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preliminary communication 

Synthk directe de @-hydroxyacides par Action de Ri5formatsky 
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(R-u le 27 janvies 1972) 

La saponification des fi-hydroxyesters conduit grkklement aux hydroxyacides 
correspondants: 
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OH 

Cependant, les r&actions concunentielles de r&roaldilisation et de dkhydratation abaissent 

parfois les rendements de fa$on considdrable. De plus, la saponification est parfois 

impossible’. 

Mm d’kiter ces inconv&ients, d’autres m&hodes de prdparation ont t!t& mises 
au point2’6. 

Dam le r&me esprit, nous dkivons une nouvelle voie d’accds directe aux 

P_hydroxyacides B partir des ar-bromoacides, suivant le sch4ma: 
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La condensation du bromosel avec le d&iv& carbony peut f?tre conduite en une 

seule &tape, selon une reaction de R&format&y classique; ou bien, il est possible de faire 

l’organom&ll.ique du bromosel,(i),puis de faire rdagir ce demier avec le d&iv& carbonyl6. 

Dans les deux c& l’extraction habituelle foumit directement le phydroxyacide cherchd. 
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TABLEAU 1 

a-Rromoacides D&iv& carbonyl~s 
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&Hydroxyacides Rdt. 0%) 
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CH,O-@jH-_iH-CC&H 56 

OH Et 
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42 

o- 0 $H-C(CH&C02H 34 
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50 

o= 0 QF CKH,l&O,H 62 
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TABLEAU 1 (suite) 

at-Bromoacides D&iv& carbonyl& &Hydroxyacides 

c35 

Rdt. 0%) 

CHO 
o- 
0 82 

Br 

71 

= Roduit brut. 

IES r&hats obtenus par la m&hode en une &ape sont rassembl& dans le 
Tableau 1. 

Divers paramkres de la reaction ont BtB 6tudi6s;notarnment le solvant. C’est ainsi 
que le tbrahydrofuranne, employi? B l’origine, peut Btre remplac6 par le mkhylal; le 
zincique du bromac&ate d’&hyle est alors utilise pour le blocage de la fonction acide. Ce 
changement de solvant n’a pu Btre applique qu’aux acides ar-bromoisobutyrique et bromo- 
phknylacktique (Tableau 2). 

LX essais r&lis& H park de l’acide bromac&ique n’ont doM6, jusqu’~ p&sent, 
aucun /3-hydroxyacide attendu. 

La m&ode en deux &apes, prdparation du zineiquk du bromosel et condensation 
ultkieure aveL un d&iv6 carbonyl6, se p&e bien aux changements de solvatation trt% 
int&essants pour une dtude stdr&ochimique. 

Ainsi, nous avons synth&is& les deux Phydroxyacides au sein du t&ahydrofuranne 

o- CH(OH>-CH(Et)CC&.H et 

o- 

CCH,(OH,-CHCEt,CO& 
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et du dimdthylsulfoxyde. Le Tableau 3 montre que, pour un mEme solvant, la synth&e 
en une &ape conduit 2 des rendements plus &ev& que ceux don&s par la mdthode en dew. 
temps. 

D’autre part, dans le cas des deux exemples ci-dessus, pour lesquels les configura- 
tions de chaque isomdre sont connues, la condensation en une ou deux &apes, les autres 

TABaAU 2 

Hydroxyacides Rendements (%) 

TJL-IF M&hylal 

u O TcH-c~H 
OH0 b 

82 78 

71 66 

54 66 

70 48 

CH-CCCH312Ct&H 42 67 

OH 

43 68 

c(=‘%WV 50 51 
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TABLEAU 3 

a 0 

*/I-iH-c4H 
OH E? 

R M&ode a solvant Rdt. (%) Jlythro (%I 
ejrrhro + thdo clans le 

m&ige 

H THF 90 60 
H t 48 58 
H b DMSO 58 52 
CHs a THF 50 60 
a3 b 42 60 
CH3 b DMSO 42 53 

a a, rhction de RGformatsky en une e’tape; b, rbction de Rt?formatsky en deux &apes 

facteurs &ant les mi?mes, fournit des r&ultats stdr&ochimiques identiques. Le pourcentage 

de l’isom&e &yihro diminue lt?g&ement en prCsence de dirn&hylsulfoxyde. 
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