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a .  C U L O R O M E T ~ ~ Y L A T I O N  DES ACIDES 

A - L A  METUODE. 

Déjà utilisée par plusieurs auteurs (1) , (2), la réaction 

effectuée selon Vavon par contact avec l'éther chlorométhylique en 

milieu acétique s'est révélée peu rentable dans notre cas. La len- 

teur de sa cinétique et la solubilité du dérivé chlorométhylé dans 

le mélange réactionnel se traduisent par un rendement très médiocre. 

Nous avons préféré les conditions de Blanc (3) modifiées 

- acide chlornydrique gaz dans le mélange formol - dioxanne - pour 
leur simplicité et leur efficacité. De bons rendements et des pro- 

duits très purs sont alors obtenus après quelques heures de réaction. 

B - S T R U C T U R E  DU D E R I V E  CHLOROMETHYLE.  

Quelle que soit la méthode employée, un hydrogène aromati- 
+ 

que est substitué par le carbocation CH2Cl : 

- 
H-CHO + H C ~  - - OH + +m2c1 

Cette substitution électrophile est orientée selon les 

régles bien connues de la densité Glectronique et de lkncombrement 

stérique au niveau du carbone à substituer. Lorsque deux positions 

sont concurrentes, la moins encombrée réagit. 

Dans le cas présent, les effets d'orientation des méthoxy-3 

et 4 s'annulent, et la chaîne carbonée active les sommets ortho 2 et 6. 

Aussi peut-on prévoir une substitution sur le carbone 6 moins encom- 

bré. 

L'expérience montre en effet la grande réactivité de ce 

carbone 6, en accord avec les résultats déjà obtenus par R. DRAN et 

T. PRANGE. 



L'acide (diméthoxy-3,4 ~hénylt3 propionique - 1 fournit le dérivé 
chlorométhylé - 2 avec d'excellents rendements. 

Dans le cas de l'acide diméthoxy-3,4 phénylacétique 3, l'acide 
chlorométhylé se cyclise spontanément et l'on obtient la lactone - 4. 

Ce phénomène déjà observe par Stevens (4) dans le cas de 1' acide 

homopipéronylique ne présente pas d'inconvénient. La lactone s'ouvre sous 

l'action de l'acide bromhydrique en solution dans le méthanol, et l'on 

obtient l'ester bromométhylé - 5. 

L'ester de l'acide chlorométhylé - 2 est facilement obtenu par 
l'action, soit du diazornéthane en solution éthérée, soit du méthanol 

saturé d'acide chlorhydrique. 



11. LES D E R I V E S  D E  LA FONCTION HALUMETHYLE 

- . - . - . - . - . - . - . . . . . .  

A - HYDROLYSE. 

La soude diluée froide hydrolyse en quelques heures la fonction 

chlorométhyle, ce qui met en évidence la grande mobilité du chlore benzy- 

lique. On obtient l'acide(hydroxyméthy1-2 diméthoxy-4,s phény1)-3 propioni- 

que - 7 qui, par simple chauffage dans l'anhydride acétique conduit à la 
lactone 8. - 

Cette lactone cyclique à 7 chaînons est très peu stable, contrai- 

rement au cycle à 6 chaînons et absorbe l'humidité de l'air pour redonner 

l'acide-alcool 7 . - 

L'hydrolyse basique de l'ester bromométhylé 5 devrait conduire à - 
un acide-alcool, mais le passage en milieu acide reforme la diméthoxy-6,7 

isochromanone-3 - 4 déjà obtenue lors de la chlorométhylation. 

Plusieurs tentatives d'ouverture du cycle par les cyanures 

alcalins - analogue à la réaction du phtalide (5) - sont demeurées sans 
résultat, 

L'ouverture basique du cycle lactonique est réalisée par 



l'ammoniac en solution dans l'alcool et fournit l'hydroxyméthyl-2 

diméthoxy-4,5 phénylacétamide 9. - 

B - L'OXYDATION. 

Le permanganate de potassium en milieu basique transforme la 

fonction chlorométhyle en acide aromatique selon le schéma : 

L'acide chlorométhylé 2 conduit à l'acide (carboxy-2 dinéthoxy-4,5 - 
phényl) -3 propionique 10 dont les deux fonctions sont nettements différenciées - 
lors de l'estérification. 

Le méthanol estérifie sélectivement la fonction acide propionique, 

on obtient alors l'ester-acide 11. - 



La réaction du diazométhane sur le diacide - 10, ou l'ester-acide 

11, forme le même diester 12. - - 
Lbxydation de l'ester bromométhylé - 5 s'est révélée inutile 

puisque l~soci~romanone - 4 dont il dérive s'oxyde elle même très facilement 
en milieu basique (4) selon le schéma : 

L'acide homophtalique - 13 obtenu a été comparé avec un échantillon 

obtenu par synthèse différente (6) et transformé en diester par l'action du 

diazométhane. 

Les techniques courantes utilisant un cyanure alcalin en milieu 

hydroalcoolique ou hydro-acétonique se sont révélées incompatibles avec 

la réactivité de l'halogène benzylique. Celui-ci réagit alors partielle- 

ment avec le solvant par hydrolyse et alcoolyse pour former une quantité 

non négligeable de produits secondaires indésirables. 

Les meilleurs résultats ont été obtenus dans les conditions de 

Friedman (7) qui utilise le cyanure de sodium dans le diméthylsulfoxyde, 

des rendements de 80 % sont facilements atteints. La présence d'une fonc- 

tion acide n'est pas un inconvénient, il suffit de la salifier avec une 

deuxième mole de cyanure de sodium. Les synthèses suivantes ont ainsi été 

réalisées : 



L l acide (cyanométhyl-2 diméthoxy-4,5 phényl) -3 propionique 14 
conduit après hydrolyse basique et estérification au diester 18. - 

U - SYNTHESE DE THTOLS 

Parmi les nombreuses synthèses connues, la plus simple consiste 

à substituer 1 'halogène benzylique par le carbanion sulfhydryle HS- . Le 
sulfure acide de sodium NaSH réalise cette sulfhydrolyse ", comparable 
à l'hydrolyse par la soude (8). 

NaSH H+ 
ArCH2C1 ----t Ara2-S-Na - ArCH2SH 

/' /' 



Cette méthode apparemment simple, appliquée aux acides e t  es te rs  halo- 

méthylés -, 2 - 5 e t  - 6 a donné des produits pâteux, réfractaires  à toute 

c r i s t a l l i s a t ion .  

Cet échec peut s'expliquer dans l e  cas des es te rs  par une "sulfhydrolyse" 

pa r t i e l l e  de c e t t e  fonction (9) 

O O 

R- C 
4 

+ HS- - R-C + ~ e 0 -  

'me ' SH 

d'où l 'obtention d'un mélange de plusieurs dérivés soufrés. 

Les meilleurs résu l ta t s  ont é t é  obtenus par condensation de l a  

thiourée sur l e  dérivé halométhylé (10) suivie de l'hydrolyse basique 

du s e l  obtenu, selon l e  schéma : 

Nous avons r éa l i sé  l a  première étape dans l 'acétone, beaucoup mieux 

adapté que l ' a lcool .  Les réactions secondaires dlalcoolyse de l'halogène 

benzylique sont a ins i  évitées (11) . De plus,  l a  so lubi l i té  des produits 

de départ, e t  l a  précipitation du s e l  d'isothiour'onium permettent d'obte- 

n i r  celui-ci  t r è s  pur par simple f i l t r a t i o n .  La présence d'une fonction 

acide ou es te r  ne modifie en r ien l e  cours des réactions, l ' e s t e r  e s t  

simplement hydrolysé dans l a  deuxième étape de l a  synthèse. 

Cette méthode plus complexe nous a permis d ' i so le r ,  dans de bonnes condi- 

t ions ,  les  th io l s  suivants : 



Alors que l'acide-alcool correspondant n'existe que sous la forme lactone 

(4) l'acide-thiol - 20 est stable, sa cyclisation en diméthoxy-6,7 thioiso- 

chromanone-3 21 est réalisée par l'anhydride acétique. 

La facilité d'oxydation des thiols en disulfures est bien connue. 

L'utilisation relativement récente du diméthylsulfoxyde comme oxydant (12), 

(13) réalise cette transformation de façon très sélective, selon le schéma : 

Ce procédé est remarquable pour sa simplicité : le diméthylsulfoxyde joue 

le double rôle de solvant et d'oxydant, et quelques heures de chauffage à 

80" - 90" suffisent pour obtenir les disulfures avec d'excellents rende- 

ments. Nous avons ainsi isolé les dérivés suivants : 



111. 2 U E L 2 U E S  C Y C L l S A T l O N S  1 N T R A M O L E C U L A l R E S  S E L O N  D l E C K M A N .  

A - A P P L l C A T l O N  AUX D l E S T E R S ,  

Le diester - 12 de l'acide (carboxy-2 diméthoxy-4,s phény1)-3 

propionique, en présence de méthylate de sodium dans le benzène, con- 

duit d la méthoxycarbonyl-2 diméthoxy-5,6 indanone 26. 

Ce p -céto-ester ne présente pas d'énolisation décelable par ses spectres 
de RMN et IR. 

La condensation de son dérivé sodé sur 1 ' iodure de méthyle forme le dérivé 

Me 
ICHà c w t e  -* 

"'te 0 COzicZe 

O "'('m O 

Le diester - 18 de l'acide (carboxyméthyl-2 diméthoxy-4,s phény1)-3 

propionique présente des hydrogènes mobiles en oc des deux carbonyles. Mais 

on peut penser que les hydrogènes portés par le carbone benzylique, en a 

d'un phényl et d'un carbonyle, seront les plus mobiles. 

Cette réactivité du méthylène des esters phénylacétiques a d'ailleurs été 

mise en évidence par Stepanov et Col.(14) en marquant au carbone 14 l'une 

des fonctions ester. 



L'expérience confirme ce t te  hypothèse par l 'obtention d'un seul 

composé, correspondant à l a  structure - 28. 

Une étude physique e t  chimique de ce -céto-ester - 28 révèle 

une énolisation importante. 

- Les spectres I R  de l ' é t a t  solide e t  de solutions présentent 

deux raies  t r è s  intenses vers 1640 e t  1600 cm-', que l ' on  peut at t r ibuer  

au carbonyle chélaté e t  à l a  double l ia ison de l 'énol-ester (15 a ) .  

Cependant 1 'existence d'une ra ie  t r è s  fa ib le  à 1720 cm-' l a i sse  supposer 

une pe t i t e  quantité de forme cétone dans l ' é t a t  solide. La plus grande 

intensi té  de ce t t e  ra ie  dans un solvant polaire peut s'expliquer par 

une plus grande proportion de forme cétone. 

- Le spectre de RMN a é t é  effectué dans l e  tétrachlorure de 

carbone, pour évi te r  l'échange H-D du proton énol. Celui-ci résonne 

alors  à S = 13 ppm, avec une intensi té  égale à 1. Cette méthode ne permet 

pas de déceler l a  faible  quantité de forme cétone observée en IR. 

Le bru i t  de fond de l 'apparei l  limitant s a  résolution à 5 % (Varian A 60 

ou JEOL) , on peut affirmer une énolisation supérieure ou au moins égale 

à 95 % dans l e s  conditions du spectre,  c ' e s t  à dire  pour une solution 

saturée dans l e  tétrachlorure de carbone. 

- Les spectres W présentent un absorption à 250 my avec des 

intensi tés  E w  15700dans11a lcoo le t  E N  17400dans lecyclohexane. 



Seule la conjugaison de la forme énol-ester avec le noyau aromatique 

peut expliquer ces spectres, par le déplacement de la bande intense 

à 200 my du benzène (16). Quant à la variation du coefficient E , 
elle est proportionnelle à la concentration en énol-ester (17), ce 
qui traduit un léger déplacement de l'équilibre vers la forme P -céto - 
ester dans l'alcool. 

- L'anhydride acétique réalise l'acétylation de la fonction 

énol. L'acétate vinylique - 29 est caractérisé par la raie à 1750 cm-' 

de son spectre IR (15 b) 

- Le diazométhane ne réagit pas avec l'hydrogène énol , ce 
qui confirme la structure chélatée de l'énol-ester, et l'absence de 

bande 0-H sur les spectres IR. 

- Il convient enfin de noter l'obtention d'un dérivé carac- 

téristique de la fonction cétone avec la dinitro-2,4 phénylhydrazine. 

Les résultats de cette étude permettent de conclure à un 

équilibre tautomère très favorable à la forme énol, et à l'existence 

de la méthoxycarbonyl-1 hydroxy-2 dihydro-3,4 diméthoxy-6,7 naphtalène. 

La conjugaison des insaturations de cette structure dans une géométrie 

plane explique sa stabilité. 

La détermination de la proportion de forme énol est possible si l'on 

admet qu'elle est indépendante de la concentration, et ne dépend que 

de la polarité du solvant. Le rapprochement des résultats obtenus par 

RMN et W permet alors d'évaluer l'énolisation à 95-100 % dans un 

solvant non polaire, et à 85-90 % dans un solvant polaire conme l'alcool. 



APPLICATION AUX ESTERS NTTRILES. 

La réaction de Thorpe-Ziegler (19), bien connue pour cycliser 

les dinitriles en enaminonitriles, est très comparable à la réaction de 

Dieclanan. 

L'ester - 15 de l'acide(cyanométhy1-2 diméthoxy-4,s phény1)-3 propionique 

posséde un méthylène actif comparable à celui du diester - 9  18 aussi peut - 
on prévoir le même sens de cyclisation. 

L'ester - 16 de 1 'acide cyanométhyl-2 diméthoxy-4,5 phénylacétique posséde 

deux méthylènes équivalents, l'un en a d'une fonction nitrile, l'autre 
en a d'une fonction ester. Dans ce cas particulier,le facteur détermi- 
nant est la facilité d'ouverture du nitrile, que seule l'expérience 

permettra de déterminer. 

La réaction du méthylate de sodium sur les esters nitriles 15 

et - 16 conduit en fait aux p-céto-nitriles. ou plus exactement aux énols 

nitriles 30 et 31. - - 
Les spectres IR de ces composés présentent en effet une raie 

très intense à 2210 cm-', du type nitrile conjugué, ainsi qu'une large 

bande O-H à 3300 cm-l. Aucune trace de forme cétone n'est décelable. 

Leur faible solubilité n'a pas permis d'effectuer les spectres 

de RMN. Une étude en W montre une absorption très intense à 233 mp, 

avec un coefficient Et020 000 , ce qui traduit une conjugaison comparable 
à celle de l'énol-ester 28. 

Ces arguments physiques sont complétés par une série de 

réactions caractéristiques. 
- L'anhydride acétique transforme les énols en leurs acétates 

34 et 35 , identifiés par leur spectre IR (15 b). - 
- L'acidité de l'hydrogène énolique est mise en évidence par 

la réaction très vive du diazométhane, qui forme les dérivés O-méthylés 

36 et 37 . - - 
- La réaction de la dinitro-2,4 phénylhydrazine est négative, 

tout au plus peut-on voir un léger changement de teinte de la solution. 
- Dans le cas de l'énol - 30, la deshydrogénation sur le 

charbon palladié conduit aux dérivés du (3 naphtol - 38 9- 39 et - 40. 

Seule la condensation de l'iodure de méthyle sur le dérivé 

sodé de ces énols a permis d'isoler les dérivés de la forme cétone 

32 et 33. - - 





Cette C-méthylation, d ' a i l l eu r s  accompagnée de O-méthylation pour l e  

dérivé - 33, s 'explique t r è s  bien par l a  résonnance de 1 ' anion énolate 

en t re  les  t r o i s  formes l imites : 

La part ic ipat ion du n i t r i l e  à ce t t e  s tab i l i sa t ion  déplace 

jusqu ' à 2 1  70 cm-' son absorption dans 1 ' inf ra-rouge . Cependant aucun 

dérivé de N-substitution n ' a  é t é  isolé .  

Cet anion t r è s  s table  peut-être considéré comme base conju- 

guée de l ' éno l  : 

ce qui confère à celui-ci  une certaine acidi té .  La courbe de t i t r a g e  

en milieu hydro-alcoolique, semblable à ce l l e  d'un acide carboxylique, 

permet d'évaluer l e s  ph: de ces énols s i  l 'on  admet l a  relat ion pH = pK, 

à l a  demi-équivalence. On obtient a ins i  l e s  valeurs de : 

pK, # 5,2 pour - 31 

pK " 6 pour - 30 



En résumé, ce t te  étude des énols n i t r i l e s  - 30 e t  31 met 

en évidence une structure conjuguée e t  une grande réactivité de 

l'hydrogène énol. La structure linéaire du groupe n i t r i l e  empêche 

i c i  toute chélation e t  explique cet te acidité de l 'énol.  Aucune 

des méthodes utilisées ne décèle l a  présence de l a  forme (3-céto 

n i t r i l e  l ibre.  



1 V .  LA REACTION D E  ROBINSON APPLIQUEE A LA DIMETHOXY-6,7 TETRALONE-2, 

La condensation de la méthyl vinyl cétone sur une cétone selon 

la méthode de Robinson (21) constitue une étape importante dans la syn- 

thèse des stéroïdes. 

Cornforth et Robinson transforment ainsi une p -tétralone en cétone 
tricyclique dans leur synthèse de 1 ' épiandrostérone (22) . 

L ' hydrolyse-décarboxylation en milieu acide du /j -céto-ester 
28 donne la diméthoxy-6,7 tétralone-2 41 que nous avons soumis à la - - 
réaction de Robinson. 

La condensation de la méthyl vinyl cétone elle même s 'est révélée très 

difficile à cause de sa facilité de polymérisation. Aussi avons-nous 

préféré la variante qui utilise l'iodométhylate de la base de Mannich 

correspondante. La méthyl vinyl cétone se trouve libérée dans le milieu 

réactionnel selon le schéma : 

Cette méthode conduit à de meilleurs résultats. L1 absence de substituant 

sur le carbone 1 de la tétralone - 41 entraine deux possibilités de deshy- 

dratation pour le cétol intermédiaire instable. Aussi obtient-on un mé- 

lange, duquel le composé - 42 cristallise avec un rendement de 40 %. L'iso- 
mère - 43, dont la présence est décelée par IR, n'a pas pu être purifié. 



Aucune réaction simple ne permettant de localiser la double 

liaison, seules les méthodes physiques ont permis dl identifier cette 

cétone tricyclique - 42. 

- Le spectre IR présente une raie très intense à 1710 an - 1 
caractéristique d'une cétone non conjuguée. De plus la raie à 1570 cm - 1 
du noyau aromatique est intensifiée par la conjugaison extérieure d'une 

double liaison (20) . Ce phénomène a pu être vérifié au cours de notre 
étude. 

- Le spectre de RMN est surtout signicatif par l'absence 
de proton éthylénique du type cyclohexènone conjuguée, qui résonnerait 

vers S = 5,90 ppm (23). Cette région du spectre est en effet déserte. 

- Le spectre W comporte deux bandes à 222 ny ( & r u  26 000) 

et 278 mu ( € W  9 OûO) très proches de celles d'un chrmophore styrène 3,4 

disubstitué (24) (25) . 
Les études de Woodward (26) et Fieser (27) permettent de calculer pour 

une cétone u(3 insaturée de la structure 43 une absorption à 240 5 y, - 
assez éloignée des valeurs citées plus haut, ce qui élimine cette hypo- 

thèse. 

Ces trois techniques se révelent donc en excellent accord pour 

attribuer à la cétone tricyclique cristallisée la structure 42 de llhexa- - 
hydro-1, 2, 3, 4, 9, 10 diméthoxy- 6,7 phénantrènone-2. 
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P A R T I E  E X P E R I M E N T A L E  

- .-.-.-.-.- ._ . . . . . .  

2 - ACIDE (CHLOROMETHYL-2 DIMETHOXY-4,5 PffENY1)-3 PROPIONIQUE. - - - -  

Le mélange de : 

. 30 g d'acide (diméthoxy-3,4 phény1)-3 propionique - 1 

. 60 cc de solution de formol à 30 % 

. 30 cc de dioxanne 

refroidi  dans l a  glace e t  agi té  efficacement, e s t  saturé par un rapide 

courant d'acide chlorhydrique sec. 

De l a  solution bleue c r i s t a l l i s e  lentement l e  dérivé chlorométhylé. Le 

mélange es t  la issé  1 2  heures en réfrigérateur avant de f i l t r e r  e t  laver 

à 1 'eau glacée. 

Après séchage sous pression réduite, on obtient 30 g d'un produit t r è s  

pur. 

Rdt : 80 % Fdéc. 1 3 5 ' ~  

Analy,se : C1p1504C1 

% calc. C 55,72 H 5,84 C l  13,70 

% tr. 55,60 5,81 13,63 

S ~ e c t r e  I . R .  

1 bande O - H à 3300 cm-' (F) 

1 ra ie  C = O à 1725 an-' (TF) 

On sature par un rapide courant d'acide dhlorhydrique sec l e  mélange de : 

. 10 g d'acide diméthoxy-3,4 phénylacétique - 3 

. 10 cc de solution de formol à 30 % 

. 20 cc  de dioxanne 



refroidi dans la glace et agité efficacement. Le mélange forme une solution 

rose et prend en masse après quelques heures. On ajoute 100 cc d'eau et fil- 

tre Le volumineux précipité blanc dlisochromanone. 

Rdt : 80 % F 110' C (eau + alcool) 

en accord avec J. Finkelstein (18) 

Analyse : CL1H1204 

% calc. C 63,45 H 5,82 

% tr. 63,ll 6 ,O1 

Spectre 1 .R. 

1 raie C = O à 1735 cm-' (TF) 

RMN dans le chloroforme deutéré : - 
1 H aromatique singulet : = 6,69 ppm 

1 H aromatique singulet : = 6,72 ppm 

2 H Ar-CH2-O- singulet : = 5,21 ppm 
6 H mé thoxy singulet : = 3,87 ppm 

2 H Ar-CH2-C=O singulet : = 3,61 ppm 

5 - BROMOMETHYL-2 VlMETHUXY-4,5 PHENYLACETATE D E  METHYLE. - 

A une solution de 70 g d'acide bromhydrique dans 250 cc de méthanol, agitée 
et refroidie dans un bain de glace, on ajoute 20 g de diméthoxy-6,7 iso- 

chromanone- 3. 

Le mélange est abandonné 24 heures à température ambiante. 

Le méthanol est évaporé sous pression réduite à froid, sous la foxme d'azéo- 

trope avec le benzène (une déméthylation intervient si la température dé- 

passe 25" C). 

Le résidu cristallise dans un mélange d'éther et dlhexane. 

Rdt : 70 % F 65" C 

Analyse : C12H1504Br 

% calc. C 47,s H 4,99 Br 26,35 

% tr. 47,36 5 ,O8 26,lO 



1 r a i e  C = O à 1730 6' (TF) 

6 - (CH LOROMETH YL-2 0 IMETH UXY-4,s PH ENY L )  - 3  PRUPIUNATE VE METH Y LE. - --- 

L'acide chlorométhylé - 2 e s t  e s t é r i f i é  quantitativement par l e  diazométhane 

en solution éthérée. 

F 75' C (éther) 

La réaction du métnanol saturé d'acide chlorhydrique sec conduit au 

même résul tat .  

Analyse : C13H1 704C1 

% ca lc .  C 57,46 H 6,28 C l  13,OO 

% tr.  57,12 6,26 12,87 

Spectre 1 .R. 

1 r a i e  C = O à 1730 an-1 (TF) 

7 - ACIDE ( H  YVRUXYMETH YL-2 DIMETHOXY-4,s PHENYL) - 3  PROPIUNIQUE. - ---- -. --- - -> 

6 g d'acide chlorométhylé - 2 sont dissous à f ro id  dans 70 cc de soude 2 N. 

La solution e s t  abandonnée une nui t  e t  additionnée d'acide chlorhydrique. 

L'acide- alcool e s t  séparé par extraction au chloroforme, e t  r e c r i s t a l l i s e  

en pa i l l e t t e s  blanches dans l e  mélange tétrachlorure de carbone - chloro- 

forme. 

Rdt quant i ta t i f  F 107' C 

Analyse : C12H1605 

% ca lc .  C 59,98 H 6,71 

% tr. 59,66 6,59 

Dosage de l a  fonction acide 

- C 0 2 H %  calc .  0,4162 

tr. 0,4132 



Spectre I .R .  

1 bande OH à 3340 cme1 (F) 

1 ra ie  C = O à 1690 cm-' (TF) 

b - LACTONE DE L 'ACIDE (ff YDROXYMETH YL-2 DlMETffOXY-4,5 PffENYL) -3 PROPZONIQUE, - - 

2 g d'acide-alcool - 7 sont chauffés 3 heures à reflux dans 50 cc d'anhydride 

acétique. La lactone c r i s t a l l i s e  dans un mélange benzène-éther de pétrole 

après d i s t i l l a t i o n  de 1 ' anhydride acétique. 

Analyse : C H O 1 2  1 4  4 

% calc.  C 64,86 H 6,36 

64 $67 6,55 

Spectre I . R .  

1 ra ie  C = O à 1725 cm-' (TF) 

2 g de diméthoxy-6,7 isochromanone-3 sont dissous dans 50 cc d'alcool à 

L'ébullition. Un courant d ' m o n i a c  gazeux barbote pendant 1 heure dans 

l a  solution. On d i s t i l l e  l ' a l coo l ,  reprend par llisopropanol à l 1ébu l l i -  

t ion,  e t  l e  produit c r i s t a l l i s e .  

Rdt : 80 % F 171' C 

Analyse C11H1504N 

% calc.  C 58,66 H 6,72 N 6,23 

% tr. 58,54 6,65 6,36 

Spectre I .R .  

1 bande N-H à 3400 un-1 (F) 

1 ra ie  C=O à 1685 cm-' (TF) 



10 - ACIDE (CARBOXY-2 D7METffOXY-4,5 PHENYL) - 3  PROPTONIQUE. - 

10 g d'acide chlorométhylé - 2 sont dissous à f ro id  dans 70 cc de soude 2 N. 

Une solution de 10 g de permanganate de potassium dans 500 cc d'eau e s t  

ajoutée goutte à goutte, puis l e  mélange e s t  chauffé une heure à 50" C. 

Le bioxyde de manganèse formé es t  éliminé par f i l t r a t i o n .  Le diacide pré- 

c ip i t é  par addition d'acide chlorhydrique e s t  r ec r i s t a l l i s é  dans l 'eau. 

Rdt : 80 % F 195" C 

Analyse : CI2Hl4O6 

% calc.  C 56,75 H 5,56 

% tr. 56,44 5,551 

2 ra ies  C = O à 1680 e t  1700 cm-' (TF) 

7 7 - (CARBOXY-2 DlMETffOXY-4,5 PHENYL) -3 PROPIONATE DE METffYLE. - - 

Le méthanol additionné de quelques gouttes d'acide sulfurique e s t é r i f i e  

sélectivement l a  fonction acide propionique. On obtient un ester-acide 

qui r e c r i s t a l l i s e  dans l ' é t h e r .  

Analyse : C13H1606 

% calc. C 58,20 H 6,02 

% tr. 58,14 6,27 

Spectre 1 .K. 

1 ra ie  C = O acide aromatique à 1680 cm-' (TF) 

1 ra ie  C = O e s t e r  aliphatique à 1730 cm-1 (TF) 

1 2  - (METHUXYCARBONYL-2 D7METff UXY-4,s Pff ENYL) -3 PROPIONATE DE METH YLE. - 

Le diazométhane e s t é r i f i e  quantitativement l e s  deux fonctions acides 

aromatique e t  propanolque . 
Le d ies t e r  c r i s t a l l i s e  dans l ' é the r ,  F 68" C. 



Analyse : C14H1806 

% calc.  C 59,57 H 6,43 

% tr .  59,69 6,45 

Spectre I .R .  

2 ra ies  C = O e s t e r  à 1710 e t  1735 cm-' (TF) 

73 - ACIDE CARBOXY-2 DIMETHOXY-4,s PHENYLACET12UE. - - 

On dissout 2 g de diméthoxy-6,7 isochromanone-3 dans 40 cc de soude 2 N, 

sur agi ta t ion,  e t  l ' on  ajoute lentement une solution de 2,5 g de peman- 

ganate de potassium dans 50 cc  d'eau. 

Le bioxyde de manganèse formé e s t  séparé par f i l t r a t i o n .  Le diacide pré- 

c ip i t e  sous l a  forme d'un sable t r3s  f i n  par addition d'acide chlorhydri- 

que. 

Rdt : 80 % F 232" C (eau + acide acétique) 

Analyse : Cl1HlZOo 

% calc. C 55,OO H 5,04 

% tr. 54,67 4,99 

Spectre I..R. 

1 ra i e  C = O à 1705 an-' (TF) 
-1 1 épaulement sur l a  r a i e  précédente à 1675 cm (F) 

13e - Diester diméthylique. - 

Le diazométhane e s t é r i f i e  quantitativement l e  diacide 13, F 93°C (éther) - 

Analyse : C13H1606 

% calc.  C 58,ZO H 6,02 

% tr. 58,33 6,26 

Spectre 1 .R. 

2 ra ies  C = O es te r  à 1715 e t  1730 cm-' (TF) 



14 - ACIDE (CYANUMETffYL-2 DZMETffUXY-4,s PffENYL+-3 PROPIUN7QUE. - .-- 

Une solution de 40 g d'acide chlorométhylé - 2 dans 80 cc de diméthylsulfoxyde 

est ajoutée lentement à une suspension de 17 g de cyanure de sodium dans 

40 cc de diméthylsulfoxyde, agitée efficacement. La réaction étant exother- 

mique, le ballon est refroidi pour maintenir la température à 50". 

Cette température est maintenue pendant une demi-heure. 

Le mélange refroidi est versé sur 500 cc d'eau et de glace pilée, la solu- 

tion basique est alors acidifiée par addition d'acide chlorhydrique. 

Le produit final est séparé par extraction au chloroforme, lavage à l'eau 

de la phase chloroforme, et distillation du solvant. 

Rdt : 80 % 

Analyse C13H1504N 

F 105"~ (benzène) 

% calc. C 62,60 H 6,07 N 5,67 

% tr. 62,38 6,21 5,76 

Spectre 1 .R. 

1 raie CeN à 2240 6' (f) 
1 raie C=O à 1720 cm-' (TF) 

15 - Ester méthylique. - 

Le diazométhane estérifie quantitativement la fonction acide, F 52'~ (éther), 

La même réaction du cyanure de sodium sur l'ester chlorméthylé 6 conduit - 
au même résultat. 

Analyse C14H1 704N 

% calc. C 63,86 H 6,51 N 5,33 

% tr. 63,84 6,48 5,59 

Spectre I.R. 

1 raie C N à 2240 cm-1 (f) 
1 raie C = O à 1735 un-' (TF) 

17 - ACZPE (CARBOXYMETUYL-2 DZMETffUXY-4,s PffENY1)-3 PROPZUNIQUE. - 

40 g d'acide nitrile 14 sont chauffés vingt heures à l'ébullition dans - 
600 cc de soude 2 N. 



La solution refroidie est acidifiée, le diacide précipite par addition 

de chloroforme. 

Rdt : 90 % F 145' C (eau) 

Analyse : C13Hi606 

% calc. C 58,20 H 6,01 

% tr. 58 ,O2 6,14 

Spectre I.R. 

1 raie C = O à 17m cm-' (TF) 

18 - Diester diméthylique. - 

L'estérification est réalisée par le méthanol additionné de 2 % d'acide 

sulfurique, à reflux pendant douze heures. 

Rdt : 90 % 

La réaction du diazométhane conduit au même résultat. 

Analyse : Cl5HZ0O6 

% calc. C 60,80 H 6,81 

% tr. 60,81 6,92 

Spectre I.R. 

1 raie C = O à 1735 cm-1 (TF) 

a) 7 g d'acide chlorométhylé - 2 et 2,24 g de thiourée sont mis en solu- 
tion à froid dans 70 cc d'acétone. 

On chauffe trois heures à reflux et le sel de S-benzyl-isothiouronium se 

sépare sous la forme d'un fin précipité blanc. 

On le filtre et le lave à l'acétone. 

b) Sa décomposition est réalisée par douze heures de reflux dans 50 CC 
de soude 2,s N, sous azote. üne addition d'acide chlorhydrique précipite 
l'acide-thiol que l'on recristallise dans l'eau. 

Rdt : 70 % F 106' C (eau) 

Analyse : C12H1604S 

% calc. C 56,23 H 6,30 S 12,52 

% tr. 56,38 6,37 12,43 



Spectre I.K. 

1 r a i e  C = O acide à 1710 cm-1 

1 bande large S-H de 2700 à 2540 6' (tf )  

a) 5 g d ' e s t e r  bromométhylé - 5 e t  1,35 g de thiourée dans 30 cc d'acétone 

sont chauffés t r o i s  heures à reflux. Le s e l  de S-benzyl-isothiouronim ne 

se  sépare pas, on évapore l e  solvant sous pression réduite.  

b) Sa décomposition, a ins i  que l'hydrolyse de l a  fonction es t e r ,  sont 

réal isées par douze heures de reflux dans 60 cc de soude 2,s N, sous azote. 

L' acide tn io l  précipite,  à froid,  par addition dl acide chlorhydrique, e t  

r e c r i s t a l l i s e  dans l e  mélange eau-alcool. 

Rdt : 70 % F 1 1 4 " ~  

Analyse : C11H1404S 

% calc .  C 54,52 H 5,83 S 13,24 

% tr. 54,20 5,76 13 ,O6 

Spectre I .K .  

1 r a i e  C = O acide à 1700 cm-1 (TF) 

1 r a i e  S-H à 2560 cm-' (F) 

1 g d'acide-thiol - 20 e s t  chauffé une heure à reflux dans 20 cc d'anhydride 

acétique. On évapore sous vide 1 ' anhydride acétique e t  reprend par 1 'alcool 

à chaud. 

La thioisochromanone c r i s t a l l i s e ,  F 1 3 3 " ~ .  

Analyse : Cl1Hl2O3S 

% calc .  C 58,90 H 5,40 S 14,29 

% tr. 58,74 5,51 1 4 , 1 2  

Spectre I . K .  

1 r a i e  C = O thiolactone à 1670 cm-' (TF) 



dans le chloroforme deutéré. 

2 H aromatiques singulets 1 b =6,90ppm 

6 = 6,75 pprn 

2 H Ar-CH2-S- singulet 8 = 4,18 ppm 

6 H méthoxy s ingule t b = 3.90 ppm 

2 H Ar-CH2-C=O s ingule t 8 = 3.74 ppm 

3 g d'acide thiol - 19 dans 10 cc de diméthylsulfoxyde sont chauffés à 

80" pendant 10 heures. La solution obtenue est versée sur 10 volumes 

d'eau. Le disulfure est séparé par extraction au chloroforme et recris- 

tallisé dans un mélange d'eau et d'alcool. 

Rdt : 80 % F 157" C 

L'oxydation par 1 ' iode dans la soude conduit au même résultat avec un 
rendement plus faible. 

Analyse : C24H3008S2 

% calc. C 56,46 H 5,93 S 12,57 

% tr. 56.30 6,lO 12,43 

Spectre I.R. 

1 raie C = O acide à 1710 un-' (TF) 

23 - Diester diméthylique. 

La réaction du diazométhane ou du méthanol conduit au même diester. 

F 91,s" C (méthanol) 

Analyse : C26H3408S2 

% calc. C 58,OO H 6,37 S 11,91 

% tr. 57,87 6,38 11,86 

Spectre I.R. 

1 raie C = O ester à 1740 un-1 (TF) 

24 - DISULFURE DE BTS- (ETHYLOTQUE-2 DTMETHOXY-4,5) BENZYLE. 

On utilise le procédé déjà décrit pour 22 . Le disulfure est filtré - 
après plusieurs heures d'agitation magnétique. 



Analyse : C22H2608s2 

% calc. C 54.76 H 5,44 

% t r .  54,79 5,33 

Spectre I.R. 

1 raie C = O acide à 1710 6' 

25 - Diester diméthylique. F 125' C (méthanol) 

Analyse : C24H3008S2 

% calc. C 56,451 H 5,93 S 12,56 

% tr. 56,26 5,93 1 2 , 4 1  

Spectre I .R .  

1 ra ie  C = O es ter  à 1740 cm-' (TF) 

Le méthylate de sodium préparé avec 1,s g de sodium es t  m i s  en suspension 

dans 100 cc de benzène à reflux, sur agitation e t  sous atmosphère d'azote. 

On ajoute goutte à goutte une solution de 1 2  g de diester - 1 2  dans 100 cc 

de benzène. Le méthanol formé par l a  réaction es t  éliminé en dis t i l lant  

lentement l'azéotrope benzène-méthanol. 

Le mélange es t  maintenu 2 heures à reflux. Le dérivé sodé du P -céto- 

es ter  forme un précipité sableux que l 'on f i l t r e  e t  lave à l 'é ther .  I l  

su f f i t  d' acidifier sa  solution aqueuse pour précipiter l e  /3 -céto-ester . 
Rdt : 80 % F 158' C (alcool) 

Analyse : C13H1405 

% calc. C 62,40 H 5,64 

% tr.  62,22 5,81 

Spectre I .R .  

1 raie C = O cétone à 1695 cm-' (TF) 

1 raie C = O es ter  à 1720 un-' (TF) 

Dinitro-2,4 phénylhydrazone : F 250' C (xylène) 

% Ncalc. 13,02 ; tr. 13,31 

RMN - dans l e  chloroforme deutéré. 

2 H aromatiques singulets 1 S =7.12ppm 

1 6 = 6.87 ppm 



3 H méthoxy ou e s t e r  singulet s = 3,95 ppm 

3 H  méthoxyouester singulet b = 3,87 pprn 

3 H méthoxy ou e s t e r  singulet d = 3,75 ppm 

t r i p l e t  centré sur b = 3,67 ppm 
l H  2 H 1 systèmeA2B 1 d o u b l e t c e n t r é i u r  & -3,JZppm 

5 g de dérivé sodé du I) -céto-ester - 26 sont chauffés 1 2  heures à ref lux 

dans 15 cc de méthanol e t  30 cc d'iodure de méthyle. On d i s t i l l e  l e s  

solvants, reprend par l 'eau e t  ex t ra i t  à l ' é the r .  

F 8 8 ' ~  (éther + éther de pétrole) 

Analyse : C14H1605 

% calc.  C 63,63 H 6,11 

% tr. 63,42 6,28 

Spectre 1 .R. 

1 ra ie  C=O cétone à 1695 cm-' (TF) 

1 ra ie  C=O es ter  à 1740 cm-' (TF) 

Dinitro-2.4 phénylhydrazone : F 184'C (alcool + chloroforme) 

Analyse : C20H2008N4 % N calc.  12,61 ; tr. 12.61. 

Le mode opératoire e s t  déjà décr i t  pour l e  composé 26. - 
Au méthylate de sodium préparé avec 3,5 g de sodium on ajoute 35 g de 

diester  - 18 en solution dans 250 cc de benzène. 

Rdt : 80 % F 90' C (cyclohexane) 

Analyse : C14H1605 

% calc. C 63,62 H 6,11 

% tr. 63,45 5,99 



Spectre 1 .R. . (pasti-lle KBr) 

1 r a i e  C=O e s t e r  chelaté à 1635 cm-' (F) 

1 r a i e  C=C à 1590 cm-' (F) 

Dinitro-2,4 phénylhydrazone : F 1 7 6 ' ~  (acétate d'éthyle) 

Analyse : C20H2008N4 % N calc.  12,61 ; tr .  12,91. 

RMN dans l e  tétrachlorure de carbone (appareil JEOL) - 
1 H énol singulet s = 13,OO ppm 

2 H aromatiques singulets 6 = 7.13 ppm 1 6 = 6.47ppm 

3 H e s t e r  méthylique singulet 6 = 3,84 ppm 

6 H méthoxy singulet 8 = 3,72 ppm 

4 H système A2BZ multiplet  

centré sur  6 = 2,52 ppm 

x = 248 npi E N 15 700 (alcool) 

= Z50mp Q w 17400 (cyclohexane) 

29 - METHOXYCARBONYL- 1 ACETOXY-2 D1H YDRO-3.4 DlMETHOXY-6.7 NAPHTALENE. 

1 g de -céto-ester - 28 e s t  chauffé 2 heures à reflux dans 10 cc 

d'anhydride acétique . On d i s t i l l e  l'anhydride acétique e t  reprend 

par l ' a lcool  à l ' ébul l i t ion .  Le dérivé acétylé c r i s t a l l i s e .  

F 93' C (alcool) 

Analyse : Cl6HI8O6 

% calc .  C 62,73 H 5,93 

% tr. 62,80 5,91 

-1 
1 r a i e  C=O e s t e r  à 1700 cm (TF) 

1 r a i e  C=O e s t e r  vinylique à 1750 cm-1 (TF) 

1 r a i e  C=C à 1630 cm-' (F) 

30 - CYANO-1 HYVROXY-2 DlHYDRO-3.4 DIMETHOXY-6.7 NAPHTALENE. 

Le mode opératoire e s t  déjà décri t  pour l e  composé - 26. 



L'énolate de sodium forme un précipité beige que l 'on f i l t r e  après 

2 heures de reflux. I l  r ec r i s t a l l i s e  dans l ' eau  en pa i l l e t t e s  beige. 

De sa  solution dans l 'eau on précipi te  l 'énol  par addition d'acide 

chlorhydrique. 

Rdt : 85 % F 1 9 5 ' ~  (xylène ou alcool) 

Analyse 

% calc. C 67,51 H 5,67 N 6,06 

% tr. 67,21 5,85 6 ,O4 

Dosage de l a  fonction énol : 

OH % calc. 0,4324 ; tr .  0,4229 

Spectre I . R .  

de l 'énolate  de sodium 

1 ra ie  C i N  conjugué à 2170 cm-1 (TF) 

de l ' énol  

1 ra ie  C I N  conjugué à 2210 cm'' (TF) 

1 ra ie  C= C à 1640 cm-1 (F) 

1 bande O-H à 3300 cmm1 (F) 

Spectre W. 

dans 1 'alcool X I  = 233 mp w 24000 

AI = 304 mp EL- 10800 

Le mode opératoire e s t  déjà décri t  pour l e  composé 26. - 
L'énolate de sodium rec r i s t a l l i s e  dans l 'eau. 

Rdt : 85 % F 202OC (alcool) 
(La préparation de l ' e s t e r  n i t r i l e  16 e s t  identique à ce l l e  de son - 
homologue - 15.) 

Analyse : ClZHl1O3N 

% calc.  C 66,35 H 5,11 N 6,45 

% tr. 66,15 5,29 6,41 

Dosage de l a  fonction énol : 

OH % calc.  0,4603 ; tr. 0,4556 

pK,* 592 



Spectre I.R. 

de l'énolate de sodium 

1 raie CIN conjugué à 2170 6' (TF) 
de l'énol 

1 raie CZN conjugué à 2215 cm-' (TF) 

1 bande O-H à 3300 cm-1 (F) 

Spectre W 

dans 1 'alcool = 235 mp E ~ N  19400 

6 g d'énolate de sodium sont chauffés 12 heures à reflux dans 15 cc 

de méthanol et 30 cc d'iodure de méthyle. On distille l'excès d'iodure 

de méthyle et précipite le produit par addition d'eau. 

Filtré et essoré, il recristallise dans le méthanol. 

F 147OC 

Analyse : CI4Hl5O3N 

% calc. C 68,56 H 6,17 N 5,71 

% tr. 68,85 6,70 5,73 

Spectre I.R. 

1 raie C=O à 1720 cm-' (F) 
1 raie CCN à 2250 cm-' (f) 

Dinitro-2,4 phénylhydrazone : F 238'~ (acétate d'éthyle) 

Analyse : C20Hlg06N5 

% calc. C 56,45 H 4,51 N 16,46 

% tr. 55,98 4,77 16,97 

33 - CYANO- 7 METffYL- 7 DlMETifOXY-5,6 INVANONE-2 

2 g de dérivé sodé de l'énol - 31 sont chauffés 12 heures à reflux dans 

un mélange de 5 cc de méthanol et 10 cc d'iodure de méthyle. On distille 
l'excès d'iodure de méthyle, reprend par l'eau et extrait à l'éther. 

Du méthanol on isole quelques cristaux du dérivé O-méthylé (F 181°c). 
Une addition d'éther fait cristalliser le dérivé C-méthylé - 33 

F llZ°C 



Analyse : C13H1303N 

% calc. C 67,50 H 5,67 N 6,06 

% tr. 67,31 5,59 6,28 

Spectre 1 .R. 

1 raie  C = O à 1750 cm-' (TF) 

1 raie C S  N à 2230 6' (F) 

Dinitro-2,4 phénylhydrazone déc 250' C 

Analyse : ClgH1706N5 

N % calc.  17,02 ; tr.  17 ,17  

2 g d'énol - 30 sont dissous dans 20 cc d'anhydride acétique e t  chauffés 

2 heures à reflux. 

On d i s t i l l e  l'anhydride acétique e t  r ec r i s t a l l i se  dans l 'alcool l e  solide 

obtenu. 

F 1 1 7 O  C 

Analyse : C15H1504N 

% calc. C 65.92. H 5,54 N 5,13 

% tr. 65,65 5,54 5,13 

Spectre I . R .  

1 raie C = O ester  vinylique à 1770 cm-' (F) 

1 raie C = C à 1640 6' (F) 

1 raie C Zi  N conjugué à 2230 cm" (F) 

36 - CYANO-I VlffYVRO-3,4 TRIMETUOXY-2,6,7 NAPUTALENE. 

La fonction énol réagit  sur l e  diazométhane en solution éthérée, avec 

dégagement gazeux intense. 

Le dérivé O-niéthylé étant insoluble dans l ' é the r ,  on l e  f i l t r e  e t  recris-  

t a l l i s e  dans l e  méthanol. F 1 3 4 ' ~  

Analyse : C14H1503N 

% calc. C 68,56 H 6,17 N 5,71 

% tr. 68,86 5,91 5,86 



Spectre I.R. 

1 raie C gN conjugué à 2210 un-' (F) 

1 g d'énol - 31 est chauffé 1 heure à reflux dans 10 cc d'anhydride 

acétique. L'acétate cristallise dans l'alcool après distillation de 

1 ' anhydride acétique . F 156OC 

Analyse : C14H1304N 

% calc. C 64,85 H 5,06 N 5,41 

% tr. 64,71 5,17 5,63 

Spectre 1 .R. 

1 raie C = O ester vinylique 1780 cm-1 (TF) 

1 raie C = N conjugué 2225 cm-' (F) 

La fonction énol est méthylée par le diazométhane en solution éthérée. 

F 184OC (méthanol + chloroforme) 

% calc. C 67,50 H 5,67 N 6,06 

% tr. 67,56 5,86 5,99 

Spectre I.R. 

1 raie CgN à 2215 a -  (F) 

38 - CYANO- i ff YVROXY-2 VIMETHOXY-6,7 NAPHTALENE. 

4 g d'énol - 30 et 0,s g de palladium sur charbon à 10 % sont portés à 

reflux 24 heures dans 250 ce de xylène, sous courant d'azote. 

On filtre à chaud, le naphtol cristallise dans le xylène. 

F 239'~ 

Analyse : C13H1103N 

% calc. C 68,ll H 4,84 N 6,12 

% tr. 67,99 4,89 6,23 



Spectre I.R. 
1 raie c EN à 2220 cm-' (FI 

1 bande O-H à 3350 cm-' (F) 

39 - CYANO- 1 TRlMETHOXY-2,6,7 NAPHTALENE 

La fonction phénol est méthylée par le diazométhane en solution éthérée. 

F 165' C (alcool) 

Analyse : C14H1303N 

% cale. C 69,13 H 5,39 N 5,76 

% tr. 68,96 5,29 5,64 

Spectre I.R. 

1 raie CZN à 2220 6' (F) 

40 - CYANO- 1 ACETOXY-2 DIMETHOXY-6,7 NAPHTALENE 

0,s g de naphtol - 38 sont chauffés 2 heures à reflux dans 10 cc d'anhydride 

acétique. Le dérivé acétylé cristallise au refroidissement. On le filtre 

et recristallise dans l'alcool. F 195'C 

Analyse : C15H1304N 

% calc. C 66,40 H 5,84 N 5,17 

% tr. 66,29 5,75 5,27 

Spectre I.R. 

1 raie C E  N à 2220 cm-' (F) 

1 raie C = O à 1755 cm-' (TF) 

10 g de -céto-ester 28 sont chauffés à reflux dans 30 cc d'acide ortho- - 
phosphorique dilué par 30 cc d'eau, jusqu'à cessation du dégagement de 

gaz carbonique (4 heures). On ajoute 140 cc d'eau, une spatulée de char- 

bon Norit, et maintient l'ébullition pendant 1 heure avant de filtrer à 

chaud sous azote. La tétralone cristallise dans l'eau en paillettes 

blanches. 

Rdt : 50 % F 88'~ 

(en accord avec T. Chiemprasert et col ,) (28) . 



Analyse : C12H1403 

% calc. C 69,88 H 6,85 

% tr. 69,68 6,90 

Dosage de la fonction cétone : 

C=O % calc. 0,4848 ; tr. 0,4895 

Spectre 1 .R. 

1 raie C = O à 1715 an'' (TF) 

Dinitro-2,4 Phénylhydrazone : Fdéc ZOO0 C 

Analyse : C18H1806N4 

% calc. C 55,95 H 4,70 N 14,50 

% tr. 55,77 4,64 14,54 

RMN dans le chloroforme deutéré : - 
2 H aromatiques singulets b = 6.78 ppm 

I 6 = 6.66 pprn 

6 H mé thoxy singulet & = 3,88 ppm 

2 H Ar-CH2 -C=O singulet 6 = 3,50 ppm 

2 H Ar-CH2- triplet centré sur 8 = 3,00 ppm 

2 H -CH -C=O 2 triplet centré sur 6 = 2.52 pprn 

42 - ff EXAUYDRO- 7 ,2 ,3 ,4 ,9 ,1  O PIMETH OXY-6,7 PHENANTRENONE- 2 

La diéthylamino-1 butanone-3 est préparée selon le procédé décrit dans 

Organic Syntheses (29). 

L'iodométhylate de cette base de Mannich est préparé par addition lente 

de 3,l cc d'iodure de méthyle à une solution de 7 g de base dans 20 cc 

de benzène. Le mélange est refroidi dans un bain de glace et agité 

pendant 4 heures, puis abandonné 24 heures au réfrigérateur. 

L'iodométhylate est .filtré, lavé à l'éther, et mis en dessicateur. 

Rdt : 95 % 

La réaction de Robinson est effectuée sous atmosphère d'azote, dans un 

ballon muni d'une ampoule à brome et d'un réfrigérant, le tout soigneu- 

sement séché. 

A une solution de 0,7 g de sodium dans 20 cc de méthanol, agitée et 



refroidie dans la glace, est ajoutée une solution de 4,l g de tétralone 

41 dans 25 cc de benzène. L'ampoule à 'brome est garnie d'une solution 

de 5,7 g dliodométhylate de la base de Mannich dans 5 cc de méthanol 

et 5 cc de benzène. Celle-ci est ajoutée goutte à goutte. 

Le mélange refroidi dans la glace est agité pendant 3 heures, puis 

chauffé à reflux pendant 3 heures. 

Après refroidissement, on ajoute 80 cc d'acide sulfurique N, sépare la 

phase benzènique et extrait avec deux autres portions de benzène. 

Les phases benzèniques sont distillées et le résidu dissous dans 150 cc 

d'alcool. La cétone tricyclique - 42 cristallise en aiguilles blanches. 

Rdt : 40 % F 155'~ 

Analyse : C16H1803 

% calc. C 74,40 H 7,03 

% tr. 74,56 7 ,O7 

Dosage de la fonction cétone : 

C=O % calc. 0,3871 ; tr. 0,3957 

Dinitro-2,4 phénylhydrazone : Fdéc 240°C (xylène) 

Analyse : C22H2206N4 

% calc. C 60,26 H 5,06 N 12,77 

% tr. 60,30 4,98 12,66 

Spectre I.R. 

1 raie C = O cétone non conjuguée à 1710 6' (TF) 
1 raie C = C aromatique due à la présence d'une 

double liaison conjuguée à 1570 un-' (f) 

RMN dans le chloroforme deutéré: - 
2 H aromatiques singulets 8 = 6,68 ppm 1 6 = 6,74 ppm 

6 H méthoxy singulet 6 = 3,86 ppm 

10 H -CH2- ensemble de multiplets 

compris entre & = 3,12 ppn et 6 = 1,95 p p  

Spectre W. 

Dans l'alcool 

= 222 g &I # 26 000 
A+ = 278 mp 2 9000 

Dans le cyclohexane 

= 225 m\i Eq # 26 000 
A,- 279 mp Ea # 9 000 
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