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I N T R O D U C T I O N  

- - 0 0 0 0 0 - -  

Les se l s  d'ammonium qua te rna i res  ou de su l fon ium,  benzy l iques,  

a l l y l i q u e s  ou propargy l iques,  sous l ' e f f e t  des bases, conduisent  à des y l u r e s  
1 

q u i  se décomposent pour donner des p r o d u i t s  de réarrangement r é s u l t a n t  

p r inc ipa lement  d'une t r a n s p o s i t i o n  sigmatropique (2,3) ( t r a n s p o s i t i o n  de 

SOMMELET-HAUSER). 

On peut observer auss i ,  su i van t  l a  s t r u c t u r e  des y l u res ,  à cô té  de 

ce réarrangement, des r é a c t i o n s  par  é l i m i n a t i o n  e t  auss i  des t r a n s p o s i t i o n s  

(1,2) ( t r a n s p o s i t i o n  de  STEVENS)"^. 

Lorsque l ' hé té roa tome e s t  dans un cyc le ,  l e  réarrangement sigma- 

t r o p i q u e  (2,3) c o n s t i t u e  généralement une e x c e l l e n t e  v o i e  d 'agrandissement de 

c y c l e  de 3 chaînons. 

' 4-9 
Ce type  de décomposit ion a é t é  mis a p r o f i t  par  VEDEJS e t  C o l l .  

l o r s  de l a  synthèse de th iacyc loa lcènes-4  : schéma 1. 

Schéma 1 

CG 
Base - 

c i s  e t  t rans  

.- 

L 

- -L 



Soumis à l'action de l'amidure de sodium dans l'ammoniac liquide à 

-34OC, les sels d' a-vinyl pyrrolidinium et pipéridinium se comportent de la 

même fagon1° : schéma 2. 

/ \ c l -  
CH, CH, 

N a N H 2  / NH3 l iqu ide  
b 

- 34 O C  

Schéma 2 

Les sels d'aryl-2 pyrrolidinium et pipéridinium dans les mêmes 

conditions subissent la transposition . .  sigmatropique (2,3) et conduisent 

après migration d'hydrogène (1 ,3 )  à des dérivés aromatiques ortho- 

disubstitués : schéma 3. 

Schéma 3 



Après q u a t e r n i s a t i o n  des amines obtenues, on peu t  r é p é t e r  ce t ype  

d'agrandissement.  

A i n s i ,  HASIAK e t  C o l l .  l4 o n t  montré que l e s  s e l s  de 

benzazoninium-2 - 1 se réar rangen t  dans l ' a m i d u r e  de sodium e t  l 'ammoniac 

l i q u i d e  pour former p r i nc i pa lemen t  des aza-2 (7)  métacyclophanes - 2 par  

réarrangement s igmatrop ique (2,3) du t ype  SOMMELET-HAUSER, à cô té  de p r o d u i t s  

d ' é l i m i n a t i o n  du t ype  HOFMANN, e t  de réarrangement (1 ,2)  du t y p e  STEVENS : 

schéma 3. 

1 - 
a :  R = H 
b: R = CH, 

Schéma 4  

1  
L ' é t ude  con fo rma t i onne l l e  par RMN H à température v a r i a b l e  montre 

que l e s  métacyclophanes - 2 o n t  une s t r u c t u r e  bloquée, l e s  p ro tons  benzy l iques  

du carbone 1 son t  sous forme d ' un  AB e t  appara issen t  t o u j o u r s  d i f f é r e n c i é s  

q u e l l e  que s o i t  l a  température.  

De p l us ,  on observe un n e t  b l i ndage  de l ' u n  des p ro tons  du carbone 4 

( 6 = -1,8 ppm). 

No t re  t r a v a i l  a  c o n s i s t é  à p répare r  l e s  i odu res  de d iméthy l -2 ,2  

hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocinium-2 - 3, homologues i n f é r i e u r s  de - 1 e t  à l e s  

soumettre aux c o n d i t i o n s  de l a  t r a n s p o s i t i o n  de SOMMELET-HAUSER en espérant 

o b t e n i r  des aza-2 ( 6 )  métacyclophanes - 4 a f i n  d ' e n  f a i r e  l ' é t u d e  conforma- 

t i o n n e l l e  : schéma 5. 



NaNH2 / NH3 liquide 
b 

- 34 O C  // 
R R 

Schéma 5 

Dans les conditions employées, la décomposition de - 3 est 

régiosélective et stéréospécifique, et conduit aux énamines - 5 de stéréochimie 

E : schéma 6. 

a :  R = H 
b :  R = CH, 

Schéma 6 

Nous n'avons jamais mis en évidence la présence d'aza-2 ( 6 )  

rnétacyclophanes - 4. 

De part sa régiosélectivité et sa stéréospécificité, le 

réarrangernent de - 3 peut être intéressant du point de vue synthétique et du 

point de vue mécanistique. 



C H A P I T R E  I 

ACTION DE L'AMIDURE DE SODIUM DANS L'AMMONIAC LIQUIDE 

SUR LES IODURES D'HEXAHYDRO BENZAZOCINIUM-2 



P A R T I E  T H E O R I Q U E  

- - 0 0 0 0 0 - -  

1. PREPARATION DES IODURES DE DIMETHYL-2,2 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

1. 1. SYNTHESE DE LA METHYL-2 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCZNE-2 7a : 

a .  Méthyl-1 phényl-2 pyrrolidine : 

15 On utilise le mode opératoire de CRAZG . 
L'action du magnésien du bromobenzène sur la N-méthyl pyrrolidone-2 

fournit après hydrolyse la N-méthyl phényl-2 A -2 pyrroline qui est réduite 

par l'acide formique16 en méthyl-1 phényl-2 pyrrolidine : schéma 7. 

B r  1 O )  Mg ,Et20, r e f l u x  

I 

Schéma 7 



b. Iodure de diméthyl-1,1 phényl-2 pyrrolidinium 6a : 

Il est obtenu quantitativement par action de l'iodure de méthyle sur 

la méthyl-1 phényl-2 pyrrolidine : schéma 8. 

Schéma 8 

Elle est obtenue par action de l'amidure de sodium dans l'ammoniac 

liquide à - 3 4 O C  sur l'iodure de diméthyl-1,1 phényl-2 pyrrolidinium - 6a suivant 

le mode opératoire de JONES et HAUSER" : schéma 9. 

"'-0 NaNH2 /NH3 l i q u i d e  

- 34 O C  

/ \  
1- 

CH, CH, 

6 a  - 7 a  -- 

Schéma 9 

La réaction se fait avec un rendement de 37 %. HAUSER" a expliqué ce 

faible rendement par la polymérisation dans le milieu de réaction d'une amine 

éthylénique conjuguée - bal qui se formerait par une réaction d'élimination à 

partir de 6a. - 



Nous avons synthétisé cette amine éthylénique 6al par pyrolyse de 

1 'hydroxyde de diméthyl-1 ,l phényl-2 pyrrolidinium - 6'aI7 et 1 'avons soumis aux 

conditions de transposition : schéma 10. 

Q~ / \ OH- 

CH, CH, 

P r o d u i t m a j o r i t a i r e  6al 

NaNH2 / NH3 liquide 

Schéma 10 

Au bout d'une heure de contact, on récupère avec un rendement de 95 % 

un mélange d'amine éthylénique - 6a2 et l'amine éthylénique inchangée 6al avec 

un taux de déconjugaison de 60 %. Nous n'avons pas observé de polymérisation. 

Ce type d'isomérisation de - 6al en - 6a2 en milieu basique qui procède par 

l'intermédiaire du carbanium allylique a déjà été observé par BENATTAR'~ lors 

de la pyrolyse des hydroxydes de diméthyl-1,1 aryl-2 pipéridinium. 

Z. 2. SYNTHESE DE LA DIMETHYL-2,7 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

BENZAZOCZNE-2 76 : - 

a. Méthyl-1 orthotolyl-2 pyrrolidine : 

Elle est obtenue en employant le mode opératoire de FERRY'~. 

Par action du chlorure de benzyle sur la pyrrolidine dans l'éther, et en 



- 9 -  

présence de carbonate de potassium, on obtient la N-benzyl pyrrolidine qui est 

ensuite quaternisée par l'iodure de méthyle : schéma 11. 

GY 
CH, C l  

Schéma 11 

Le sel ainsi obtenu, est soumis à l'action de l'amidure de sodium 

dans l'ammoniac liquide à -34OC, et fournit la méthyl-1 orthotolyl-2 

pyrrolidine, produit majoritaire et la méthyl-1 benzyl-2 pyrrolidine : schéma 

12. 

Les deux isomères sont ensuite séparés par distillation sur colonne à 

bande tournante. 

NaNH2 / NH3 l i q u i d e  

- 34 OC CH2Ph 

p r o d u i t  m a j o r i t a i r e  

Schéma 12 

L'iodométhylate - 6b est obtenu par action d'une solution d'iodure de 

méthyle sur l'amine tertiaire ainsi obtenue : schéma 13. 

Schéma 13 



On soumet aux conditions de transposition de SOMMELET-HAUSER, 

l'iodure de diméthyl-1,l orthotolyl-2 pyrrolidinium - 6b, la réaction est 

régiosélective et conduit avec un rendement de 72 % à la diméthyl-2,7 

hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocine-2 - 7b : schemn 14. 

NaNH2 / NH3 l i q u i d e  

- 34 O C  

Schéma 14 

Le faible rendement (37 % )  obtenu lors de la transposition de - 6a dans 

l'amidure de sodium et l'ammoniac liquide reste encore inexpliqué. 

Selon 3 ,  1 ' iodure de diméthyl-1 ,l phényl-2 pipéridinium et 

l'iodure de diméthyl-1,l orthotolyl-2 pipéridinium, et dans les mêmes 

conditions que - 6a se réarrangent respectivement avec un rendement de 83 % et 

87 %. Le substituant méthyle du noyau aromatique ne semble avoir aucun effet 

sur le rendement de la décomposition. 

1. 3 .  SYNTHESE DES IODURES DE DIMETHYL-2,2 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

L'action de l'iodure de méthyle dans l'éther sur les benzazocines-2 - 7 

conduit quantitativement aux sels correspondants : schéma 15. 



a :  R = H 
b :  R = CH, 

Schéma 15 

1. 4. TRANSPOSITION DES IODURES DE DIMETHYL-2,2 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

Les i odu res  - 3 dans l'ammoniac l i q u i d e ,  e t  en présence d 'amidure de 

sodium à -34OC, sub issen t  une t r a n s p o s i t i o n  r é g i o s é l e c t i v e  e t  s t é réospéc i f i que  

en enamines - 5 : schéma 16 e t  t ab leau  1. 

NaNH2 / NH3 l i q u i d e  
b 

- 34 O C  

R 

a :  R = H 
b :  R = CH, 

Schéma 16 

Rdt 86 % 72 % 

Tableau 1 



Les enamines - 5 sont accompagnées de produits de hauts points 

d'ébullition dont la quantité augmente avec le temps de contact, ces derniers 

sont probablement dus à la polymérisation des enamines formées dans le milieu 

de réaction. 

1. 5. IDENTIFICATION DES ENAMINES - 5 : 

Les spectres I R  des (méthyl-2 ary1)-4 diméthylamino-1 butènes-1 

montrent, outre les raies caractéristiques du groupement N(CH ) à 2780 et 3 2 
2880 cm-', ainsi que celles du noyau aromatique, l'existence d'une liaison 

H, éthylénique de géométrie E : v C=C à 1650 cm-' et a C = C, à 980 cm-'. H 

Les enamines - 5 sont réduites par l'acide formique16 en (méthyl-2 

ary1)-4 diméthylamino-1 butanes (disparition en I R  des vibrations dues à la 

double liaison). 

L'hydrolyse de - 5 conduit aux aldéhydes correspondants : schéma 17. 

Schéma 17 

13 Les spectres RMN C et 'H confirment la structure et la stéréochimie 

E d e  - 5 :  s= 6,l ppm C = C H  - - N , 6 = 4 , 3  ppm CH = c - N . - 

La constante de couplage 3~ 
1,2 

= 13'57 Hz est caractéristique d'une 
19 stéréochimie E . 



Dans le but d'élucider le mécanisme de la formation de 5, nous avons - 

synthétisé l'iodure de tétraméthyl-2,2,4,4 hexahydro-1,2,3,4,5,6 benza- 

zocinium-2. La substitution du carbone 4 devrait empêcher la formation de 

l'enamine, lorsque ce sel est soumis aux conditions de transposition. 

II. SYNTHESE DE L'IODURE DE TETRAMETHYL-2,2,4,4 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

BENZAZOCINIUM-2 : 

II. 1. SYNTHESE DE LA TRIMETHYL-2,4,4 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

Elle est obtenue par action de l'amidure de sodium dans l'ammoniac 

liquide à -34OC sur l'iodure de benzyl-1 triméthyl-1,3,3 azétidinium selon le 

mode opératoire de ANDERSON et WILLIS~', la pyrrolidine est obtenue avec un 

rendement de 79 % : schéma 18. 

Schéma 18 



b. lodure d e  tétraméthyl-1,1,4,4 phényl-2 pyrrolidinium - 8 : 

Par a c t i o n  d 'une s o l u t i o n  éthérée d ' i o d u r e  de méthyle avec l a  

phényl-2 t r iméthy l -1 ,4 ,4  p y r r o l i d i n e ,  on o b t i e n t  l ' i o d o m é t h y l a t e  au bou t  de 

quelques j ou rs  avec un rendement de 90 %. 

L ' i o d u r e  - 8, se réar range  avec un rendement de 70 % en t r iméthy l -2 ,4 ,4  

hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocine-2 - 9 su i van t  une t r a n s p o s i t i o n  s igmatrop ique 

(2,3) : schéma 19. 

NaNH2 / N H 3  l i qu ide  , dcH3 
- 34 O C  

/ \ CH3 
CH, CH, 

8 - 

Schéma 19 

L'amine t e r t i a i r e  9 a i n s i  obtenue e s t  qua te rn isée  par  l ' i o d u r e  de - 

méthyle e t  condu i t  à l ' i o d o m é t h y l a t e  10  avec un rendement supér ieur  à 90 %. - 

II. 2 .  DECOMPOSITION DE L'IODURE DE TETRAMETHYL-2,2,4,4 HEXAHYDRO-1,2,- 

3,4,5,6 BENZAZOCINIUM-2 DANS L'AMIDURE DE SODIUM ET L'AMMONIAC 

LIQUIDE : 

L ' a c t i o n  de l ' a m i d u r e  de sodium dans l'ammoniac l i q u i d e  à -34OC sur 

l e  s e l  10 condu i t  avec un rendement de 40 à 50 % à un aldéhyde 11 e t  un 
- - 

composé basique 12 : schéma 20. - 



- 34 O C  

N - CH, 

80% 

C H 3  

Schéma 20 

1 3  Les données spectroscopiques RMN C et I H  sont en accord avec les 

structures proposées à savoir l'orthotolyl-4 diméthyl-2,2 butanal 11 et le - 

diméthylamino-6 diméthyl-7,7 5H tétrahydro-6,7,8,9 benzocycloheptène 12. - 

III. INTERPRETATION DES RESULTATS : 

Sous l'action de l'amidure de sodium dans l'ammoniac liquide, les 

iodures d'hexahydrobenzazocinium-2 3 et 1 0  donnent des ylures qui se 
- - 

réarrangent très rapidement. Les sels 3 conduisent régiosélectivement et - 

stéréospécifiquement à des enamines 5. - 

L'ammonium quaternaire 1 0  dans les mêmes conditions conduit à un - 

produit de migration ( 1 , 2 )  du type STEVENS 12, produit majoritaire et à - 

l'aldéhyde - 11 qui provient vraisemblablement de l'hydrolyse d'un intermédiaire 

"immonium" formé lors de la décomposition. 



Ce type de décomposition en enamines, sous l'effet de bases, des sels 

d'ammonium quaternaires, a déjà été observé par OLLIS et ~011.~' lors de 

l'action du méthylate de sodium dans le diméthylsulfoxyde sur le bromure de 

dicinnamyl diméthyl ammonium : schéma 21. 

CH, CH, 
\ / 

Schéma 21 

L'énamine - 16 a été identifiée après hydrolyse en aldéhyde 

correspondant. La composition du mélange dépend des conditions opératoires. Le 

pourcentage relatif de l'amine - 1 5  diminue en fonction du temps de réaction, la 

proportion de - 14 reste inchangée. 

Ils ont proposé le schéma réactionnel suivant pour expliquer la 

formation de l'enamine - 16 : schéma 21 bis. 

BASE 13. 

/ \ 
CH, CH, 

15 16 - - 

Schéma 21 bis 

1 5  est le résultat d'un réarrangement sigmatropique ( 2 , 3 ) ,  qui suivi - 

d'un réarragement (3,3) (transposition de COPE)  donne l'enamine 16. - 



14 est le produit de réarrangement (1,2) du type STEVENS. - 

CO TELLE^^ a observé lors de la transposition de l'iodure de 

diméthyl-8,8 hexahydro-4,5,6,7,8,9 thieno (2,3-c) azocinium - 17, dans l'amidure 

de sodium et l'ammoniac liquide, la formation d'un dérivé spiranique - 1 8  comme 

produit principal. 

Le composé - 18 est fragile thermiquement, à 140°C il se décompose en 

enamine 19 : schéma 22. - 

NaNH2 / NH3 liquide + 
+ isomères 

2 - 34 OC 

1 
18 

Schéma 22 

La réaction de SOMMELET-HAUSER" est une migration sigmatropique 

(2,3) donnant un dérivé non aromatique, qui après migration d'hydrogène (1,3) 

conduit au produit isolé. 

Dans le cas où la structure ne permet pas un tel retour à 

l'arornaticité 23924, le produit obtenu se réarrange plus ou moins facilement 

suivant son degré de stabilité par d'autres schémas. 

 ins si'^ ont montré que le sel d'ammonium dans l'amidure de sodium 

et l'ammoniac liquide conduit à - 21 à structure non aromatique. 

Par traitement thermique 21 se transpose en amine 22 : schéma 23. - - 



CH3 CH CH, 
\ 1 7  

H 
/ +  

NaNH2 / NH3 l iqu ide  

x- - 3 4  "C / 

CH3 

Schéma 23 22 

22 a p p a r a i t  comme un p r o d u i t  de réar rangement  (1 ,2)  du t y p e  STEVENS. - 

BALDWIN e t   BROWN*^ o n t  mont ré  pa r  C.I.D.N.P. que l a  t r a n s f o r m a t i o n  

21-22 se f a i t  p a r  un mécanisme r a d i c a l a i r e  s u i v a n t  l e  schéma 23 b i s .  - - 

Schéma 23 b i s  

Le même schéma r é a c t i o n n e l  a é t é  proposé p a r  OLLIS e t  ~ 0 1 1 . ~ ~  pour l e  

Schéma 24 

réarrangement thermique - 25-26 - : schéma 26. 

4 

25 

- 

C H 3  
+ 

COCH, AN CH,)^ 
COCH, 

26 - 



Le groupe N-diméthylarnino stabilise l'entité radicalaire ainsi 

obtenue ce qui favorise ce type d'isomérisation. 

En effet dans les mêmes conditions que - 25, le composé 27 reste - 
inchangé : schéma 25. 

Schéma 2 5  

22 En nous appuyant sur ce qui a été observé par COTELLE , nous pouvons 
envisager l'hypothèse d'un intermédiaire spiranique pour expliquer les 

différentes décompositions des sels d'hexahydro-benzazocinium-2 3 et 10, dans - - 
l'ammoniac liquide et l'amidure de sodium : schéma 26. 

3a R = H ,  R - R -  - 1- z - ~  
3b R = CH R -R - - 3' 1- 2-H 
10 R = H, R1=RZ=CH - 3 

Schéma 2 6  



L'intermédiaire 24 présente une structure analogue à celle de 21. On - - 
peut donc au vue des isomérisations 21 -22 et 25 --, 26, envisager un - - - - 
mécanisme radicalaire pour expliquer la formation de l'amine 12 à côté de - 

l'aldéhyde - 11. 

Une transposition sigmatropique (1 ,3)  rendrait compte du même 

résultat : schéma 27. 

Schéma 27 

l'aldéhyde - 11 provient probablement de l'hydrolyse d'un intermédiaire 

immonium formé à partir de 24 : schéma 27 bis. 
- 

Schéma 27 bis 



Cet te  même décomposit ion r a d i c a l a i r e  à p a r t i r  des i n t e r m é d i a i r e s  23 - 
donnant a i n s i  l e s  enamines 5 pa r  m i g r a t i o n  d 'un  r a d i c a l  H.  p a r a i t  peu - 
probable,  ca r  aucune r é a c t i o n  par  m i g r a t i o n  d ' un  r a d i c a l  méthy le  CH3. n ' a  é t é  

observée à p a r t i r  de 24 : schéma 28. - 

Schéma 28 

La décomposit ions r a d i c a l a i r e  de 23 su i van t  l e  même schéma que 24 - - 
a u r a i t  condu i t  probablement aux amines du type  29 : schéma 29. - 

CH, CH, 

'N/ 

Ct3 
N-CH, 

Schéma 29 

Ceci n ' a  pas é t é  observé, ce q u i  rend peu probable l a  décomposit ion 

r a d i c a l a i r e  de l ' i n t e r m é d i a i r e  23. 

Nous envisageons donc une décomposit ion i on ique  à p a r t i r  de 23 - 
s u i v a n t  l e  schéma 30. 



CH, CH3 Cr,/C", C c 3 / C H 3  

' . _I SOLVANT E~x- 
H 

R 

Schéma 30 

Nous n'observons aucune réaction d'hydrolyse de l'intermédiaire 

immonium. 

La stéréochimie de l'énamine peut être gouvernée par la stabilité du 

produit, ce qui conduit exlcusivement à l'isomèrie E. Cette décomposition 

- 
2 7 23 4 5 ne peut s'expliquer par une transposition sigmatropique (3,3) comme - 

dans le cas de l'isomérisation 15 -16 : c f .  schéma 21 bis. - - 

La même décomposition ionique donnant 1 ' énamine , peut être envisagée 

directement à partir de l'ylure réactif 3y : schéma 31. - 

NaNH2 / N H 3  
l i q u i d e  

y 3  ,CH3 

< 

Schéma 31 w R 



Mais ceci parait peu vraisemblable, compte tenu de ce qui a été 

observé par certains auteurs 11, 21, 22 

Le passage par un intermédiaire spiranique lors de la décomposition 

des sels d'ammonium ou de sulfonium sous l'effet des bases, a d é j à  été observé 

par 22 et postulé par 28,29 

Dans le but de tenter de mettre en évidence l'existence de cet 

intermédiaire lors de la décomposition de - 3 dans l'amidure de sodium et 

l'ammoniac liquide, nous avons effectué la transposition de l'iodure - 3a en 

présence d'un puissant d i é n ~ ~ h i l e ~ ~ ' ~ '  : schéma 32. 

NaNH2 / NH3 liquide 
Ph 

- 34 O C  // * ;Ii 
\ N ~ Ç ~ -  

O 

Schéma 32 

Dans ces conditions, nous obtenons un produit cristallisé, très peu 
13 soluble dans les solvants usuels, dont le spectre RMN C n'est pas en accord 

avec la structure de l'adduit 30. - 

En spectrographie de masse, nous remarquons l'absence de l'ion 
+ M =364, l'ion moléculaire observé est m/e = 351. 

L'absence de cet adduit n'exclut pas totalement l'existence de 

l'intermédiaire postulé. 

Dans l'état actuel des travaux nous ne pouvons pas affirmer avec 

certitude le mécanisme de décomposition. Cependant tous les schémas envisagés 

restent probables. 



CONCLUSION : 

Contrairement aux iodures d'hexahydrobenzazonium-2 1 qui se - 

décomposent de manière non sélective dans l'arnidure de sodium et l'ammoniac 

liquide, les iodures d'hexahydrobenzazocinium-2 3 conduisent régie- - 

sélectivement et stéréospécifiquement à des énarnines 5. 
- 

Cette grande sélectivité permet d'envisager un aspect synthétique de 

la décomposition. 



C H A P I T R E  I I  

- - 0 0 0 0 0 - -  

DECOMPOSITION DES HALOGENURES DE (METHYL-2 ETHYL-2) OU 

(METHYL-2 BENZYL-2) OU (METHYL-2 ALLYL-2)  

HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCINIUW 

DANS L 'AMIDURE DE SODIUM ET L 'AMMONIAC LIQUIDE 



I N T R O D U C T I O N  

- - 0 0 0 0 0 - -  

La grande régiosélectivité et stéréospécificité du réarrangement des 

iodures de diméthyl-2,2 hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocinium-2 - 3 dans l'amidure 

de sodium et l'ammoniac liquide nous conduisent à synthétiser les halogénures 

d'ammonium diversement substitués sur l'azote par des groupements éthyle, 

benzyle et allyle et à les soumettre aux mêmes conditions de transposition que 

3 dans le but d'étudier l'effet de la substitution sur l'évolution de la 
- 

décomposition. 



P A R T I E  T H E O R I Q U E  

- - 0 0 0 0 0 - -  

1. SYNTHESE DES BROMURES DE (METHYL-2 ETHYL-2) OU (METHYL-2 BENZYL-2) 

(METHYL-2 ALLYL-2) HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCINIUM-2 : 

I l s  s o n t  obtenus p a r  q u a t e r n i s a t i o n  des benzazocines-2 - 7 p a r  une 

s o l u t i o n  é thé rée  de bromures cor respondants .  

Dans t o u s  l e s  cas,  l a  r é a c t i o n  e s t  p resque q u a n t i t a t i v e  : Schéma 33. 

Schéma 33 

II. DECOMPOSITION DES BROMURES DE (METHYL-2 ETHYL-2) OU (METHYL-2 BENZYL-2) 

OU (METHYL-2 ALLYL-2) HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,5,6 BENZAZOCINIUM-2 : 

Les s e l s  p l a c é s  dans l e s  c o n d i t i o n s  h a b i t u e l l e s  de t r a n s p o s i t i o n ,  en 

présence de l ' a m i d u r e  de sodium e t  l 'ammoniac l i q u i d e  à -34OC, donnent  l e s  

r é s u l t a t s  s u i v a n t s  : schéma 34. 



R' = -CH2- CH, 

NaNH2 / NH 
1 i qui de 

35 
- 34  O C  

Schéma 34 

Les rendements des réactions sont résumés dans le tableau suivant. 

III. IDENTIFICATlON DES COMPOSES : 

L'hydrolyse de 34a conduit à un aldéhyde dont les spectres RMN'H et 

I3c sont identiques à ceux de produit d'hydrolyse de &. 



Le spec t re  RMN'H montre  l ' e x i s t e n c e  d'une s té réoch im ie  E : La 

cons tan te  de couplage JllZ = 13,55 Hz. 
1 

Le spec t re  RMN H 400 MHz de - 36a, montre l ' e x i s t e n c e  d 'un  N-CH 3 à 6 =  

2,06 ppm, d 'une p a r t i e  v i n y l i q u e  6 =  5,1-5,7 ppm, d ' u n  noyau aromat ique 

d i s u b s t i t u é .  

Les spec t res  20 de c o r r é l a t i o n  'H-'H e t  1 3 ~ - 1 ~  o n t  permis  d ' a t t r i b u e r  

l a  p a r t i e  non aromat ique de l a  s t r u c t u r e  - 36a proposée. 

On remarque une n e t t e  d i f f é r e n c i a t i o n  de t o u s  l e s  p ro tons  des 

méthylènes du c y c l e  azonine. 

Les déplacements des carbones du noyau aromat ique son t  a t t r i b u é s  par  

c o r r e l a t i o n  e n t r e  ceux c a l c u l é s  1313* e t  ceux observés. En spec t romé t r i e  de 

masse, nous re t rouvons  un p i c  de base à m/e = 82, m/e = 91 (17 %) .  L '  i o n  

mo lécu la i r e  m/e = 215 n ' é t a n t  pas t r è s  abondant. 

13  La s t r u c t u r e  de - 35a e s t  a t t r i b u é e  par  ana log ie  avec 36a, en RMN C l  

on r e t r o u v e  prat iquement  l e s  mêmes déplacements pour l e s  carbones du c y c l e  

azonine. 



I V .  INTERPRETATION DES RESULTATS : 

Les bromures de méthyl-2 éthyl-2 hexahydrobenzazocinium-2 - 31 dans 

l'amidure de sodium et l'ammoniac liquide se décomposent de manière identique 

à - 3, le radical éthyl ne fait pas évoluer le sel de manière différente, on n'a 

pas mis en évidence de réaction par élimination sur le substituant éthyle 

conduisant aux benzazocines-2 - 7. 

On retrouve de façon régiosélective et stéréospécifique les énamines 

34 de stéréochimie E avec une constante de couplage J = 13,55 Hz. - 

Dans le cas des substituants benzyle et allyle, nous observons la 

même décomposition de - 32 et - 33 par agrandissement (réarrangement (1,2) du type 

STEVENS) : schéma 35. 

a :  R = H 
b: R = CH, 

R '  = Ph , -CH = CH, 

Schéma 35 

Aucune réaction par transposition sigmatropique (2,3) du type 

SOMMELET-HAUSER n'a été observée. 

Le mécanisme généralement admis pour la transposition de STEVENS est 

une décomposition radicalaire de l'ylure réactif 33-36. Nous pouvons donc 

envisager le schéma réactionnel suivant pour les décompositions - 32-35, - 

33-36 : schéma 36. 
- - 



a :  R = H 
b :  R = CH, R' = Ph , -CH = CH, 

Schéma 36 

CO TELLE^^ a observé l o r s  de l a  t r a n s p o s i t i o n  dans l e s  mêmes c o n d i t i o n s  

que - 32 e t  - 33, des bromures de (N-méthyl N-benzyl) ou (N-méthyl N - a l l y l )  

hexahydro-5,6,7,8,9,10-4H-thieno (3,Z-c) azoninium un réarrangernent par  

agrandissement du c y c l e  ( t r a n s p o s i t i o n  (1,2)  du t y p e  STEVENS) condu isan t  aux 

phényl-5 ou a l l y l - 5 ,  N-méthyl octahydro-4,5,6,7,8,9,10,11 t h i è n o  (3,2-d) 

azenines,  avec des rendements r e s p e c t i f s  de 83 % e t  56 % : schéma 37. 

NaNH2 / NH3 l i q u i d e  

- 34 O C  

R = Ph , -CH = CH, 

Schéma 37 

H A S ~ A K ~ ~  a éga1,ement observé l e  même t y p e  de réarrangernent pour l e  

bromure de méthyl-2 a l l y l - 2  hexahydro-2,3,4,5,6,7-1H-benzazoninium-2. 



CONCLUSION : 

Les sels de (méthyl-2 benzyl-2) ou (méthyl-2 allyl-2) ammonium - 32 et 

33, ainsi que leurs homologues supérieurs, subissent une transposition (1,2) - 

(STEVENS) dans l'amidure de sodium et l'ammoniac liquide. 

La même réaction est observée avec leurs homologues structuraux : les 

bromures de (N-méthyl N-benzyl) ou (N-méthyl N-allyl) hexahydro-5,6,7,8,9,10- 

-4H-thièno (3,2-c) azoniniurn. 

Par contre, les halogènures de (méthyl-2 éthyl-2) ammonium - 31 se 

réarrangent en énamine - 34. 



C H A P I T R E  I I I  

DECOMPOSITION THERMIQUE DES HYDROXYDES DE DIMETHYL-2,Z HEXAHYDRO 

BENZAZOCINIUW ET DIMETHYL2,Z HEXAHYDRO-1H-BENZAZONINIUM-2 



I N T R O D U C T I O N  

- - 0 0 0 0 0 - -  

La pyrolyse des hydroxydes conduit généralement aux hydrocarbures 

éthyléniques par une réaction de trans-élimination, connue sous le nom 
38 d'élimination d'HOFMANN . 

Les exigences conformationnelles de la réaction nous ont incité à 

comparer le comportement des hydroxydes de diméthyl-2,2 hexahydro-1,2,3,4,5,6, 

benzazocinium-2 et de leur homologue supérieur : l'hydroxyde de diméthyl-2,2 

hexahydro-2,3,4,4,5,6,7-1H-benzazoniniurn-2 vis-à-vis de la décomposition 

thermique. 



P A R T I E  T H E O R I Q U E  

- - 0 0 0 0 0 - -  

1. DECOMPOSITION THERMIQUE DES HYDROXYDES DE DIMETHYL-2,2 

Les hydroxydes s o n t  s y n t h é t i s é s  à p a r t i r  des s e l s  cor respondants  p a r  

a c t i o n  de AgOH f ra îchement  p réparé  : schéma 37. 

a :  R = H 
b :  R = CH, 

Schéma 37 

Ces hydroxydes s o n t  s t a b l e s  en s o l u t i o n  aqueuse d i l u é e ,  e t  se 

décomposent après c o n c e n t r a t i o n  de l a  s o l u t i o n  sous v i d e  p a r t i e l .  Les p r o d u i t s  

s o n t  d i s t i l l é s  dès l e u r  f o r m a t i o n  : schéma 38. 



a: R = H 
b: R = CH, 

Schéma 38 

L'analyse du pyrolysat montre l'existence, principalement de deux 

amines éthyléniques. 

Les isomères sont séparés par chromatographie préparative. 
13 Les données spectroscopiques RMN C, 'H sont en accord avec les 

structures proposées. 

La stéréochimie E de 38 est confirmée par RMN'H : J - 3 ,4  
= 15,58 Hz. 

Nous n'avons pas observé d'isomères Z. Suivant les conditions de pyrolyse 

(distillation plus ou moins rapide des produits formés, température de 

pyrolyse élevée), on observe une isomérisation partielle de 38 en 39. Cette 
- - 

isomérisation par déconjugaison, dans le milieu fortement basique, procède 
17 vraisemblablement par l'intermédiaire du carbanion allylique . 



Composition des pyrolysats et rendements des réactions. 

3' 37 % : 38 % : 39 % :inconnus % : - - - - Rdt % : 

Pour compléter l'identification de la méthyl-2 hexahydro-l,2,3,4,5,6 

benzazocine-2 - 7a obtenue lors de la transposition dans l'amidure de sodium et 

l'ammoniac liquide à -34OC de l'iodure de diméthyl-1,1 phényl-2 pyrrolidinium 

ba, HAUSER" a effectué la pyrolyse de 1 ' hydroxyde de diméthyl-2.2 hexahydro- - 

benzazocinium-2 3'a et hydrogéné directement le produit de pyrolyse. 

A côté de 1' O-n-butyl N,N-diméthylbenzylamine - 40a obtenue avec un 

rendement de 38 %, il n'a mentionné que l'existence d'un résidu polymérique : 

schéma 39. 

37 a - 4 0 a  

Schéma 39 

Aucun produit correspondant à l'hydrogénation de 38a n'a été 

mentionné, alors que celui-ci devrait être le produit majoritaire : schéma 40. 

Schéma 40 



II. DECOMPOSITZON THERMIQUE DE L'HYDROXYDE DE 

DIMETHYL-2.2 HEXAHYDRO-2,3,4,5,6-7-1H-BENZAZONINIUM-2 : 

L 'hydroxyde e s t  s y n t h é t i s é  comme précédemment pa r  a c t i o n  de AgOH s u r  

l e  s e l  d'ammonium l a .  - 
1 4  l a  a  é t é  s y n t h é t i s é  par . - 

La p y r o l y s e  c o n d u i t  avec un rendement 

schéma 41. 

de 76 % au mélange s u i v a n t  : 

Schéma 41 

CH, 

Les deux isomères sont  séparés par  chromatographie p r é p a r a t i v e  e t  
1 

i d e n t i f i é s  par  R M N I ~ C  e t  H, l a  s té réoch im ie  E de e s t  con f i rmée par l a  

constante de couplage J 4 , 5  = 15'76 Hz. 

43a e s t  dans ce cas l e  p r o d u i t  m i n o r i t a i r e .  - 

III. DECOMPOSITION THERMIQUE DE L'HYDROXYDE DE TETRAMETHYL-2,2,4,4 

HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCINZUM-2 : 

On o b t i e n t  p r i nc i pa lemen t  l ' a m i n e  é thy l én ique  conjuguée - 44 avec un  

rendement assez f a i b l e  : de l ' o r d r e  de 36 %. 

C e l l e - c i  e s t  accompagnée d 'un  impo r tan t  r é s i d u  de na tu re  

polymérique : schéma 42. 



CH, 
/ 

N 
\ 

H,C CH, CH, 

Schéma 42 

IV. INTERPRETATZON DES RESULTATS : 

Dans les hydroxydes de diméthyl-2,2 hexahydrobenzazocinium-2 - 3' et 

leur homologue supérieur - l'a, les liaisons C - N+ présentent sensiblement la 3 
même polarisation. 

En tenant compte uniquement de ce critère, le clivage de cette 

liaison devrait être identique dans les deux cas. 

La relative rigidité du cycle dans - 3' ne permet pas de ramener les 
+ liaison C3-N et C -H facilement dans une position relative trans pour 4 

permettre une trans-élimination, ce processus étant plus énergétique, ce qui 

défavorise relativement la formation des amines éthyléniques - 37, contrairement 

à - l'a où les mouvements sont plus libres, d'où une prépondérance de l'amine 

éthylénique - 42a. Ces considérations sont en faveur d'un mécanisme par 
38 trans-élimination généralement admis dans les dégradations du type HOFMANN . 

La formation des amines éthyléniques conjugués - 38, - 43a et - 44 ne peut 

s'expliquer par l'isomérisation dans le milieu fortement basique des produits 

primaires de décomposition par l'intermédiaire du carbanion allylique : 

l'hydroxyde - 10' conduit à - 44 seul produit identifié, où toute isomérisation 

transmise par vinylogie étant empéchée. 



GRIGORYAN et Co11. 39 ont décomposé des halogènures d'ortho et de para 

(méthyl) benzyl triméthylammonium en présence de soude à chaud. 

La présence de dimère et du polymère est expliquée à partir du 

diméthylène-1,2 cyclohexadiène-3,5 - 45 et du diméthylène-1,4 cyclohexadiène-2,5 

46 : schéma 43. - 

[ Q ] - Dimire +po~gm.re p'<; NaO;/H$ < - 45 

CH, [ - Dimire +polgmt5r-e 

ortho et para 
46 - 

Schéma 43 

Le même intermédiaire - 45 a été envisagé par40 lors de la pyrolyse de 

l'hydroxyde du para-méthyl benzyl triméthyl ammonium, conduisant au dimère 

avec un rendement de l'ordre de 30 %. 

B E N A T T A R ' ~  a proposé le même schéma pour la décomposition de 

l'hydroxyde de diméthyl-1,1 orthotolyl-2 pipéridinium, l'intermédiaire se 

polymérise rapidement et aucun produit distillable n'a pu être recueilli. 

Nous envisageons donc pour expliquer la formation de - 38 (43a - et - 44) 

le schéma suivant : schéma 44. 



Schéma 44 

Un mécanisme c o n c e r t é  c o n d u i r a i t  a u  même i n t e r m é d i a i r e  , - 47 : 

schéma 45. 

Schéma 45 

L ' i s o m é r i s a t i o n  47-38 s ' e x ~ l i a u e  Dar un réarrancrement 
- - J 

s i g m a t r o p i q u e  (1 ,5 )  41 -43 

La m i g r a t i o n  (1 ,5 )  à 6 é l e c t r o n s  e s t  t he rm ique ,  s u p r a f a c i a l e ,  

conce r tée  d ' o ù  l a  t r è s  grande s t é r é o s p é c i f i c i t é  de l a  r é a c t i o n  : schéma 46. 



Schéma 46 

Cette isomérisation par migration (1 '5 )  d'hydrogène n'est pas 

possible dans - 46, - 45, ce qui conduit aux produits de di et polycondensation. 



CONCLUSION : 

Les hydroxydes d'ammonium quaternaires - 3' et - l'a se décomposent 

principalement par réaction d e  trans-élimination E2 et une élimination 

transmise par le noyau aromatique. 

Celle-ci devient prépondérante, quand l'élimination du type dlHOFMANN 

est rendue difficile pour des raisons conformationnelles. 



C H A P I T R E  I V  

SYNTHESE E T  DECOMPOSITION THERMIQUE DES N-OXYDES 

DES METHYL-2 HEXAHYDRO-1 ,2 ,3 ,4 ,5 ,6  BENZAZOCINES-2 



I N T R O D U C T I O N  

- - 0 0 0 0 0 - -  

La thermolyse des N-oxydes d'amines tertiaires constitue une méthode 

de synthèse d'oléfines. 

Suivant le caractère cyclique, alicyclique ou hétérocyclique des 

amines tertiaires, celles-ci conduisent à des hydroxylamines et des 

hydrocarbures éthyléniques ou à des hydroxylamines disubstituées insaturées. 

Les N-oxydes d'amines benzyliques, ou allyliques présentent à côté de 
4 4 cette syn-élimination, quand elle est géométriquement possible , un 

4 5 réarrangement connu sous le nom de réarrangement de MEISENHEIMER . 

Notre travail a consisté à synthétiser les N-oxydes des méthyl-2 

hexahydro-l,2,3,4,5,6 benzazocines-2 et à les soumettre aux conditions de 

pyrolyse, dans le but d'évaluer l'évolution par ces deux voies de 

décomposition possible. 



P A R T I E  T H E O R  I Q U E  

- - 0 0 0 0 0 - -  

1. SYNTHESE ET PYROLYSE DES N-OXYDES DE METHYL-2 HEXAHYDRO BENZAZOCINES-2 

1. 1. SYNTHESE DES N-OXYDES : 

I l s  s o n t  p réparés  à p a r t i r  des méthy l -2  hexahydrobenzazocines-2 - 7 

cor respondantes p a r  a c t i o n  d 'une  s o l u t i o n  d 'eau oxygénée à 30 % : schéma 47. 

Schéma 47 

T. 2. DECOMPOSZTION DES N-OXYDES : 

Par chau f fage ,  i l s  se décomposent en benzazocines-2 - 7 e t  

hydroxylarnines O-subst i tuées - 49 : schéma 48. 

Nous n 'avons pas d é t e c t é  l a  f o r m a t i o n  d ' o l é f i n e s .  



a :  R = H 
b :  R = CH, 

Schéma 48 

1. 3. COMPOSITION DES PYROLYSATS ET IDENTIFICATION DES COMPOSES : 

Les p r o d u i t s  de p y r o l y s e  sont  séparés p a r  chromatographie 
1 

p r é p a r a t i v e .  Les pourcentages r e l a t i f s  sont  ceux c a l c u l é s  pa r  RMN H. 

Composit ion m o l a i r e  du p y r o l y s a t  en % 

Les benzazocines-2 - 7 son t  i d e n t i f i é e s  par comparaison de l e u r s  

spec t res  RMN avec ceux d ' é c h a n t i l l o n s  de dépar t .  

La s t r u c t u r e  de - 49 e s t  en accord avec l e s  p r o p r i é t é s  spectroscopiques 

( R M N ~ ~ C ,  'HI, on observe un s i n g u l e t  à 6 = 2,66 ppm correspondant au N-CH3 e t  
- 

à 6 =  4,79 ppm s i n g u l e t  d ' i n t e n s i t é  2 cor respondant  à O-CH - A r .  
13  -2 

La RMN C montre l ' e x i s t e n c e  d 'un  noyau aromat ique d i s u b s t i t u é  pour 

49a, t r i s u b s t i t u é  pour 49b. - - 



1. 4. INTERPRETATION DES RESULTATS : 

Le p r o d u i t  p r i n c i p a l  de l a  r é a c t i o n  - 49 p r o v i e n t  d 'un  réarrangement 

par agrandissement du cyc l e ,  c e l u i - c i  s 'apparen te  à une t r a n s p o s i t i o n  (1,2) du 

t ype  STEVENS. 

MESEINHEIMER~~ propose un mécanisme r a d i c a l a i r e  pour c e  t ype  de 

réarrangement : schéma 49. 

scnema 49 

La l i a i s o n  C ~ - N +  e s t  t r è s  p o l a r i s é e ,  l e  c l i v a g e  de c e t t e  l i a i s o n  par  

une r é a c t i o n  SN i n t r a m o l é c u l a i r e  r e n d r a i t  également compte du même r é s u l t a t ,  2 
mais comme pour l a  r é a c t i o n  de STEVENS, c e t t e  a t t aque  f r o n t a l e  semble ê t r e  un 

4  6 
processus dé favorab le  . 

Les N-oxydes d'amines t e r t i a i r e s  peuvent jouer  l e  r ô l e  d 'oxydan t  

v i s - à - v i s  de p r o d u i t s  p r i m a i r e s  de d é c ~ m ~ o s i t i o n ~ ~ ~ ~ ~  redonnant a i n s i  l ' a m i n e  

de dépar t ,  ce q u i  e x p l i q u e r a i t  l a  présence de 7 e t  du r é s i d u  po lymér ique à - 

cô té  du p r o d u i t  de réarrangement 49. - 

Les oxydes d'amines t e r t i a i r e s  hé té rocyc l i ques  se décomposent par  

r é a c t i o n  d ' é l i m i n a t i o n  en hydroxy lamines i nsa tu rées ,  quand l a  con fo rmat ion  

permet une c i s - é l i m i n a t i o n  49,50 

En e f f e t ,  50 ne donne pas 51 con t ra i r emen t  aux homologues supé r i eu r s  - - 

où l ' é t a t  p l an  à 5 e s t  f a c i l i t é  par  l a  grande f l e x i b i l i t é  de ces 

grands cyc l es  : schéma 50. 



Schéma 50 

A côté  de - 49 nous n 'avons  pas observé de p r o d u i t s  de syn -é l im ina t i on  

51' : schéma 51. - 

Schéma 51 

L'examen des modèles mo lécu la i r es  de 48 montre que l ' é t a t  de 
- 

t r a n s i t i o n  p lan  à 5 chaînons, avec l ' hydrogène  à é l i m i n e r  e t  l ' oxygène  en 

p o s i t i o n  r e l a t i v e  c i s ,  e s t  d i f f i c i l e  à r é a l i s e r .  Ce processus p a r a i t  t r è s  

énergét ique,  donc dé favo r i sé  pour des r a i s o n s  thermodynamiques. Ce t t e  c i s  

é l i m i n a t i o n  es t  p o s s i b l e  dans l e  c y c l e  o ~ t a h ~ d r o a r o c i n e ~ ~ ,  dans n o t r e  cas, l a  

présence du noyau aromat ique d iminue encore c e t t e  f l e x i b i l i t é ,  d ' o ù  l ' absence  

de c e t t e  cyc l oé l i r n i na t i on .  



C H A P I T R E  V 

DECOMPOSITION DES IODURES D'HEXAHYDROBENZAZOCINIUM-2 , 

ET D 'HEXAHYDRO-1H-BENZAZONINIUM-2 SOUS L 'EFFET D 'ORGANOLITHIENS 



I N T R O D U C T I O N  

- - 0 0 0 0 0 - -  

Drns l'amidure de sodium et l'ammoniac liquide à - 3 4 O C ,  les iodures 

d'hexahydrobenzazocinium-2 - 3 montrent une plus grande régiosélectivité et 

stéréospécificité, lors de la décomposition, que leur homologue supé- 
14 rieurs 1 . - 

Nous avons soumis les iodures - 3 et - la à l'action du phényllithium et 

n-butyllithium, bases plus fortes que l'amidure de sodium, dans le but de 

comparer le comportement ces deux homologues. 



- 5 2  - 

P A R T I E  T H E O R I Q U E  

- - 0 0 0 0 0 - -  

1. ACTION DU PHENYLLITHIUM ET N-BUTYLLITHIUM SUR LES IODURES DE DIMETHYL-2,2 

HEXAHYDROBENZAZOCINIUM-2 : 

L'action du n-butyllithium dans l'éther à température ambiante et au 

bout de 48 heures sur les iodures de diméthyl-2,2 hexahydro benzazocinium-2 3 
- 

conduit à un mélange d'isomères. 

La séparation par chromatographie préparative et l'identification par 
13 les propriétés spectroscopiques (RMN C, 'H, masse) montrent les résultats 

suivants : schéma 52. 

Schéma 52 

Composition molaire et rendements des réactions 

3 37 % 52 % : inconnus % : Rdt% : 
- - - 



Les pourcentages r e l a t i f s  son t  une moyenne e n t r e  ceux c a l c u l é s  par 

H du mélange e t  ceux observés en chromatographie. 

Le rendement e s t  c a l c u l é  par  r a p p o r t  au s e l  engagé. Le f a i b l e  

rendement des r é a c t i o n s  p r o v i e n t  probablement de l a  non t r a n s f o r m a t i o n  de l a  

t o t a l i t é  de l'ammonium dans l e s  c o n d i t i o n s  employées. 

En u t i l i s a n t  l e  p h é n y l l i t h i u m ,  on cons ta te  une a m é l i o r a t i o n  no tab le  

du rendement ( l a  composi t ion du mélange v a r i a n t  peu) .  

Composi t ion m o l a i r e  e t  rendement des r é a c t i o n s  

3 37 % - 52 % - - : inconnus % : R d t %  : 

II. ACTION DE n-BUTYLLITHIUM ET PHENYLLITHIUM SUR L'IODURE DE DIMETHYL-2.2 

Le s e l  sous l ' e f f e t  du p h é n y l l i t h i u m  e t  n - b u t y l l i t h i u m  se décompose 

su i van t  l e  schéma 53. 



Base * 
E t20 

Base : 1 ") n B u L i  
2") PhLi 

Schéma 53 

La sépara t ion  par  chromatographie  p r é p a r a t i v e  e t  l ' i d e n t i f i c a t i o n  par  
13 1 RMN C e t  H conduisent  aux r é s u l t a t s  résumés dans l e  t a b l e a u  ci-dessous. 

Composi t ion m o l a i r e  e t  rendement 

: PhLi /Et20 : 60 : 28 : 10 : t r a c e s  : 2 : 68 : 

............................................................................... 

Comme pour - 3, l e  f a i b l e  rendement de l a  r é a c t i o n  avec l e  n-Buty l -  

l i t h i u m  e s t  probablement dû à l a  q u a n t i t é  de s e l  non t rans fo rmé.  



III. ACTION DU n-BUTYLLITHIUM e t  PHENYLLITHIUM SUR L'IODURE DE 

TETRAMETHYL-2,2,4,4 HEXAHYDROBENZAZOCINIUM-2 : 

Dans le but d'empêcher la formation de l'amine éthylénique du type - 37 

et de suivre l'évolution du sel dans le milieu de la décomposition, nous avons 

soumis l'iodure 10 à l'action du n-butyllithium et phénylithium suivant le 

même mode opératoire que précédemment et obtenu les résultats suivants : 

schéma 54. 

Base : 1 O )  BuLi 
2") PhLi 

, . 
H,C CH, 

Schéma 54 

Composition molaire et rendement 

56 % - 57 % : inconnus %: Rdt % : - 



IV. IDENTIFICATION DES COMPOSES : 

1 
Les spec t res  RMNI~C e t  H des amines é thy l én iques  37 e t  5 s o n t  

i d e n t i q u e s  à ceux des amines i n s a t u r é e s  obtenues respect ivement  l o r s  de l a  

p y r o l y s e  des hydroxydes de e t  fi. Le spec t re  de c o r r é l a t i o n  de de .. - 
52a e s t  en accord avec l a  s t r u c t u r e  proposée : Le spec t re  RMN"C montre 

l ' e x i s t e n c e  d ' u n  N-CH à 6 = 46,92 ppm, de deux carbones secondai res en a de 3 
l ' a z o t e  : C à 6 = 57,21 ppm, C4 à 6 = 57,79 ppm, d ' u n  noyau aromat ique 2 
d i s u b s t i t u é .  

La s t r u c t u r e  de - 54a e s t  conf i rmée par  comparaison avec 52a. En e f f e t ,  - 

on r e t r o u v e  un CH -N à 6 =  44,92, C à 6 =  59,55 ppm e t  C à 6 =  52,88 ppm. 3 2  4  
La d i f f é r e n c e  de déplacement p r o v i e n t  probablement d ' un  e f f e t  de c y c l e  

51,52 

1 14  
Le spec t re  RMN H de - 2a e s t  i den t i que  à c e l u i  obtenu par . 

Pour con f i rmer  l a  s t r u c t u r e  de 53a, nous avons e n t r e p r i s  sa synthèse - 

par l e  schéma r é a c t i o n n e l  s u i v a n t  : schéma 55. 

Schéma 55 

Par a c t i o n  de l a  d iméthy lamine en présence de T i C l  53 sur  l a  cétone 
4 

16  correspondantes4, on o b t i e n t  l ' enam ine  q u i  e s t  r é d u i t e  par  l ' a c i d e  formique . 
13  

Les spec t res  (RMN C,  I H )  du p r o d u i t  de synthèse son t  i d e n t i q u e s  à ceux de 

53a. 

Les p r o p r i é t é s  spect roscopiques de 55 e t  57 son t  en accord avec l e s  - 

s t r u c t u r e s  proposées ( c f .  p a r t i e  expér imenta le ) .  



La structure de a été attribuée par corrélation I3c-'~ et en 

référence à - 53a : on retrouve la même partie aromatique, éclatée en deux 
1 massifs (en RMN H) dans le rapport 1/3, un doublet à 6 = 3,67 ppm 

correspondant au proton benzylique en a du groupement diméthylamino couplé 
3 aux protons en 6 avec une constante 3~ = 9,7Hz et J5,., 

5,6 
= OHz. 

V. INTERPRETATION DES RESULTATS : 

les organolithiens favorisent généralement la décomposition par 

réarrangement d ~ ~ l u r e s ~ ~ .  Les amines éthyléniques 7 étaient minoritaires lors 
de la décomposition des hydroxydes - 3 ' ,  car relativement défavorisées pour des 

raisons conformationnelles, ce qui nous conduit à envisager un mécanisme par 

réarrangement d'ylures pour expliquer sa formation55 : schéma 56. 

\ 
U o i e  1 

U o i e  2 

R 
Schéma 56 

La voie 2 parait peu probable, compte tenu des résultats obtenus lors 

de la pyrolyse des N-oxydes : chapitre IV. Cependant les deux mécanismes : 

réarrangement d'ylures et trans élimination peuvent avoir lieu 

~ i m u l t a n é m e n t ~ ~ .  est le produit de réarrangement (1,2) du type STEVENS. 

Nous observons pratiquement la même distribution relative des deux isomères, 

avec les deux bases utilisées. 



L'homologue supér ieur  - l a  montre dans l e s  mêmes cond i t ions ,  à côté des 

deux évo lu t i ons  observées avec - 3, une décomposition par t ranspos i t i on  

sigmatropique (2,3) du type SOMMELET-HAUSER conduisant au métacyclophane 2a 14 
- 

e t  un réarrangement (1,2) du type STEVENS donnant 53a. - 
Nous remarquons une d i s p a r i t é  dans l a  r é p a r t i t i o n  des d i f f é r e n t s  

isomères su ivant  l a  base u t i l i s é e .  

55, 56, 57, sont des p r o d u i t s  de réarrangement (1,2)  du type STEVENS. - - - 





Les  s e l s  d'ammonium q u a t e r n a i r e  peuvent évo luer  de manière d i f f é r e n t e  

se l on  l e s  c o n d i t i o n s  expér imenta les  : par une t r a n s p o s i t i o n  s igmatrop ique 

(2,3) de t y p e  SOMMELET-HAUSER, un déplacement (1,2) de t ype  STEVENS, par  

r é a c t i o n  d ' é l i m i n a t i o n  e t  e n f i n  par  r é a c t i o n  de s u b s t i t u t i o n  nuc léoph i l e .  

Quand l a  s t r u c t u r e  l e  permet, t ou tes  l e s  r é a c t i o n s  peuvent a v o i r  l i e u  

s imultanément.  

L ' é t ude  de l a  r é a c t i o n  des s e l s  d'hexahydrobenzazocinium-2 

diversement s u b s t i t u é s  s u r  l ' a z o t e  par des s u b s t i t u a n t s  méthyle,  é t hy l e ,  

benzy le  e t  a l l y l e  dans l ' a m i d u r e  de sodium e t  l 'ammoniac l i q u i d e  montre une 

t r è s  grande r é g i o s é l e c t i v i t é ,  ce q u i  permet d 'env isager  ces  réarrangements du 

p o i n t  de vue synthèse. 

On observe avec l e s  s e l s  de diméthyl-2,2 e t  (méthyl-2 é thy l - 2 )  

hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocinium-2 - 3 e t  - 34, un réarrangement i n a t t e n d u  en 

enamines. 

Les s e l s  de (méthyl-2 benzyl-2) ou (méthy l -2  a l l y l - 2 )  hexa- 

hydro-1,2,3,4,5,6 benzazocinium-2, se t ransposent  par r é a c t i o n  s igmatrop ique 

(1 ,2)  de t y p e  STEVENS donnant des p r o d u i t s  d 'agrandissement de c y c l e .  

Le s e l  d'hexahydro-1H-benzazoninium-2 - l a  dans l e s  mêmes c o n d i t i o n s  

que 3 c o n d u i t  à un mélange d ' isomères provenant des t r a n s p o s i t i o n s  

s igmatrop iques (2 ,3 ) ,  (1 ,2)  e t  de r é a c t i o n  par  é l i m i n a t i o n .  ~ é c e m m e n t ' ~  o n t  

mis  en év idence l ' e x i s t e n c e  d'enarnine à cô té  de ces p r o d u i t s  de réarrangement. 

La py ro l yse  des hydroxydes a montré une grande c o m p é t i t i v i t é  e n t r e  

une r é a c t i o n  de t r a n s  é l i m i n a t i o n  de t ype  HOFMANN normalement a t tendue  e t  une 

é l i m i n a t i o n  1,4 donnant un i n t e r m é d i a i r e  i n s t a b l e  q u i  se réarrange par  

m i g r a t i o n  (1 ,5)  d 'hydrogène pour condu i re  aux d i a l ky l am inoa l cènes  conjugués 

avec l e  noyau aromatique. 

Ce t t e  é l i m i n a t i o n  1,4 d e v i e n t  prépondérante l o r s  de l a  décomposi t ion 

des hydroxydes de d iméthy l -2 ,2  hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocinium-2 - 3 ' .  



Sous l'effet des organolithiens, les sels d'hexahydrobenzozacinium-2 

3 se réarrangent par transposition (1,2) du type STEVENS donnant un produit - 
d'agrandissement de cycle et une décomposition par réaction d'élimination . 

Nous n'avons pas observé de transposition sigmatropique ( 2 , 3 )  de type 

SOMMELET-HAUSER qui donnerait des aza-2 ( 6 )  métacyclophanes - 4. 

Pour le sel d'hexahydro-1H-benzazoninium-2 - la, le choix de la base a 

moins d'influence sur l'évolution des différents réarrangements. 

On n'observe que des variations dans la composition du mélange 

obtenu, cependant, il est à noter l'absence d'enamines lorsqu'on utilise les 

organolithiens. 



P A R T I E  E X P E R I M E N T A L E  



G E N E R A L I T E S  

Les p o i n t s  d ' é b u l l i t i o n  ou de f u s i o n  (banc K o f l e r )  ne son t  pas 

c o r r i g é s .  

Les analyses é l émen ta i r es  o n t  é t é  e f f e c t u é e s  par  l e  l a b o r a t o i r e  de 

microanalyse du C.N.R.S. 

La pure té  des composés e s t  c o n t r ô l é e  par  chromatographie en phase 

gazeuse su r  un a p p a r e i l  GIRDEL 30 équipé d 'une colonne pyrex a n a l y t i q u e  de 2  m 

de long,  r e m p l i e  de chromosorb W 60/80 mesh imprégnée de 2,25 % de Carbowax 

4000 e t  0,75 % de potasse,  ou s u r  un a p p a r e i l  G i r d e l  3 000 équipé d 'une  

co lonne m é t a l l i q u e  de 2 m, r emp l i e  de chromosorb W 100/120 mesh imprégnée de 

15 % de Carbowax 20 M e t  5  % de potasse.  

Les sépara t ions  par chromatographie p r é p a r a t i v e  o n t  é t é  f a i t e s  su r  

ce d e r n i e r  a p p a r e i l  équ ipé d 'un  dé tec teur  à catharomètre en u t i l i s a n t  une 

co lonne de 2  m de l o n g  e t  3/8 de pouce de d iamètre ,  imprégnée de 15 % de 

Carbowax 20M e t  5 % de potasse. 

Les spect res de Masse s o n t  obtenus au moyen d ' u n  a p p a r e i l  RIBERMAG 

RIO-10, coup lé  avec un chromatographe G i r d e l  30, équipé d 'une colonne py rex  

r emp l i e  de l a  même phase s t a t i o n n a i r e .  

Les spect res I . R .  son t  p r i s  sous forme de f i l m ,  à l ' a i d e  d ' u n  

a p p a r e i l  BECKMAN ACCULAB 1 .  

Les spect res de RMN ' H  o n t  é t é  e n r e g i s t r é s  su r  un a p p a r e i l  BRUKER AM 

400 (400,134 MHz), ou l e  p l u s  souvent sur un BRUKER WP 60 (60,OO MHz) ou WP 80 

(80,131 MHz). La ré fé rence  i n t e r n e  e s t  l e  t é t r a m é t h y l s i l a n e ,  l e s  analyses s o n t  

e f f ec tuées  en tube de 5 mm. 

Dans l a  d e s c r i p t i o n  des spect res,  l e s  l e t t r e s ,  s,  d, t, q, m e t  m.c, 

s i g n i f i e n t  respect ivement ,  s i n g u l e t ,  doub le t ,  t r i p l e t ,  quadrup le t ,  m u l t i p l e t  

e t  mass i f  complexe. 



Les spectres de RMN 13c o n t  é té  en reg i s t rés  sur  un spectromètre 

BRUKER WP 80 (20,15 MHz) e t  AM 400 (100,164 MHz) .  

Les analyses sont  r é a l i s é e s  en tube de 10 mm avec l e  té t raméthy l -  

s i l a n e  pour référence i n t e r n e .  

Des séquences c lass iques  d ' imp lus ion  on t  é t é  u t i l i s é e s  pour 

e x p l o i t e r  l e s  signaux. 



a. Méthyl-1 phényl-2 py r ro l id ine  : 

On u t i l i s e  l e  mode o p é r a t o i r e  de C R A I G  (15) .  

Dans un réac teur  d ' un  l i t r e  muni d ' u n  r é f r i g é r a n t ,  d 'une ampoule à 

brome e t  d 'un  a g i t a t e u r ,  on p l ace  1.66 atomes (40  g )  de magnésium, qu 'on  

recouvre de 200 m l  d ' é t h e r  sec.  On add i t i onne  1.060 moles (252 g) de 

bromobenzène f ra ichement  d i s t i l l é ,  d i l u é e s  dans 400 m l  d ' é t h e r .  On a j o u t e  l e  

bromure de façon à e n t r e t e n i r  un l é g e r  r e f l u x  de l ' é t h e r .  

A l a  f i n  de l ' a d d i t i o n ,  on chau f f e  à r e f l u x  pendant 1  heure, on 

l a i s s e  e n s u i t e  r e v e n i r  à température ambiante p u i s  on a j o u t e  0.81 mole (80 g)  

de méthyl-1 py r ro l idone-2 .  On con t i nue  l ' a g i t a t i o n  pendant 1  heure,  p u i s  on 

hydro lyse  par  250 m l  d ' a c i d e  ch lo rhyd r i que  concentré,  d i l u é s  dans 500 m l  

d 'eau. On a l c a l i n i s e  p u i s  e x t r a i t  à l ' é t h e r .  

La s o l u t i o n  é thérée e s t  concentrée, r e f r o i d i e  p u i s  on a j o u t e  

gou t te  à gou t t e  ca r  l ' e f f e t  exothermique e s t  t r è s  i m p o r t a n t  125 % de l a  

t h é o r i e  d ' a c i d e  formique. La température ne d o i t  pas excéder 50°C. 

Après d i s s i p a t i o n  de l ' e f f e t  exothermique, on chau f f e  pendant 2 

heures à 120°C. On r e f r o i d i t  p u i s  on re l a rgue  par  une s o l u t i o n  concentrée de 

soude. 

On e x t r a i t  à l ' é t h e r ,  sèche sur MgSO p u i s  on d i s t i l l e .  
4  

Le rendement g l o b a l  e s t  de 64 %. 

EbI7 = 96OC ; L i t t .  (15) : Ebz0 = 104°-1060C 

b .  Zodométhylate - 6a : 



Obtenu de l ' é t h e r  avec un excès de 30 % de CH31, sur  l a  méthyl-1 

phényl-2 p y r r o l i d i n e .  

Rdt = 99 % 

F = 15S°C ; L i t t .  (11) : F = 156-157OC 

On u t i l i s e  l e  mode o p é r a t o i r e  de HAUSER e t  JONES (11) .  

L 'amidure de sodium e s t  préparé de l a  manière su ivan te ,  dans un 

réac teu r  muni d ' u n  r é f r i g é r a n t  à a l c o o l  dont  l a  température e s t  maintenue à 

-70°C à l ' a i d e  d 'un c r y o s t a t  (u l t ra -Kryomat  801, on p l ace  300 à 350 m l  

d'ammoniac l i q u i d e ,  on a j o u t e  e n s u i t e  0.4 atome (9.2 g) de sodium. 

La c o l o r a t i o n  d e v i e n t  b leue,  on c a t a l y s e  l a  f o rma t i on  de l ' a m i d u r e  

par  des t r a c e s  de n i t r a t e  f e r r i q u e  ou un barbotage d ' a i r .  

On m a i n t i e n t  l ' a g i t a t i o n  pendant 20 minutes,  l a  c o l o r a t i o n  d e v i e n t  

g r i s â t r e .  

A c e t t e  suspension, on a j o u t e  par  p e t i t e s  p o r t i o n s  0.2 mole 

(60.6 g )  d ' i o d u r e  de d iméthy l -1 ,1  phényl-2 p y r r o l i d i n i u m  - 6a. La c o l o r a t i o n  

d e v i e n t  "ver t - jaune" .  

On l a i s s e  sous a g i t a t i o n  pendant 3  heures,  ( l e  temps peu t  ê t r e  

r é d u i t  à moins d ' l  heure)  p u i s  on d é t r u i t  l ' e x c è s  d 'arnidure par  0,4 mole 

(21.4 g )  de c h l o r u r e  d'ammonium, a j o u t é  avec p r é c a u t i o n  par  p e t i t e s  q u a n t i t é s .  

On chasse l 'ammoniac par  évapora t ion .  

Au rés idu ,  on a j o u t e  200 m l  d ' é t h e r  e t  un peu d 'eau,  on f i l t r e  s i  

nécessa i re .  On e x t r a i t  p l u s i e u r s  f o i s  à l ' é t h e r ,  on rassemble l e s  phases 

éthérées,  on sèche sur MgSO on concent re  p u i s  on d i s t i l l e .  
4  ' 

Le rendement e s t  de 37 %, il r e s t e  un r é s i d u  polyrnérique 

impo r tan t .  

EbI5 = 9I0C ; L i t t .  (11)  : EbZO = 106OC 



RMN 'H (CDC13) : 

1,4-1,7 m : intensité 4 

2,2-2,5 m : avec singulet à 2,4 intensité 4 

2,6-2,8 m : intensité 2 

3,7 s : intensité 2 

7,l-7,3 m : intensité 4 

H4 et H 5 
N-CH3 et H3 

protons aromatiques 

RMN I3c (CDC13) : 

Iodométhylate - 3a : 

0,3 mole (52.5 g) de l'amine - 7a donne après iodométhylation 100 % 

de sel 3a. 

Microanalyse : 

C % H % I % N % 

Cal. : 49.22 6.36 40.00 4.42 

T r .  : 49.35 6.30 39.74 4.37 



Cl2HI7N M = 175 

Synthétisé suivant (18). 

Iodométhylate - 6b : 

Rdt = 90 % 

Microanalyse : 

b. Diméthyl-2,7 hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocine 7b : 
- 

CI3H1 9N M = 189.29 

0,127 mole (36.7 g )  de l'iodure de diméthyl-1,l orthotolyl-2 

pyrrolidinium 6b est ajouté par petites portions à l'amidure de sodium dans - 

l'ammoniac liquide. 

La coloration passe du vert au jaune marron. 

Le rendement après extraction et distillation est de 72 % avec un 

résidu polymérique de 6,s g. 



1.3-1.7 m : intensité 4 H4 et H 5 
2.3 s : intensité 3 N-CH3 

2.32 s : intensité 3 Ar-CH3 

2.35-2.5 m : intensité 2 3 
2.7-2.9 m : intensité 2 

3.7 s : intensité 2 1 
7.1 allure singulet intensité 3 protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Cal. : 82.48 10.12 7.4 

T r .  : 81.83 10.08 7.34 



- 7 0  - 

Iodornéthylate - 3b : 

Rdt = 97 % 

Microanalyse : 

C % H % 1 % N % 

C a l c . :  50.76 6.69 38.31 4.23 

Tr . : 50.29 6.67 38.50 4.26 

1 - 3/ ACTION DE L'AMIDURE DE SODIUM DANS L'AMMONIAC LIQUIDE SUR LES 

IODURES DE DIMETHYL-2,2 HEXAHYDROBENZAZOCZNIUM-2 - 3 : 

a .  Iodure de dirnéthyl-2,2 hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazociniurn 3a : 

On t ranspose  0.05 mole (15.85 g )  de s e l .  

La c o l o r a t i o n  l o r s  de l a  r é a c t i o n s  v i r e  du v e r t  au g r i s .  

Au bout  de 1 0  minutes de temps de con tac t ,  on n e u t r a l i s e  l ' a m i d u r e  

par du c h l o r u r e  d'ammonium e t  e f f e c t u e  l e s  t r a i t e m e n t s  h a b i t u e l s .  

Rdt = 86 % 



La réduction de - 5a par l'acide formique est effectuée selon (161, 

on remarque une disparition en I R  des bandes à 1650  c c 1  et 980 cm-'. 

2.1-2.9 rn : avec 2 singulets intensité 13, 

N(CH3)2, Ar-CH3 et H 3' H4 
4.1-4.7 m : intensité 1 2 
5.9 d : ( J = 1 3 . 5 7 H z )  intensitél, Hl 

7.3 allure singulet intensité 4 protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc.: 82.48 10.12 7.4 

Tr . : 82.80 10.38 7.27 



Hydrolyse de l'amine - 5a : 

0,01 mole (1.89 g) de l'énamine, on ajoute 5 ml d'une solution 6N 

d'acide chlorhydrique, on agite pendant 5 minutes, puis on neutralise par une 

solution de soude. On extrait l'aldéhyde à l'éther, sèche puis distille. 

Rdt = 87 % 

O-tolyl-4 butanal 5aH : - 

1 

5' C H O  

1.5-2.2 rn : intensité 4 

2.37 s : intensité 3 

2.67-2.54 m : intensité 2 

7.18 Allure singulet intensité 4 

9.8 s : intensité 1 

H2 et H3 

Ar-CH3 

4 
protons aromatiques 

protons aldéhydique 

13 RMN C (CDC13) : 



b. Iodure de triméthyl-2,2,7 hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocinium-2 3b: 

On utilise le même mode opératoire que pour 3a. - 

(Diméthyl-2,6 phényll-4 diméthylamino-1 butène-1 ( E )  5b : - 

CI4Hz1N M = 203.388 

Obtenu avec un rendement de 73 % par transposition du sel 3b. - 

1 RMN H (CDC13) : 

7-3 m : avec singulets intensité 16 N(CH3IZ ,Ar-(CH3I2 

à 2.3 et 2.7 et H3, Hq 
4.1-4.6 m : intensité 1 

5.9 d : ( J  = 13.57 Hz) 
2 

intensité 1 

7.2 allure singulet 
1 

intensité 3 protons aromatiques 



SM (%)  : 

On observe les mêmes fragmentations que pour l'énamine . 203 (M', peu 

abondant) ; 91 ( 5 )  ; 84 (100). 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.70 10.41 6.89 

Tr. : 82.47 10.49 6.71 

a. Phényl-2 triméthyl-7,4,4 pyrrolidine : 

Obtenue selon (20). 





On u t i l i s e  l e  mode opé ra to i re  général de HAUSER-JONES. 0.01 mole 

(3.31 g) d' i odu re  de tét raméthyl -1 ,1,4,4 phényl-2 p y r r o l i d i n i u m  - 8 e s t  a jou té  

par p e t i t e s  p o r t i o n s  à une suspension d'amidure de sodium dans l'ammoniac 

l i q u i d e  à -34°C. 

Au bout d'une demi-heure de réac t i on ,  on n e u t r a l i s e  l 'amidure  e t  

e f fec tue  l e s  opérat ions h a b i t u e l l e s .  

Rdt = 82.7 % 

0.96 s : i n t e n s i t é  6  

1.46-1.65 m : i n t e n s i t é  2  

2.07 s : i n t e n s i t é  2  

2.42 s : i n t e n s i t é  3  

2.82-3.02 m : i n t e n s i t é  2 

3.90 s  : i n t e n s i t é  2  

7.1-7.18 m : i n t e n s i t é  4  

2CH3 en 4  

3  
N-CH3 

6  

1  
protons aromatiques 



Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.7 10.41 6.89 

Tr . : 82.1 10.20 6.70 

Iodométhylate - 10 : 

CI5HZ4IN M = 345.26 

Rdt = 95 % 

F 260°C 

Microanalyse : 

C % H % 1 % N % 

Calc. : 52.18 7.007 36.76 4.057 

Tr . : 51.74 6.93 36.31 4.02 

I - 5/ DECOMPOSITION DANS L'AMZDURE DE SODIUM ET L'AMMONIAC LIQUIDE DE 

L'IODURE DE TETRAMETHYL-2,2,4,4 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCINIUM-2 

0.02 mole (6.9 g) du sel - 10 est additionné à l'amidure de sodium. 

On laisse sous agitation une demi-heure. La coloration du milieu 

réactionnel devient grise. 



On neutralise, extrait, puis on distille. 

Le produit distillé est acidifié, extrait plusieurs fois à 

l'éther. La phase éthérée est séchée sur MgS04, on chasse le solvant puis on 

distille. On récupère l'aldéhyde - 11. La phase aqueuse est basifiée, extraite à 

l'éther, séchée sur MgS04, puis on distille. Ce qui conduit à l'amine - 12. Le 

rendement global de la réaction est de l'ordre de 40 à 50 %. 

O-tolyl-4 dimethyl-2,2 butanal - 11 : 

1.12 s : intensité 6 2CH3 en 2 

1.43-1.80 m :  intensité 2 3 
2.26-2.66 m : avec singulet à 2.28 intensité 5 Ar-CH3 et H4 

7.2 allure singulet intensité 4 protons aromatiques 

9.53 s : intensité 1 proton aldéhydique 

13 RMN C (CDC13) : 



Microanalyse : 

C % H % 

Calc. : 82.06 9.53 

Tr. . : 82.13 9.47 

1 9 1  s : intensité 3 CH3 axial en 7 

1.16 s : intensité 3 CH3 équatorial en 7 

1.10-2.55 rn : intensité 2 8 
2.58-2.98 rn :avec singulet à 2.36 intensité 11 N(CH312 et H5, H6, H9 

7.1-7.24 rn : intensité 4 protons aromatiques 

CH3 axial en 7 CH équatorial en 7 
3 

21.38 29.56 



Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.89 10.67 6.45 

T r  . : 82.77 10.59 6.47 



II  - 1/ SYNTHESE DES BROMURES DE (METHYL-2 ETHYL-2) OU (METHYL-2 BENZYL-2) 

OU (METHYL-2 ALLYL-2) HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCINIUM-2 : 

Les s e l s  son t  obtenus pa r  a d d i t i o n  de 150 %. de l a  t h é o r i e  de 

bromure, su r  l e s  méthyl-2 hexahydrobenzazocines-2 - 7 correspondantes. 

Bromure de méthyl-2 é t h y l - 2  hexahydro-1,2,3,4,5,6 

benzazocinium-2 31a : - 

Rdt = 96 % 

Microanalyse : 

C % H % Br % N % 

Calc.  : 59.15 7.80 28.11 4.93 

T r  . : 59.22 7.79 28.17 4.86 

Bromure de diméthyl-2,7 é thy l - 2  hexahydro-1,2,3,4,5,6 

benzazocinium-2 31 b : - 

Rdt = 98 % 

Microanalyse : 

C % H % Br % N % 

Calc.  : 60.40 8.11 26.79 4.70 

T r  . : 60.36 8.13 26.29 4.74 



Bromure de méthyl-2 benzyl-2 hexahydro-1,2,3,4,5,6 

benzazocinium-2 32a : 

CI9Hz4BrN . M  = 346.30 

Rdt = 97 % 

Microanalyse : 

C % H % Br % N % 

Calc.: 65.89 6.98 23.07 4.04 

T r .  : 65.76 6.93 23.11 4.03 

Bromure de diméthyl-2,7 benzyl-2 hexahydro-1,2,3,4,5,6 

benzazocinium-2 32b : 

Rdt = 97 % 

Microanalyse : 

C % H % B r  % N % 

Calc. : 66,66 7.27 22.18 3.89 

T r  . : 65.94 7.19 22.12 3.78 

Bromure de méthyl-2 allyl-2 hexahydro-1,2,3,4,5,6 

Rdt = 96 % 



Microanalyse : 

C % H % Br % N % 

Calc. : 60.81 7.48 26.97 4.75 

Tr  . : 60.92 7.49 26.36 4.74 

Bromure de diméthyl-2,7 a l l y l - 2  hexahydro-1,2,3,4,5,6 

benzazocinium-2 - 33b : 

Rdt = 97 % 

Microanalyse : 

C % H % Br % N % 

Calc. : 61.93 7.80 25.75 4.52 

Tr  . : 61.13 7.66 25.43 4.59 

II - 2/ DECOMPOSITION DES BROMURES DE (METHYL-2 ETHYL-2) OU (METHYL-2 

BENZYL-2) OU (METHYL-2 ALLYL-2) HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

BENZAZOCINIUM-2 : 

Toutes l e s  réac t i ons  on t  é t é  e f f ec tuées  sur  0,02 mole de s e l ,  en 

u t i l i s a n t  0.04 mole d 'amidure de sodium. 

Le temps de con tac t  e s t  f i x é  à 20 minutes, sauf pour l e s  bromures 

de méthyl-2 é t h y l - 2  hexahydrobenzazocinium-2 - 31, où c e l u i - c i  e s t  f i x é  à 10 

minutes (on a remarqué qu'avec un temps de con tac t  p l u s  long,  l e s  rendements 

en p r o d u i t s  d i s t i l l a b l e s  d im inua ien t ) .  Les rendements des r é a c t i o n s  son t  

ind iqués  dans l a  p a r t i e  théor ique .  



1 .O1 t :  intensité 3 CH3 en 

2.08-3.06 rn.c: avec singulets à 2.31 et 2.51 intensité 12 N-CH Ar-CH3 et 3 '  
et un quadruplet à 2.91 CH2 en H3, H4 

4.1-4.7 rn : intensité 1 
2 

5.96 d : ( J  = 13.56 Hz) intensité 1 
1 

7.1 allure singulet intensité 3 protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.67 10.41 6.88 

Tr . : 82.56 10.47 6.81. 



1 .O3 t intensité 3 CH3 en 

2.08-3.07 rn.c : avec singulets à 2.33 intensité 15 N-CH3, Ar-(CH3I2 

et 2.53 et quadruplet à 2.91 CH2 en , H3, H4 
4.11-4.7 rn : intensité 1 

2 
5.96 d : (J=13.56Hz) intensité 1 

1 
6.98 allure singulet intensité 3 protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.89 10.67 6.45 

Tr. : 82.17 10.59 6.48 



Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc.: 85.98 8.74 5.28 

T r  . : 85.07 8.77 5.35 



Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 85.96 9.02 5.01 

Tr  . : 86.06 8.90 4.93 



RMN'H (CDC13) , 400 MHz : 

1.4-1.5 m : 

1.52-1.65 m : 

1.8-1.96 m : 

1.98-2.2 m.c : avec s i n g u l e t  à 2.06 

2.55-2?65 m : 

2.9-3.2 m : 

5.1-5.27 m : 

5.6-5.75 m : 

7.06 a l l u r e  s i n g u l e t  

i n t e n s i t é  1 

i n t e n s i t é  2  

i n t e n s i t é  1  

i n t e n s i t é  4  

i n t e n s i t é  3 

i n t e n s i t é  3  

i n t e n s i t é  2  

i n t e n s i t é  1  

i n t e n s i t é  4  

Hl , H2 e t  H4 

2H2 ' 

' 
protons aromatiques 

SM (%) : 205 (M+, t r è s  f a i b l e )  ; 105 (15) ; 91 (17)  ; 82 (100) .  

Microanalyse : 

C % H  % N % 

C a l c . :  83.66 9.83 6.50 

Tr  . : 84.15 9.37 6.23 



m : intensité 1 

m : intensité 2 

m : intensité 1 

m.c : avec singulet à 2.26 et 2.43 

intensité 7 

m : intensité 3 

m : intensité 3 

rn : intensité 2 

rn : intensité 1 

allure singulet intensité 3 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 83.78 10.11 6.11 

Tr . : 82.97 9.95 6.13 

Hl' H2 et H4 

2H2' 

' 
protons aromatiques 



III. PYROLYSE DES HYDROXYDES DE DIMETHYL-2.2 HEXAHYDROBENZAZOCINIUM-2 

ET DIMETHYL-2.2 HEXAHYDRO-1H-BENZAZONZNZUM-2 : 

Les halogénures de diméthyl-2,2 hexahydrobenzazocinium - 2  e t  de 

diméthyl-2,2 hexahydro-1H-benzazoninium-2, en s o l u t i o n  aqueuse, son t  

t ransformés en hydroxyde d'ammonium qua te rna i res ,  par  150 % de l a  t h é o r i e  

d'Ag0H f ra ichement  préparé, s e l o n  l a  méthode c l ass ique ,  par  a c t i o n  d 'une  

s o l u t i o n  concentrée de soude s u r  du n i t r a t e  d 'a rgen t .  

Le mélange halogénure/AgOH e s t  a g i t é  jusqu 'à  t r ans fo rma t i on  

complète du se l ,  c o n t r ô l é e  par  1 'absence de X- pa r  AgNO3/HNO3 La s o l u t i o n  e s t  

f i l t r é e ,  concentrée sous v i de  p a r t i e l .  

L 'hydroxyde e s t  décomposé vers  l l O ° C .  La p ress ion  e s t  a j u s t é e  de 

façon à d i s t i l l e r  l e s  p r o d u i t s  dès l e u r  format ion.  

On e x t r a i t  l e s  amines à l ' é t h e r ,  sèche su r  MgSOq, p u i s  on d i s t i l l e  

l e  mélange b r u t .  

Les c o n s t i t u a n t s  s o n t  i s o l é s  à l ' é t a t  pur ,  par  chromatographie 

p répa ra t i ve ,  sur une colonne Carbowax 20M/potasse. 

Les rendements e t  l e s  composit ions des mélanges son t  ind iqués  dans 

l a  p a r t i e  théor ique .  

III - 1/ DECOMPOSITION DE L'HYDROXYDE DE DIMETHYL-2,2 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

BENZAZOCINIUM-2 3 ' a  : 

Composit ion du p y r o l y s a t  : page 37 . 



2.2-2.25 m : avec singulet à 2.38 intensité 8 N(CH3I2 et Hz, 

2.7-2.85 m : intensité 2 

intensité 2 CH2-N 

intensité 2 
H4' 

intensité 1 
H3' 

7.2 allure singulet intensité 4 protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

ca lc .  : 82.48 I O .  12 7.40 

T r  . : 82.07 10.07 7.20 



2.4-2.42 m : avec singulets intensité 13 

à 2.25 et 2.31 

5.75-6.41 m : intensité 1 

6.64 d : (J=15.58Hz) intensité 1 

7.05-7.45 m : intensité 4 

3 

4 
protons aromatiques 

13 RMN C (CDC13) : 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.48 10.12 7.40 

T r  . : 82.13 10.27 7.26 



intensité 6 

intensité 3 

intensité 4 

intensité 2 

intensité 4 

N(CH3I2 

Ar-CH3 

Hl et H4 

H2 et H3 

protons aromatiques 

111 - 2 /  PYROLYSE DE L'HYDROXYDE DE TRIMETHYL-2,2,7 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

BENZAZOCINIUM-2 3 b  : - 

La composition du mélange est indiquée en page 37.  



2.2-2.35 m : avec singulets intensité 11 

à 2.23 et 2.33 

2.7-2.99 m : intensité 2 

3.38 s : intensité 2 

4.9-5.22 m :  intensité 2 

5.7-6.3 rn : intensité 1 

7.1 allure singulet intensité 3 

' 
CH2-N 

H4 ' 
H3' 
protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.67 10.41 6.88 

T r  . : 82.53 10.13 6.74 



2.16-2.45 m.c : avec singulet intensité 16 N(CH3I2, Ar(CH3I2 

à 2.78 et Hl 9 Hz 

5.47-5.86 m : intensité 1 3 
6.38 d : (J=15.93Hz) intensité 1 4 
7.02 a l l u r e  singulet intensité 3 protons aromatiques 

SM (%) : 203 (M+, peu abondant) ; 58 (100) 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc.: 82.67 10.41 6.88 

T r  . : 82.73 10.27 6.92 



III - 3/ PYROLYSE DE L'HYDROXYDE DE TETRAMETHYL-2,2,4,4 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 
I 

. BENZAZOCINIUM-2 1 0  : - 

Rdt = 36 % 

1.13 s : intensité 6 

2.28 s : intensité 8 

2.34 s : intensité 3 

6.09 d : intensité 1 

6.56 d : intensité 1 

avec ( J  -16.13Hz) 
AB- 

7.01-7.38 m : intensité 4 protons aromatiques 



Microanalyse : 

C % H % N% 

Calc. : 82.89 10.67 6.45 

T r  . : 82.76 10.51 6.32 

III - 4/ PYROLYSE DE L'HYDROXYDE DE DIMETHYL-2.2 HEXAHYDRO-2,3,4,5,6,7-1H- 

BENZAZONINIUM-2 - l ' a  : 

Rendement et composition page 38. 

1.6-2.23 rn.c : avec singulet intensité 1 0  N(CH3I2 et H3" H2' 

à 2.23 

2.59-2.95 rn : intensité 2 ' 
3.38 s : intensité 2 CH2-N 



intensité 2 "5 ' 
intensité 1 H4 ' 
intensité 4 protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.67 10.41 6.88 

Tr . : 82.39 10.29 6.81 



1.57-2.38 m.c : avec singulets intensité 12 N(CH3)2T Ar-CH3 et Hl, H2' H3 
à 2.33 et 2.32 

6.01-6.35 m : intensité 1 4 
6.62 d : (J=15.76Hz) intensité 1 H5 

7.05-7.45 m : intensité 4 protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.67 10.41 6.88 

T r  . : 82.13 10.37 6.80 



IV - PYROLYSE DES N-OXYDES DES METHYL-2 HEXAHYDROBENZAZOCINES-2 - 48 : 

A 0.01 mole de méthyl-2 hexahydrobenzazocine-2 - 7, mélangé à son 

volume d'eau, (l'ensemble est refroidit vers O°C), on ajoute goutte à goutte 

0.04 mole d'eau oxygénée à llO°C, puis on laisse revenir à température 

ambiante. 

On continue l'agitation pendant 5 jours, et on suit l'avancement 

de la réaction par CPV. 

Quand l'oxydation devient très lente, on détruit l'excès d'eau 

oxygénée par addition de 0.1 g de charbon palladié (la réaction est très 

violente). 

On filtre, extrait à l'éther l'amine qui n'aurait pas réagi, 

(l'oxydation est généralement totale), on concentre la phase aqueuse sous 

vide, puis on pyrolyse le résidu vers llO°C sous 20 mmHg. 

Les produits sont distillés dès leur formation. 

Le brut de distillation est extrait à l'éther, séché sur MgS04, 

puis redistillé. 

Les produits purs sont obtenus par chromatographie préparative. 

IV - 1/ PYROLYSE DU N-OXYDE DE METHYL-2 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

BENZAZOCINE-2 48a : - 

La composition du mélange est indiquée dans la partie théorique. 

Rdt = 70 % 

t0 de décomposition = llO°C 2 20 mmHg. 

Propriétés spectroscopiques identiques à celles de l'amine non 

oxydée 7a. - 



1 .l-2 m.c : intensité 4 

2.35-2.66 m : avec singulet intensité 5 

à 2.66 

2.70-3.65 m : intensité 2 

4.79 s : intensité 2 

7-7.2 m : intensité 4 

" 7 
1 

protons aromatiques 

Microanalyse : 

C % H % 

Calc. : 75.35 8.96 

Tr . : 75.61 8.90 



IV - 2/ PYROLYSE DU N-OXYDE DE DIMETHYL-2.7 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 

BENZAZOCINE-2 - 48b : 

Composition du mélange page 47. 

Rdt = 67 % 

T0 de décomposition = 105°C à 20 mmHg 

Diméthyl-2,7 hexahydro-1,2,3,4,5,6 benzazocine-2 - 7b : 

Identique à l'amine 7b de synthèse. 

1.1-2 m : intensité 4 

2.35-2.66 m : avec singulets intensité 8 Ar-CH3, N-CH3 et H4 

à 2.36 et 2.66 

2.70-3.65 r n :  intensité 2 
H7 

4.79 s : intensité 2 
1 

7 .1  allure singulet intensité 3 protons aromatiques 



Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 76.05 9.33 6.82 

T r  . : 76.13 9.29 6.75 



V - DECOMPOSITION DES SELS SOUS L'EFFET DU n-BUTYLLITHIUM ET PHENYLLITHIUM: 

On u t i l i s e  l e  mode o p é r a t o i r e  s u i v a n t  : 

A 0.01 mole de s e l  dans 50 m l  d ' é t h e r  anhydre, e t  à température 

ambiante, on a j o u t e  0.015 mole (9 .8  m l )  d 'une s o l u t i o n  commerciale (1.6M) de 

n - b u t y l l i t h i u m  dans l 'hexane.  

Après 24 heures de temps de con tac t ,  on d é t r u i t  l ' e x c è s  de base 

par  5 m l  d'eau, p u i s  on e x t r a i t  l a  phase organique à l ' é t h e r .  

La phase éthérée e s t  a c i d i f i é e  avec de l ' a c i d e  c h l o r h y d r i q u e  6N, 

p u i s  e x t r a i t e  à l ' é t h e r .  

La phase aqueuse e s t  rendue basique par  de l a  soude 6N, p u i s  on 

e x t r a i t  p l u s i e u r s  f o i s  à l ' é t h e r .  

Les phases éthérées son t  rassemblées, séchées s u r  MgS04. 

On chasse l e  s o l v a n t ,  p u i s  d i s t i l l e  l e  b r u t  obtenu. 

Les p r o d u i t s  à l ' é t a t  pur  son t  obtenus pa r  chromatographie 

p répa ra t i ve .  

On u t i l i s e  l e  même mode o p é r a t o i r e  avec l e  p h é n y l l i t h i u m .  

Les rendements e t  l e s  composi t ions des mélanges en f o n c t i o n  de l a  

base u t i l i s é e  s o n t  ind iqués  dans l a  p a r t i e  théor ique .  

V - 1 /  ACTION DU n-BUTYLLITHZUM ET PHENYLLITHIUM SUR L'IODURE DE 

DIMETHYL-2,2 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6, BENZAZOCINIUM-2 3a : - 

Rendement e t  compos i t i on  du mélange en page 52. 



Identifié par comparaison avec un échantillon provenant de l a  

pyrolyse d e  l'hydroxyde de diméthyl-2,2 hexahydrobenzazocinium-2 - 3'a. 

intensité 2 

intensité 2 

intensité 3 

intensité 2 

intensité 2 

intensité 2 

intensité 2 

intensité 4 

5 

N-CH3 

H4 

2 

1 

7 
protons aromatiques 



V - 2/ IODURE DE TRIMETHYL-2,2,7 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCINIUM-2 - 3b: 

Rendement et composition page 52. 

Identifié de la même façon que lors de la pyrolyse de l'hydroxyde 

de diméthyl-2,2,7 hexahydrobenzazocinium-2 - 3 ' b .  

1.15-1.23 m : intensité 2 

1.56-1.96 m : intensité 2 

2.81-3.12 m.c: singulet à 2.32 intensité 14 

6.96-7.2 m : intensité 3 protons aromatiques. 



Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc .  : 82.67 10.41 6.88 

T r  . : 82.58 10.43 6.89 

V-3/ IODURE DE TETRAMETHYL-2,2,4,4 HEXAHYDRO-1,2,3,4,5,6 BENZAZOCINIUM-2 10: - 

Les isomères sont  séparés  p a r  chromatograph ie  p r é p a r a t i v e .  

Les rendements e t  l a  c o m p o s i t i o n  m o l a i r e  des mélanges s o n t  

i n d i q u é s  dans l a  p a r t i e  t h é o r i q u e .  



0.78 s : intensité 3 

1 .O3 s : intensité 3 

1.36 d :(J=6.6Hz) intensité 3 

1.37-2.8 m.c: avec singulet intensité 7 

à 2.38 

3.42-4.18 m.c: intensité 3 

7.12 allure singulet intensité 4 

Hl et H6 

protons aromatiques. 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.89 10.67 6.45 

T r  . : 82.71 10.34 6.29 

heptène - 56 : 



O. 99 s : intensité 3 

1 .O9 s : intensité 3 

1.29-1.83 r n :  intensité 4 

2.35 s : intensité 6 

2.65-2.85 m :  intensité 2 

3.67 d :(J=9.7Hz) intensité 1 

7.1-7.6 rn : intensité 4 

CH3 pseudoaxial en 7 

CH pseudoéquatorial en 7 3 
H6 et H 8 
N(CH3IZ 

5 
protons aromatiques. 

13 
RMN C (CDC13) : 

Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.89 10.67 6.45 

T r  . : 83.01 10.49 6.49 



0.85 s  : i n t e n s i t é  6 

1.60-1.8 rn : i n t e n s i t é  2 

2.17 s : i n t e n s i t é  2 

2.22 s : i n t e n s i t é  3 

2.34-2.98 m.c : i n t e n s i t é  6 

7.1 a l l u r e  s i n g u l e t  i n t e n s i t é  4 

(CH3I2 en 5 

H6 

4 
N-CH3 

Hl , H2 e t  H7 

p ro tons  aromat iques 

Mic roana lyse  : 

C % H % N % 

Calc.  : 82.89 10.67 6.45 

T r  . : 82.19 10.52 6.51 

V - 4/ IODURE DE DZMETHYL-2,2 HEXAHYDRO-2,3,4,5,6,7-1H- BENZAZONZNIUM-2 - la: 

Le rendement e t  l a  composi t ion m o l a i r e  en f o n c t i o n  de l a  base 

u t i l i s é e  son t  ind iqués  en page 53. 

Les d i f f é r e n t s  isomères sont séparés par  chromatographie 

p r é p a r a t i v e .  



ldentique à celle obtenue lors d e  la pyrolyse de l'hydroxyde d e  

diméthyl-2,2 hexahydro-2,3,4,5,6-1H-benzazoninium-2 - l'a. 

Litt. ( 5 6 )  : E b O a l  = 130°C 

1 .l-1.6 m : intensité 6 

2.05 s : intensité 3 

2.31-3.07 m : intensité 8 

7.15 a l l u r e  singulet intensité 4 

7 H4 et 

protons aromatiques 

13 RMN C (CDC13) : 



Diméthyl-2,13 axa-2 (7) métacyclophane - 2a : 

1 Le spectre RMN H est en accord avec la littérature (14). 

Diméthylamino-5 hexahydro-5,6,7,8,9,10 benzocyclooctène 53a : - 

1 RMN H (CDC13) : 

0.20-2.33 rn.c : avec singulet intensité 14 N(CH3)2 et H6, H7, Hg, H9 

à 2.26 

2.34-3.16 rn : intensité 2 
0 

3.19-3.5 rn : intensité 1 

7-7.4 rn : intensité 4 protons aromatiques. 
5 



Microanalyse : 

C % H % N % 

Calc. : 82.67 1 O. 41 6.88 

Tr . : 82.46 10.37 6.92 

Hexahydro-5,6,7,8,9,10 benzocycloocténone-5 - 58 : 

CI2Hl40 M = 174.23 

Synthétisé suivant ( 5 4 ) .  

Hexahydro-5,6,7,8,9,10 benzocyclooctenone-6 59 : - 

'1 zH1 4' M = 174.23 

préparé selon ( 5 7 ) .  

Diméthylamino-6 hexahydro-5,6,7,8,9,10 benzocyclooctène : 60 : - 

Cl4HZ1N M = 203.38 



0.01 mole (1.74 g )  de cétone - 59, 50 m l  de benzène anhydre, 

0.015 mole de diméthylamine en s o l u t i o n  dans l ' é t h e r .  

L'ensemble e s t  p lacé  dans un ba l l on ,  e t  sous courant d 'azo te .  On 

r e f r o i d i t  vers O°C, p u i s  on a j o u t e  gout te à gout te ,  5 . 5 . 1 0 ~ ~  mole de TiC14 

dans 10 m l  de benzène. 

A l a  f i n  de l ' a d d i t i o n ,  on cont inue l ' a g i t a t i o n  pendant 6 heures à 

température ambiante. 

On f i l t r e ,  chasse l e  so lvan t .  Au b r u t  a i n s i  obtenu, on a j o u t e  

0.012 mole d 'ac ide  formique, on a g i t e  pendant 20 minutes, p u i s  on chau f fe  à 

r e f l u x  pendant 2 heures. 

On b a s i f i e  avec une s o l u t i o n  6N de soude, e x t r a i t  à l ' é t h e r ,  sèche 

sur  MgS04, pu i s  on d i s t i l l e .  

Rdt = 83 % 

O. 5-2.3 m.c : i n t e n s i t é  6 

2.32-2.7 m.c : avec s i n g u l e t  i n t e n s i t é  7 

à 2.38 

2.74-2.93 m.c : i n t e n s i t é  4 

7.15 a l l u r e  s i n g u l e t  i n t e n s i t é  4 
et  H 1 O  

protons aromatiques 

13 RMN C (CDC13) : 



Diméthylamino-5 hexahydro-5,6,7,8,9,10 benzocyclooctène 53a : - 

S y n t h é t i s é  de la même f a ç o n  que 60 à p a r t i r  de l a  cétone 58. - - 

Rdt = 80 % 

1 3  1 
Spec t res  RMN C e t  H i d e n t i q u e s  à 53a. - 
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Les iodures de diméthyl-2,2 hexahydro-lH-benzazoninium-2 dans 
l ' amidure  de sodium e t  l'ammoniac l i q u i d e ,  conduisent pr inc ipalement  à dés 

aza-2 (7)  métacyclophanes par  t r a n s p o s i t i o n  de Sommelet-Hauser. 

Dans l e s  mêmes cond i t ions ,  11,s iodures  de diméthyl-2,2 hexahydro 

benzazociniun-2, homologues i n f é r i e u r s ,  donnent régiosélect ivement  e t  

stéréospécif iquement des enamines par une t r a n s p o s i t i o n  inat tendue.  

Nous ROUS proposons d'envisager un mécanisme pour c e t t e  

décomposition. 

Lorsqiie l ' a z o t e  e s t  ~ u t s t i t u é  par des groupements benzyle ou a l l y l e ,  

l e s  s e l s  a i n s i  obteniis se décomposent p a r  réac t i on  de Stevens donnant des 

p rodu i t s  d'agrandissement de cyc le.  

Le pyro lyse des hydroxydes de diméthyl-2'2 hexahydrobenzazocinium-L 

e t  dimethyl-2,2 hexahydro-1H-benzazoninium-2 a permis de met t re en 

évidence l ' e x i s t e n c e  de deux réact ions d ' é l i m i n a t i o n s  compét i t ives.  

La décomposit ion thermique des N-oxydes des méthyl-2 hexahydro- 

benzazocines-2 condu i t  à des produ i ts  d'agrandissement de c y c l e  par une 

réac t i on  de Meisenheimer. Dans l a  d e r n i e r e  p a r t i e ,  nous avons comparé 

l ' a c t i o n  des o rgano l i t h iens  sur l e  réarrangement s e l s  

d'hexahydrobenzazocinium-2 e t  1H-benzazoninium-2. 

MOTS CLES 

AMMONIUM QUATERNAIRES - YLURES D'AZOTE - REACTION DE MEISENHEIMLR - 
TRANSPOSITIONS SIGMATROPIQUES - ELIMINATION D'HOFMANM ., ELIMINAi'ION 

(1,4) - SELS DE BENZAZOCIVIUM-2 e t  1H-BENZAZONINIUM-2 - REARRANGEMENTS DE 

SOMMELET-HAUSFR e t  STEVENS. 


