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RESUME
Les 2-fluorotosylates subissent par action d'un organomagnésien, une réaction de substitution

du groupement O-tosyle par le groupement alkyle de I'organomagnésien. Dans le cas des 2-
fluorotosylates & fluor benzylique, I'élimination de FOTs est observée.

Vis-a-vis des ions cyanure, les mémes 2-fluorotosylates conduisent aux dinitriles ou & un
nitrile insaturé qui peut subir une méthanolyse lorsque la réaction est effectuée dans le méthanol.

ABSTRACT . .
The 2-fluorotosylates react with organomagnesium compounds and lead to the products where

OTs is substituted by organomagnesium alkyl group. When the fluorine atom of 2-fluorotosylates is
benzylic, elimination of FOTs is observed.

In the case of cyanide ion as reagent, the formation of dinitriles (substitution of F and OTs by
C=N) or unsaturated nitriles (substitution of OTs and elimination of HF) is observed, Methanol ysis
of unsaturated nitriles occurs when the reaction is carried out in methanol.

INTRODUCTION

Le comportement des 2-fluoroalkyl p-toluénesulphonates vis-a-vis de nucléophiles, a fait
'objet de plusieurs études [1-5] d’oi il ressort, que 1'action d’un nucléophile sur ces composés se
traduit généralement par la formation du produit de substitution du groupement O-tosyle. Dans le cas
des organomagnésiens et du cyanure, au sein desquels le nucléophile est un atome de carbone, les
résultats sont souvent différents,

RESULTATS ET DISCUSSION

Cas des organomagnésiens

L alkylation d'un tosylate hydrocarboné par un organomagnésien conduit généralement au
produit de substitution [6].
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Dans le cas des losylates a-fluorés simples, nous refrouvons ce résultat (€q.1), mais lorsque
le tosylate de départ possede un fluor benzylique, la réaction conduil au produit de déhalogénation
(€q.2).
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Les résulials obtenus sont groupés dans le tableau 1.
Tableau 1, Aclion des organomagnésiens RMgBr sur les tosylates a-[luorés.
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A pg tosylates isoméres 1 et 2 sont utilisés sous forme de mélange. 11 en est de m&me pour 3 et 4.
bes hydrocarbures isoméres In et 2a sont obtenus sous forme de mélange. 1l en est de méme pour 3a ct 4a.
CRendement plobal,
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Les résuliats du tableau 1 confirment la notion de solidité connue pour Iy liaison C-F, d’oii 1a
substitution du groupement O-tosyle uniquement. Cette solidité de la liaison C-F s'atténuve cependant
quand le fluor est benzylique, d'oit la déhalogénation observée pour cette classe de produits.

Cas des cyanures

La préparation des nitriles & partir des losylates par action des ions cyanure a fait I'objet de
plusicurs éludes. Les techniques décrites ne différent que par la nature du solvant et celle du
catalyseur [7-11]. En catalyse par transfert de phase, la formation des nitriles a lien dans des

conditions plus douces el avec de meilleurs rendements [12, 13].

Dans le présent (ravail, nous avons étudié |'action des ions cyanure sur les tosylates o-fluorés
en opérant selon les méthodes A, B ou C:

Ar NaCN/DMSO, 90 °C

B: KCMN/acétonitrile/ 1 B-crown-6, rellux

C: KCN/méthanol, rellux

Les résultats obtenus sont rassemblés dans le tableau 2,

lei, et contrairement au cas des organomagnésiens, "atlaque nucléophile de I'ion cyanure sur
les tosylates a-fluorés ne se limite pas au carbone portant le groupement O-tosyle, elle peul avair lieu
sur le carbone fuoré, pour conduire aux dinitriles,

Comme le montrent les résultats du tableau 2, trois possibilités sont & envisager:

- la double substitution de OTs et F par C=N (composés 1b et 3b).

- la substitution de OT's et I"élimination de HF {composé Sh)

- la Substitution de OTs, I'élimination de HF et la solvolyse du produit formé dans le cas oi le
solvant est le méthanol (composés e, 3e et Sc).

L'alcoolyse des nitriles a,B-insaturés en milieu acide ou basique [14] conduit généralement
aux imidates insaturés, mais dans nos conditions, la méthanolyse des nitriles a,f-insaturés obtenus
in situ, conduit exclusivement ¢ des 3-méthoxynitriles. Ce résultat rappelle celui observé pour
I"acrylonitrile [15] par action du méthylate de sodium dans le méthanol.

En conclusion, les différents résuliats obtenus peuvent s'interpréter ainsi: L'action des ions
cyanure se traduit par la formation préalable des mononitriles provenant de la substitution de OTs par
CN. Les hydrogénes poriés par le carbone li€ 8 CN devenant plus acides, la réaction d'élimination de
HF est favorisée. Dans ces conditions, les nitriles insaturés obtenus se transforment en dinitriles ou
Z-méthoxynitriles suite 4 une addition du type Michael des ions “CN ou CH3O-. Avec les
organomagnésiens, la substitution de OTs par une chaine hydrocarbonée ne favorise pas la réaction
d'élimination. Celle-ci ne se manileste qu'en série benzylique. Dans ce cas, il peut y avoir un échange
d'halogéne (Tuor-brome suivi d'un échange de métal [16]. Ce processus peut rendre compte de la
perte de atome de [Tuor benzylique.
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Tableau 2. Réaction des tosylates a-fluorés avec I'ion cyanure.

Tosylate? Méthode Temps Produit Eb Rat
(*C/Torr) (%)

N ors 5 10 ~eN 410,4 76

E i CN b
CN ib
c 50 Y e 110/15 14
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~Y Tots A 5 Y TeN 9/ 88
- 3 CN ib
B 40 : ON 93
CHN 3b
C 50 <Y TN 84/15 43
OCH4 3¢
Ph Ph
N OTs Ab 10 ~PVON s 6si03 61
F 5
B 3 68
F Ph“‘-‘f""‘cm 5b
Fh
ce 36 Y eN 70007
OCH; s,
} 48
Ph. =
~FRON s 6803

Alans les conditions indiquées, les tosylates 2, 4 et 6 du tableau | ne réagissent pas.

bZ/E = 34165 (RMN 1H),

<Z/E = 32168 (RMN 11).

91 e mélange est dosé par chromatographie en phase gaeeuse: Se: 32%, (£)-5b: 21%, (E)-8b: 47%.
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PARTIE EXPERIMENTALE
Les spectres RMN 1H ont été réalisés au moyen d’un appareil Jeol C-HL60 (60 MHz) avec le

TMS comme référence interne. Les spectres RMN 19F ont é1é enregistrés sur un appareil Bruker
WH/90 DS (84,67 MHz) avec CFCl3 comme référence interme , les spectres IR (v) onl €€ enregistrés
sur un appareil Perkin-Elmer 177. Les spectres de masse ont é1é obtenus au moyen d"un appareil
Hewlett-Packard 5992A (70 eV). La chromatographie en phase gazeuse a été réalisée sur un appareil
Intersmal IGC 120 ML A catharoméire, moyennant une colonne FEAP (10%, 3 m).

Le styréne, le f-méthylstyréne et le cinnamonitrile oblenus dans ce travail, ont €té identifiés

par comparaison de leurs spectres avec ceux d'échantillons authentigues.

Action des réactifs de Grignard sur les tosylates a-fluorés: mode opératoire

général

Dans un ballon tricol de 500 mL muni d’une agitation mécanique, d’un réfrigérant surmonté
d’une garde desséchante de CaCly et d'une ampoule & brome, nous plagons sous atmosphére d'azote
sec, du magnésium (2,4 g, 0,1 mole), de I'éther (20 mL) et un cristal d’iode. Le bromopropane
fraichement distillé (12,3 g, 0,1 mole) et dilué dans I'éther (100 mL) est ensuite additionné goutte &
goutte, Apres I'addition compléte du bromopropane, le mélange réactionnel est maintenu a reflux
sous agitation vigoureuse pendant 3 h. Tout'en maintenant le reflux, nous introduisons goutte 4
goutte le tosylate (S0 mmol) dilué dans 1"éther (120 mL), A la fin de "addition, le reflux est maintenu
pendant 15 h. Le mélange est ensuite refroidi puis traité par HaSOy4 2N (200 mL). Apres extraction 4
I’éther, lavage avec une solution de bicarbonate de sodium & 10% et séchage sur MgS0y, nous
chassons le solvant et nous distillons le résidu pour récupérer le [ luoroalcane (tosylates 1-4) ou
I'oléfine (tosylates 5 et 6).
e 2-Fluorohexane 1a

IR (CHCI3): 1100 eim-! (ve.p). RMN H (CDCI3) & 1,00 (t, 3 H, CH3-CHg, J = 7,5 Hz),
1.42 (dd, 3 H, CH3-CHF, J = 30,2 Hz, 6,0 Hz), 1,27-1,95 (m, 6 H, (CH2)3 ), 3,40 (m, 1 H,
CHF) ppm. RMN 19F (CDCl3) 6 -177,0 {m, 1 F) ppm.
» 2-(Fluorométhylpentane 2a

IR (CHCl3): 1100 em! (ve.p). RMN IH (CDCl3) 6 1,00 (m, 6 H, 2 CH3z), 1,30-1,90 (m, 5
H, (CHg)p-CH), 4,35 (ddd, 2 H, CHaF, ] = 46,5 Hz, 7,5 Hz, 6,0 Hz) ppm. RMN 19F (CDCl3) &
-216,9 (1d, 1 F, ] = 48,8 Hz, 18,8 Hz ) ppm.
s 3-Fluorcheptane 3a

IR (CHCl3): 1120 cm-! (ve.p). RMN IH (CDCls) b 1,10 (m, 6 H, 2 CH3), 1,33-2,00 (m, 8
H, 4 CHy), 3,46 (m, 1 H, CHF) ppm. RMN !%F (CDCl3) & -185,3 (m, 1 F ) ppm.
» 2-(Fluorométhyl)hexane 4a

IR (CHCl3): 1120 cm-! (vc.p). RMN H (CDCl3) 6 1,10 (m, 6 H, 2 CH3), 1,30 - 2,00 ( m,
7 H, CHp-CH-(CHa)2), 4,51 (ddd, 2 H, CH,F, J = 48,9 Hz , 6,0 Hz, 3,0 Hz) ppm. RMN 1°F
(CDCR) & -217,7 (1d, 1 F, J = 48,9 Hz, 18,9 Hz),
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Préparation des nitriles

Méthode A

A une solution de NaCN (1 g, 20,4 mmol) dans le DMSO (65 mL) chauffée & 90 °C, on
ajoute le tosylate ar-fluoré (20 mmol) goutte & goutte et sous agitation magnétique. Lorsque 1'addition
est lerminée, le chauffage est maintenu jusqu'h consommation du tosylate (tableau 2). Le mélange est
alors dilué dans ’eau (300 mL), extrait & 'éther puis lavé 4 'eau. Aprés séchape sur MpSOy, on
chasse le solvant el on récupére le nitrile par distillation sous pression réduite,
» 2-Méthylbutanedinitrile 1l

IR (CHClg): 2245 emrl. RMN 1H (CDCl3) 8 1,43 (d, 3 H, CH3, 1 = 6,8 Hz), 2,70 (d, 2 H,
CHg, J =53 Hz), 3,05 (m, 1 H, CH) ppm. SM (m/z, AR (%)): 94 (M+, 0,30), 93 (1,80), 54
(100,00), 41 (89,70),
= 2-Ethylbutanedinitrile 3b

IR (CHCI3): 2245 em-1, RMN 'H (CDCl3) & 1,10 (t, 3 H, CH3, ] = 6,8 Hz), 1,70 (q, 2 H,
CH>-CH3, J = 6,8 Hz), 2,60-3,15 (m, 3 H, CH-CHgz) ppm. SM (m/z, AR (%)): 107 (M-1, 0,27,
BO (100,000, 53 (11,940, 41 (15,15).

Méthode B

Une solution de tosylate a-fluoré (20 mmol), de KCN (5.2 g, B0 mmol) et de 18-crown-6
(0,26 g) dans I'acétonitrile (15 mL) est agitée i reflux Jusqu'a consommation du tosylate (lableau 2).
Le mélange est ensuite filtré puis concentré. Aprés addition d’eau, extraction au dichlorométhane et
séchage sur MgSQOy, on chasse le solvant et on distille le résidu pour récupérer le nitrile.

Méthode C

Une solution de tosylate a-luoré (50 mmol) et de KCN (6,5 g, 100 vnmol) dans le méthanol
(50 mL) est agitée i reflux jusqu'a consommation du tosylate ( table- 2). Aprés avoir concentré la
solution, on ajoute 100 mL d’eau salée et on extrait 3 Vether 7, phase organique est lavée a 1'eau
puis séchée sur MgSGy. Le solvani est évapors sous PI_ssion réduite et le résidu obtenu est distillé
pour conduire au 3-méthoxynitrile.
* 3-Méthoxybutanenitrile 1¢

IR (CHCI3): 2250 em-L. RM" 11 (cDCl3) b 1,29 (d, 3 H, CH3-C, J = 6,2 Hz), 2,54 (d, 2

H, CH, J =53 Hz),337 (5,3 CH3(), 3,67 (m, 1 H, CH) ppm. SM (m/z, AR (%)): 98 (1,1),
B4 (14,6), 59 (100,00), 41 'I"ig'zm_

* 3-Méthoxypentanenilri’ . 3,

IR (CHCI3): " 2250 em-1. RMN 1H (CDCl3) 6 0,93 (1, 3 H, CH3-C, J = 7,0 Hz), 2,54 (d, 2
H, CHy-CN, J " 5 0 Hz), 1,62 (m, 2 H, CH3-CHy), 3.40 (m, | H, -CH-), 3,40 (s, 3 H, CH30)
ppm. SM (" 417 AR (%)):112 (1,1), 84 (63.4), 73 (100,0), 45 (28,0), 14 (21,9).
. 3‘MéTl‘l'.':x}r—3-phénylpmpaneniirtle Se¢
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IR (CHCl3): 2245 em-1. RMN 1H (CDCl3) 6 2,69 (d, 2 H, CHy, ] = 6,2 Hz), 3,26 (5,3 H,

CH3), 4,45 (1, 1 H, CH, J = 4,5 Hz), 7,35 (m, 5 H, Hyrom) ppm. SM (mfz, AR (%)) 16l (1.1},
121 (100,03, 105 (18,3), 91 (29.3), 77 (46,3), 51 (15,9).
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