbone carbone, nous avons choisi de mettre
en oguvre l'ozonisation ., Les différentes étapes de
cette réaction sont décrites dans " Technique of
organic chemistry " (14) .
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Les solvants utilisés sont ceux qui ne
réagissent pas & l'ozone, cn particulier les alcools
en dessous de -20°C . Dans notre cas particulier, cela
permet de ne pas isoler le carbure(VI)du butanol qui
l'accompagne .,

La décomposition de l'ozonide peut se Ffaire
aussi suivant diverses méthodes: nous avons choisi :

- l'oxydation en diacide
- la réduction directe de l'ozonide en diol

par LiAlH¢ .

Nous avons ainsi obtenu le triméthyl-2,3,4
hexane érythro par deux voias .

La mise au point du mode opératoire a été
faite sur uan carbure modéle, le diméthyl-4,5 cyclo
hexéne; en commun avec J. DEGRAVE (15), elle est

relatée dans son mémoire de D.R.A., .

-2) L'ogonisation oxydante :

Nous avonsg suivi la méthode de ROBaIRT H.
PERRY (16) .

- L'ozonolyse du carbure (VI) ecst Ffaite
au sein du butanol ¢t du méthanol, 1l'ozonide est
ensuite oxydé par un mélange d'acide Fformique ct
d'eau oxygénée .

On obtient ainsi un wmélange piAteux
contenant des cristaux gue nous supposons &tre
1'acide triméthyl-3,4,5 adipique érythro attendu .

Nous n'avons pas tenté de purifier ce
produit .
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- La réduction du diacide est faite par
L:‘L:-lHAr suivant BERNATEK (17) . BERWATEK a utilisé
le méthylal comme solvant guand les produits 2
réduirec n'étaient pas solubles dans 1'éther , nous
avons opéré dans le T.H,F, qui dissout notre diacide .
Le diol obtenu a été utilisé brut dans 1'étape suivante,

- La préparation du ditosylate et sa
réduction en triméthyl-2,3,4 hexane sont effectuédes
de la méme fagon que pour l'obtention du carbure
cyclique .

Le mélange ainsi obtenu comprend d'apres
llanalyse chromatographique, du butanul, des impuretés
non identifiécs, et un produit qui correspond au second
des diastéréoisomeéres du triméthyl-2, 3,4 hexane obtenu,
dans la premiére partie .

Nous avons donc effectivement obtenu le
carbure cherché par cette suite de réactions et
montré que le diastéréoisomére érythro est cclui
qui passe le dernier en chromatographie sur squalane .,

-b) L'ozonisation réductrice :

Les ozonides peuvent &tre réduits en alcools
par le borohydrure de sodium ou 1l'alumino hydrure
de lithium (28) .

Dans notre cas, le premicr de ces réactifs
elit été plus intéressant car il n'est pas décomposé
par les alcoolg. Malhecureusement nous nfen Gisposions
pas .
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Nous avous donc cmployé l'alumino hydrure
de lithium, avec l'excessuffisant compte tenu de
présence du butanol ., |

Le mode opératoire est plus intéressant
gue dans le cas de l'ozonisation oxydante car il
évite d'isoler 1l'ozonide et l'acide .

Le diol obtenu a pu 8tre isolé a 1'état pur .

I1 ne scmble pas avoir é€té décrit . I1 présente les
constantes suivantes

Ebl mim

1]

121¢°¢C

n520

1l

1,4685 .

Le spectre I.R., figure (11), préscate les
bandcs d'absorption suivantes :

1
1

Vv (0-H)
o (0-H)

. 3200 & 3400 cm
. 1010 & 1070 cm

Le gpectre de R.M.N., figure (11), est en
accord avec la structure proposéc

6,2 TLH,55 =+ 4 protons des CH, du

groupement CH,OH
s55<’ﬁﬂ<6,o : 2 protons alcool
~:»<8,9 s 5 protons du squelette
s 9L 10,3 : 9 protons des 3CH3

La préparation du ditosylate (IX) et la
réduction en carbure (X) se font comme précédemment .,

Le produit finalement obtenu contient dtapres
la chromatographie du butaencl et l¢ second diastéréo-
isomerce du triméthyl-2, 3,4 hexane (SZ)’ de configura-
tion érythro(figure 12 ).
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Figure (11).
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Cette série de réactinns conduit & un
produit beaucoup plus pur que la précédente ( I -~ 7 - a )

Le diastéréoisomére érythro a été isolé
par chromatographie préparative en petites quantitvés
et obtenu pur & 99% .
I1 présente les constantes physiques suivantes :
£ = 140°C 20 = 1,445 .
76 Omm Ap ’

Son spectre I.R. ( figurc 13 ) est superpo-
sable & ceux de S, et S, ( figure 6 ) . On a déja noté
que 1'I.R. ne permect pas de distinguer érythro et
thréo .

Par contre, le spectre de R.M.N, de (X)
est identique & celui de S, ( figure 14 ) et différent
de celui de Sl’ ce qui prouve gue 52 est bien le carbure
érythro .
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1T - PARTID EXPERIMINTALL -

1)Penténe-2, ol 4 (I) :

g])

Le bromure de méthyl magnésium est obtenu
partir de 52 g de magnésium (2,08 at.g ){soit 4%
d%nméskm de bromure de méthyk gazeux dans 600 cc
d'éther anhydre . On y ajoute unec solution de 140 g
dtaldéhyde crotonique ( 2 mvles ) dans 200 cc
d'éther anhydre . On hydrolyse avec un mélange
glace-chlorure d'ammonium -, Aprés extractions a
1'éther, la phase organique est séchée, le solvant
est évaporé, le produit de la réaction est distillé
sous pression réduite .

On obdtient 134 g de penténe 2,01 4 (1,555 mole)
Rat: 77,5%

; _ - _ o
Eb60mm. = 62° C Lb765mm 122° C

Litt.(19):

20
20 l”ﬂr295 n‘_D

it

1,4277
1

I

D

A partir de 250 g de magnésium ( 10 moles )
on a obtenu 676 g de penténe 2,01 4 ( 7,87 moles )
avec un rendement moyen de 78,5% en 6 manipulations .

BUSSERT (6) signale un rendement dc 66%
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2 )Pipérylénce (II)

Un réacteur en pyrex contenant 58 g
d'alumine PECHINEY A, semoule ( grains de 200 & 500 H”)
est placé dans un four du type CULMAN dec 65 cm de
longueur dont la température est maintenue constante
a 250°C par un régulateur associé & unc thermo-
résistance placée prdés du réacteur .

On y injecte 1'alcool (I) & raison de
20 cc par heure ,

670 g de penténe 2.0l 4 ( 7,8 moles ) ont été ainsi
déshydratés pour donner 509 g de pipéryléne ( 7,5 moles )
avec un rendcmeat de 96% .

BUSSERT (6) signale un rendement de 80%.
Le rendement global du pipéryleéne par rapport au
magnésium de départ est de 76% .

Le pipéryléne a été obtenu pur Ze 95% & 49%,
il n'a pas été distillé,mais seulement séché gur sulfate
de magnésium .

3) Anhydride de 1'acide, méthyl-3 cis,
cyclo hexénce-4, cig cis 1-2 dicarboxylique (III)

Dans un tricol de 2 litres, on met 315 g
d'anhydride maléique ( 3,12 moles ) avec 0,800 g
dtacide picrique et 235 g de pipéryléne (3,46 moles )
soit 218 g de pipéryléne trans ( 3,21 moles ) dans
820 cc de benzeéne anhydre .,

Le contenu du ballon est chauffé progressi-
venent puis refroidi par de la glace aussitdt que
la réaction démarre .
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Apreés évaporation du benzene, le résidu
obtenu cristallise lentement :

P: 60°5 5 61°C Iit5.(13) F: 63°, 64°¢
apres recristallisation dans 1'éther .

On obtient 320 g d'anhydride ( 1,925 mole )
Rdt,: 60% .

L'analyse donne une valeur correcte des
pourcentages cn carbone et hydrogene .

09H1003 % cale : C: 65,05 H: 6,065
% trouvé : C: 64,8 H: 6,17 .

Les spectres I.R. et de R.M.N.

ont été
décrits page 31 .

On a ainsi préparé & partir de 466 g de
pipérylene ( 6,85 moles ), 559 g d'anhydride
( 3,6 moles ) avec un rendement de 53% .
BUSSERT (8) donne un rendeucnt de 58 %

AHWéthyl 3 cis, diméthanol-1,2 cis,cis,
cyclo hexene 4 (1IV )

Dans un tricol de 5 litres, & joint de
mercure, muni d'une ampoulc & brome garniec d'un
cordon chauffant et dtun réfrigérant & eau surmonté
d'un réfrigérant & carbo-glace, on dissout 36,4 g

de LiAlH, ( 0,9565 mole ) soit unexcés de 25% dans
1,93 litre d'éther anhydre .
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On additionne goutte & goutte & le suspension
de LiAlH, , une solution de 127 g d'anhydride(III) .
( 0,765 mole ) préalablement dissous dans 280 cc d'éther
anhydre ., Le reflux d'éther s'établit spontanément,

by

le mélange est agité et chauffé & reflux pendant 12 heurss,

L'hydrolyse est faite dans le ballon plongé
dans la glace, avec de l'eau froide et de ltacide’
chlorhydrique & 10% ,

Apreés extractions & 1'éther, lavage des
phases organiques a l'eau bicarbonatée puis &
1'eau permutée, on séche la phase organigue sur
sulfate de magnésium .

Le solvant est évaporé, puis le produit de
la réaction est distillé sous pression réduite :

On obtient 68 g de produit ( 0,436 mole ) Rdt. 57%<:EED
uug,

gby o = 1240 ,1260C
n2® = 1,5018
Ferpopr = 51°=52°C  TLitt(13): P 5105520,

Analyse C9H16O2 : % calc : €:69,19 " H:10,328
% trouvé : C:68,25 H:10,28

Les spectres I.R. et de R.M.N. ont été décrits
Pe 31 et p, 33 .
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A partir de 559 g dtanhydride ( 3,37 moles )
on a préparé 315,5 g de diol ( 2,01 moles ) avee
un rendement global de 36,5% en produit pur .

La littérature (8) et (13) signale un

60 & 70 % .

Qu
@

rendement

5)Diparatoluéne sulfonate du méthyl cis,

cyclo-hexéne—4, cis cig 1,2 diméthanol (V)

Le chlorure d'acide paratvolueéne sulfonigue
(TS ~ C1 ) a été purifié par lec chlorure de thionyle
( s0c1, ) ainsi que le préconise VOGEL (20) pour les
chlorures d'acide en général .

La pyridine utilisée comme solvant, a été
distillece sur de la baryte anhydre ou sur potasse puis
conservée sur anhydride phosphorique .

DANS un tricol de 500 cc, aux deux rodages
latéraux hermétiquement bouchés, on introduit rapidement
88 g de TS-C1 ( 0,462 mole ) et 55 g de S0C1,

( 0,462 mole ) le ballon est placé sous unc colonne &

distiller a reflux réglable et chauffé progressivement

Jusqu'a dissolution de TS-Cl alors que les vapeurs de

HC1l et de 30, dézagées sont évacudes par une trompe

& eau . SOC1l, est laissé a reflux pendant une demi-

heure a 589C sous unc pression de 330 mm ,

Puis on diminue la pression jusqu'a 10 mm de fagon

a évaporer tout S0Cl, tendis que TSC1 cristallise.

Lenteuent , . .
On récupére alors 82 g de TSCl purifié

( 0,430 molc ).
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Dans le méme tricol, on dissout le chlorure
de tosyle ( 12% d'excés ) dans 92 g de pyridine
( 1,2 mole ) en agitant énergiquement & température
ambiante ,
On ajoute goutte & gouttc au contenu du ballon
refroidi par unuabain glace-sel & -15°C, 27,4 g de
diol(IV)( 0,1755 molc ) .

La températurc du bain ne doit jamais
dépasser -5°C tout au long de l'addition ,

On agite ensuite vigourcusement pendant
deux heures .

Le ballon est laissé au réfrigérateur
la nuit, puis la suspension est versée dans un
bécher contenant 262 g de glace ¢t 150cc de HC1 12 N ,

Le ditosylate apparait alors au fond du
bécher sous forme d'une huilc visqueuse, blanchitre,

Le ditosylate ¢t la phase agueuse sont
extraits cen méme temps 5 fois & 1'éther, les fractions
éthérées sont lavées & 1l'eau puis avec une solution
3HNa .
Apreés séchaze de la phase organique sur

saturée de CO

sulfate de magnésium, filtration et évaporation du
solvant, on obtient :
78 g de ditosylate(V)brut ( 0,168 mole ) Rdt: 95 %
sous forme de liquide huileux, dense, jaune clair .

Ce ditosylate(V)n'a pas été purifié .,

A partir de 92 g de diol(IV)( 0,589 .mole ),
on a préparé 256 g de ditosylate(V)( 0,55 mole )
avec un rendement de 93,5% .

La littérature (8) signalc un rendement

de 93 % .
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6) Triméthyl-3,4 5 cyclo hexdne- c, c, c: (VI)

58,3 g de LiAlH, ( 1,53 mole ) (& raison
de 4 moles de LiAlH4 par éole de ditosylate a réduirc )
sont introduits rapidement dans un tricol de § litres,
et dissous dans 1680 cc. de T.H.F, anhydre ( -distillé
et conservé sur Na ) .

On chauffc & reflux pendant trois quart
d'heure .

On ajoutc goutte & goutte & cette suspension
178 g. de ditosylate(V)( 0,384 mole ) dissous dans
le méme volume de T.H.F, anhydre

Le mélange est laissd & reflux 10 heures
aprés l'addition .

L'hydrolyse est faite dans le ballon plongé
dans la glace avec 97 g d'eau ( 5,38 moles )
additionnée tres lontement car le ddégagemecnt d'hydro-
genc est tres violent . On ajoutc ensuite 710 ce d'dther
puis une solution d'acide chlorhydrique & 10% ( 7 moles ).

Apres extractions de la phase agueuse,
lavage de le phase organique ( & l'eau puis avec une
solution de CO3HNa & 5% ), et séchage sur sulfate de
magnésium, le solvant est éliminé par distillation puis
le produit de la réaction est distillé & pression
normale, on recuecille un mélange de butanol et de
carbure passaat dés 106°C avec un palicr vers 118°C ,

Un étalonnage chrountographique a permis de
calculer les proportions : environ 30% do carburchiet
70% de  butanol en poids .
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On obtient 25 g de carbure@i 0,201 mole )

Rdtb,: 52% par rapport au ditosylate(V)
48% par rapport au diol(IV).

Les auteurs précédents avaient obtenu
un Rdt. de 29,5% (8) ou 46% (13) .

Nous avons isolé le carburc®s la
chromatographie préparative sur colonnc RHEOPLEX &
une température de 120°C, pour un débit d'hydrogine de
100 cc/mm, avec des injections de 0,1 ml .

Nous avons obtenu le carbure pur & 98% .

n %0 - 1,456 n? = 1,452
1itt.(13)
Eb760mm = 152°C Eb760mm = 149042 C

Les spectres I.R., et de R.M.N. ont été
décrits p.35 et p. 37 .

Le butanol isolé de la méme facon,
parfaitement pur, a été identifié par ses constantes

20 . ~
ny=" = 1,3992 Bboe pm = 118° €

et ses spectres I.R. et de R.ILE. .

A partir de 92 g de diol (IV)( 0,589 mole )
on a obtenu 39 g de carbure (VI)( 0,314 mole ) avec un
rendement de 53,5%., o
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BUSSERT (8) signale, lors de la préparation
du triméthyl-1,2,3 cyclo hexane, la formation d'un

éther-oxyde intexne, de formule : /L\\
R ///\\\

‘\ /‘
Au cours de la distillation du carbure (v1),
nous avons également obtenu le composéd insaturé
correspondant P - sous -produit

e,

~.
de la réduction du ditosylate ( 27% par rapport
au diol (IV) )

Nous avons pris ses constantes physiques ¢

b, = 5275580 n,?0 = 1,4865
Son spectre I.R. priésente les bandes
d'absorption suivantes

a 3030 emt = (C~H) éthylénique

5 1630 co T = M (0=C)

de 1050 & 1100 cm™+ = CH ~0-CH,

2

Son spectre de R,IILN, est en accord avec
la structure proposée

4,2 T L 4,75 ¢ 2 protons vinyliques
6,1 « 1T £ 6,8 ¢ 4 protons en % de 1'0
793 .~ 77w~ 8,4 3 5 protons du cycle

8,85 .

5 . 7. ¢«10,15 ¢ 3 protons du CH

4

3 L[]

L
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7)Acide triméthyl-2,3,4 adipique érythro :(VII)

6 g d'un wélange butanol -carbure comprenant
31,5% en poids de carbure(VI)soit 1,9 g (0,0152 mole)et
68,5 % en poids de butanol soit 4,1 g ( 0,0555 mole)
sont dissous dans 20 cc de méthanol .

L'ozone passe dans cette solution & la vitecsse
de 0,055 male/heure 5

’ On arréte aprés lc temps nécessaire au passage

de la quantité théorique d'ozone

Le méthanol ¢t lc butanol sont éliminés sur
évaporatour rotatif, l'ozonide restant est dissous dans
13,65 cc d'acide formique & 90% .

On ajoute 7,8 cc d'Hgog’é 30 volumes, le ballon
est adapté & un réfrigérant efficace @t chauffé
lentement pour démarrcr la réaction toujours tres
brutale

La température dans le ballon passe alors de
75° a 105°C .

On entretient ensuite 1'ébullition en
surveillant de pres le produit , car traité sans
précautions,il jaunit puis brunit rapidement

Apreés élimination de l'acide formique
a 1ltévaporateur rotatif vers 30°C, on obtient 2,425 g
de produit ( 0,0129 mole ) pAteux contenant des
cristaux .

Le rendement en produit brut du diacide cst
de 85% .

A partir de 12 g de mélange butanol carbure (VI)
contenant 3,8 g de carbure(VI)(0,0304 molec ) on obtient
4,775 g de diacide(VII)brut ( 0,0254 mole ) avec un
rendement de 83,5 % .
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8)Triméthyl-2,3,4 hexanc diol 1-6
érythro (VIII) : & partir du diacide précédent

Dans un tricol de 500 cc, a joint de mercure
¢t agitateur surmonté d'un réfrigérant et d'unc
ampoule & brome ,, on met 2,13 g de LiAlH, ( 0,055 mole )
soit un excés de 50%,en solution dans 150 cc de T.H.F.
anhydre .

Le T.H.F. e¢st porté a reflux pendant % d'heure

Une solution de 4,775 g de diacide (VII)
(0,0254 mole ) dens le T.H.F. anhydre est additionnée
goutte & goutte .

Le contenu du ballon est laissé & reflux
du T.H.F, pendant la nuit .

Lthydrolyse est faite dons le ballon
refroidi dans la glac:, avec 5,5 g d'eau ( 0,3 mole )
et une solution d'acide chlorhydrique & 10% ( 0,304 mole)
On fait l'extraction de la phase aqueuse 4 fois a
1t'éther,les fractions organiques, réunies, sont lavies .
puis séchées sur sulfate de magnésium .

Apres évaporation du solvant, le résidu
obtenu 5,6 g ( 0,035 mole ) a été utilisé brut .

Le rendenent en diol poar rapport zu diacide
est supérieur & 100% 3 c'est quc le produit conticent
encore du butanol non éliminé .
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9) Ditosylate.du triméthyl-2,3,4
hexane . diol-1-6 érythro (IX):

Dans un ballon de 100 cec, 15 g de TSCL
( 0,079 mole ) sont introduits avece 36 g de S0012
( 0,302 mole ), 5001, est mis 4 reflux sous une
colonne & distiller & 58°C sous 330 mm, apres
évaporation totale de SOCIZ, on récupere 14,5 g
de T3¢l ( 0,076 mole ) .
Le méme ballon de 100 cc., ¢st surmonté
d'un candélabre a trois branches, avec joint de meroure,
agitateur a4 boucles treées efficace ¢t ampoule a brome .
On dissouy 14,5 g de TS-Cl ( 0,076 mole )
dans 20 g de pyridine ( 0,25 mole ) .
On ajoutc au contenu du ballon refroidi par un bain
glacoesel a -15°C 5,6 g de diol (VIID) brut ( 0,035 mole )
g de pyridine ( 0,2 mole ) .

Apres 2 heures d'une agitetion efficace,

dissous dans 15

le ballon est laissé au réfrigéreteur . L'hydrolyse
cst faite dans un becher avece 83 ce d'HC1 R.P. et
100 cc dteau .

La masse huileusc blanchiétre qu'on supposc
8tre le ditosylatc cst extraite en mdne temps que
la phase agueuse 5 fois & 1'éther .,

~

Les fractions éthiérécs sont lavies a 1'eau,

[

t sdéchéecs

w

puis avece une solution saturée de COBHI 5
sur sulfate de magnésiua .

Apres évaporation du solvant, on obticnt
13 g de ditosylate brut (IX)( 0,0278 mole ) que nous
n'avons pas chcerché a purifier , soit un roendenment
de 91,5% par rapport au carburc (VI).
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10) Triméthyl-2, 3,4 hexenc érythro (X)

Dans un tricol d'l litre, on moet 2,85 g
de LiAlH4 ( 0,075 mole ) dans 200 cc de T.H.F. .

Le T.H.F. est porté & reflux < d'heurc .

3
4
On ajoute goutte a goutte a la suspension cbtenue

13 g de¢ ditosylate(IX)( 0,0278 molc )

Le contenu du ballon cst laissé & reflux
la nuit on agitant énecrgiquement .Lthydrolyse est
faite dans le ballon plongé dans la glace avec 6 g
dteau ( 0,33 mole ) et 0,406 mole d'une solution de
HC1 12 N. & 10% .

On ajoute easuite 80 cc d'éther; apres
agitation, on transvase le contenu du ballon dans une
empoule & décanter, on extrait 4 fois la phasc
aqueuse a 1'éther, les fractions éthérées sont réunics
et lavées ., Aprés séchage de la phase organigue sur
sulfate de magnésium, le solvant est éliminé sur une

by

colonnc a distiller efficace .

Le résidu obtenu est rectifié ,
Dtapreés ltanalyse chromatographique, les diverses
fractions du distillat contiennent beaucoup d'impuretés

non identifiées, du butanol et du triméthyl-2, 3,4 hexane

érythro correspondant au pic 82

Le rendement en hydrocarbure saturé (X) par
rapport au carbure (VI) est d'environ 1(%.
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11) Triméthyl-2,3,4 hexane diol-1,6
érythro (VIII) par ozonolysc réductrice

11,4 g de mélange butanol-carbure contenant
0,15% en mole de carburcdsoit 2,62 g ( 0,0211 mole )
et 85% en mole de butanol soit 8,78 g ( 0,118 molc )
sont wis & ozonolyser ( lc pourcentage d'ozone par
volume est de 3% ), avec 20 cc de T.H,F. comme solvant,
pendant le¢ temps théorique déterminé par un dosage
d'ozone .,

Cette solution d'ozonide est additionnéce
lentenent & une suspension de, 4,55 g de LiAlH,

( 0,12 mole ) dans 200cc de T.H.F,.L'cxcés de LiAlH,
est suffisant coupte tonu du fait que le butanol enr
détruit une partie .

On hydrolyse par l'eocw et 1l'acide chlorhy-
drique a 10% .

Apres extractions a 1'éther ct évaporation
du solvant, on obticnt 4,52 g de diol (VIII) brut
( 0,0282 mole ) .

Le rendement c¢st supéricur & 100% .

Dans lc but de caractériser ce diol (VIII)
nous avons mis & ozonolyser 23 g d¢ mélange butanol
carbure contenant 5,28 g de carbured( 0,0426 mole ) .

Le produit de la réaction est distillé
sous pression réduite, on obtient 4,3 g de diol (VIII)
( 0,0269 mole ) RAt.: 635 .

Eb 121°¢

1 mm

nDZO

Lew spectres I.R.et deR,M,N. ont été décrits

i

1,4685

p. 40
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12) Ditosylate du triméthyl-2, 3,4 hexanc
diol-1l,6 érythro (IX) :

Dans un ballon de 100 cc,;14 g de TSC1
( 0,0733 mole ) sont purifiés de la fagon habituelle
avee 34 g de SOCL, ( 0,285 mole )

On récupere 14 g de TSC1 ( 00,0733 mole ) .,
Le contenu du ballon surnmonté d'yn candélabre &
trois branchecs et muni d'une ampoule & brome ct d'un
agitateur & joint de mercure est additionnd de 23 g
de pyridine ( 0,29 molec ),

A cette solution claire, on ajoute &
-15°C 4,5 g de diol (VIII)brut ( 0,0282 mole ) .

Aprés agitotion pendant deux heurcs, le ballon

ecst mis au réfrigérateur .,

L'hydrolyse e¢st faite dans un bécher avec
35 cc de HC1 R.P. { 0,4 mole ) et 70 g de glace ,

Le ditosylate sous forme d'une huile dense,
blanchétre, est extrait avec la phasc agueuse
plusicurg foisg & 1'éther .

Apres lavage des froctions éthiérédes ot
séchage, le solvant e¢st éliminé, on obtient un
résidu de 11 g de ditosylate ( 0,0235 mole ),

Rdt., 100, .

13) Triméthyl-2,3,4 hexanc érythro (X)

Dans un tricol d'l litre, 4,3 g de
LiAlH4 ( 0,1128 mole ) sont dissous dane 226 cec
de T.H.F,.On ajoute & reflux du T.H.F. 11 7 de
ditosylate(IX)brut ( 0,0235 mole ), le contenu du
ballon est laissé a reflux pendant 17 heures

-
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Lthydrolyse est faite dans le ballon
aveec 8,1 g d'eau et 0,45 mole de HCLl 10% .

Apreés extractions de la phasc agueuse,
réunion des phases éthérées, lavage puis séchage
avee du sulfate de magnésium, le solvant cst distillé
et le produit dc la réaction est réctifid .

Le produit passc dés 106° avec un palier
vers 115°-116° .,

Des étalonnages précis de la chromatographiic
permettent de calculzr les proportions dthydrocarbure
saturé dansg le butanol .

On obtient 2,2 g de triméthyl-2, 3,4 hexanc
érytheo ( 0,0172 mole ) .

Soit un rendement de 82 % par rapport au carbure (vi) .

Le trimdthyl-2,3,4 hexane érythro est isolé
& la chromatographie préparative, avec une purctsd
de 99% sur colonne " RHEOPLEX " :

T = 120°¢ débit d'hydrogéne : 150 ml/mn .

injections ¢ 0,3 ml .,
Nous avons pris les constantes suivantes :
Eb = 140°C 20 - 71,4145
760 mm ip = 4

Les spectres I.R. et de R.M.N. sont
décrits p. 42 .
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~ CONCLUSION -

Nous avons repris et précisé la préparation
du mélange des diastéréoisoméres thréo et érythro
du triméthyl-2, 3,4 hexane précédemment réalisée par
A. CHOQUE (1) .

Nous avons isolé et caractérisé deux des
sept triméthyl-2, 3,4 hexénes obtenus par déshydrata-
tion du triméthyl-2,3,4 hexanol-3, cc¢ qui nous a permis
de préciser la formule des cing autres ¢t de prouver
que les deux saturés obtenus par CHOQUE (1) sont bien
des diastéréoisoméres et non des isoméres de squelette .

Nous avons iso0lé,ces deux diastéréoisoméres
Sl et 82 . Leurs spectres I. R. sont identiques mais
ils présentent des tempdraturcs d'ébulliton et des
spectres de R.M,N, légerement différents .

Par une longue série de réactions stéréospé-
cifiques, nous avons donc fait la synthése du
trimethyl-2, 3,4 hexane érythro |,
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Le produit obtenu est identique par son compor-
tement chromatographique et son spectrc de R.M.N,
au second des diastéréoisomeres précédents 82 .

Nous avons donc €tabli, pour les triméthyl-2,3,4
hexanes, que

-~ le plus volatil, celui dont le temps de rétention
sur squalane est le plus faible ( Sy ), a la configura-
tion thréo .

- le moins volatil, celuil dont le temps de rétention

sur squalane est le plus grand ( S5 ), a la configura-
tion érythro .

CH
o o Oty ?H3
O o o S
: (T O P L
S%CH, <‘LI ng CHy S, : H c CH, CH3_Q_H
-CH -0 Ol -0~H.
(‘}H CHy  HyC (I)H H g CH, CH, ? H
CH HC CH HC
/7 AN . AN VN AN
CH, CHy CH, CH, H,C CH,y CHy "CH,



TN TN TN N
(V]
pa—

( 9)
(10)

(11)
(12)

(13)

(14)

(15)

i

- 64 -
~ BIBLIOGRAPHIE -

A, CHOQUE . Dipldme . LILLE . 1964

i, BuCHAET . Theése , LILLE , 1962 .

J. TELLIER . These ., LILLE ., 1965 .

L.J. BELLALYY, The infra red spectra nf complex
molécules, 2éme, édition J. WILLEY and SONS,
NEW-YORX, 195¢ p. 43, p. 44, p. 51

YOUNGS et ROBERTS, J. ALIZR . Chem. Soc.,,1945,
67, 1040 .

YOUHGS: et .ROBERTS, J. AMER . Chem. Soc., 1945,
67, 321 .
A.I. VOGEL; Practical Organic Chemistry,

Jeme, édition, LONGHMAIIS GRE.N and CO, LONDRIS,
1956, p. 85 ,

J.F. BUSSERT et K. W, GRUENLSS, J., AMER
Chem, Soc., 1956, 78, 6076 .

DIELS~AIDER, M, SCHUMACHIR et OIWOLFF,

AN, , 1950 570 . 230

DIELS-ALDER, M. SCHUMACHLR O. WOLFF, Ann,

1959, 534, 79

D. CRALG, J. AMER . Chem. Soc., 1950, 72,1678 .
tleme, DUHAM:L, Bulletin de la Société Chimique,
Février 1965, p. 100 .

B H, MAHHOUD et K.77. GRELNIED, J. AMIR .

Chem. Soc. , 1962, 27, 2369 .

Technique of Organic Chemistry . Vol, XI

BElucidation of structures by physical and
chemical méthods .Part two . Interscience
Publishers 1963 . p. 875 .

J. DEGRAVE, mémoire de D.E.A, . LILLE . 1966 .




(16)

(17)

(18)

(19)

(20)

t

- 65 -

ROBERT H. PERRY, J, Org. Chem, , 1959,

24, 829-33

ERLING BIRNATFEK , Acta . Chem, Scand. .
1954, 8, 8745 .

J.A. SOUSA et A.L., BLUHIi; J. Org. Chen, ,
1960, 25, 108-11 .

V. AUWERS, WESTIRIIANN, Berichte der Deutschen
Chemischen Gessellschaft 54 . 2996 .

A,T, VOGEL, Practical Organic Chemistry,
3eme., édition LONGMANS, GREEN CO, LONDRES,
1956, p. 367 .




TITRE DE LA THESE DE 32me CYCLE "Mention Chimie Organique Physique"

. . . . ® T . . . . . - . . . L) . - . - . .
Ll R Rt B T I IR I I L ML b I I M I T I T IR

SYNTHESE DES TRIMETHYI~-2, 3, 4 HEXANES DIASTERECISOMERES.
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