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INTRODUC TION

De nombreux composés gem-di (N - aminés) peuvent étre préparés
par la méthode de KERFANTO (1) et quelques chercheurs du laboratoire
se sont intéressés a leurs condensations avec des réactifs divers. Paralle-
lement 3 la condensation des réactifs de GRIGNARD (2) et des mercaptans
(3), nous avons étudié, en milieu acide, les réactions des alcools et des
composés aromatiques avec quelques ¢, y-dimorpholino toluénes et quelqu« ~
w, w-dimorpholino acétophénones.,

Des acétals de benzaldéhydes et des triarylméthanes sont attendus
a partir des dimorpholino toluénes, alors qu'avec les composés gem-dim«r-
pholinés y-carbonylés il peut y avoir participation du carbonyle avant ou
aprés réaction du groupe gem-diaminé, Des produits différents sont
effectivement obtenus suivant les conditions expérimentales : ceci nous
a amené a proposer des mécanismes de réaction. Nous avons donc prépar:
les intermédiaires réactionnels possibles et étudié leur stabilité dans les
conditions des condensations. Nous avons comparé pour chaque type de
réactif, le comportement de 1'v, w-dimorpholino acétophénone i celui
du phénylglyoxal qu'il donne par hydrolyse (1).

Les produits déja obtenus par condensation de réactifs nucléophiles
avec ce composé sont tous oy -cétoniques et proviendraient de réactions sur
le carbonyle aldéhydique ; nous montrerons que quelques nucléophiles
peuvent, dans certaines conditions, réagir d'abord avec le carbonyle
cétonique.

Certains intermédiaires réactionnels des condensations des com-
posés aromatiques seront synthétisés a partir des acétals g -cétoniques qu:
résultent de la condensation des alcools avec les w, w-dimorpholinoacétoph: -
nones. En effet, les réducteurs classiques et les organo magnésiens con-
duisent respectivement aux acétals mandéliques et aux acétals y-alcools
tertiaires qui seront hydrolysés en aldéhydes y-alcools. Comme de nom-
breux aldéhydes diversement substitués en o, ceux-ci sont instables et

peuvent se dimériser ou s'isomériser en g-cétols,
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Les composés organo magnésiens réagissent parfois avec une fonctio
acétal (4) . Deséthers o -alcools sont donc également attendus a partir des
acétals y-cétones, et des éthers o, o-dialcoxy pourront se former 2 partir

des bis-acétals du phénylglyoxal.
L'exposé de notre travail se divise en 4 parties :

Premilre partie : Préparation et étude de quelques composés gem-

di morpholinés,

Deuxiéme partie : Condensation d'hydrocarbures aromatiques avec

quelques composés gem-dimorpholinés.

- Produits de condensation.
- Intermédiaires réactionnels,

- Condensations a partir du phénylglyoxal.

Troisidme partie : Action des alcools sur quelques composés gem-

dimorpholinés,

- Produits de condensation.
- Intermédiaires réactionnels.

- Condensations a partir du phénylglyoxal.

Quatridme partie : Préparation d'aldéhydes o-alcools et o-éther a

partir d'acétals du phénylglyoxal.

- Réduction des acétals a-cétones.
- Hydrolyse des acétals o -alcools,

- Réduction des bis-acétals,
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Notes préliminaires concernant

1) La bibliographie :

Les références bibliographiques sont groupées a la fin de chaque

du mémoire,

2) Les abréviations et les sigles :
C
STt

HNm = morpholine : HN o]

\
onr i,

Ar

Cycle aromatique substitué ou non,

An

P. anisyle,

Tol = p. tolyle.

C.C.M, = chromatographie sur couche mince.
C.P. V., = chromatographie en phase vapeur.

C.L.H.P, = chromatographie en phase liquide 3 haute performance.

3) Les études spectrométriques,

Les spectres I R ont été tracés a 1'aide d'un apparail PERKIN-

ELMER 257 ; les positions des bandes d'absorption sont indiquées en

fréquence (cm-l).

Les spectres de R, M,N. ont été obtenus avec un appareil Jeol

MH 100 ; les déplacements chimiques sont donnés en p.p.m. par rapport

au T.M.S. utilisé comme référence interne,



PREMIERE PARTIE

PREPARATION ET ETUDE

DE QUELQUES COMPOSES GEM - DI MORPHOLINES



Dans la premiére partie nous décrivons la préparation de quelques
aminals du type o, oo-dimorpholinotoluéne etw, w-dimorpholinoacétophéno-
ne ; cette préparation peut se faire conformément aux indications de HENRY
(5), par action de 1'amine sur les aldéhydes, ou selon la méthode de
KERFANTO (1), par condensation de la morpholine avec les composés gem-

dihalogénés correspondants :

Bry HNm
R-—CHy ———» R-CHBr, —» R—=CH-(Nm),

H,O HNm
H’ —Hzo
R —-CHO

Avant d'entreprendre les condensations des arénes et des alcools nous
avons étudi€ la réduction de 1'aminal o -cétonique par le borohydrure de
sodium et son hydrolyse en semi-aminal, composé qui doit également se

former par aminolyse de l'arylglyoxal.
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| - GENERALITES - PRINCIPES DE SYNTHESE.

I-1 SYNTHESE DES 5, »-DIMORPHOLINOTOLUENES,

A - Par action de l'amine sur le benzaldéhyde selon la métho-

de proposée par HENRY (5) :

X CHO + 2HNm -— X CH(Nm), + Hy

Les réactifs sont mélangés en quantité stoechiométrique dans un

excés de solvant et en présence de déshydratant.

Cette méthode est utilisée lorsque les benzaldéhydes sont facilement

accessibles.

B - Par action d'un excés d'amine sur le dérivé gem-dihalo-

géneé selon la méthode proposée par KERFANTO (1) :

X CHBr, < 4 HNm —_— x—@ CH(Nm)z * 2(Br_H2ﬁm)

Les dérivés gem-dihalogénés sont obtenus par bromation photochi-

mique des toluénes correspondants :

uv
X CH, + 28Br, — x-<<§>—CHBr2 + 2 HBr

L'y, x-dimorpholino toluéne est préparé a partir du benzaldéhyde,
‘ts v, z-dimorpholino nitro-4 et chloro-4 toluénes a partir des benzaldéhydes
¢tdes 4, y-dibromotoluénes correspondants. L'action de la morpholine sur
¢v»> derniers donne un mélange de dérivé gem-dimorpholiné et de bromure de

morpholinium ; nous avons mis au point une methode de séparation de ces deu

' .

o



A - A partir du phénylglyoxal.

La morpholine réagit avec le phénylglyoxal anhydre, en quantité
stoechiométrique, pour donner le composé gem-dimorpholiné ; 1'eau de

la réaction est éliminée par distillation azéotropique en présence de benzéne.

~H,0
Ar-CO-CHO  + 2HNm 2o Ar—CO— CH(Nm),

Le phénylglyoxal est préparé par oxydation de 1'acétophénone par
SeO,, suivant la méthode de RILEY (6) modifiée par ARNOLD (7) pour ten-
ter de diminuer la proportion d'hydrate d'aldéhyde.

Ar=CO-=- CH, * Se O, —— Ar« CO=CHO ¢+ Se + H,0

B - A partir des w, w-dihalogénoacétophénones,

Introduite par KERFANTO (1), généralisée par VENIEN (8) et amé-
liorée par LE FLOC'H (3), cette méthode fait appel aux acétophénones com-

merciales qui sont facilement bromées puis soumises a l'action de la morpho-

line :
Ar=CO = CH, + 2 Br, — Ar«CO = CHBr, + 2HBr

Ar=CO-CHBr, ¢ 4 HNm ———  Ar-CO-CH(Nm, + 2(Br HyNm)



11 - ETUDE DE QUELQUES PROPRIETES DES y, w -DIMORPHOLINO-
ACETOPHENONES

II-1 REDUCTION

Contrairement a ce que nous observerons pour les dialcoxyacétophé-
nones, la réduction de la fonction cétone de 1'w, w-dimorpholino acétophénone
ne peut se faire en présence d'éthanolate de sodium. Avec le borohydrure
de sodium, dans 1'éthanol ou le dioxanne 4 80 %, il y a simultanément

rediction de la fonction cétone et du groupement gem-di (N-aminé) :

Na BH,

DUHAMEL (9) réduit également des aminals cycliques en composés

monoaminés et, selon WILSON (10), c'est 1'ion iminium qui serait réduit :

~ v
SN=CHR=-N g=——=m= “N=cCHn
Na BH,

-
_N—CH,R

Dans le cas d'un composé gem-dimorpholiné a-cétonique, on peut

également envisager le schéma réactionnel suivant :

Ar-CO- CH(Nm), — Ar- CHOH-CHINm), PNT aAr_c (OH)=CH-Nm

I

Ar-CHOH-CH,-Nm €——  Ar-CO-CH.-Nm



11 y aurait réduction de la fonction cétone en alcool secondaire et le
compose gem-di (N-aminé), alors instable, se transformerait en énamine,

énol de 1'w-morpholino acétophénone qui pourrait se réduire en y-amino-

alcool,
11-2 HYDROLYSE EN »-HYDROXY w-MORPHOLINO ACETO -
PHENONES.
Les w, w-dimorpholino acétophénones préparées (X = -H, -Cl, 'CHB)

sont stables en milieu aqueux basique, & température ambiante ; en milieu
aqueux acide en excés elles s'hydrolysent en arylglyoxals plus ou moins
hydratés (1) (8), et cette hydrolyse est i l1a base de leur dosage volumé-

trique (1).
Ar- CO- CHNm) &+ H,0  ——— Ar-CO=CH(OH), & 2HNm

Si on utilise une quantité d'acide inférieure & la quantité théo-
rique on isole du semi-aminal et un peu de phénylglyoxal.
Ar= CO=CHI(Nm), — Ar- CO=-CHOH-Nm
Wt

Dans 1'alcool et le chloroforme, un excés d'eau en présence de la
quantité stoechiométrique d'acide permet également d'hydrolyser le com-
posé dimorpholiné en semi-aminal. Ce dernier est obtenu quantitativement
par mélange de phénylglyoxal anhydre et de morpholine, en quantité stoechi: -

métrique, dans un solvant anhydre :

Ar—- CO- CHO + HNm -_—> Ar=CO—CHOH-Nm

C'est d'ailleursde fagon a peu prés identique que KORNBLUM (11) et

WU (12) préparent les semi-acétals des arylglyoxals.
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Le tableau l.1 permet de comparer les rendements en semi-aminals

obtenus a4 partir des arylglyoxals et des composés dimorpholinés ,

TABLEAU 1l.1.

X CO= CHOH -Nm
-H -C1 -CH
Rdt % -X 3
A partir de l'arylglyoxal 95 98 94
3 partir du dimorpholiné 54 76 63

Le tableau 1.2 permet de comparer les caractéristiques physico-

chimiques de 1'aminalfa] et du semi-aminalfsa)} du phénylglyoxal.

TABLEAU 1.2.

M#»
Composé| F°C | Calc.| Tr. vC=0 vwOH s CH Produit de
(nujol) (nujol) (CDC13) réduction
raj 84 290 299 | 1655 4,20 | amino-alcool
ls.a) 78 221 222 | 1680 3405 5,25 diol

* Dosage en milieu non aqueux par la méthode de PELLERIN (13)
Remarque :

l'obtention de ces semi-aminals a fait l'objet d'une publication (14) ;

nous avons eu par la suite

en 1973 (15),

connaissance d'un travail semblable, paru

relatif a la condensation d'amines secondaires avec le phé-

nulglyoxal et 1'y,yw -dichloroacétophénone.
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Nous avons étudié quelques propriétés du semi-aminal :
Il est moins stable que l'aminal correspondant : abandonné pendant quelq .« -
jours a 1'humidité ambiante, il donne de 1'aminal et du phénylglyoxal.

Si on le condense avec la morpholine (avec distillation azéotropique

de l'eau en présence de benzéne) on obtient également 1'aminal :

- H,0

Ar-= CO- CHOH =~ Nm + HNm Ar=CO - CH(Nm),

La réduction du semi-aminal se fait par le borohydrure de sodiu-,
dans 1'éthanol a 95° ou le dioxanne 4 80 %, et elle donne du phényléthylén: -

glycol, Trois schémas réactionnels peuvent expliquer ce résultat :

- réduction de la fonction cétone, élimination de la morpholine puis

réduction de l'y-hydroxyacétophénone.

- réduction de la fonction cétone, hydrolyse du semi-aminal puis

réduction de 1'aldéhyde mandélique.

- hydrolyse du semi-aminal en arylglyoxal puis réduction en a-diol (1n).

Ar=CO-CHOH=-Nm
Ar=CHOH—=CHOH= Nm Ar-CO-~CHO

/N

Ar— C{OH)= CHOH Ar—CHOH--CHO

Pt 3 A — O — L H OO
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111 - PARTIE EXPERIMENTALE

A - g, g-dimorpholino toluéne

18 g (0,2 mole) de morpholine fraichement distillée sur potasse en
poudre, 150 <:m-3 d'éther pur et 28 g de driérite en poudre sont refroidis
et additionnés de 10,8 g (0,1 mole) de benzaldéhyde pur. L'agitation est
maintenue pendant huit heures a température ambiante puis la driérite
est filtrée et lavée 3 1'éther anhydre. Aprés évaporation du solvant et
addition d'éther de pétrole, nous recueillons 19,6 g d'¢, og-dimorpholino

toluéne {(Rdt = 75 %) sous forme de cristaux blancs fondant 4 105°C (1).

B- o, a-dimorpholino nitro-4 toluéne

T T T e e e e

Selon le méme mode opératoire, 3 g d'aldéhyde réagissent avec 5 g
de morpholine pour donner 4 g (Rdt = 77 %) d'un produit jaune, fondant
a 194 - 195°C (1), peu soluble dans la plupart des solvants,

La bromation photochimique du nitro-4 toluéne est effectuée dans un
ballon en quartz A trois tubulures sur lesquelles s'adaptent un réfrigérant,

une ampoule a brome, et un puits thermométrique,

68,5 g (0,5 mole) de p-nitrotoluéne sont bromés en huit heures a
145-150°C par 54 cm? de brome ajouté par petites fractions de fagon a
maintenir constante la température du milieu réactionnel. En effet, si
nous opérons i température inférieure 3 135°C, la réaction donne surtout

du bromure de paranitrobenzyle, tandis qu'au-dela de 150°C le milieu
reactionnel charbonne, Des essais réalisés dans des solvants comme le
tetrachlorure de carbone ou l'acide acétique n'ont donné que le dérivé
monobromé,

Apres refroidissement, 1a salntion ohten-e ror addition de chlernfer-
e esT T Ol e L near v petal

- fltrec 5 0.0 laisse déposer
R& - IRdt a0 o 4,

frosta.x fendant W B0 - R2°(,
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L'aminolyse de 1'y 5 -dibromo nitro-4 toluéne se fait selon la méthode
habituelle par dissolution de 29,5 ¢ de dérivé dibromé dans 110 g de mor -
pholine anhydre et chauffage vers 60 - 65°C pendant une heurc,

Aprés refroidissement, le précipité est filtré et lavé a 1'éther. Nous
obtenons quantitativement aprés séchage, un mélange jaune composé
d'a, o-dimorpholino nitro-4 toluéne et de bromure de morpholinium. Le

composé dimorpholiné est séparé du sel de morpholinium en versant le
mélange dans 1'eau glacée ; on recueille

Jaunes fondant 3 194°C (1),

par filtration des cristaux

C - o, g-dimorpholino chloro-4 toluéne

En opérant comme précédemment, l'action de 14 g (0,1 mole)
d'aldéhyde sur 17,5 g d'amine (0, 2 mole) permet d'obtenir 26 g (Rdt = 90 %)
d's, o -dimorpholino chloro-4 toluéne fondant i 134°C aprés recris-~

tallisation dans un mélange éther-éther de pétrole.

La bromation photochimique du chloro-4 toluéne est plus rapide que
celle du nitro-4 toluéne. 126,5 g (1 mole) de chloro-4 toluéne sont bromés
3 130°-140°C, en six heures, par 104 cm? de brome. Aprés traitement
au norite et distillation sous pression réduite (150-156°C/22 mm), nous

recueillons 27,4 g (Rdt = 94 %) d'un liquide incolore qui brunit assez ra-

pidement,

L'aminolyse se fait en chauffant progressivement jusqu'a 60°C une
solution de 0,5 mole d'y, o-dibromo chloro-4 toluéne dans 6 moles de
morpholine. Aprés refroidissement, le milieu réactionnel, pris en masse,
est filtré et versé dans 1'eau glacée : l'y, y-dimorpholino chloro-4 tolu¢ne

se sépare quantitativement sous forme de cristaux blancs fondant aliqe°C,
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6,7 g (0, 05 mole) de phénylglyoxal fraichement préparé sont ajoutés
38,7g(0,1 mole) de morpholine anhydre dissous dans 250 cm3 de
benzéne pur, La solution est chauffée 3 reflux puis on procede 3 une
distillation azéotropique a 1'aide d'un séparateur de Dean et Stark, Le
residu huileux, jaunidtre, obtenu aprés évaporation du solvant est repris
a l'ether de pétrole : les cristaux formés ont les mé&mes caractéristiques
physicochimiques que celles du produit obtenu a partir du composé dibromé
(Rdt = 50 %),

Une mole d'acétophénone est dissoute dans un litre de CCl‘. Ony
ajoute quelques c¢m3 de brome en chauffant légérement pour faciliter la
decoloration, puis le reste de brome est ajouté goutte a goutte (105 cm?
en tout) en quelques heures. Le solvant et le brome non fixé sont évaporés
sous pression réduite et I'huile résiduelle, reprise par l'alcool 4 95°, est
refroidie . le composé dibromé cristallise , il est filtré et recristallisé
dans le méme solvant,

L'w, w-dibromoacétophénone est ensuite dissoute dans un excés de
morpholine anhydre refroidie par un bain de glace. La température du
bain d'eau est élevée progressivement vers 50°C et maintenue pendant
2 3 3 heures, Le bromure de morpholinium précipite , il est filtré sur
verre fritté et lavé abondamment & 1'éther. Le filtrat est concentré sous
pression réduite et le résidu, repris par 1'éther éthylique et refroidi,
laisse cristalliser un composé blanc qui est recristallisé dans un exceés
d'¢ther contenant un peu d'éther de pétrole (3).

Le tableau 1.3, groupe les caractéristiques des composés préparés.,
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TABLEAU 1.3,

X CO=- CH(R),
R=Br R =Nm
- X F°'C | Rdt%]| vc=0 é CH F°'C | Rdt2.| vc=o0o| dcH
(nujol) (CDCly) (nujoly | (CDCly)
-H 36 95 16 80 6,60 84 70 1655 4,2
-ClI 92 90 16 80 6,45 17 75 1660 4,15
-CHy | 99 85 16 80 6,63 108 72 1675 4,22

B- Réduction de 1'w, w-dimorpholino acétophénone

33 g (0,11 mole) d'vw, w-dimorpholino acétophénone sont dissous dans
100 cm?3 de dioxanne a 80 % et on ajoute lentement 2,5 g de NaBH4 en poudre ,
aprés une heure d'agitation & température ambiante, on verse le milieu réac-
tionnel dans 1'eau et on extrait & 1'éther. On recueille 18 g (Rdt = 76 %)
de phényl-1 morpholino-2 éthanol que 1'on recristallise dans 1'acétate
d'éthyle, F = 76°C
L.R. (CCl,) : vOH 4 3450;yC-0O-C 3 1110

R.M.N., (CC14) : 5OH a4 3,97; sCH 414,70
L'intensité des signaux indique que le composé ne possé&de qu'un grou-
pement morpholino,
ANALYSE C,,H :cale % : C 69,56 H 8,21

7NO2 :
tr. : 69,27 H 8,44

1
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111-3 4, -HYDROXY &-MORPHOLINO ACETOPHENONES

A - Preéparation a partir des arylglyoxals

Une solution de 54,5 g (0, 05 mole) de morpholine dans 100 cm3 d'éther
anhydre, est refroidie et additionnée de 6,7 g (0, 05 mold de phénylglyoxal
anhvdre. Apreés quelques minutes d'agitation on évapore 1'éther sous pres-
sion réduite, le semi-aminal cristallise quantitativement sous forme de
compose jaundtre que l'on recristallise dans le mélange éther-éther de
petrole. F = 78°C rlitt (15): F = 76 - 77°C, Rdt., = 89 %]. Par la méme
expérience mais en présence de driérite, le phénylglyoxal hydraté (obtenu
par l'hvdrolyse du composé gem-dimorpholiné d'aprés KERFAN TO) conduit

au méme composé avec 86 9 de rendement,

B - Préparation 3 partir des w, w-dimorpholino acétophénones

14,5 g (0, 05 mole) de composé dimorpholiné sont dissous dans 100 g
d'alcool absolu commercial, on y ajoute goutte goutte, a froid, une solu-
tion de 5 g de HCl concentré dans 50 g d'alcool absolu. La solution jaune
est abandonnée quelques heures i température ambiante. Aprés concentra-
tion, elle est diluée par l'eau, extraite i 1'éther et 1'évaporation de ce dernier
laisse deposer 6 g (Rdt = 54 %) de semi-aminal. Un peu de phénylglyoxal
s'est également formé, on le récupére sous forme de bouillie jJaunitre rete-
nant quelques cristaux d'y-hydroxy w-morpholino acétophénone. Dans le
cas de l'hydrolyse par HZSO4 concentré dans CHC13, le sulfate de morpho-
linium est insoluble et peut étre séparé par filtration avant séchage et évapo-
ration du solvant,

Le tableau 1.4. groupe les caractéristiques physico-chimiques des com-

posés préparés par les deux vojes.
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-3 ,-HYDROXY 4-MORPHOLINO ACETOPHENONES

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

A - Preparation a partir des arylglyoxals

Une solution de 54, 5 g (0, 05 mole) de morpholine dans ] 00 cm3 d'éther
anhvdre, est refroidie et additionnée de 6,7 g (0,05 mold de phénylglyoxal
anhvdre. Aprés quelques minutes d'agitation on évapore 1'éther Sous pres.
sion reduite, le semi-aminal cristallise quantitativement sous forme de
composé jaundtre que 1'on recristallise dans le mélange éther-éther de
petrole. F = 78°C [1litt (15): F = 76 . 77 *C, Rdt. =89 %7, Par la méme
experience mais en Présence de driérite, le phénylglyoxal hydraté (obtenu
par I'hvdrolyse du composé gem-dimorpholiné d'aprés KER FANTO) conduit

au méme composé avec 86 7, de rendement,

B - Préparation i partir des y, w-dimorpholino acetophénones

14,5 g (0, 05 mole) de composé dimorpholiné sont dissous dans 100 g
d'alcool absoly commercial, ony ajoute goutte a goutte, 3 froid, une solu-

tion de 5 g de HCl concentré dans 50 g d'alcool absolu. La solution Jaune

est abandonnée quelques heures a température ambiante, Aprds concentra-

tion, elle est diluée par l'eau, extraite & 1'"éther et I'évaporation de ce dernier
laisse déposer 6 g (Rdt = 54 ;) 4e semi-aminal,

Un peu de phénylglyoxal
s'est également formé, on le récupére sous

forme de bouillje Jaunitre rete-

nant quelques cristaux d's -hydroxy w-morpholino acétophénone. Dans le

cas de l'hydrolyse par HzSO4 concentré dans CHC]

3+ le sulfate de morpho-
linium est insoluble et peut étre sé .

ration dy solvant,

Le tableau ], 4

* 8roupe les caractéristiques Physico-chimiques des com-
Posés préparés Par les deux vojes,
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TABLEAU 1,4,

X CO- CHOH- Nm
Rdt % M* C % H® j
X F*C vC=0 vOH £ CH
T1]] [ &) caleyf  Tr. |(nujol)| (nujol) (CDC1,)f cale.| Tr. | calc.| T-
. H 78 54 | 95 | 221 222 1680 | 3405 5,32 165,16 65,09 6, 79 6,
----- r---—ﬂ—-----—--l--- e s s cd e ae ce d e e e it At L TR DIy S
Cl | 128 | 63 | 94 |254,5 | 254 | 1685 3430 5,28 56,36 56,09 [5,48 |5,
----- h-—---—-—-b--—<---—-~-—-—--—--——---1-—---—-—-—--——1 bl i IR RN S S -
CH, [ 106 |76 | 98 | 2% 235 | 1680 |[3420 5,25 166,38]65,49 | 7,237, >
17 - a partir des w, w-dimorpholinoacétophénones
2] - a partir des arylglyoxals.
* - Dosage en milieu non aqueux (13)
C - Réduction de 1'w-hydroxy w-morpholino acétophénone
A une solution de 2,1 g (0, 01 mole) de semi -aminal dans 50 Cm3 d'alcool

a 95°, on ajoute 0,20 g de NaBH4 en poudre. Aprés agitation & température

ambiante, dilution et extraction, on récupére 1 g de phényléthyléneglycol.

F =62°C ; Rdt = 72 % ; \OH (nujol) @ 3200 ; R, M. N. identique 3 la littéra-
ture (16),
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CONDENSATION D'HYDROCARBURES AROMATIQUES AVEC

QUELQUES COMPOSES GEM-DIMORPHOLINES
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Des acides et des esters diarylacétiques symétriques, des aryltartro-
nates et des diarylmalonates ont été préparés respectivement i partir du

dimorpholino acétate de morpholinium (1) et des dimorpholino malonates

d'alkyle (2). Les composés gem-di (N-aminés) peuvent donc parfois rem-
placer avantageusement les aldéhydes correspondants, surtout lorsque ces
derniers sont sensibles a la polymérisation et 3 I'"hydratation,

Nous nous sommes intéressé a la condensation d'hydrocarbures aro- |
matiques avec les o, g-dimorpholinotoluénes, en présence d'acide sulfurique
concentré et d'acide acétique, et nous avons identifié certains isomeéres
formés,

L'étude des facteurs susceptibles d'influencer la condensation , en
particulier l'importance de 1'eau contenue dans les réactifs ou ajoutée au
milieu réactionnel, nous a permis de suggérer 1'hydrolyse du composé gem-
diaminé en aldéhyde, au sein du milieu réactionnel (3).

Nous avons ensuite étudié 1'action des composés aromatiques sur des
ws» w-dimorpholino acétophénones, dans différentes conditions expérimentales,
pour essayer de favoriser la réaction de la fonction cétone ou celle du grou-
pement gem-dimorpholiné,

Afin de proposer un mécanisme de condensation, nous nous sommes
intéressé aux composés pouvant se former au cours des réactions et avons
tenté soit de les isoler, soit de les synthétiser pour en vérifier la stabilité
dans les conditions de réaction. Nous avons comparé les résultats des con-
densations de 1'w, w-dimorpholino acétophénone et du phérylglyoxal, en
essayant de préciser, pour ce dernier, le carbonyle sur lequel se fait la

condensation.
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] - PRODUITS DE CONDE NSATION

I-1 TRIARYLMETHANES

Les o, o-di (N-amino) toluénes se condensent avec les carbures aroma-

tiques pour donner des triarylméthanes :

X CH(Nm), —» X CH

La condensation se fait en présence d'un exceés d'acide sulfurique con-
centre qui permet, d'une part, de neutraliser 1'amine libérée au cours de
la substitution et, d'autre part, de catalyser la réaction.

Le produit brut provenant de 1'aminolyse du dérivé gem-dibromé ne
peut etre directement utilisé pour la condensation : il contient du bromure
de morpholinium qui réagit avec 1'acide sulfurique pour libérer de 1'acide

bromhvdrique puis du brome entrainant ainsi la formation de produits se-
condaires,

Les rendements en triarylméthanes différent avec les conditions expé-
rimentales, la nature du carbure aromatique et celle du substituant du cycle
aromatique de l'g, g-dimorpholinotoluéne. La réaction se fait d'autant plus

facilement que ce substituant en para est plus attracteur et que le substi-

tuant du carbure aromatique est plus donneur. Les memes observations ont

cteé faites par PRATT et GREEN (4) lors de la condensation de divers ben-
zaldéhvdesavec la N, N-diméthylaniline et celle du benzaldéhyde avec divers

tomposes aromatiques., Si le carbure aromatique posséde un substituant

donneur par effet mesomere, la condensation se fera en ortho ou en para

et des triarylméthanes isomeéres peuvent €tre attendus. Par action du toluéne

sur les 4, r-dimorpholinotoluénes, nous avons obtenu trois ditolylarylméthan

tsomeres : p, p', p-o' et 0-0',

que nous n'avons pu séparer mais que nous
'ifiés en comparant les données physico-

chimiques du mélange
oy :QR. »

R S R.M.N.} i celles des composés préparés de fagon univoque.
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Seuls les isoméres de type P-p' et 0-0' avaient été cités auparavant ,
ils restltatent de 'action du toludne sur le benzaldéhyde et 'y, o-dichloro-
toluéne, en présence de BeClZ (13). En effet, les principales synthéses de
triarylmeéthanes sont les réductions des triarylcarbinols (5) (6) (7) (8) (9)
et les réactions de type FRIEDEL - CRAFTS ou BAEYER : condensations
de composés aromatiques avec les benzaldéhydes, en présence de ZnCl, (10),
AICl, (11), BeCl, (13), acide sulfurique (12) (14) (15), anhydride phospho-

rique (16) ou acide p-toluéne sulfonique (4).

Comme pour les triarylméthanes, les y, w-dimorpholinoacétophénones
sont condensées avec les composés aromatiques, en présence d'acide
sulfurique, et le milieu réactionnel est dilué dans la glace avant extraction.
Deux types de produits de condensation sont isolés suivant la concentration

des réactifs :

X CO-CH(Nm), ¢ ArH
H,S0, H,SO, & 87%
a 98-100 acide acétique
X C (Ar)CHO X CO -CH (An),
(11 1

X = -H, -Cl, 'CH3

ArH = Anisole et Phénétole ArH = Toludne, Anisole et Phénétole

Rdt ~ 50% Rdt ~ 65«
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A - Condensation en presence d'acide sulfurique 4 98-100 « .

obtention de triarylacetaldehydes [ 1]

En l'absence de solvant, i la température du mélange glace-sel pendant
ilusieurs heures, l'anisole et le phénétole donnent des triarylacétaldéhydes
para-substitués,

Le toluéne et le benzéne ne se condensent pas , on récupére quantitati-
veent apres dilution et extraction, le phénylglyoxal provenant de 1'hydrolyse
¢.compose gem-diaminé de départ, Un essai de condensation du toludne
i temperature plus élevée n'a pas abouti, la sulfonation devenant alors im-
oertante,

L't-hvdroxy w-morpholino acétophénone et 1'anisole donnent,dans 1'acide
~ulfurique 3 98-100 %, un mélange de triarylacétaldéhyde et de phényl-1
trianisvl-1, 2, 2 éthyléne,

La structure des aldéhydes est établie par spectrométrie IR et R M N
i.s donnent une bande carbonyle vers 1720 et un signal aldéhydique vers 9, 95-
10, 06. Des triarylacétaldéhydes de ce type figurent dans la littérature, ils

res~ultent de la transposition hydrobenzoinique des glycols correspondants
(7 a(21)

OH OHW Ar’

o -H,0 l
Ar-('.‘—C'-H —_— Ar—C—=CHO

Ar' A L,'

B - Condensation dans )'

sulfurique 3 87 9 .

acide acétique, en présence d'acide

obtention de diarylacétophénones [ II]

Sion dissout 1'anisole et e composé gem-dimorpholiné dans un excés

¢'acide acetique pur, avant d'ajouter le catalyseur et que ]!

-'agitation a froid, on n'obtient pas le triarylacétaldéhyde
topheénone et dy Phénylglyoxal .

‘2 quantité d*

on maintient
mais 1y, o-diarylacé-

En jouant sur 1a concentration de 1'acide acétiqué
€au contenue dans l'acide sulfurique et ]a température de réaction
0 % en cétone (II]. On obtient également cette
acide acétique par I'éthanol,

P parvient & oan rendement de 6

cttone s l'on remplace 1'
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« troupe les resultats de quelques essais de condensation

de 0,5 mele d'anisole avec 0, 05 mole d'y, 5-dimorpholino acétophénonc .

TABLEAU 2,1,

OCH,
(O )-co-cHnm), + 2 OCH, —>p CO—CH

OCH,
conc, vol, | conc. vol. °C h, % | autre produit isole
o cm % cm
98.100] 60 100 60 glace-sel 24 15 phénylglyoxal
95 60 100 60 glace-sel 24 phénylglyoxal

tétra-aryléthyléne

------ h~—---L---——+——-—--h---—-—--———-——--—1—----- cmetccccerm e~ ==
87 60 100 60 glace-sel 7 39 phénylglyoxal
------ »—---—b------------»----—------;——---—------- it il il
87 60 96 60 60-70 4 60 phénylglyoxal

Etendue aux dimorpholino acétophénones substituées, la condensation

dans 1'acide acétique nous a permis de préparer de nouvelles diarylacéto-

phénones. Elles sont caractérisées en

1675-1680 et en RMN,par un signal dG au proton méthine vers 5,55-5,80, Les

I.R. par une bande carbonyle vers

spectres des cétones résultant des condensations avec le toludne ont souvent

2 singulets pour ce proton ; comme pour les phénylditolylméthanes, ces signaux

peuvent étre dis i la présence d'isoméres de type o-p',
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Au cours d'une étude des condensations de composés aromatiques avec
es aldehvdes (22), SISIDO fait réagir 1'anisole avec le phénylglyoxal et le
p-anisylglyoxal (23) (24). Le phénylglyoxal anhydre ne le conduit pas i une
1, ¢-di p-anisylacétophénone cristallisée,mais a partir du phénylglyoxal
hvdraté provenant de 1'hydrolyse sulfurique de la N, N-diméthylaminophényl
y-benzoylnitrone, ou par action directe de 1'anisole sur cette nitrone,
toujours en milieu sulfurique, l'auteur isole des cristaux d'une cétone de !
tvpe T II.

D'autres préparations ont été publiées , ce sont essentiellement

-les transpositions pinacoliques des glycols en présence d'acide sulfurique
440 % (25), 20 % (26) ou 50 % (27) :

?H OH Ar'
| -H 7
Ar—(ll—(f—H - -—-9’0 Ar-CO-CH
Al" Ar' \Ar'

-les condensations de type FRIEDEL - CRAFTS (28) a (31) et diverses syn-
théses (17) (32) (33).

Récemment, des indoles ont €té condensés avec des arylglyoxals pour
donner, suivant les conditions expérimentales, une mono ou une di-conden-
sation (34) (35) (36) et RIOUX a étudié, dans le cadre de la réaction de
Dische modifiée avec les a-céto aldéhydes,
avec deux arylglyoxals (37) (38) :

la condensation de diarylamines

OH
V4 .
X CO-CH !

Ar- - Ar
X CO-CN(OH)2 ¢ Ar—=NH-Ar —» + -

JAT=NH - Ar
co—cu-\
X=_.Cl LH, Ar- NH -Ar
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II - INTERMEDIAIRES REACTIONNELS.

L'obtention de produits différents selon que nous utilisons de 1'acide
sulfurique a 98 % ou a 87 %, nous a amené i mettre en évidence les in-
termédiaires possibles de réaction ; nous les avons étudiés essentiellement
dans le cas de la condensation de 1'anisole (AnH) avec 1'%, w=-dimorpholino
acétophénone (X = H).

1I-1 DANS H,504 3 98-100_ %

X CO-CHINm), —_— x@— C (An),-CHO
(1]

A - Le triarylacétaldéhyde[ I] ne doit pas exister dans le

milieu réactionnel car mis en présence d'anisole et d'acide sulfurique i

98-100 %, il donne un composé éthylénique de type [ II[], provenant vrai-

semblablement de la déshydratation d'un carbinol intermédiaire :

OH
7/
X — C(An),~CHO —HAn X C (An)y- CH_
An
An
o - X C!‘ CH= A
— -— - An 4
X C (Anl- CH_ e o
An A
An +
-H +
c=c” -— & — ci (An),
7.
N -
An/ An An H

(1]

SKELL et HAUSER (39) décrivent la transformation du tétraphényl-
1, 2, 2, 2 éthanol en tétraphényléthyldne en présence d'acide bromhydrique



d'acide sulfurique a température ambiante ; de méme ,LEVY (40) obtient

 di n-anisvl-1, 2 diphénvl-1, 2 éthvléne par contact de l'éthanol correspon-
. ' dN1S ’

i i > i S.
¢ 1t avec l'acide sulfurique concentre, pendant quelques minute

'n partant des triarylacétaldéhydes préparés au chapitre précedent, nous
avons synthétisé les éthyléniques [ III] pour lesquels X = -H, -Cl et 'CHS'
Ce sont des produits stables, assez peu solubles dans 1'éther et difficiles &
purifier. Leur structure a été déterminée par utilisation conjointe de 1'ana-
1. se elémentaire et des spectrométries ] R et R M N . A notre connais-
sance, ces composés ne figurent pas dans la littérature.

La condensation du benzéne et du toluéne avec 1'aldéhyde [ 1] n'a donné

que des resines impossibles a analyser.

B - La cétone [ II] ne peut étre considérée comme un intermé-

diaire, car cette cétone (attendue partransposition de 1'aldéhyde (I] en milieu
acide), remise en présence d'anisole et d'acide sulfurique pur reste inchangée,
ce qui est en accord avec les constatations faites sur la réactivité des cétones vis
J-vis des arénes : Celles-ci ne réagiraient que lorsqu'elles sont "activées"

par un groupement électro-attracteur en o (41),

C - Nous avons mis en évidence le dimorpholino-1, 1 di p-anisyl-

2, 2 phényvl-2 éthane, C6H5 - C(An)Z - CH (Nm)z. en neutralisant l'excés d'acide

-.lfurique du milieu réactionnel par addition lente de celui-ci 4 un excés de
~1orpholine anhydre.

C'est donc au stade de 1'hydrolyse de la condensation que nous obtien-
drions l'aldéhyde [n

AnH hydrolyse
CO- CH (Nm}—> C(Anh=~ CH(Nm), — C (An)-CHO

Nous constatons également que l'y, y-dimorpholinotoludne ne réagit pas

: - . - f - . (3) .
[ yn})()ses ar()”lath leS, en I)l esence (l a( (le su 1\[[‘1qlle a]l]lydle ’

it

» ILOUS recuperons quantitativement le produit de départ, sous forme

. L N s - .
#nealdehyde, aprés dilution du milieu reactionnel dans 1'eau.

i 1'ab 1 .
t.n l'absence d'eau, l'hydrocarbure aromatique suffisamment nucléophile
sttadg Lerad 4 : .

ttag .erait le carbonyle cetonique de 'y, w-dimorpholino acétaphénnane 'ac-

=
¢

P Yooy rf« - P ]( et e 1 r‘i‘h“:‘fl'
T “1['.
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Remarque : En présence d'acide sulfurique 4 98-100

9, 1, ~hyvdroxy -«
lino acétophénone et |’

anisole donnent un mélange d'aldéhyde 17 et d'éth,
nique M IIT] qui résultent vraisemblablement de la cond

cétonique suivie d'une hydrolyse partielle,

ensation sur le car

"in situ", de la fonction semi-

aminal en aldéhyde sur lequel peut se poursuivre la réaction.

11-2 DANS H,50, A 87 %

X CO—-CH(Nm), — X CO ~CH (An),

(1]

A - 11 n'y aurait pas passage par le triarylacétaldéhyde rn,
car ce dernier, remis dans les conditions d'obtention de la cétone [IIh, est

en partie récupéré, mélangé i un peu d'é thylénique [ III] et aux cétones
(II'] et[II] normalement attendues dans la transposition d'aldéhydes
trisubstitués (43),

CeH CH .

/ 65 6 5\ ,

CGHS-C (An); -CHO ——» CsHs" CO-CH (Anlz + An-CO..CH\A + A/(;:c\»
n n :

(1] (1] {rl [111]

Les proportions de composés dans le mélange ne sont déterminés qu'a,
proximativement, par lecture densitométrique de C.,C. M. et analyse quant,
tative relative de C.L.H.P., Les cétones (I} et [II'] ayant des coefficient

de migration trés voisins n'ont Pu &tre isolées individuellement malpré de

nombreux essais de chromatographie préparative, La dégradation de [enr
mc¢lange par KOH méthanolique fournit un melange d'acides henzoique ot
P-anisique et un mélange de di p-anisyl et de phényl p-anisyl methancs, .o

spectre de R. M.N. du mélange de cétones contient les signaux de la cotone

117, préparée a partir du composd gem-dimorpholine, et ceux de la cotone

[ R . ’ P
RN L U B R e .

y - o

DONTOL L e g
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B - Un composé de type monomorpholiné, résultant de la subs-

titution d'un des groupements morpholino du composé de départ, ne doit pas

étre intermédiaire réactionnel, du moins dans la majorité des cas :

Nm
Nm

En effet, la plupart des composés monomorpholinés du type R-CHZNm et

R R' CH-Nm sont stables en milieu acide {45) : les diarylmorpholinométhanes
(R = R!' 6 5) résistent 3 1'hydrolyse par l'acide sulfurique a 1'ébullition
pendant 5 heures (46) et ne doivent pas &tre intermédiaires dans la conden-
sation des arénes avec les 5, g-dimorpholinotoluénes. Nous avons récupéré
quantitativement l's -morpholino w-phényl acétophénone (desyle morpholine :

R = -C6H5, R' = C6H5 - CQ) aprés chauffage en milieu acétique-sulfurique,
vn l'absence et en présence d'anisole ; dans ce dernier cas, nous n'obtenons
pas le melange qui résulte de la condensation de la benzoine avec 1'anisole dans
les mémes conditions expérimentales.

Du fait de l'isomérisation de la méthoxy-4' benzoine en méthoxy-4
benzoine, la condensation de la morpholine avec cette benzoine, ou le
chlorure correspondant, ne nous a pas permis d'atteindre 'y -morpholino

1-p - anisyl acétophénone et de vérifier sa stabilité dans les conditions

d'obtention de la cétone [ 1IN,

C - Nous sommes donc amené i envisager 1'hydrolyse du com-

9s¢ pem-dimorpholiné en phénylelyoxal ultérieurement attaqué par le com-
j0sé aromatique :

CO -CH (Nm), — @co-cHo — @_CO‘CHMn‘

l.es rendements en cétone sont d°

ailleurs les mémes & partir du

phenvielyoxal et de 11y, w-dimorpholino acétophénone.
1.

¢tude des étapes intermédiaires se ramene alors a celles du phényl-



o
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11 - CONDENSATIONS A PARTIR DU PHENYLGLYOXAL

III-1 RESULTATS

Réalisées avec 1'anisole, les condensations peuvent &tre résumées d:
la fagon suivante :

CeHs;— CO- CHO

H,S0,87% H,SO, 98 - 100%
CH;COH
CeHs An
- N\ 7
CgHg— CO=CHIAnI, Cgts—CO-CHlAnl;  + L=
An An

(11 (n )

Dans l'acide sulfurique a 87 %, en milieu acétique, le rendement est
le méme qu'a partir de 1'w, w-dimorpholino acétophénone.

La réaction dans 1'acide sulfurique 3 98-100 % et i froid est incompl: -
te , elle donne un mélange de produits de condensations composé de 90 % ..
cétone [ IT] et 10 % d'éthylénique [ III].

Le phénylglyoxal hydraté réagit comme le phénylglyoxal anhydre.



TABLEAU 2.2.

@co CHO
/ 2

@—c CHO -——* @-co CH 5, @—cc»_m.
]
H

Ar

v

@-c - CH CO-CH(Ar)z
/ \ (i

@C(Ar)[-CHO @—CO-CH(M) ¢+ Ar-CO-CH
~
Ar

I i * (1

12
OH
@—cuq- cH”
(N
Ar
13
Ar
/7
c=¢cC
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I11-2 INTERMEDIAIRES REAC TIONNELS
Différents intermédiaires réactionnels groupés dans le tableau 2. 2.
peuvent &tre envisagés selon que le composé aromatique attaque le carbonyl
cétonique (réaction1 ) ou le carbonyle aldéhydique (réaction 2 ) du phényl-
glyoxal P .

A - En présence de H2§94 3 87 % etd'acide acétique on isole
la cétone [ II].

par sa fonction cétone (réaction 7 ) ou sa fonction alcool (réaction 9 ).

a) La réaction 7 n'est pas possible car le glycol G

remis dans les conditions réactionnelles donne un mélange contenant les
cétones [ II] et [ 1I'] et 1'éthylénique [ III].

Les cétones peuvent se faire par les réactions 10 ou 8 +14
et 1'éthylénique, par les réactions 8 + 12+ 13 ; en l'absence d'anisole,

[II] n'existe pas dans le mélange.

b) Laréaction 9 est possible.

Il existe dans la bibliographie quelques exemples de condensation des
phénols (47) (48) (49) (50), du benzéne (51), du chlorobenzéne et de 1'ani-
sole {(52) avec la benzoine et de 1'anisole avec 1'anisoine (52) (53) , en pré-
sence d'acide sulfurique ou phosphorique.

Nous avons synthétisé la méthoxy-4' benzoine par la méthode d'ARNOI !
(54) et 1'avons mise dans les conditions d'obtention de la cétone [ II] a part:-

du phénylglyoxal : nous avons obtenu quantitativement la méme cétone .

7%
_HS0, B7% CO=CH [

(1]

CO-CHOH=-An ¢ AnH
CH;COH



Dans les mémes conditions la benzoine et la methoxy-4 benzoine donnent,
3 coteé des produits de condensation, des benziles correspondant A leur oxy-
dation (réaction 15)

Du p.N,N-diméthylaminobenzile et de l'v, w-di (pe N, N-diméthylamino)
phényl acétophénone sont isolés dans la condensation de la N, N-diméthyla-
niline avec le composé gem-dimorpholiné, en milieu acétique-sulfurique 3
87 % ou il est susceptible de s'hydrolyser en phénylglyoxal avant de réagir

par l'intermédiaire d'une benzoine.

a) Etude du comportement de 1'y-hydroxy aldéhyde H

dans les conditions réactionnelles ( Ar = An)

Nous avons synthétisé 1'acétal diéthylique correspondant mais son
hyvdrolvse en aldéhyde libre est délicate car ce dernier peut, comme la
plupart des aldéhydes g -alcools, se transposer (55), se dimériser ou se
pcivmériser, Par action de l'anisole sur cet acétal et sur 1'acétal partielle-
ment hydrolysé en aldéhyde, nous avons obtenu la cétone [ II]. Dans le
milieu réactionnel (HZSO4 a 87 % et acide acétique) 1'acétal peut s'hydro-
lyser en aldéhyde qui peut lui-méme s'isomériser en cétol (réaction 3 )
réagissant ensuite avec l'anisole (réaction 9 )., En l'absence d'anisole,
l'acétal et la méthoxy-4' benzoine donnent d'ailleurs le méme polymeére.

L'isomérisation de 1'y-hydroxy-aldéhyde en y-cétol peut étre compa-
rée a la transposition pinacolique, Aprés protonation du carbonyle aldéhy-
dique il y aurait migration du groupement p-anisyle préférentiellement

a celle du groupement phényle :



- 3D =

OH OH OH

| H* } |

(‘I—CHO —_— . CL—'(;HOH —_— C—- CHOH-~
- +

An An

CO - CHOH = &

Dans les transpositions pinacoliques l'aptitude migratrice d'un grou-
pement p. anisyle est 500 fois celle d'un groupement phényle (56), mais,
selon COLLINS (57), les proportions de cétones isolées ne sont pas tou-
jours représentatives de ces aptitudes. De la méthoxy-4 benzoine pourrait
également se former par isomérisation de 1'aldéhyde H ; nous l'avons syn-
thétisée et replacée dans les conditions réactionnelles : elle a donné un

mélange complexe que nous n'avons pas obtenu a partir de 1'aldéhyde H .

b) L'obtention d'une seule cétone [ II] permet d'éliminer

le passage par le glycol G qui résulterait de 1'attaque de 1'anisole sur la

«

fonction aldéhyde de H (réaction §5 ).

c) L'absence de composé éthylénique[ III] dans les con-

densations A partir de H indique que le triarylacétaldéhyde M) n'est pas ur

intermédiaire, ce qui permet d'écarter les réactions 6,12 et 13 .



Dans le milieu réactionnel (HZSO4 a 87 9% - acide acétique) contenant
d'une part de l'anisole, et d'autre partdu toluéne, nous avons comparé le
comportement de 1'acétal du p - anisyl p- tolylglycolaldéhyde a celui des
p.méthyl et p-méthoxy phénylglyoxals.

Dans l'anisole (An) Dans le tolugne (Tol)
OH
|
Tol= CO=CH(An); &——— Tol=—C—=CHO ——> Y
|
An

An — CO = CH(Tol),

- !

Tol— CO=CHO An—-CO-CHO

Dans l'anisole, l'y-hydroxy-aldéhyde et le p - tolylglyoxal donnent le
méme produit de condensation : le premier peut donc &tre intermédiaire
de la condensation a partir du second et résulter d'une attaque du carbonyle
cétonique (réaction 1 puis 3).

Par contre, dans le toluéne, l'y-hydroxy.aldéhyde et le p - anisylglyoxal
ne donnent pas le méme produit de condensation : le premier ne peut donc pas
étre un intermédiaire et nous pouvons alors supposer le passage par la
benzoine (réaction 2 ). D'ailleurs, nous avons déj3d constaté que le toluéne,
comme le benzéne, n'était pas suffisamment réactif pour attaquer le carbonyle

cetonique de 1y, w-dimorpholinoacétophénone, dans l'acide sulfurique a
AB-100 ¢,
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B - En présence de HZS—O4 a 98 7

Pour Ar = An, on obtient un mélange composé de 90 % de cétone [ II

et de 10 % d'éthylénique [ g .

1) Llachydroxy:aldéhyde M est étape intermédiaire ; en effet,

a) le glycol G ne peut pas 1'étre car il donne un mélange

contenant les cétones [ II] et [II'] et 1'éthylénique [un.

b) [ III] ne peut provenir que de H par les réactions 6 + 12 +13

a) par la réaction 1 , c'est a dire par condensation de l'anisol.

sur le carbonyle cétonique ,

b) par les réactions 2 + 4 , c'est i dire par condensation sur
le carbonyle aldéhydique par l'intermédiaire de la benzoine. Cette derniére,
replacée dans l'anisole en présence de H?_SO4 a4 98- 100 %, donne effec-
tivement 1'éthylénique [ III].

111- 3 " CONCL USION

On peut penser qu'en présence d'acide sulfurique, le premier stade
de la réaction du phénylglyoxal est sa protonation ; en 1'absence de méthode
physicochimique de "mesure' de cette protonation, on ne peut faire que des
hypothéses qui permettent d'expliquer les différents résultats expérimentaux
obtenus au cours des condensations,

En milieu acide et en écartant, "a priori", la forme hydratée de la
fonction aldéhyde, la protonation du phénylglyoxal peut se faire sur 1'un
ou l'autre des deux oxygénes. En considérant la mesure des fréquences
infrarouges des carbonyles (58) on peut penser que 1'oxygéne cétonique est
le plus basique (les alcools s'y condensent, dans certaines conditions, pour
donner des cétals y-aldéhydes, cf.p.64 ) ; en effet, la présence d'un cvele
aromatique en , d'un carbonylc accentue généralement la polarite négative
de I'oxygéne mais la polarité positive du carbone peut étre temperce par
I'effet donneur du cvcle., D'autre part, malgré la conjugaison entre les

deux carbonyles, la présence d'un groupement C6H5 - CO - ¢en, de la fonctio -
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.dch.de peut provoquer un effet attracteur assez fort sur cette derniére.
‘e¢~y, y-diarvlacétophénones isolees peuvent provenir d'une réaction de
“'hrndrocarbure aromatique avec la fonction aldehyde du phénylglyoxal,

par l'intermédiaire d'une benzoine, mais, dans le cas de la condensation
de l'anisole, 1'obtention supplémentaire de tétra-aryléthylene indique qu'il
v a possibilité de condensation sur la fonction cétone du phénylglyoxal pour
donner un y-hydroxy - aldéhyde susceptible d'additionner & nouveau le nu-
cleophile, avant isomérisation en o -cétol (dans HZSO4 a 98-100 %) ou
apres (dans H,SO, 4 87 % et acide acétique).

On peut résumer les différentes réactions de la fagon suivante :

CO-CHO
(p)

Ar
| —
- CO = CHOH =Ar
('3 CHO <
OH (8)
(H)
C(Ar)y= CHO CO - CH (Ar),

M ("]

C=C (Ar),
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IV - PARTIE EXPERIMENTALE

IV-1 TRIARYLMETHANES

A - Triphénylméthane

On dissout 64 g (0, 25 mole) d'y, g-dimorpholinotoluéne dans 156 g
(2 moles) de benzéne contenant 50 cm3 d'acide acétique cristallisable. Le
mélange est fortement agité par un vibro-mixer et la température est main-
tenue voisine de 5°C par un mélange glace-sel . On ajoute goutte a goutte,
en trois heures, 250 cm3 d'acide sulfurique a 98 % puis 30 cm3 d'eau.

Dés le début de 1'addition de 1'acide sulfurique le sulfate de morpho-
linium précipite sous forme d'une bouillie Jaunatre qui se solubilise au fur
et 3 mesure de 1'addition. Lorsque celle-ci est terminée, le contenu du
ballon est chauffé & 80-85°C pendant vingt heures. Aprés refroidissement,
la couche supérieure est décantée puis diluée avec de 1'éther et lavée suc-
cessivement au carbonate de sodium 2N, au bisulfite et 3 1'eau. Aprés séchag.
et évaporation des solvants on recueille 8 g de triphénylméthane.

La couche inférieure est versée sur de la glace et extraite a 1'éther.
Elle ne contient que du benzaldéhyde provenant de 1'hydrolyse de 1'y, -

dimorpholinotoluéne qui n'a pas réagi.,

B- Autres triarylméthanes

Le tableau 2.3. résume les conditions expérimentales qui ont permis
d'obtenir le meilleur rendement en triarylméthane. L'extraction est faite
par 1'éther ou l'acétate d'éthyle et la solution est traitée comme précédem-
ment, Les triarylméthanes solides sont recristallisés dans 1'alcool ou 1'éther
de pétrole et leur pureté vérifiée par C.C.M sur gel de silice fluorescent
en éluant avec du benzéne ou de 1'acétate d'étyle. Quand la dis-
tillation des liquides plus ou moins huileux est impossible, on les purifie
sur colonne de gel de silice. Les distillats des autres liquides sont controlcs

par C. P, V. sur colonne SE 30.
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TABLEAU 2.3.

CONDITIONS EXPERIMENTALES DES CONDENSATIONS

1
X~@>—C$-I(Nm)2 * X ——— triarylméthanes

X mole X! mole CH3COZH HZSO4 eau3 T t,
cm3 (98%)cm3 cm *C h
0,025 | -H 2 50 250 30% 80 | 20
0,12 | -CHy 1 25 125 10° | 95
0,12 -OCH3 1 c 130 + 10 35
0,19 | -OC,H, 1 100 25 55 60
0, 04 -H 0,5 8 70 + 4 80 20
0, 04 -CH3 1 30 45 + 5 55 27
N0z o, 02 -OCH; 0,5 6 35 55 8
0,03 | -OC,H, 0,5 6 32+ 2,5 55 20
0, 03 -H 0,5 8 70 + 4 55 40
0, 05 -CH3 0,5 - 65 + 5 55 10
0, 02 -OCH3 0,5 6 35 55 8
0,03 -OCZH5 0,7 6 32 + 2,5 55 11
+ : mélange eau-acide
a : l'eau est ajoutée aprés 1'acide sulfurique
b : 1'eau est ajoutée avant 1'acide sulfurique
C

: CH3COZH est mis en excés jusqu'a 1'obtention d'une seule phase




1.

TABLEAU 2. 4.

X
X CH
y
N . FC ouEbSC/p 0 rat| ren C % H o,
tr. litt. T K3C14) calc. tr. |calcd tr,
-H 93 92 (10) 13 5,40 [93,40 | 92,94|6,60| 6,62
........ B FRERRR RN (IR RO SN AU S RO AU
-cH,” 147-50/ o | 156-7/ | 65 5135 192,65 | 92,647,135 7,30
5,52

- H | e I [ ISy PR [N PR 1-----q----4----- B!
p-OCH,| 101 100-1 (4) [ 70 | 5,27 | 82,86 |82,45(6,57] 6,76
-------- b i B R i e LT FEptpuupi R DR
p-OC,H,| huile 70 | 5,27 |83,13 |82.04|7, 23| 7,72

-H 54 54 (9) 18 | 5,42 (81,86 | 81,795, 38| 5,60
.................... Y FNS A AU N I IR
-cH* 170-3/ 4 s2 | °*3% 82,21 |82,33(6,20| 6,26

5, 45

o3 N IR R S R S i IO S AU |
p-OCH, |50 65 | 5,30 |74,45 {74,18(5,61| 6, 0n
--------- U U [ O (DU NN NRUNUI NN
p-OC,H, | huile 60 | 5,27 [75,31 |75, 066, 27] 6, 30

-H 90 92-3 (16) 22 | 5,55 |78,89 [78,66(5,12]| 5,40
.................... PRI I I ISP NS RO RSN
-cH," 210/ 87 i'zz 79,49 | 79, 375, 08| 6, 2+
‘N(k ................................ R (D B P N, PO ——
p-OCH, | huile 5,40 [72,21 |72,62]5,44] =, 7
................................ I ISR SRR AN S IR
p-OCZH5 90 701 5,37 [73,21 |73,5106,10]| 5, 88

P R S TUEETO G,
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TABLEAU 2.5.

X'

X C — CHO

xl
C % H %

-X =X F Rdt vC=0| §CHO
°C % (nu;ol) (CC14) calc.}| tr, calc. tr.
-H -OCH, _“91) 50 | 1720 | 10,05 79,51 ] 79,46 | 6,02] 6,11
-------------- i—-!%g----—-—4--—--- EE R R T LI LI AP ps RS iy S S
-H -OCZH5 82 55 1720 10 80 79,99 16,67 6,71
-------------------------- J—----— I R ks b R ey Gty S
-Cl1 -OCH3 100 50 1715 9,95 72,03] 71,90 |5,18{ 5,22
-------------------- - - e e e e - .- - -——---4——----1———--——\-—-——»—---—-4
-Cl -OCZHS huile 40 1720 9,95 73,00} 72,10 |5,83| 5,091
-------------------- 2R DR R ak il e Ll Ty Uy IR
-CH3 -OCH3 128 55 1718 10,02} 79, 77 79,50 | 6,36| 6,35
--------------------------------- ;—-—----—--——-1—--——-—r.-——-»————---
-CH3 -OCZH5 56 43 1720 9,97| 80,21 79,95 {6,95| 6,85
-------------------- ------4------'---_--1--------------.---_h------T
-OCH% -OCH3 128 50 1722 10,15 76,22 75,50 |6,12] 6,00 J
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TABLEAU 2.6,

O )-~

X CO-CH
Xl
C % H %
X X! F Rdt vC=01 sCH
°C % | (nujol) (CCYY calc. tr. calc, tr,
. 5, 78
-H -CH,4 huile 60 1680 88 87,89 6,66] 6,69
5,92
............. L L L] T T s Pty QISP NI (DRI SIS S
-H -OCH, | 72 60 1680 | 5,70| 79,51 | 79,50 6,02} 6, 06
91(23)| 74(B)
............. _-----_,-----.{----_-‘-_--_-P-_-_-_.-_---.---___.-------
-H -OC,H{ 93 50 1675 | 5,70| 80,00 80,04 6,66/ 6,63
------ 4--—-----—----- ------------4------r---------—--1———-—--------'
-C1 -CH,4 116 69 1675 5,66| 78,92 | 79,10| 5,681 5,65
------------- L.------.-_--_--_-_-_4__-_--.._-__-_.--_--..__-----4---—---
- .OCH3 82 87 1680 | 5,65( 72,03 | 72, 24 5,18 15,18
------ 1--~--—->—---—-<------~——---<-—-----------h----—-—-——-——--—"-"'
-C1 | -OC,H/ 108 66 1685 | 5,60} 73, 00| 72,95| 5,83 (5,75
------ <--—----r-------1------h—-----.----_-,._--_-_P-----------—----'-"
-Ciy | -CH, | 88 60 1675 | >27%1 87 90 | 88,40| 7,00/ 7, 03
5,84
;'-‘-_-*"""" """" b R - - - - - .- - P - cr e el e - - ---- - r.__—---ﬂ
-CH -OCH, | 74 72 1670 | 5,68 | 79, 77 80,29 6,36 |6,21
-OC,H,| 88 69 1675 | 5,55 {80, 21 79,84 6,95 | 6,92
_____ “"""‘r“"---'------y--—---__--___.-___-_4_____________;_-__---
SOCHE-OCH | 82 1675 | 5,70 76, 22 43
3 82(23) , , 76,27 6,12 |6,
------ e s R B ¥ \
i . ri_ h
‘ a4
R N T T N )




-4, -

Iv-4 TETRA - ARYLETHYLENES

11s se font par addition goutte a goutte de 12 cm3 d'H

extrait a 1'acétate d'éthyle ou au benzene. On recueille une masse pateuse
qui contient encore de 1'aldéhyde de départ ;
de gel de silice avec élution par le mélange hexane-acétate d'éthyle (80-20 %

on isole les éthyléniques attendus. Les condensations n'ont été faites qu'avec

2

SO4 a 98-100 7
G une suspension de 0, 01 mole de triar\'la(‘(;taldéh\'de dans 12 ¢ d'anisole,

Aprés 8 heures d'agitation A froid le mélange est dilué dans la glace et

apreés purification sur colonne

1'anisole , les rendements sont calculés sur les produits bruts.

TABLEAU 2.7,

X
An
C _C/
/7 ~
An An
C % H %
X FeC Rdt %
calc. tr. calc. tr.
-H 138 50 82,46 82,20 6,16 6,24
............... A i R R S
-C1 172 75 76, 23 75, 21 5,48 6, 01
—————— e e - - L—-------{---——---i e mrer el e ce cebe - -
-CH3 168 64 82,54 81,88 6, 46 6,88

IV-5 INTERMEDIAIRES REAC TIONNELS

[.a condensation est faite comme pour 1'obtention des triaryvlacctal-

dehvdes .

A - Mise en ¢vidence de C

H

6—5

- C(An)z - CH(Nm)Z



D - Condensation de 1'anisole avec la méthoxy-4' benzoine

1) Avec H,S0, a 87 %

Une solution de 2,42 g (0, 01 mole de méthoxy-4' benzoine (54) dans
3
10 d'anisole et 12 ecm * d'acide aceétique a 96 9% est additionnée de 12 cm3
de }-{ZSO4 3 87 %. Aprés 4 heures de chauffage vers 70°C, on dilue et

l'extraction A 1'éther permet de recueillir 3 g (Rdt = 90 %) d'y, w-di-anisyl-
acétophénone.

2) Avec_}:IzS_C_)4 4 98-100 %

2,42 g (0, 01 mole) de méthoxy-4' benzoine sont mis en suspension dans
12 g d'anisole et refroidis dans le mélange glace-sel, Aprés addition lente
de 12 cm3 de sto4 a 98-100 % on maintient 1'agitation a froid pendant
8 heures. Aprés extraction la C.C.M indique la présence d'une trace
d'w,w-di p. anisylacétophénone, le produit principal ayant le coefficient
de migration de 1'éthylénique [ III]. Aprés recristallisation dans l'alcool,
on recueille 2,5 g de ce composé (Rdt = 60 %),

CeMs N

E - Réactions a partir de COH - CH(OE:t)2

An

L'acétal provient de la condensation du bromure de p-anisyl magnésium
avec l'acétal diéthylique du phénylglyoxal (cf. p. 90).

On ajoute lentement 2 cm3 d'acide sulfurique a 87 % a 0,5 g d'acétal
dissous dans 2 g d'anisole et 2 cm3 d'acide acétique a 96 %, Apreés 4 heures

4 65-70°C et extraction habituelle, on obtient 500 mg de la cétone attendue [ II°

2°) En l'absence d'anisole

On obtient une poudre jaunitre qui se transforme en résine brune vers
150-160°C sur le banc Kbfler. Le spectre IR ne contient pas de bande OH ma: -
une bande C=0 vers 1680-1690, L.e spectre RMN contient les signaux des pro-
fons aromatiques et ceux du groupement OCH3 de 1'anisyle. lL.¢ spcectre de
masse et 1'analyse ¢lémentaire permettent de lui attribuer une formule brute
(j40”3706 qui correspondrait a celle d'un polymeére de phényl anisyl glvco-
laldehvde, Ce polymecre est également obtenu quantitativement a partir de la

mcthoxy-4' benzoine, dans les mémes conditions expérimentales.

(W N RN Yy
N

«

TR 20 LA foradt provenant de Ttace )

TR s '»'4}\ ool Prone nant de Lo o=
’ i -
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F - Réactions a partir du dianisyl-1,2 phenyl-2 glycol

" a preparation de ce glycol se fait par condensation du bromure de
phénvimagnésium sur 1'anisoine (21). Le glycol cristallise lors de l'hy-
drolvse du complexe par HC1 dilué ; il est nécessaire de le laver longuement
3 1'eau pour éliminer les traces d'acides, sinon il se transpose en triaryl.

acetaldéhvde au cours de la recristallisation,

1°) En présence d'anisole, d'acide acétique et de HZS-94 ag? 9

Dans les conditions d'obtention de C6H5-CO-CH(An)z, le glycol donne

le mélange suivant:

"I C¢Hy-CO-CH(An), : 40 %

5
“II'" An-CO-CH / : 40 %
N An
CeHg
I S C=C(An),: 15 %
/
An
2°) En présence d'anisole et d'acide sulfurique i 98,100 %

Le glycol donne un mélange com posé de
TN 40 %, [I) : 25 %, [IIN) : 25 %
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TROISIEME PARTIE

ACTION D'ALCOOLS SUR QUELQUES COMPOSES GEM-DIMORPHOLINES



La condensation des alcools avec le dimorpholino acétate de mor-
pholinium, en présence d'acide chlorhydrique anhydre, nous a permis de
préparer des acétals y-esters (1). Les 4, y-dimorpholino toluénes con-
duisent également aux acétals de benzaldéhydes (2) et nous avons appliqué
cette réaction a quelques w, w-dimorpholino acétophénones dans le but
d'obtenir des acétals o -cétoniques. En effet, la préparation de ces acétals
a partir des w, w-dihalogénoacétophénones a été contestée et les publi-
cations récentes, dont plusieurs brevets, font appel i des produits de
départ parfois peu accessibles ou a des synthéses longues et colteuses.

Nous nous sommes ensuite proposé de mettre au point une méthode
de préparation de bis-acétals des arylglyoxals dont un seul exemple
(bis-acétal cyclique) existe i notre connaissance dans la littérature.

Comme dans le cas des condensations de composés aromatiques,
nous avons essayé de rechercher les intermédiaires réactionnels des
condensations des alcools et nous avons comparé les réactions du com-

posé gem-dimorpholiné i celles du phénylglyoxal.
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[ - TRAVAUX ANTERIEURS - PRINCIPES DE SYNTHESE,

A - Travaux antérieurs.

Les acétals méthylique et éthylique des paranitro et para chloroben-
zaldéhvdes sont préparés par

- action d'alcools sur les benzaldéhydes en présence d'acide chlorhy-
drique (3) (4).

- action du sulfate de méthyle sur le p-nitrobenzaldéhyde, en milieu
sodique (5),

- hvdrogénation du chlorure de paranitrobenzoyle 4 100-140°C dans
un solvant, en présence d'ester orthosilicique et de catalyseur i base de
palladium (6).

- action d'orthoformiate d'alkyle sur les aldéhydes dans 1'alcool, en

présence d'acide chlorhydrique (7) (8).

B - Principe de synthése,

X CH(Nm), ———>» H(OR
m
2 HC) 7 X C (O )z

L'y, a-dimorpholino chloro-4 ou nitro-4 toluéne est mis en solution
Ou en suspension dans un excés d'alcool anhydre dans lequel on fait bar-
boter du gaz chlorhydrique Jusqu'a ce que le milieu réactionnel devienne
franchement acideet celui-cj est abandonné sur desséchant, neutralisé,
puis 1'acétal est extrait, Nous avons ainsi obtenu les acétals du p-nitro-
henzaldéhyde avec des rendements de 60 480 % et ceux du p-chloro-

benzaldehyde avec des rendements de 703 90 %.
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A - Travaux antérieurs.

Les condensations des g, w-dihalogénoacétophénones avec les alcoolates
en milieu alcoolique (9) (10) (11) ne donnent pas des acétals o-cétones mais
des cétals ¢ -aldéhydes (12) (13) (14) :

2 RONa

CO-CHX,

v

C(OR),~-CHO

-L'acétalisation des arylglyoxals se fait & reflux prolongé en présence
d'alcool et d'une petite quantité d'acide (12) (15) (16), ou a température
ambiante en présence de NH4C1 (17) (18) ;

De nombreuses autres préparations sont basées sur :

- l'action d'halogénure de phénylmagnésium sur le diéthoxyacétylpipé-
ridide (19) (20) (21) ou le diéthoxyacétonitrile (22),

- la condensation du chlorure de nitrosyle avec 1'acétophénone, dans
l'alcool méthylique ou éthylique (15) (23) (24),

- l'action de diazoacétophénone avec 1'hypochlorite de tertiobutyle en
présence d'alcool éthylique (25) (26),

- le réarrangement de sulfoxides g-cétoniques avec 1l'iode dans le
méthanol (27) (28),

- I'action du méthanol sur 1'g-chloro w-méthylmercapto acéto-
phénone (29),

- l'action du méthanol sur l'aldéhyde o, o-dihalogéné, en présence

d'ions Agt (14).
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B - Principe de synthése.

les premiers essais ont €té entrepris comme pour les o, o -dimorpho-
ino telucnes, en abandonnant & température ambiante pendant plusieurs
jours sur desséchant, une solution d'w, w-dimorpholino acétophénone dans
un excés d'alcool anhydre dans lequel nous avions fait barboter un excés
de gaz chlorhydrique. Dans ces conditions nous avons obtenu du benzoate
d'alkvle et deux ou trois des acétals A, Cet B inséparables par distilla-

tion mais identifiés en C.P. V, et en R. M. N,

C(OR),— CHO  cetal - aldéhyde

(C)
CO- CH(Nm), _ROH exces CO-CH(OR), acetal - cetone
H Ci gaz (A)

C(OR),- CH(OR), bis-acétal ou
cétal - atetal
(8)

Nous avons fait varier les conditions expérimentales pour définir le -

milieu réactionnel le plus favorable & I'obtention de 1'acétal - cétone. La

condensation d'alcools contenant 1 & 1,4 fois la quantité stoechiométrique

de gaz chlorhydrique se fait & reflux pendant une heure et elle est suivie
par C.P.V, ; il est parfois nécessaire d'ajouter quelques gouttes d'eau en
{in de réaction pour éliminer le bis-acétal formé. Les acétals A sont alors
obtenus avec des rendements moyens de 60 % , ce sont des liquides incolores
© s .nlssent au bout de quelques semaines ou quelques mois et donnent du
cnecate d'alkyle et de 1'acide benzoique.

Rervar : L'aci ; . .
arque : L'acide sulfurique ne catalyse pas la réaction des alcools

avec les composés dimorpholinés., Dans 1'éthanol 4 95° en

ré ] . . P M e
presence d'acide sulfurique pur, 1'acétal ne se fait pas, meme

by - N
T a1 i

~faitalor s pascer du gaz chlorl dr.y

R P «1}:}1(11‘.‘1]’11'« "acatal (C. P.V.)-
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A - Travaux antérieurs.

A notre connaissance un seul bis-acétal cyclique du phénylglyoxal est
signalé dans la bibliographie : RUSSEL (29) 1'obtient par condensation de
1'éthyléne glycol avec le semi-mercaptal du phénylglyoxal, en présence de
chlorure mercurique,

Quelques bis-acétals du méthylglyoxal sont connus (30) (31) (32) (33) :
ils se forment en petites quantités lors de la préparation des acétals

y-cétoniques correspondants,

B - Principe de synthése,

préparation des bis-acétals car elle donne un mélange des trois acétals

A, Bet C contenant essentiellement A qui résulte de 1'isomérisation

de C:
H-’
C(OR)-CHO —s CO-CH(OR),
( (A)

C)

Nous avons constaté cette transformation aussi bien en présence de
traces d'acide sulfurique pur (conditions d'acétalisation du phénylglyoxal)
qu'en présence de chlorure d'ammonium (conditions d'acétalisation par
l'orthoformiate d'alkyle) ; FOUGEROUSSE (14) l'observe également dans
CC14, en l'absence d'acide,

-La cétalisation de l1'acétal-cétone A par l'orthoformiate d'alkyle

en présence d'une petite quantité d'acide chlorhydrique ou sulfurique

anhydre nous a permis de préparer le bis-acétal :

H
X O CO -CH(OR), 'é. X C(OR),— CH (OR),
(RO),CH
(8)

(A)
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File se fait dans les conditions de céetalisation de 1'acétophénone (34),
% reflux prolongé et elle est suivie par C. P. V. qui permet d'évaluer la
proportion d'acétal A qui subsiste en fin de réaction,

Les bis-acétals éthyliques B ont pu étre séparés des acétals €thy-
liques de départ par C.P.V, préparative, ou par réaction avec un com-
posé organomagnésien qui permet d'éliminer A sous forme d'acétal
. -alcool tertiaire (voir 4éme partie). Toutefois, cette derniére méthode
ne permet pas de purifier rigoureusement le bis-acétal car un peu de
diphénvle se trouve entrainé a la distillation , Les bis-acétals méthyli-
ques cristallisent aprés évaporation de 1'alcool du milieu réactionnel et,
bien que leur point de fusion soit assez bas, ils peuvent étre séparés du
reste d'acétal A par recristallisation : les rendements sont donc meilleurs

(67 a 83 %) que pour les bis-acétals éthyliques (40 %),

anhydre, dans le méthanol a reflux en présence d'acide sulfurique, nous
permet également d'obtenir du bis-acétal méthylique pur alors qu'un mé-
lange de bis-acétal et d'acétal éthylique se fait avec 1'orthoformiate d'éthyle

dans 1'éthanol,

en milieu acide, s'accompagne d'hydrolyse et d'isomérisation et ne peut

donc constituer une méthode de préparation du bis-acétal éthylique.



FTART AL 3,1,

@- GO = CH(Nm), :
oM
1
2 31
. /Nm
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@ACDN{\;NO . @CO—CH(OR\:
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II - INTERMEDIAIRES REACTIONNELS.

En presence de gaz chlorhydrique, le composé dimorpholiné et 1'alcool
pourraient donner les acétals A et B par différents intermédiaires réac-

tionnels groupés dans le tableau 3.1,

- I:'_E_:(_)_U.I_L_I_B_FSEI__:‘)__ se déduit de 1'expérience suivante : 1'aminal et
le méthanol sont chauffés A reflux en milieu acide pendant une heure et seul

A est mis en évidence par C.P, V,,Aprés 13 heures & température ambian-
te B existe dans le milieu réactionnel (rapport des surfaces des signaux
C.P.V.: A=75%, B =25%), Si on ajoute alors quelques gouttes d'eau,
on élimine le bis-acétal,plus rapidement a reflux qu'a température ambiante,
et on peut obtenir A pur aprés neutralisation et extraction.

Un excés d'eau hydrolyserait 1'acétal-cétone en phénylglyoxal (réaction 9

ce sont les mémes que pour les dithioacétals (35) et les diamides (36) pour
lesquels des aminoéthers et des aminoamides ont pu étre isolés ; cependant
nous n'avons pas mis d'aminoéther en évidence au cours de nos condensa-
tions d'alcools avec les w, w-dimorpholino acétophénones, pas plus qu'avec
les ¢, o -dimorpholino toluénes bien que des composés de ce type soient
connus (37) (38).

- LES REACTIONS 2 +6_+ 8 peuvent étre envisagées dans le cas
d'un composé gem-dimorpholiné ¢ -cétonique j en effet, dans les réactions
faites 3 température ambiante on met en évidence du cétal C , celui-ci
pourrait également &tre un intermédiaire dans les réactions faites a reflux
mais s'isomériser rapidement en acétal,

Aprés 48 heures 3 température ambiante on ne trouve que du cétal
méthylique par action de 1'alcool méthylique sur le composé dimorpho-

liné, alors qu'avec 1'alcool éthylique, de 1'acétal A et du bis-acétal B

existent également,
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1o cetal ¢ pourrait se former par condensation de l'alcool sur le
carbonvle cétonique du produit de depart (réaction 2 ) et l'eau formée
hyvdrolyserait la fonction aminal (réaction 6 ). Nous n'avons pas réussi
i préparer les dimorpholino-1, 1 dialcoxy-2, 2 phényl-2 éthanes et n'avons
pas pu vérifier leur stabilité dans les conditions réactionnelles ; en effet,

l'aminolyse du cétal C ne donne que du semi-aminal qui est facilement

hvdrolyvsé en cétal puis en phénylglyoxal.

HNm
C(OR),-CHO _— @-C(OR),-CHOH-Nm

LA REACTION 3 se fait si 1'alcool contient de 1'eau : du phénylglyoxal
est mis en évidence dans les condensations réalisées a partir de 1'alcool
32 95° et les intermédiaires réactionnels sont alors ceux qui se forment a

partir de cet aldéhyde , nous les étudierons au paragraphe suivant.

Remarque : C se forme au cours de la condensation de 1'alcool, théori-
quement anhydre, avec 1'w-hydroxy @-morpholino acétophénone. L'hydrolyse
de la fonction semi-aminal peut avoir lieu aprés cétalisation du carbonyle,

ou avant, et dans ce cas 1l'intermédiaire réactionnel est également le phényl-

glyoxal.
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Le cetal € pourrait se former par condensation de 1'alcool sur le
carbonyle cétonique du produit de départ (réaction 2 ) et l'eau formée
hvdrolyserait 1a fonction aminal (réaction 6 ). Nous n'avons pas réussi
i préparer les dimorpholino-1,1 dialcoxy-2, 2 phényl-2 éthanes et n'avons
pas pu vérifier leur stabilité dans les conditions réactionnelles ; en effet,
l'aminolyse du cétal € ne donne que du semi-aminal qui est facilement

hvdrolysé en cétal puis en phénylglyoxal.

HNm
C(OR),- CHO —— @c (OR),=CHOH - Nm

LA REACTION 3 se fait si 1'alcool contient de 1'eau : du phénylglyoxal
est mis en évidence dans les condensations réalisées a partir de 1'alcool
32 95° et les intermédiaires réactionnels sont alors ceux qui se forment a

partir de cet aldéhyde , nous les étudierons au paragraphe suivant.

Remarque : ¢ se forme au cours de la condensation de 1'alcool, théori-
quement anhydre, avec l'w-hydroxy g-morpholino acétophénone. L'hydrolyse
de la fonction semi-aminal peut avoir lieu aprés cétalisation du carbonyle,

ou avant, et dans ce cas l'intermédiaire réactionnel est également le phényl-
glyoxal,
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TABLEAU 3, 2.

P
OH OH
| 3 /7
C -CHO — CO-~CH
1 3: \OR

OR SA
sc 10_~
,/
V 4
OH OH
: ! 7 5 .
4’| 4 C -CH mandelate dethyl-
' “oR
OR i
17
, ° 9 } ,/12
’ N\ ,
OR . X\

|
. ! OR
[} ’ 6 I Ve
(') S OR
)

R 13 A
C
dimere 7
! /7
C-CH
| AN
OR OR
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111 - ACTION DES ALCOOLS SUR LE PHENYLGLYOXAL.

INTERMEDIAIRES REACTIONNELS

On peut envisager la condensation de 1'alcool sur le carbonyle céto-
nique (réaction 1 ) ou le carbonyle aldéhydique (réaction 2 ) du phényl-
glyoxal, par les intermédiaires réactionnels du tableau 3. 2.

A cause de leur instabilité, les intermédiaires supposés n'ont pas
toujours pu étre synthétisés afin d'en vérifier le comportement dans
les conditions réactionnelles ; de plus, les traces d'eau contenues dans
l'alcool ou celles qui se forment au cours des réactions, les hydrolysent

partiellement en phénylglyoxal.

III-, - LE SEMI-ACETAL 8 A PEUT ETRE UN INTERMEDIAIRE

) e ety PN gy i g ol ig

Les semi-acétals d'arylglyoxals s'obtiennent parfois par simple
recristallisation des aldéhydes dans les alcools (39) (40}, Contrairement
i ce que constate TORREY (16) le semi-acétal éthylique du phényl-
glyoxal n'est pas stable dans 1'alcool acide : 3 température ambiante il

donne du phénylglyoxal, du cétal, puis de 1'acétal.

- 1'acétal peut se former par les réactions § oul10 + 9
- le cétal se ferait par les réactions 3'+ 4 ou par cétalisation 1 +4’

du phénylglyoxal provenant d'une hydrolyse partielle (réaction 2 ).
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III-2 - LE CETAL € ESTINTERMEDIAIRE REACTIONNEL

A) Obtention & partir du phenvlglvoxal.

le tableau 3. 3. resume quelques experiences effectuées a partir de 25 g

de méthanol anhydre,

1, 25 102 mole de phénylglyoxal et des volumes va-

riables de méthanol contenant 2,5 % en poids de gaz chlorhydrique. Ony

voit 1'augmentation de la proportion de cétal en fonction du temps (exp n*® 1),

'influence de la température (exp. n*S1 3 et 4) et de 1'acidité (exp.n°®Sl et 2)

qui favorise sa transformation en acétal A .

Dans les meilleures conditions, nous avons récupéré un mélange con-

tenant autant de phénylglyoxal que de cétal méthylique (exp. n® 2) , le cétal

éthvlique s'isomérise plus rapidement et n'a pu étre obtenu dans les mémes

proportions.

TABLEAU 3.3,

CH,OH
CO-CHO —>» C(OCH4) -CHO
HCI 2
(P) (C)
' Volume Proportions (C.P.V.)*
N°® 1 (CH3 OH + HC1) T t.
cm3
P C A ]
1 4 ambiante 25 mn 90 10
1h 80 20 trace
2h40 mn| 60 80 10
___________ 66 h 35 45 14 6
2 2 ambiante 6ah -;Z)"-"s-(;"-""”"""
3 4 0°C 72 h s | s T
...... N 144 h 50 50
4 ---<-—--:---—-—--------— el E R ] A Tk ddatiadiadiutiad
4 60°C 10 mn 60 40 traces
2 h 45 20 35 10
Caatien dL rapnort des sorfaces des pucs,
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B-Isomérisation en acétal A

Son réarrangement dans des milieux alcool-acides a différentes

concentrations a été suivi par C,P. V.,

TABLEAU 3.4

C(om,- CHoO —» @-co - CH(OR),
(A)

Proportions
N* ROH rapport molaire T ta
1% CH OH anhydre 2 reflux 10 mn| 100
50
2 " " ambiante] 30 mn| 90 10 | trace
P L L T e R PR LR EELER Rl fadhdiadiad aliafiaititi
3 CZHSOH comm, 4 reflux 0 50 50
60 20mn| 100
433 " " ambiante 0 50 50
16h 100 |
5 20 1,4 ambiante| 45 h C existe encore

% Réactions faites en présence de desséchant

## Des cristaux blancs apparaissent au boutde 72 h.

La vitesse d'isomérisation du cétal augmente avec la température

(exp. n*%1et2, etn*S 3et 4) et la concentration en acide (exp. n®S 4 et

-

5).

Il s'isomérise également dans le benzéne en présence de gaz chlorhv-

drique et on peut comparer cette transposition, qui serait donc intramolé-

culaire, a celle du triarylacétaldéhyde dans 1'acide sulfurique concentré.

e tions
Elle peut se faire d'aprés le schéma suivant qui correspond aux reaction

. [



I Y S

OR OR OR o
| H* | + | H
C,H—C— CHO &= (CH—C— CHOH > CGHS-Q— CH\
| —
OR OR OR
¢ “

’ OH
-t +
CgHg=CO - CH(OR)Z — CsHs' C- CH(OR),
|

A OH

Un composé de type dioxanne 1-4 se forme également au cours de la
transposition, il peut provenir de la déshydratation de deux molécules de
diol D ou de la dimérisation d'un intermédiaire de la transposition .
FOUGEROUSSE (14) observe le méme phénomeéne i partir de C6H5-C(OR)Z-

CHZOH.

OR H

OR OR of M- OR OR
I 7 _-H,0 ,up/ | /
2 C—CH 25 o 2 g-c:
o]

O
| N
OH OH
b OR H OR

H

Nous avons montré qu'en milieu acide 1'alcool peut se condenser avec
e carbonyle cétonique du phénylglyoxal mais que la synthése des cétals
. -aldéhvdes ne se fera pas avantageusement de cette facon a cause de leur
VU T — s Tore «' de la formation de bis-acetals
Prorereten de oS cornposcs devra done se faire en milieu basique, par

R O R PE S T EUOTS G T S - aldéhydes o, q-dihalogénés (ry r14'.



IV - PARTIE EXPERIMENTALE.,

Iv-1 ACETALS DE BENZALDEHYDES PARA-SUBSTITUES,

L'e,a-dimorpholino chloro-4 toluéne, ou le mélange du composé
nitré et du bromure de morpholinium, est dissous dans un excés

d'alcool anhydre. On fait barboter un excés de gaz chlorhydrique

puis on laisse le milieu réactionnel sur désséchant pendant au moins trois
jours, L'excés d'acide chlorhydrique est neutralisé par la morpholine , les
sels sont filtrés et lavés a 1'éther, Aprés évaporation de la majorité du
solvant sous pression réduite, le résidu est versé dans l'eau froide et la
phase organique extraite a 1'éther , celle-ci est lavée au bi sulfite de
sodium pour éliminer les traces de benzaldéhydes éventuellement présentes,
au carbonate de sodium puis 3 1'eau. Le solvant est évaporé, l'acétal est
distillé et sa pureté est contrdlée par C.P. V., sur colonne SE 30.

Tous les acétals obtenus sont des liquides jaunes assez volatils
devenant bruns au bout de quelques mois.,

Nous avons rassemblé nos résultats dans les tableaux 3.5. et 3.6.
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TABLEAU 3.5,

o,N@ CH (OR),

Eb°*C/P mm Hg Rdt %
-R ¢ CH(OR),
tr. litt. tr. litt, (CC1y)
-CH, 108-9/, 142-4/, 60 70 '3) 5, 42
""""""""""""""""""""""""" 6) | . ..
-C,H, 118/, 1525/ 4(6) 64 69 5,52
-n-CyH, 118-9/, , 66 5,52
.......... BT TR SR IS (I
-i-C H, 166-7/, 63 5,52
.............................................. N
-n-C Hy | 166/, 80 5,50
........... b e e e e i R L S unity S USRS [
-i-C Hy 160-1/, 64 5,50
----------- el B Salietelbada i L DRI
-n-CgH) ) 157-8/ 60 5,47
r
--------------------- q----—--—-—-}---——------h----------—---------"
-i-CH || 174/, 65 5,50




- 69 -

TABLEAU 3.6,

cl @—cn(om,

Eb. *C/P mm Hg Rdt ¢ 26
R np ¢ CH(OR),
tr. litt. tr. litt, (CCl 4)
8
-CH, 105/ 125-6/ " " oa 88'° 7 |1, 507 5,25
1,507 8)
-CH, 115/, 108/3 79 1,491 5,37
_________ I U [N A MU S
n-C3Ha ) 068/, 87 1, 488 5,45
Si-C Ho | 12244/, 67 1,488 5,42
--------- IR FRUIUIPIUIPIIPRI ESPIIIN SUPIPRRSS FUIPRPIPIEY SRR
- 48 5,37
n-C Hy | 126/, 89 1,485
i 1, 481 5,40
i-C Hy | 122/, 94
--------- IR U ISURIPIIN SPRIpt P ST
-n-CoH) [ 134-5/ 4 73 1,483 5,37
Zi- . 7 1,481 5, 42
i-c H || 132-4/, 8
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Iv-2 ACETALS D'ARYLGLYOXALS

A - Acétals y-cétones : Ar-CO-CH (OR)2

On dissout le compose gem-dimorpholine dans un excés d'alcool commer-
cial contenant 1, 2 fois la quantité théorique de gaz chlorhydrique puis on
chauffe a reflux pendant une heure. Si la chromatographie (colonne Carbowax
20 M) indique la présence de bis-acétal, on ajoute 1 a4 10 gouttes d'eau dans
le milieu réactionnel. L'extraction est faite de la m&me fagon que pour les

acétals des benzaldéhydes., le tableau 3.7. groupe les résultats obtenus,

B - Bis-Acétals : Ar-C(OR)2 -CH(OR)2

Le tableau 3.8, résume les conditions expérimentales des réactions.
L'acétal de départ est dissous dans l'alcool , on ajoute 1'orthoformiate
d'alkyle, 10 a 15 gouttes d'acide sulfurique a 98-100 % et on chauffe a
reflux en suivant la réaction par C.P.V. sur colonne Carbowax 20 M, Le
milieu réactionnel est neutralisé par addition contrdlée de morpholine
anhvdre, concentré, versé dans l'eau et extrait & 1'éther.

Les bis-acétals sont des liquides sirupeux, incolores ; leurs carac-

téristiques figurent dans le tableau 3.9.

IV-3 INTERMEDIAIRES REACTIONNELS

i e e

~OH
X CO-CH
T O-CH,-CH,

A - Semi-acétals éthyliques

On dissout le phénylglyoxal anhydre dans un excés d'éthanol
absolu commercial et on chauffe a reflux , aprés évaporation de 1'alcool on

obtient un liquide jaune épais qui cristallise au bout de quelques jours.

-X vC=0 vOH £ CH § OH
(nujol) {nujol) (CC14) (CC14)

-H 1690 3450 5,60 4,70
____________ R SRR TP TS ISR N
-CH, 1690 3370 5,55 4,40
____________ I--__-_-_-_-_ i I U FE D
- | LT " 400 ] 5,50 4,36

1 1 ] |




iABLEAU 3,7,

x@ CO- CH(OR),

Eb*C/P mm Hg Rdt %
-X -R : v(c=0)"*| ¢ CH(OR),
tr. litt, tr. | litt. | (liq) @14)
-CH, 87-8/, 85-6/ o 22‘2 75 | 73171 1690 4,86
-C_H (16) | 65 1685 4,90
25 | BE9ga |10
-H | -n-C,Hy 115-6/0,7 76 1690 4,85
-i-C,H,| 116-9/, sigmlé () 44 1690 4,87
e R i b e e res e eee- e e P T o B R R i g ol
-n- H -
n-C,Hgl 125-138/ ¢ 75 1690 4,90
-CH, 108-13/, signalé (17 | 73 1690 4,75
-C,H, | 107/0,6 67 1685 4,82
__________________________________ SO (RN ISR S
ch -n-CyH A 113-7/ 72 1685 4, 86
- B Ot REREELLES S U IO S
-i-C,H, | 120-2/, 50 1685 4,75
-n-C Hol 125-132/ , 71 1690 4,75
-CH, 90-3/0,2 signalé (7 67 1690 4,70
SRS DY PR U DRSS AU S
-C,H, | 11627/ ¢ 58 1690 5, 07 |
-------- h--"-’-------ﬁ--“--‘-----‘ P R il -—-—-———-!
. -n-C_H. 103-115 66 1690 4,77
Cl |"h=~30 g /0,1 {
S R R R T ------------ P R e St '
. |
-i-C4H, 115-122/ 30 1690 4,82
-G 14045/“,4 60 1690 4,75 ‘
1 L

tira e

ment 4 1700 cm”



ey

- 72 -

TABLEAU 3.8,

H#
C O -CH(OR), ¢+ (RO);CH — C(OR)I- CH(OR):
R OH
(A) (8)
acétal temps de
-X -R alcool de départ | (RO)3CH reflux purification
g g (mole) g h
-H -CH3 50 19,5 0,11 15 5 distillation
------- b i R R i LT T Jruqpepup ---------%-------- R L L
-H CaHst 60 |20 01 15 18 C6H5+MgBr
distillation
R — - cm e a- b Bt dia il I e b ce e e e - T ------------- L
-Cl -
CHy 1 50 |20 0,093 15 3 recrist.
éther -pétrole
L ------ b Rl DRt T S SPRSpIOIID SN L I ) -
-C1 -CZHS 50 13 0, 05 15 4 distillation
--=~---- et I ) bt SR TR D Y R b
-CH3 -CH3 50 14 0, 07 15 2 recrist,
éther-pétrole
+
hexane
...................................................... ﬁ-—------—-----
-CH3 H
-CoHgl 100 132,5 0,15 44,5 49 C¢H MgBr
+
distillation
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TABLEAU 3.9.

X ‘@- C(OR);-CH(OR),

C % H %

-X -R Eb. ou F°C Rdt § CH(OR)

%o (CC1),) calc.; tr. { calc tr,
-H -CH3 32-3 67 4,22 63,72:63,90] 7,96: 8,09
W ssosro e | 43 | a3 | 68, 08:67, 85| 9, 22: 9,27
T S R 61-2 | 83 | 4,20 |55, 28:55,82| 6,52: 6,71
O en nzeras | Tes | 440 [ 6066 160,66 7.90: 7,82
cHy[-cn, | ses | 72 [ w720 |65 00: 65,40 8 338,50
eyl c,nf osisro,7 | 35 | a8 [ es,02 169, 64] 9,46: 9,51 |
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R - Cetal mathyhgue  C HoO -COCH ) . - CHO
b—>5 3

)
-

8,5 v (0, 06 mole) de phenviclvoxal sont dissous dans 125 g de meéthano]
wnhuvdre et on ajoute 5 cmz d'une solution de mcthanol contenant 2,5 % en
poids de gaz chlorhydrique. On laisse A température ambiante pendant 48 h
en suivant 1'évolution par C. P, V. sur colonne Carbowax 20 M, puis on
neutralise par la morpholine, Aprés extraction et distillation, on recueille
5 g d'huile jaune contenant du cétal -aldéhyde et du phénylglyoxal insépa-

rables par C.P.V, préparative i cause de 1'hydratation de ce dernier.

C - Dimére formé au cours de l'isomérisation du cétal

-~

éthylique en acétal éthylique: O,bHS H OEt

O 0

H:' ‘:csns

OEt OEt
Poudre blanche sublimable vers 240°C sur le banc Kbfler, insoluble

dans 1'éther, les acides et les bases aqueuses,

- I.R: absence de bande carbonyle ; C-O-C 3 1100-1150 (nujol)
- R.M,N, (CCl4 - CDC13): Cﬂé 4,80
o.cx_{?_-cu3 a3,30et 3,90
O-CHZ-C}_-I3 al,2o0

ANALYSE calc. (cétal) % C. 69,23 H. 7,69
tr. (dimére) 69, 07 7, 84

SPECTROMETRIE DE MASSE : Ion moléculaire non visible, celui de

masse la plus élevée (371) correspondrait au dimére ayant perdu un radical

CZHS.
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QUATRIEME PARTIE

PREPARATION D'ALDEHYDES ¢-ALCOOLS et o -ETHER

A PARTIR D'ACETALS DU PHENYLGLYOXAL



- 77 -

L'action des réducteurs classiques sur le carbonyle des acétals
o -cétoniques des arylglyoxals donnera des acétals mandéliques et celle
des composés organo magnésiens conduira aux acétals y-alcools tertiaires.
L'hydrolyse acide de ces deux catégories d'acétals permettra d'obtenir,
suivant les conditions expérimentales, des o -hydroxy-aldéhydes libres,
dimérisés ou isomérisés en y-cétols comme la plupart des aldéhydes
o -substitués,

Les réactifs de Grignard remplacent parfois un des groupements
alcoxy d'une fonction acétal (1) : des alcools ¢ -éthers seront donc prépa-
rés 3 partir des acétals-cétones,

La méme réaction se produisant sur 1'une ou l'autre des fonctions
des bis - acétals du phénylglyoxal pourrait donner des o, o-dialcoxy-éthers,

en particulier des acétals o -éthers hydrolysables en aldéhydes o -éthers.
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- WD OUCTIONS DES ACETALS 5 -CETONES

-1 REDUCTION EN ACETALS 5-ALLCOOLS SECONDAIRES

A - Réduction par les alcoolates.,

ADKINS réduit 1'acétal méthylique en présence d'isopropylate d'alu-
=1inium (2) 5 nous avons effectué la méme réduction en présence d'alcoolate
de sudium ct d'alcool, ce dernier pouvant d'ailleurs étre différent de celuj
i1 @ servi i préparer 1'acétal. L'acétal-cétone ne se crotonise pas, sila

reduction est incompléte il est extrait et distillé en méme temps que 1'acétal
s -alcoel. Le produit d'oxydation s'élimine parce qu'il est volatil {formal-

déhyde) ou polymérisé en milieu basique (acétaldéhyde).

R'CHzONa
~.".~CO=CH(OR), &———

: CeHs—=CHOH - CH(OR), 4+ R-CHO
RCHiOH -

B - Réduction par 1'hydrure de sodium,

RUSSEL (3) fait réagir HNa avec les mercaptals o -cétoniques pour

obtemir un anion énolate qui subit ensuite une o-méthylation ou o-benzoyla-
tion s LE FLOC'H (4) a étendu cette réaction aux gem-aminothioéthers

v-carbonvies et nous avons essayé en vain de 'appliquer aux acétals
-cdtonigues

‘ nous avons récupéré le produit de départ partiellement
reduit en acetal g-alcool,

C - Réduction par le borohydrure de sodium.

-

©TLHOCH;),; + NaBH, ¢ 3H,0 —> 4 CsHs=CHOH- CH(OCH3), + NaH,;BO;

De % cifectuée dans 1'eay (3), nous 1

avons réalisée dans 1'éthanol
© 45° (Rdt - 86 7,),
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A - Réduction en acétals g -alcools tertiaires

- La réaction se fait en quelques heures, dans 1'éther & reflux et le com -
plexe est hydrolysé par une solution aqueuse de NH4C1 pour éviter l'hydro-
lyse de la fonction acétal.

- Elle a été utilisée pour la purification des bis-acétals (cf p. 56).

- Certains y-hydroxy-acétals ainsi préparés ont servi i 1'étude des
intermédiaires réactionnels de condensation des arénes avec les w, w-dimor-
pholino acétophénones (cf. p. 34).

- 11 se forme parfois de 1'acétal mandélique C6H5 - CHOH-CH(OR)Z‘.
environ 5 % si R' = éthyle et 50 % si R' = isopropyle ; RUSSEL (3) signale
le méme phénomeéne pour les mercaptals du phénylglyoxal réagissant avec

les magnésiens isopropylique et tertiobutylique,

TABLEAU 4.1,

OH
|
X CO=-CH(OCHs), + RMgX ——> X C - CH{OGHy),
)
R
X -H -H -H -H -H -H -H -CH3
! - - - '5 ‘ - Ani 1
R -Cl-'l3 -C6H5 -C6H5 -CZH5 CZHS CZH5 p -Anisyl|p nisy
Solvant | éther éther éther | éther éther | benzénd éther éther
|
Temps
reflux | 2 h 30 1h30 4 h 1h30 4 h 4 h 2 h 2 h
Rdt % | 90 73 73 70 79 73 35 45
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B - Obtention d'é¢thers ; -alcools

A temperature plus ¢levee que celle du reflux de 1'ether, le composé
organo magnésien peut également réagir avec un groupement OR de la
fonction acétal. Signalée par GRIGNARD en 1905 (5), cette réaction a déji
permis de préparer des éthers-oxydes aliphatiques et aromatiques (6) (7)
(8). Le méme type de condensation permet d'obtenir des g -amino-alcools
tertiaires a partir des w, w-dimorpholino acétophénones : la réaction se
fait simultanément sur la fonction cétone et sur un groupement morpholino,
méme dans 1'éther i reflux (9).

La substitution des deux groupements OR d'une fonction acétal peut
egalement se faire (1) (10) (11), mais nous ne 1'avons pas observée avec

les acetals ¢ -cétoniques,

TABLEAU 4.2,

OH /OC,HS
. |
CO-CH(OC;HSJI + 2 R MgX _—— @C—CH
| \
R' R'

R! Solvant Temps h Rdt %
-C6H5 cumeéne 3 55
140°C
------------- ------------ﬁ----------- e ccccccc -
-C6H5 décaline 4 50
165°C
-CZH5 cumeéne 4 C.P.V.
140°C Préparative

Le magnésien est préparé dans 1'éther, on lui ajoute 1'acétal en

solution dans 1'éther puis on distille ce solvant en ajoutant simultanément,

coutte a contte, le erlvant 3 plus haut point d'ébullition,
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L'acétal ¢-alcool isolé par réaction dans 1'éther peut étre condense

avec un magnésien identique ou différent du premier,

TABLEAU . 4,3,

OH OH OC,Hs
! |
C —CH(OCHs), + R"MgX —_— C —CH
I, | \
R R: Ru
1
R -C6H5 -CZHS -CZH5
Tt
R -C6H5 'C6H5 ‘CZHS
solvant décaline cumeéne cumeéne
Temps h 4 4 4
Rendement % 30 73 C.P.V.
Préparative
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I1 - HYDROLYSE DES ACETALS o-ALCOOLS.

oH OH
' H+ |

C - CH(OR); —_— C - CHO
I, H,0 A'

R

Elle doit donner des aldéhydes ¢ -alcools qui sont également préparés
par hydrolyse de composés hydroxylés o -dichlorés (12), g-mercaptals
(3) (13) |, mono S-oxydes de mercaptals (14) et par hydrolyse d'éthoxy-4

oxazolines (15)

I-1 ACETAL MANDELIQUE
D'aprés KIRRMANN (16) 1'aldéhyde mandélique s'obtient par désacé-

talisation par l'acide citrique dans le dioxanne i reflux :

HO-
CHOH - CH (OCyH), =——=> @- CHOH - CHO

b

L'hydrolyse en milieu acide aqueux a reflux nous a donné un compo-
s¢ dont 1'analyse élémentaire est conforme i celle du mandélaldéhyde mais
dont le spectre I R ne contient pas de bande carbonyle. Simultanément,
TINAPP (17) suggérait l1a dimérisation d'aldéhydes mandéliques en dioxannes
1-4 et dioxolanes, et GRIFFITHS (18) publiait I'hydrolyse chlorhydrique de

I'acétal méthylique en dimére de type dioxanne 1-4. En série aliphatique
l'existence de dim2res de ce type avait déja été démontrée. (19).
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X
OH’.‘\
AR
CHOH - CHO a— cl./ fo}
g
OH
OH
X
X
dioxanne
OH
| X
CH\(O
X
OH
dioxolane

En hydrolysant le diméthyl mercaptal S-oxyde - alcool par CuCl2
dans le diméthoxy éthane, OGURA obtient un dimeére de 1'aldéhyde mandé-
lique alors qu'en présence de HC1 dans le T.H.F., il constate une transpo-

sition en w-hydroxy-acétophénone (14).

SOCH,
/
CgHs-CHOH-CH _HA, CgHs-CHOH-CHO —> CgHs - CO - CH,OH

SCH, T.H.F.

Les transpositions d'aldéhydes o -substitués en isom@res cétoniques

plus stables s'observent en milieu acide et en milieu basiq
les méthoxy-aldéhydes

ue, elles se

produisent avec les amino-aldéhydes (20),

(21) et les acétoxy-aldéhydes (22) .
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II-2 ACETALS ,-ALCOOLS TERTIAIRES

- Par hvdrolvse du mercaptal correspondant par l'iode en présence de
bicarbeonate de sodium, RUSSEL (3) obtient un dimeére de I'aldehvde
d:phenylglycolique.

- Traité par HCI1 concentré dans le T.H.F. 3 température ambiante, Je
le dimethylmercaptal S-oxyde conduit i 1'aldéhyde libre (14),

- A température ambiante, par formolyse suivant la méthode de GORGUES
(23) et par hydrolyse avec une solution aqueuse de HC1] au demi, nous sommes
egalement parvenu i l'aldéhyde libre, alors que I'hydrolyse avec HC1 2N 3
reflux donne de la benzoine par une isomérisation déji observée par DANILO\Y
(24) et Mc ELVAIN (25),

B- R' = -CZH5

—-——--------_-----_--------------------—------

OH OH
i 1
CeHs -? - CHHOC ;Hy), ——————>  C¢Hs- C— CHO
|

Ce composé est identique 4 celui qui résulte de 1'hydrolyse du mer-
captal (3) et de 1'oxime (26) ; il se décompose légerement i la distillation

et une bande carbonyle cétonique apparait alors dans le spectre I R,

De 1'acétophénone est également identifiée, dans les mémes conditions,
lorsque R' = -CH3. La cétone se formerait a partir de 1'aldéhyde o -alcool,
avec départ de formaldéhyde :

OH
|

IC—(:Ho —> CO-CH,mCH; + HCHO
CH;—CH,

En effet, le phény]éthvlglycolaldéhyde abandonné pendant quelques
‘ours an refrigérateur dans un flacon bien bouché donne, avec la dinitro-

¢+4 -phénylhydrazine, le dérivé cristallisé correspondant a la propiophénone.

Sement été constatée pour R!' = C6H5 : il se forme de

RO oty T'.‘i«.:éh\/de fOormiaie Towe .- 141 1 . -,
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permet d'isoler deux fractions correspondant & deux pics dédoublis.

- La premiére fraction est un mélange de deux ¢ -hydroxy butanones isomeér

Nous avons également identifié ces cétones dans le mélange provenant de 1'hy-

drolyse de la condensation de EtMgBr avec le cétal éthylique du phényl-

EtMgB
C(OEt)— CHO __i_r. COLCHOH-Et 4 CHOH-CO-Et
hydrolyse

- La deuxiéme fraction a la méme formule brute que la premiére ;

’

glyoxal :

son spectre I R contient une bande OH et une bande carbonyle et les
protons aromatiques sont équivalents en R.M.N.. La double irradiation
et I'action de sels d'europium montrent que la fonction alcool ne se trouve
pas en g du cycle aromatique ; le spectre de masse contient effectivement
les motifs C6H5-CH2-CO., C6H5-CH2-CO-CO., et C6H5-CHZ., ce qui

permet d'identifier deux cétols isoméres (27):

CH~CHOH=-CO-CHj,4 + CHz—CO ~CHOH-CH;,4

Les cétols de la lére fraction résulteraient :
- de la migration soit du groupement phényle, soit du groupement
éthyle, apres protonation de la fonction aldéhyde.

- de 1'isomérisation d'un cétol formé préférentiellement (28).

CO-CHOH-Et

OH OH /

] ]
?-cuo —_— C —CHOH n

Dk
VP Te

Et NE \
B @cnon-co-a
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Les cétols de la 2éme fraction se formeraient a partir de ceux de la
J>re fraction et plus particuliérement a partir de C6H5-CHOH-CO-Et.
En effet, ce dernier (synthétisé par condensation du bromure d'éthyl ma-
gnésium avec la cyanhydrine du benzaldéhyde), remis dans les conditions
d'hydrolyse de 1'acétal de départ donne le mélange des 4 cétols,
L'isomérisation thermique d'un cétol de ce type a déja été constatée (29) ;
notre résultat pourrait également s'expliquer par une isomérisation, voi-
sine de celle des alcools phénylallyliques en milieu acide, portant sur la
forme €énolique de 1'hydroxy-1 phényl-1 butanone-2 et aboutissant i 1'énol

de l'hvdroxy-3 phényl-1 butanone-2 :

CgHs=CH— C=CH,-CH;  €——————  CgHs=CH-C ®CH -CH,
L / -_— | :

|
OH O OH OH

i

+
H
CeHs=CH=C = CH=-CH, q-‘—'o—— CgH5=CH 22:C==-CH=CHj;
1 1 “HY » |
OH OH OH

If

CgHs=CHy=CO =CHOH=CH; €——————  C4Hy~CH,~ CHOH= CO - CH,
—_—
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111 - REDUCTION DES BIS-ACETALS.

Les bis-acétals du phénylglyoxal ne réagissent pas avec l'hydrure de
sodium et ne se condensent pas avec les composés organo magnésiens dans
l'éther et le benzé&ne a reflux. A température plus élevée, on peut envisa-
ger la réaction des groupements OR d'une ou des deux fonctions gem-

dialcoxye

111-1 BIS-ACETAL ETHYLIQUE.

A - Condensation avec C6H5 MgBr

La réaction se fait dans le cuméne a reflux, elle donne un produit
huileux qui retient des impuretés inséparables par distillation. Le produit
principal (Rdt brut = 70 %) est isolé par C.P.V. préparative, L'analyse
physico<chimique montre qu'une seule molécule de C6H5 MgBr a réagi
avec le produit de départ ; la position du proton méthine et l'hydrolyse
en aldéhyde prouvent que c'est un groupement éthoxy de la fonction cétal
qui a été remplacé :

OEt
(

COEN,~CH(OEY), + MgBr —>» C —CH (OEt)

Les essais de synthése univoque de cet acétal ont échoué: l'hydroxy-
acétal correspondant ne se condense pas avec le sulfate d'éthyle en milieu
sodique et, contrairement 3 ceux de la série aliphatique (21), il ne réagit

pas avec l'hydrure de sodium dans 1'éther et ne peut donc pas etre alkylé.
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B - Hydrolyse du produit de condensation.

Rcalisée, comme pour les acétals y-alcools, par HCl au demi a tempé.
rature ambiante elle donne un composé aldéhydique (§CH & 9,60 et ,C=0 i

1720) susceptible de s'isomériser en éther éthylique de la benzofne qui

peut lui-méme s'hydrolyser en benzofne :

OE!t OEt
CoHe = & = CHO H' CH, - s
pHe | —_— 6's CO-CH\ — CsHs'CO'CHOH‘C5H5
CeHs CeHs

111-2 BIS-ACETAL METHYLIQUE.

Dans le toluéne, le xyléne ou le cuméne i reflux, quelles que soient
les proportions des réactifs, chSMg Br se condenserait sur la fonction
cetal et sur la fonction acétal puisque le produit isolé, mis dans les con-
ditions d'hydrolyse, ne donne pas de fonction carbonyle,

Nous n'avons pas réussi a le purifier car il se décompose a la
chaleur en donnant du triphénylméthane et du benzaldéhyde, Le tétra-
phénvl-1,2,2,2 méthoxy éthane que nous pensons avoir identifié (RMN)
ne figure pas dans la littérature,

Une synthése univoque n'a pu étre tentée par méthylation de 1'alcool
correspondant, car celui-ci se décompose soit & température ambiante
dans le benzéne en présence de soude, soit i reflux dans la soude

alcoolique (30):

C—-
CHOH CH . cHO
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1V - PARTIE EXPERIMENTALE

1Vv-1 REDUCTION DES ACETALS y-CETONES PAR L'ETHANOLATE

Nous disso” ons l'acétal dans 1'éthanol et lui ajoutons 3 3 4 fois la
quantité théor .c ue d'alcoolate de sodium, préparé dans 1'alcool, puis
chauffons 3 re lux pendant 1 ou plusieurs heures. Le milieu réactionnel
brunit p» .s n¢ ircit, une résine colle aux parois du ballon : il s'agit du
) svuus. de p lymérisation de 1'acétaldéhyde ; il est filtré, 1'alcool est

vaporé et e résidu, dilué dans l'eau, est extrait a 1'éther.

Le tal leau 4.4. groupe les caractéristiques des composés obtenus.

TABLEAU 4.4.

CHOH - CH(OR),

C% H %
R Eb*C /P mm| Rdt| vOH | s CHOH-CH(OR),| sOH
9, (liq.) calc. tr. |calc. tr.
-CH,4 107-8/3 73 | 3450 4,25-4,60 3,10 | 66,65] 65,30] 6,71 7,37
(CDC13) (cpa,)
-C,H 111/1 67 | 3450 4,20-4,45 3,15 |68,57|67,91|8,57|8,5"
s (cc1,) ct,)
4 4
-n-C4H9 133/0,8 67 | 3450 4,25-4,55 2,90 |72,18]71,80(9,77)9,7"
(CDC13) (CDC13) J
IV-2 CONDENSATIONS DES ORGANOMAGNESIENS 4VEC LE>
ACETALS-CETONES.
A - Acétals g-alcools tertiaires
Les condensations sont faites avec 0, 01 ou 0, 02 mole d'acétal, 2 a 3 g de

magnésium et 103 16 g de composeé halogéné. Extraits 4 1'éther apres hydro-

Ivee dans ne solution saturee de NH4C1 puis distillés, les acétals du glycolal-

. . Vo .
dchvde sont en peneral des liquides incolores plus ou mait

1s huileux (tableau 4. 3,
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TABLEAU 4.5.

OH
|
X C = CH(OCyHgl,
ll
R
C% H %
CH
-X -R! Eb,'c%rang Rdt vOH v
% | (liq.) (CC14) calc.| tr. calc.| tr.
-H -CH3 149-51/22 90 3420 4,12 169,64 69,11 8,93] 8,88
_____ A el Bl I R S el ] oI R NP PSSP [Py
-H -CéH,5 164/1,5 73 3550 4,55 75,5275, 86 7,69]| 7,66
170/4 (31) 55(3))
----- Sl R R B I R ) R e e LT Y SO R NIV pipy S UG S S -
-H -CZH5 98-9/0, 4 79 3560 4,15 70,59]|70, 06 9, 24| 9,11
-H [p.anisvl| 180/0, 4 35 3540 4,50 71,89|71,70| 7,94| 7,30
..... R R PRI DI ISR NS [ U S
-CH3p.anisy1 huile non 45 3550 4,55
distillée
OH
B - Ethers g-alcools ' ,OR
C —CH
1 N,
R’ R
1) B-:.:.Csz'-B.'-z.:.CsHs
Nous avons synthétisé ce composé i partir de 3g de Mg, 16 g de C6H5 Br

et 0, 02 mole d'acétal-cétone de phénylglyoxal. Au milieu hétérogéne laiteux

ainsi obtenu nous ajoutons goutte & goutte 100 cm3 de cuméne (en distillant
I'ether 4 la pression atmosphérique) puis nous chauffons i reflux pendant

4 heures, Aprés extraction et évaporation 6,5 g de cristaux blancs sont

obtenus, F = 134 - 135°C (éther-hexane).

ANALYSE CZZHZZOZ : calc. %: C 83,02 H 6,92

tr. : 83, 18 byt

L RN ey S OH 3,10
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° = ' - o
2°) Rz R' = -C, H,

A reflux dans le cumeéne pendant 4 h, CZHS MgBr et C6H5-CO-CH(OEt)2
donnent un mélange complexe ; nousavons condensé le magnésien avec
'acétal o -alcool dé)a obtenu par réaction dans 1'éther et la C.P. V. prépa-

rative permet alors d'isoler le produit attendu.

I.R. (lig.) : vOH a 3570

R.M.N.-(cCl,)" sCH a 4,12 et sOH 3 2,35

ANALYSE C,H,,0, : cale. % : C 75,67 H 9,91
tr. : 75,62 9,88
C - Ether g-alcool ?H OR
C~- C‘
~
R

2,4 g (0, 01 mole) d'acétal diéthylique du phényl éthyl glycolaldéhyde sont
ajoutés au magnésien dans 1'éther (2 g Mg, 10g C H, Br), L'éther est rem-
placé par 100 cm3 de cumeéne et la réaction, poursuivie de maniére habituelle,
permet de recueillir 2 g (Rdt = 73 %) d'un liquide huileux possédant des reflets
violets, Eb,*C = 120 - 130/0,6 mm.

I.R. (liq.) : yOH = 3520
R.M. N, (CC14) :5CH a 4,20; sOH a 2,75

ANALYSE clBHZZOZ : calc. % : C 80,00 H 8,15
tr. : 80, 35 7,90
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A - Acétal mandélique.

o g (0,03 mole) d'acetal sont meélangés a 20 cm3 d'eau contenant 10
gouttes d'acide sulfurique concentré et 1'émulsion blanche est chauffée A
reflux pendant 90 minutes, Apreés extraction a 1'éther, lavage et évapo-
ration, on recueille une huile jaune (Rdt global = 70 %) dans laquelle se

forme une poudre blanche amorphe.

I.R. (nujol):absence de bande C = O; yOH large a 3400; vC-0-C 3 1130

ANALYSE CBHSOZ : calc. % : C 70,57 H 5,92
tr. : 70, 48 5,97

R.M.N. (D.M.S.0,) : 3 protons aliphatiques pour 5 protons aromatiques ;
déplacements chimiques comparés a ceux de la

littérature (18):

i OH H
7,22 (7,21

S -e= 717 (7,20)

H
.--‘ 1
H OH._ 5,17 (5,20)

L4

4

‘ *6,35 (6,30)
530 (5,37)

B - Acétal éthylique du diphénylglycolaldéhyde.

a) A température ambiante pendant 36 h avec HCl au
demi, l'acétal donne une huile jaune dont l'analyse spectrale correspond d
celle du diphénylglycolaldéhyde,
R. (liqd: yOH & 3470; yCHO & 1720 [ 3440 et 1720 dans KBr (14)]

h.\‘a.\j. lp('-‘ \._ Y ~ . AN -~
)OI g, 20 C1e 8 2,70 4,05 (1t 7,80 (141
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b) la formolyse 3 température ambiante pendant 50 mn

de 5.10-3 mole d'acétal dans 15 cm3 d'éther, par 25 cm3 d'acide formique

i 98 % donne, aprés évaporation de 1'éther, la méme huile que précédemment.

2) benzoine.

1,50 g d'acétal sont hydrolysés par 50 cm3 de HCI] environ 2 N, a

reflux pendant 8 heures : la benzoine se forme au refroidissement ,

C - Acétal du phényl éthyl glycolaldéhyde.

L'hydrolyse de 2,38 g (0, 01 mole) d'acétal avec 20 cm3 de HCI] au
demi, pendant 36 heures i température ambiante, donne une émulsion blan-
chitre qui est extraite a 1'éther et lavée au bicarbonate., Le tableau ci-dessous

groupe nos résultats et ceux de la littérature.

C % H %
Hydro- | Eb. *C/mm | Rdt %| yOH | vCHO | sOH s CHO

lyse calc. tr. |calc.] t-.

acétal 62/0,3 60 3490 | 1720 3,75 | 9,42 |73,14|72,86{7,37 17,

(lig.) | (1iq.) |} (CC1,) (cC1,) I

mercap-| 65-8/0,7 | 80 1719 | 4,04 | 9,50 | " 73,24} " T
(3) (cc14) (c1)c13)((:1)c:13




4,7 g (0, 02 mole) d'acetal sont agités i 30°C pendant 5 jours avec
100 ¢m3 de HCI 0,5N. Apres extraction a 1'éther, lavage et évaporation on
recueille un liquide jaune pile trés odorant, distillant & 89°C/1 mm. Rdt = 55 '3
Chromatogramme, spectre I R , spectre R M N et dinitro-2, 4 phénylhy.

drazone (F = 194°C) sont identiques i ceux de la propiophénone commerciale.,

3) Cétones o -alcools,

4,76 g (0,02 mole) d'acétal de départ sont hydrolysés par 20 cm3
de HC1 au demi, pendant 28 heures 3 reflux. Aprés extraction et lavage
habituels, on obtient une huile jaune trés odorante qui distille vers
100°C/0,4 mm (2 g). La séparation par C.P. V, préparative sur colonne
carbowax 20 M permet de recueillir deux fractions correspondant chacune

« deux cétols isomeéres dont les caractéristiques sont groupées ci-dessous :

Fraction n'1 Co-CHOH-CHfCH3 . CHOH-CO—CH.;CH,
(a) (b)
Fraction n2 C}-L‘,‘CO'CHOH-CHJ + CHCHOH-=CO-CH,
(¢) (d)
Ne CcC H % vC=0 vOH Ar-H 5 CH-OH 6—CH2' 6'CH3
1680 7,90 1,5% - '
Lo 71,92| 7,2 t 3 (a) 4,90 m .95 m
€ 470 7,45 1,829
1710
(cci,) (CCl) | (o) 7,35 4,96 s 2,32q 0,% m
..... -_--__,_--__J_______q___________________ PR D (R
- (c) 3,65s 1,27a
¢ | 7L281 7,320 1720 | 3400 7,125 | 4,15 m
(lig.) | (liq.) | (@) 2,852q| 2,05
; —
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........................... 6H5 -EZ_(E)_P;_t_) 2 '_(.‘ I_i.((_)_‘; '_'_) 2
Elle est faite, comme pour les acctals g-c€tones, a reflux dans le
cuméne pendant 4 heures : on obtient une huile épaisse (Rdt = 70 %) que 1'on
distille deux fois. la fraction Eb = 168°C/1-2 mm est purifiée par C.P. V.
préparative sur colonne Carbowax 20 M, son spectre I.R. ne contient ni
bande carbonyle ni bande hydroxyle. Le spectre R M N etl'analyse
élémentaire correspondent a 1'éther éthylique de 1'acétal éthylique du

diphénylglycolaldéhyde.

ANALYSE C, H, O, : calc. %:C 76,43 H 8,28
tr. : 77, 08 8,30

3.55 (q.2)
Qodfon™ T e me

C - CH (O-CH,-ch
7,20 (m,10) by 7 CHs)y

460 (s,1) 3,25 (m,4)

Aprés hydrolyse par HC1 au demi pendant 36 heures A température

ambiante, le proton 3 4,60 disparait du spectre R M N au profit d'un
proton aldéhydique 4 9, 60,
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Ce travail nous a permis d'obtenir les principaux résultats suivants
1) Nous avons isolé et étudié quelques semi-aminals y-cétoniques.

2) Nous avons mis au point, & partir d'acétophénones, une méthode
de synthése des w, w-diarylacétophénones et des triarylacétaldéhydes ré-
sultant de la réaction de 1'hydrocarbure aromatique sur le site ''ald¢hydiqu
potentiel' ou cétonique libre de l'w,w-dimorpholino acétophénone. Nous
avons pu mettre en évidence l'intermédiaire gem-dimorpholiné qui pro-
tége le triarylacétaldéhyde en présence d'acide sulfurique anhydre.

Sous forme libre cet aldéhyde additionne certains composés aromatiq

et donne, aprés déshydratation, des tétra-aryl éthylénes.

3) Nous avons été amené a préparer divers intermédiaires réaction-
nels et 4 étudier leurs possibilités de transposition de type pinacolique en

milieu acide (glycols, benzoines, aldéhydes a-trisubstitués, 5 -hydroxy-
aldéhydes).

4) Nous avons mis au point une nouvelle synthése des acétals x-Céto-

niques et une méthode originale de préparation des bis - acétals d'arylglvo:

5) Nous avons montré ju'en milieu acide, les alcools et certains

composés aromatiques réagissent avec le carbonyle cétonique du phényl-
glyoxal :

- nous avons obtenu du cétal ¢y -aldéhyde (C) par condensation de
1'alcool en milieu chlorhydrique peu acide, mais pour des raiscns tech-
niques et A cause de l'isomérisation en acétal o -cétonique (A) nous ne

pouvons généraliser cette méthode de preparation,

- la condensation de 1'hydrocarbure aromatique d'a
carbonyle cétonique puis sur le carbonvle aldehvdique exo!l

de tétra-aryléthyléne[ II1I], en plus de l'w, v~ di - arv! ace
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CeHs—CO—CHO

ROH ArH
CeHs-C(OR)-CHO CeHs—C (Ar)-CHO
(e) "
isomérisation
isomérisation
CeHs- CO = CH{OR), CaMHs- C(Ar)z- CHOH=Ar CgHs- CO-CH (Ar),
(A) (4
C
CeHs- C(OR),- CH(OR), °H5/‘c = C(Ar),
Ar

(8) T

6) Le carbonyle des acétals o -cétoniques a Pu étre réduit en alcool
secondaire par 1'éthanolate ou le méthanolate de sodium (cas particulier de
la réaction de MEERWEIN-PONNDORF).

7) L'action des composés organo magnésiens sur les acétals o -céto-
niques a permis de préparer divers acétals a-alcools et des éthers o-alcools ;

I'hydrolyse acide des premiers en aldéhydes o -alcools s'accompagne de dimé-
risation, de réarrangements et d'isomérisation en cétols que nous avons
essave dlinterpréter,

8) L'hydrolyse du produit de condensation du bromure de phényl
magnesium avec un bis-acétal dy Phénylglyoxal, nous a donné un aldéhyde
w-tther que nous n'avons Pu obtenir par alkylation Puis hydrolyse de 1'acétal

-:,«M,A(Trc\qlrv*.nt.
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