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ACTION DE[(CH;)3N, 2HF| SUR DES EPOXYDES SIMPLE
ET o - FONCTIONNELS DERIVES D'UN MONOTERPENE BICYCLO (3.1.1.)
HEPTANIQUE
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- RESUME :

Nous comparons dans ce travail, la réactivité de certain époxydes endocycliques simple et a -
fonctionnels dérivés de I'c - pinéne 1, respectivernent vis-d-vis de ZnBry (3) et du fluorhydrate de trimé-
thylamine { (CH3)3N. 2HF) (*). Avec 1'un ou I'autre de ces deux réactifs, les époxydes simple 16, a -
hydroxyles 6, 8 et e-acétoxylés 11, 13, subissent facilement et non exclusivement une transformation
identique 2 celle qui conduit a I’ a[dehyde campholénique 3 a partir de oxyde d'a - pinéne 2. L’¢poxy-
verbanone 2 conduit selon le cas 4 des résultats différents, alors que I'époxy-apoverbanone 20 ne donne
aucune réaction. '

Dans la série des monoterpénes bicyclo (3.1.1.) heptaniques, on note une fragilitt du squclette
pinanique dans certaines conditions. ' '

) En effet, le squelette peut subir plusieurs transformations (1). Ainsi lorsqu’on traite I'a - pinéne 1
par une solution aqueuse d’acide, on obtient comme intermédiaire un carbocation qui donne lieu 2
plusieurs types de transpesitions dont on peut citer les principales :

a) Une ouverture du cyclobutane par rupture de liaison C; - Cg et apparition d’un carbocation
en Cg conduisant 4 des dérivés p - menthaniques.

b) Une transposition de Wagner-Meerwein impliquant une rupture de la liaison Cy - Cg et for-
mation de la liaison C; - Cg (transposition bornylique).

¢) Une coupure de la ligison C; - C; avee établissement de la liaison C, - C5 conduisant 2 des
dérivés de type fenchyliques (transposition fenchylique).

(“‘) Le présent travail.
. Dans tout ce qui suit, nous désignons par des chiffres arabes non soulignés les réactifs et produﬂs
décrits dans la littérature.
. Les composés isolés ou synthétisés dans notre laboratoire sont désignés par des chiffres arabes
soulignés, '
+ Les références sont désignées par des chiffres arabes entre crochets.
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Drautre part, I'isomérisation de I'époxyde d’¢ - pinéne 2 en présence d’un acide de Lewis, conduit
par une double transposition de Wagner-Meerwein a un dérivé cyclopenténique, ’aldéhyle campholé-

nique 3.

2 3

S

Au cours de ce travail, nous nous proposons d’étudier la réaction de certains époxydes simples
et o - fonctionnels dérivés de monoterpénes bicyclo (3.1.1.) heptaniques et d’élucider les structures et
les mécanismes réactionnels des composés obtenus lorsque ces époxydes sont traités sans solvant par
lc fluorhydraie “complexe™ de triméthylamine ; le mode opératoire utilisé &tant le méme que celui déerit
par G. FARGES et A. KERGOMARD (2).

Nous présentons nes résultats sous forme d’une étude comparative avec ceux obtenus, lorsque
ces époxydes sont traités par des acides de Lewis tels que : ZnBry (3) ou AlCly (4).

Nous rappelons que le fluorhyrate “complexe™ d’amine réagit sur les oxiranes simples pour don-
ner des fluoro -2 alcools (5) avec des rendements satisfaisants surtout lorsque les oxiranes sont alipha-
tiques ou cyclaniques sirnples (6,7).

Les oxiranes simples terpéniques donnent entre autres des fluoro-alcools, mais issus de réactions
d’isomérisation (8), ’

(2) Fluorhydrate de triméthylamine (Me;N, 2HF) : obtenu par addition de Me3N dans I'éther i une
solution éthérée de HF 4 - 32°C jusqu’a neutralisation (2).
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L'utilisation de HF sous forme de flucrhydrate de triméthylamine a I'état de sel liquide présente
les particularités suivantes :

- diminuer 'activité électrophile trés énergique du proton de cet acide.
- Rendre les entités anioniques (ions fluorures) plus réactives et en concentration plus élevée (9).

A.- EPOXYVERBANONE?2 :

En présence de chlorure cuivreux, I’hydroperoxyde de tertiobutyle réagit sur I'a - pinéne | pour
conduire & la verbénone | (10), convertie par 'eau oxygénée en miliev alcalin (11) en epoxyverbanone 2
avec un rendement de I’ordre de 75%.

tBuOOH

CuCl
1

En solution benzénique, I'isomérisation de; par le bromure de zinc (3, 12) conduit 4 un mélange
de produits : le p-cyméne 4 (5°7), le camphre 5 (554) et de fagon prépondérante I'aldéhyde campholy-
tique 6 (65%,).

En traitant 2 par AlCl3. sans solvant. Retamar (4) a obtenu des dérivés p-menthaniques : 'épo-
xypulégone 7 et son isomére le diosphénoléne 8.

o o »
AlCl ZnBr o
* - 3 |
2 - 0 Benzene
) rd
-8 7

6

" L’action du fluorhydrate de triméthylamine * sans solvant sur‘_Z_ conduit & un mélange renfer-
mant outre le diosphénoléne 8 (68%;), deux autres produits, ’'un a squelette pinanique et le second a
squelette fenchylique. Il s’agit des composés 3 (14%;) et 4 (18%).

- a f Oou
HEJN. ZHF 4 'S
- - o o
° 8 3 4
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(*) Action de Me3N, 2HF sur les époxydes : Mode opératoire général
Les réactifs sont mis en présence & raison d’une mole d’époxyde pour 1,5 mole de fluorhydrate.
Le mélange réactionnel est chauffé 4 reflux sous agitation magnétique.
la f in de la réaction cst contrdlée par C.P.V. et LR. (disparition de la bande époxyde & 860 —
900 cmi ). Aprés extraction & ’éther, le résidu solide est dissous dans le minimum d’eau puis extrait a
I'’6ther. La solution &thérée est lavée a I'eau (pH neutre), séchée sur K»CO3 puis distillée sous pres-
sion réduite.
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Le composé 8 est le résultat d’une ouverture du cyclobutane par les ions fluorures agissant com-
me base dans le milieu réactionnel,

Sa structure a été vérifiée par LR, R.M.N,, 8.M.**, et par comparaison avec les résultats spec-
troscopiques d'un échantillon authentique (13).

Quant au produit 3, il se solidifie juste aprés sa distillation (F : 46 - 47°C). En LR on note I'ab-
sence de proton éthylénique et une dissymétrie avec épaulement de la bande ¥ (C = 0) a une fréquence
voisine de (1650 - 60) cm?,

La bande correspondante & ¥ (OH) du composé 3 (@ 5% dans CCly) est intense, fine et se si-
tuant vers 3480 crid . Elle est abaissée par rapport aux fréquences ¥ (OH) des alcools situés norma-
lement entre 3650 et 3590 ecm . Ceci est dii principalement 4 la structure énoligue (résultat du pont
hydrogéne s’établissant entre le proton de OH et le carbonyle).

En R.M.N. du p‘roton, 3 présente un spectre simple. Le méthyle en C, est porté manifestement
par un chainon éthylénique (CH3 - 10 : 1,92 ppm), tandis que les 2 méthyles gem en Cg résonnent a des
champs forts (CH3 - 8 : 1,51 ppm et CH3 -9 : 1,0 ppm).

Nous expliquons la formation de 3 par la mobilité des protons en C;¢. En effet, en présence d’ions
fiuorures servant de base nous pouvons avoir :

— ang—

N, 2HF X
3 0N . — P i
N iLsomerisation

—i

e Me

2 — i 3
Le fluorcalcool 4 a squelette fenchylique présente en L.R. une bande ¥V (OH) : 3450 em 1, une .
autre ¥ (C = 0) ;1755 cmi? et un ensemble de bandes de vibration de valence 7 (C- F) entre 1000

et 1150 cnif .
Le fluoroalcool 4 est obtenu & la suite d"une transposition du carbocation en Cy. [1 se produit

une coordination entre le fluorhydrate et 'époxyde suivie d'une coupure de Ia liaison Cy - 0 et établis-
sement de la liaison C5-Cq. L'ion carbonium en C, sera stabilisé par les ions fluorures.

9 A TR r - o
- L] ]
2 4
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(**) Les spectres LR. sont enregistrés sur un appareil PERKIN-ELMER 257. Pour les spectres R.M.N.
(*H), nous utilisons soit un appareil JEOL-C-HL 60 (60 MHz), soit un appareil PERKIN-ELMER
R32 (90 MHz). Pour les spectres de R.M.N (#F), nous utilisons ces deux appareils. Le TMS et CgFg
sont utilisés respectivement comme référence interne. Les spectres de masse sont enregistrés sur un
appareil GC/SM NERMAG R10-10 au couplage CPV/SM.
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Il faut remarquer qu’une autre structure 5 (résultat d'une transposition bornylique), serait pos-
sible, mais elle est non conforme avec les données spectrales.

3

En effet, la R.M.N. du proton a permis de trancher entre ces deux structures. Le proton au pied
du fluor aurait donné deux multiplets diis principalement aux couplages ZJHF = 56,5 Hz.

De plus, en R.M.N. du fluor et pour un déplacement chimique b= 43.6 ppm (CgFg). nous
obtenons deux multiplets larges dfis aux couplages : “J FH = 56,5 Hz et aux différents couplages “Jppy,
faibles. difficiles 4 relever.

B. - EPOXYVERBANOLS §et 8 :

La réduction par Vhydrure double de lithium et d’aluminium de I'époxyverbanone 2 dans les
conditions douces donne Je dis-¢poxyalcool 6. L’action de ZnBr sur 6 permet d'isoler deux produits (3} :

9et 10,
®
Znarz . 'z_ﬁ-'
. . l o *
"on Benzine .

b cis 9 10

Dans les mémes conditions opératoires que pour 2, I'époxyalcool § traité par MegN, 2HF con-
duit principalement (83%,) 4 un seul composé campholénique ayant les mémes caractéristiques spec-
troscopiques que 9,

L'¢poxyde 8 du trans-Verbanol 7 (13) donne l¢ méme résultat dans les mémes conditions.

Pzrac ide He N, ZHF
Ether
7 trans 9
C. - ACETATES D’EPOXYVERBANOLS : ]l et 13

La réduction de la Verbénone 1 par AlLiH4 donne le cis-Verbénol 9 cristallisé (15), souillé d’'im-
puretés qu’on élimine par simple essorage (16).

Dans la série des composés bicyclo (3.1.1.) heptamques, les termes cis et trans sont exprimés par rap-
port au pont gem-diméthylé.
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AlLiH
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1 Ether 3

Une acylation & la température ambiante de ¢ donne 10, qui estcouvertien « - époxyacétate |
par I'acide m. chloroperbenzoique.

(Ac),0 @ Peracide \@
Pyndme “Ether

Cls

L'isomérisation de 11 en solution dans le benzéne en présence de BryZn (3), donne I'a-acétoxy-
aldéhyde 11 avec un rendement de Iordre de 7577,

-] ohe
to
ZnBr2 twe
~olg ——— e
Benzene
11 1

Le méme époxyaleool 11 est traité par le flnorhydrate de triméthylamine conduit avec un rende-
ment de 807;. 4 Pa<cétoacétate 12,

a
L]
i
Ac H23N s 2HF ohc

11 : 12

Nous expliquons Ja formation de 12 par un réarrangement se faisant dans le mélange réactionnel
et ayant comme intermédiaire le composé 11.

En effet I'a-acétoxyaldéhyde 11 traité par Me;N, 2HF a conduit 4 |2. L'époxy-acétate du trans-
verbénol 13 donne le méme résultat que 11.

D.- EPOXYDE I’APOPINENE : 16

L’oxydation par 'anhydride sé¥nieux (10, t7) de Pa-pinéne 1 en milieu alcoolique, conduit au
Myrténal ]4. Une décarbonylation catalytique (18) donne I'apopinéne 15, qui par action de I'acide m.
chloroperbenzoique conduit & I'époxyde 16.

(4.1
-]
Se(}2 l”s:lCl2 \@ Péracide
EtOH BaSOQ Ether
1 14 15 16
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Porté 4 reflux pendant 2 heures (19). le mélange réactionnel (Bromure de zinc - Epoxyde 16) con-
~duit avec un rendement de 80%; & I'ald¢hyde apocampholénique 17. Le mécanisme réactionnel est le
méme que celui proposé pour I'isomérisation de 8 et 11.

Dans les mémes conditions que pour 2, 8 et 11, le fluorhydrate de triméthylamine permet une
isomérisation pratiquement totale de I'époxyde 16 (environ 937() conduisant & 17, accompagné d’un
2% produit de réarrangement 18 (5%).

] ) -] ]

' (He)3N.2HF . ZnBr, ‘
P — ———— ——l
Benzéne
18 1 i7

E.- EPOXYDE D’APOVERBENONE 20 :

Le mode opératoire conduisant 4 la Verbénone 1 (20) a servi pour synthétiser Fapoverbénone
(racémisée) 19 4 partir de I'apopinéne 15, qui sera convertie en époxyapoverbanone 20 par action de
H,0; en solution alcaline.

\‘- -
\@ tBuOOH ‘ﬁlj‘e H,0,

A e

A notre connaissance, I'isomérisation de 20, par des acides de Lewis ou par des acides minéraux
n’a jamais été réalisée.

Aprés 27 h & reflux et en présence de MeaN. 2HF, I'époxycétone 20 est récuperé intact, ce qui montre
une certaine inertie du fluorhydrate vis-a-vis de 20.

Par comparaison avec I'étude de I'époxyverbanone 2, nous pouvons supposer que cette inertie
est probablement dfie a ’absence du méthyle ¢n C; qui est & Porigine de I'ouverture du cycle oxiranique
conduisant & 3 ¢t 4 4.
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