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Summary 

Unlike i-BuMgX, which gives high ratios of reduction products in reactions 
with ketones, aldehydes and esters, i-BuLi gives almost exclusively addition pro- 
ducts. Nearly similar results are obtained for the same reactions under Barbier 

type conditions. This enhancement of addition/reduction ratios from RMgX to 
RLi is also observed in addition of a linear hydrocarbon group; R, to a ketone. 

Contrairement & i-BuMgX, qui conduit 5 des proportions r5levees de pro- 
duits de rhduction dans des r&actions sur des &tones, ald6hydes et esters, i-BuLi 
conduit presque exclusivement aux produits d’addition. On obtient des rCsu1tat.s 
comparables pour les mi5mes r&actions r&liskes darts les conditions de type Bar- 
bier. L’augmentation du rapport addition/rkduction en passant de RMgX B RLi 
peut aussi Etre observee dans l’addition d’un groupe hydrocarbon& lineaire, R, 6 
une c&one. 

Introduction 

Pour additionner un groupe hydrocarbon6 sur des c&ones, des aldj5hydes 
et des esters, on emploie g6n6ralement les organomagn&iens. Toutefois, dans 
certains cas, on leur pr&f&re les organolithiens, soit pour leur plus grande &lec- 
tivitC dans des r&actions sur des composCs polyfonctionnels, soit pour 6viter ou 
diminuer d’autres &olutions, telles que la r6duction [1,2]. Employ& dans les 
conditions exp&imentales les mieux adapt&s, les organolithiens conduisent aux 
alcools d’addition avec des rendements excellents C33.n en est de meme dans 
les condensations de type Barbier [4]. 

* Adresse actuelle: Laboratoire des carbocycles. b%iment 420. 
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Ainsi une augmentation du rapport addition/reduction en passant des or- 
ganomagn&iens aux organolithiens est tres sensible dans les preparations de 
i-Pr&OH et i-Pr+-BuCOH [5], dans celle de t-Bu,COH 163 et dans des reactions 
sur des 17-c&ostkroYdes [ 71. De mgme, alors que le tritylmagrkium ne s’addi- 
tionne pas sur la benzophenone, le trityllithium conduit h un alcool d’addition 
131. 

MGme quand on cherche h fixer sur des c&ones non encombrees, ou des al- 
dehydes, _des organomagnesiens comportant des groupes ramifies en 0 ou secon- 
daires, on obtient egalement des proportions importantes d’alcool de reduction. 
11 en est de mPme avec certains esters. Nous &ant heurtes h ces difficult& pour 
obtenir des alcools d’addition, nous avons etudie les conditions optimales d’utili- 
sation des organolithiens. 

RCsultats et discussion 

Sur le Tableau 1, apparaissent les resultats que nous avons obtenus dans les 
rhactions de i-BuMgX sur trois &tones. 11s sont comparables aux donkes rapportees 
pour les deux condensations d6jh &udGes [ 91. Dans tous les cas, c’est la reduction 
qui est prepondkrante, une modification de la temperature reactionnelle (de 35 Z?L 
-1OOC) changeant peu les pourcentages. Par contre, en utilisant i-BuLi, nous obte- 
nons, comme nous l’esperions, les alcools d’addition avec de trk bons rendements, 
h condition d’operer dans des domaines de concentration et de temperature bien 
adapties. En particulier, comme Buhler l’a montre [3], les condensations doivent 
&re rklisees B basse temperature pour kiter les reactions secondaires. Pratiquement 
a -10°C on les limite deja suffisamment. Mais B O”C, d’autres auteurs qui ont &udi6 
la reaction de i-BuLi sur la cyclohexanone* [lo], preparent l’alcool d’addition 
avec un rendement trois fois plus faible que celui que foumit notre technique. 

Les reactions entre I’aldehyde benzorque (Tableau 2) ou le benzoate d’ethyle 
(Tableau 3) et i-BuMgBr conduisent, comme cela a dejja ete signale [9], aux al- 
cools d’addition et de reduction. Dans le cas de l’aldehyde benzoi’que, l’alcoolate 
tertiaire est susceptible de reagir sur I’aldehyde en exces dans une r&action d’oxy- 
do-reduction (type Meerwein-Ponndorf- Verley) pour conduire 5 PhCH,OH et 

TABLEAU 1 

REACTIONS DE i-BuMgBr ET i-BuLi SUR DES CETONES 

Citones Organometalliques T eC> citone Akool Alcool 
rkupeae (%) d’addition <%) de reduction <%I 

CYClo-CgH100 i-BuMgBr 35 3 16 72 
cYclcl-C~H100 i-BuMgBr -10 3 10 74 
cYdoC&100 i-BuLi -10 5.5 74 <0.5 
Me-2 CYCbC,@gO i-BuMgBr 35 1 31 63 
Me-2 CYdo-C,$gO i-BuLi -10 1 81 2 
PhCO-i-Bu i-BuMgBr 35 1 18 65 
PhCO-i-Bu i-BuLi -10 1 80 0.5 

*Dans des cckditions probablement differentes des &tres, & plusieurs &a.rds. 
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TABLEAU 2 

REACTIONS SUR PhCHO 

T cc> PhCHzOH PhCO-i-Bu ?hC<OHX-Bu2 PhCHOH-i-Bu 

(Z) W30) (PO) <%zo) 

i-BuMgBr. Et20 35 16 co.5 co.5 66 
i-BuLi. Et20 -10 0.8 -co.5 co.5 80 

“i-BuLi” type Barbier. 
THF -20 3.6 2.3 0.3 68 

PhCO-i-Bu. Cette c&one peut B son tour reagir sur i-BuMgBr pour conduire & 
PhCHOH-i-Bu et a PhC( OH)-i-Bu,. 

L’origine de l’alcool primaire PhCH,OH peut done ne pas Gtre uniquement 
la reduction dire&e de PhCHO par i-BuMgBr. Toutefois nos r&ultats permettent 
d’affirmer que cette reduction directe est superieure h 15%. Par contre la reac- 
tion de PhCHO avec i-BuLi permet d’eviter presque completement cette reduc- 
tion. 

Dans les condensations de PhCOOEt, on peut s’attendre h obtenir l’alcool 
primaire PhCHzOH de reduction complete, la c&one intermediaire PhCO-i-Bu et 
ses alcools de reduction et d’addition, PhCHOH-i-Bu et PhC(OH)-i-But respec- 
tivement La encore i-BuMgBr conduit surtout 5 l’alcool de reduction, alors que 
i-BuLi conduit presque uniquement 5 l’alcool d’addition. L’alcool benzylique 
PhCH20H ne se forme pas du tout, mGme dans le cas de i-BuMgBr. Signalons que 
la reduction complete devient importante quand on emploie i-Bu3Al [ll]: celui-ci 
est un nucleophile plus reducteur que i-BuMgBr vis-&is des aldehydes et il reduit 
aussi compl&ement les c&ones [ 121. 

Dans des experiences de type Bar-bier r&Ii&es en faisant reagir le melange 
de i-BuBr et de compose carbonyle sur le lithium metallique dans le THF 141, 
nous avons egalement obtenu des composes d’addition accompagnes de propor- 
tions tr& faibles ou nulles de composes de &duction. Ces reactions ont conduit 2 
des resultats interessants dans le cas de PhCHO (Tableau 2) et de PhCOOEt (Ta- 
bleau 3). Toutefois, dans le cas de PhCHO, l’oxydo-reduction de type Meerwein- 
Ponndorf-Verley est plus importante qu’avec i-BuLi. Dans le cas de la cyclohexa- 
none et de la methyl-2 cyclohexanone, les essais de type Barbier fournissent egale- 
ment tr&s peu de produit de reduction, mais on r&up&e des proportions de pro- 
duit de depart plus importantes qu’en utilisant i-BuLi. 

L’intQGt des organolithiens (ou des expkiences de type Barbier) par rap- 

TABLEAU 3 

REACTIONS SUR PhCOOEt 

Organomf&lliques T co PhCHzOH PhCO-i-Bu PhCHOH-i-Bu PhC(OH)@Bu)2 

<%I <%) <W <I) 

i-BuMgBr. Et20 35 0 2.2 57 16.5 
i-BuLi. Et20 -10 0 1.3 <0.2 75.5 
“i-BuLi” type Barbier. 

THF -20 0 1.3 <0.2 83 
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port aux organomagnesiens pour l’obtention des alcools d’addition n’est pas li- 
mite aux exemples choisis oh le groupe R egale i-butyle. Dans. certains cas, m6me 
les or&momagn&siens h groupe hydrocarbon6 lineaire peuvent conduire’au pro- 
duit de r6duction en proportion non &gligeable, et I& encore l’organolithien per- 
met d’eviter presque completement cette reaction. Ce fait est illustr6 par le Sche- 
ma 1. 

SCHEMA 1 n-Bu H 
(1) n-BullgBr 

Me-CO-n-Bu 

Me{-OH + Me-$-OH 

n-Bu n-Bu 

(principalement) (9%) (ref. 13) 
_ _ 

, 

-(2) H,O+ 
(81.5%) <0.5% 

(nos resultats) 

Conclusion 

Les nouveaux exemples rapport& dans ce travail confirment 1’intcXt inde- 
niable, et dejja plusieurs fois signal&, des composes organolithiens par rapport aux 
organomagnesiens pour la fixation d’un radical hydrocarbon6 R sur un aldghyde, 
une &tone ou un ester, avec le minimum de reactions parasites, notamment la re- 
duction. II est maintenant a peu tres certain que toutes les fois que le substrat 
carbonyle est encombr6, et mQme si ce n’est pas le cas quand le groupe R est se- 
condaire, tertiaire ou ramifi6 en p, on a inter% h utiliser le lithien (dans une addi- 
tion directe ou de type Barbier) plutbt que le reactif de Grignard que l’on sait re- 
ducteur avec les groupes R pr&ites. Nos resultats presentent done surtout un in- 
t&&t synthetique. 

D’un point de vue theorique, on constate que le pouvoir reducterlr vis-hvis 
d’un substrat car-bony16 donne diminue dans I’ordre i-Bu,Al > i-BuMgBr > i-BuLi. 
Cette evolution en fonction du metal semble encore delicate a expliquer com- 
pl&tement bien que de nombreux travaux r&cents aient apporte beaucoup d’eclair- 
cissements sur les mecanismes d’addition et de reduction par les organom6taIliques 
suivant la nature du metal et celle du compose carbonyle (cf. notamment ref. 14 
pour les organoaluminiques et ref. 15 pour les organomagn6siens et les organo- 
lithiens) . 

Partie exp&imentaIe 

Rtkctions de i-&.&i 
(a). Le lithien est prepare sous atmosphere inerte selon les methodes usuelles 

a partir de 1.21 g de lithium en fil Merck, 45 cm3 d’ether anhydre (distill6 sur 
LiAll&) et 10.25 g de bromure d’isobutyle sec. On fait demarrer la r&action & 
+5”C et on continue a -5°C d& que la surface du metal se trouve attaquee (bain 
r&frig&int 5 -12°C environ). 

Le dosage du lithien est effectu6 par double titrage acidimetrique. La solu- 
tion obtenue, -1-l M, est conservke sous azote h -10°C. 
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(b). R&action sur Ze benzaldkhyde. On transfere 20 cm3 (22.6mmol) de la 
solution d’organohthien decantee, dans un ballon equip6 dun systeme d’agita- 
tion magn&ique, d’un thermometre et d’une ampoule h introduction. Une solu- 
tion de 2.15 g (20.3 mmol) de benzaldehyde frakhement rectifig, dissous dans 
7 cm3 d’&her anhydre, est alors introduite goutte i goutte vers -5 i -1O’C. La 
temperature est maintenue ensuite B -10°C (2 h de contact au total). On hydro- 
lyse le melange reactionnel (HCI, lo%), et extrait h l’ether. 

(c). R.&action sur la me’thyl-2 cyclohexanone. Selon le mGme mode opera- 
toire, a partir de 20 cm3 d’une solution de i-BuLi dans l’ether, frafchement prg- 
par&e (22-6 mmol) et de 2-28 g (20.3 mmol) de mkthyl-2 cyclohexanone dis- 
soute dans 5 cm3 d’ether. Duree de contact: 3 h. 

(d). Les reactions vis-a-vis de la cyclohexanone et de la phenyl-isobutyl- 
c&one sont rklisees de la mGme facon. Avec le benzoate d’ethyle on utilise 2.2 
mmol de i-BuLi par mmol d’ester. 

R&action de i-BuMgBr sur le benzaldehyde 
Le reactif de Grignard est prepare selon la methode usualle sous azote h 

partir de 1.3 g de magn&ium en tournures, 35 cm3 d’ether anhydre et 6.85 g de 
bromure d’i-butyle. La solution obtenue est do&e & l’iode benzCnique (solution 
environ 1 M). 

On preleve 38 cm3 (38 mmol) de la solution decantee et on ajoute sous agi- 
tation 3.7 g (35 mmol) de benzald&hyde dissous dans 5 cm3 d’&her. A la fin de 
l’introduction, on Porte le melange a reflux de l’ether (duree: 2 h). On hydrolyse 
par HCI, 10% et extrait a l’ether. 

Les autres reactions faites a partir de i-BuMgBr sont r&lisees de la mBme 
facon. Quand on travaille d -10°C la condensation et l’agitation (2 h) sont effec- 
t&es a cette temperature. 

R&action de n-B&i sur l’hexanone-2 
Une solution de n-BuLi dans l’hther est preparee selon la mhthode d&rite 

plus haut 5 partir de 1.2 g de lithium, 45 cm3 d’&her anhydre et 10.25 g de bro- 
mure de n-butyle. On obtient comme pre&demment une solution de lithien ti- 
trant environ h 1.1 M. 

A 20 cm3 (22 mmol) de cette solution maintenue & -10°C sous agitation, 
on ajoute 2.0 g (20 mmol) d’hexanone-2 dissoute dans 5 cm3 d’Gther. On lake 
2 h en contact a -10°C et on hydrolyse et extrait ?i la&her. 

Rgaction de type Barbier [4] 
(a). Auec le benzoate d’&hyle_ Un m&.nge contenant 3.75 g (25 mmol) de 

benzoate d’Qthyle et 8.42 g (60 mmol) de bromure d’isobutyle est verse lente- 
ment en 2 hem-es sur un m&lange, agit4 et maintenu B -2O”C, de 1.2 g (0.177 
at-g) de lithium en petits morceaux et de THF anhydre (30 cm3). Le melange 
reactionnel est maintenu sous agitation pendant 3 heures supplementaires a 
-20°C. 11 est ensuite ramene h la temperature ambiante, filtre sous vide pour 
&miner le lithium en exces. Le THF est evapore sous vide a froid, on ajoute 
30 cm3 d’kther, hydrolyse par HCI, 10% extrait 2 l’ether. 

(b). Auec Ze benzaldghyde. Un melange contenant 2.65 g (25 mmol) de ben- 
zaidehyde et 4.2 g (30 mmol) de bromure d’isobutyle est verse lentement en 1 h 
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3Ci sur un m&nge agit& et maintenu & -2O”C, de 0.6 g (0.088 at--g) de lithium 
eri morceaux et de THF anhydre (15 cm3). Le m&nge reactionnel est gardG 
sous &itation 5 -20°C pendant l/2 heure suppGmentaire_ AprGs retour B la 
tempkature ambiante, le mklange est filt& sous vide, et le THF est &vapor& 5 
fruid. On ajoute IS cm3 d’Gther, hydrdyse par HCI, 10% et extrait 5 I’&her: 

Analyse et identification 

Les mglanges ont Ctk analys& par CPG (10% Carbowax 20 M + 7% Apiezon 
M sur Chromosorb w 60-80 a.w. 3 m}. Des comparai~ns ant &S faik?s avec des 
kchantillons authentiques. Les structures one &G confirm&es par IR et RMN. Les 
dosages ont &t& kits par CPG (&talons internes: PhCHO, PhCOOEt: naphthaIke, 
hexanone-2 et cyclohexanone: acGtoph&none, m&hyl-2 cyclohexanone: p-cy- 
m&e). 
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