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Summary 

Stereoselectively fluorinated conjugated dienes have been prepared by palladium 
catalysed cross coupling reactions. 

Nous decrivons la preparation de dienes fluorts par reaction de couplage entre 
deux entites vinyliques en presence de Palladium. 

L’objectif de cette etude Ctait de preparer des dienes conjugues selectivement 
fluorts et posstdant une geometric parfaitement dCterminQ. Nous avons utilist 
successivement deux methodes: 
(1) Reaction d’addition-elimination dun organo-lithien vinylique sur le trifluoro- 
vinylsilane, puis reaction du vinylsilane obtenu avec un Clectrophile: 

(2) Reaction de couplage entre deux entites vinyliques (dont l’une ou l’autre au 
moins sera fluorte) avec catalyse au palladium ou au nickel: 

‘,& + +Rt,, PdO 
R’ F 

* Dedicated to Professor Oleg Reutov on the occasion of his 65th birthday. 
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I. Synthbe des d&es fluorb par rkaction d’addition-t%mination 

Introduction 

La reaction d’addition-elimination d’alkyllithiens varies sur le trifluorovinylsilane 
a permis de preparer des vinylsilanes difluores-1,2 dans lesquels les deux atomes de 
fluor sont specifiquement en tram [1,2]. Nous avons repris ce schema pour notre 
preparation de dienes, en Ctudiant la reactivite des organolithiens vinyliques. 

Ceux-ci sont obtenus par Cchange halogene-lithium, avec conservation de la 
stereochimie, a partir de derives vinyliques iodes [3] ou bromes [4] qui ont I’avantage 
de pouvoir &tre prepares selectivement purs: 
(a) les iodo- et bromo-vinyliques /I-monosubstitues E B partir des vinylalanes [5] 
(b) les iodovinyliques ,&monosubstituCs 2 et P-disubstitues a partir des vinylcuprates 
[6,7]. Le trifluorovinylsilane est prepare a partir du chlorotrifluoroethylene [2]. 

II-RULi Me,SiCI 
CF, =CFCl- CF,=CFLi------, CF,=CFSiMe, + 1 
RPsuItats 

La preparation du difluoro-1,2 methyl-4 trimethylsilyl-1 pentadiene-lZ,3 avec 
72% de rendement [2] laissait entrevoir d’inttressantes possibilites de syntheses de 
dienes fluorb. 

(A) 

Par la m&me methode, nous avons tent6 les deux essais suivants: 
Condensation de l’octenyllithium E et de l’ethyl-2 lithio-1-hexene-1E sur 

CF,=CFSiMe,. Ces essais n’ont pas permis d’obtenir les dienes attendus. On observe 
au contraire la formation de trimethylsilyl-1 octene-1 ou d’ethyl-2 trimethylsilyl-1 
hexene-1. On peut expliquer ce resultat en admettant une attaque de I’organolithien 
sur l’atome de silicium du trifluorovinylsilane. 

rr\ 
F-CF=CF- - Sg- + Lit ___C 

Hex 

F-CF=-‘CF-SiMe3 i- 

Et 

au 

Si Me, 

Et 
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Pour tenter d’obtenir le resultat recherche, nous avons modifit les conditions 
experimentales: utilisation de n-butyllithium prepare dans l’tther (done en presence 
de sels, contrairement au n-butyllithium prepare dans l’hexane); preparation de 
l’octenyllithium E par tchange entre l’iodo-1 octene-1 et le t-butyllithium (on Cvite 
ainsi la formation d’iodure de butyle parasite); reaction de l’organolithien vinylique 
sur CF,=CFSiM%Ph qui presente un atome de silicium beaucoup plus encombre et 
done moins susceptible d’etre attaque. 

Tous ces essais ne nous ont pas permit d’acceder aux dienes desires, le bilan des 
reactions se resumant a la formation des vinylsilanes indiques plus haut. 

Notons qu’a partir de A il est possible de preparer le difluoro-3,4 trimethyl-2,2,6 
heptadiene-3E,5 par une methode que nous avons mise au point [2] selon l’equation 
1: 

F 

t-BuCI 
A 

AICI, 1 CH2C12 
_y++ (1) 

F 

(B,Rdt. 44 “1.1 

Une telle alkylation se fait avec retention de configuration et on obtient le 
isomtre (E). 

seul 

Conclusion 

Les tentatives que nous venons de decrire s’ttant averees infructueuses, mis a part 
le cas du methyl-2 proptnyllithium, nous avons ttt contraints d’envisager une autre 
voie d’accbs aux dienes fluores. Nous avons alors imagine d’appliquer ici la reaction 
de couplage de deux entites vinyliques en presence dun catalyseur. Ayant mis au 
point une bonne methode de preparation de telles entites vinyliques fluortes [2], 
nous avons pu effectivement exploiter cette idee que nous allons dtcrire. 

II. Synthbe des diknes fluorb par r&action de couplage 

Introduction 
La reaction de couplage que nous avons ttudiee est realisee avec catalyse au 

palladium ztrovalent. Le catalyseur utilist, Pd(PPh,),, a tte prepare selon la 
mtthode de Varshavskii [8]. En general, le couplage peut se faire entre deux carbones 
sp ou sp2, une entite &ant un organometallique et l’autre portant un halogbne. 
Negishi [9] a montrt que les organozinciques Ctaient particulierement aptes a une 
telle reaction. L’avantage de ce type de reaction est que dans le dibne form4 les 
restes vinyliques ont garde leur geometric de depart. 

Dans notre cas, voulant synthetiser des dibnes fluores, nous couplons deux entitts 
vinyliques dont l’une ou l’autre ou les deux seront fluortes. 

Tous les rksultats obtenus sont consign& dans le Tableau 1. 

Entitks vinyliques mises en jeu 
Nous nous sommes limitb dans notre travail aux reactions de couplage entre les 
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TABLEAU 1 

Pd’ 
RZ”Cl + R’X - RR’ + 2”ClX 

Cond,t,ons 
Rdt (*I.) opirato1rcs 

4 

9 

10 

CF*=CF 

HW 

F 

CFp=CF ticpt 4 ’ I 

i 

F 

+ 

/ H-.JAI 

r 

j-i- 
: y-1 

F 

----li_ +k 
F 

Q..& 9.)iI 
F F 

E 

Hept 

+ 

/ @-he* 
F 

(2) 

HCX F3 

F2 F4 

Hrpt 
(3) 

F’ F3 

H’ F2 

53 1 n/20’c 

52 lh/ZO’C 

81 24nlzo’c 

(51 

(61 

F’ 

+$T+ 

(7) 

F2 

F4 

* ,( 0 (*’ 

F2 

ticpt 

+ 

// 
(91 

F’ 

F* 

80 

84 

63 

78 

57 

15rnl” /20-c 

1 h 120.C 

1 h 12o’c 

36h120’C 

24 h/20? 

12 hl2O.C 

12 h IZO’C 

* Dew Cquivalents. 
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organo-zinciques vinyliques et les derives vinyliques iodts et bromts: (1) les 
halogenovinyliques utilisb sont de deux sortes: 
(a) Derives non fluores (cas 1, 2, 4, 5, 6, 9) CH,=CHBr, C,H,,CH=CHI (E et Z), 
(CH,),C=CHX (X = Br, I), soient: un derive vinylique non substitue, deux derives 
mono-substitks et un derive bisubstitut. 
(b) Derives fluores (cas 3, 7, 8, 10) Ceux-ci sont prepares par la methode mise au 
point au laboratoire [2]. 

F F 

R 

\i\ 

(I) n-BuLi R 
/ H---------c 

(2) I, 
+ 

/ I 

F F 

(Rdt “60-85%) 

(R = n-Hept , s-Bu, t-Bu) 

(2) Les organozinciques vinyliques sont ‘Cgalement de deux types: Dans tous les 
cas, les organozinciques sont obtenus par action du chlorure de zinc dissous dans le 
THF sur l’organolithien correspondant a la temperature de stabilite de ce dernier. 
Les zinciques une fois form& sont stables a temperature ambiante. 
(a) Organozinciques non fluores (cas 10). Nous verrons aussi dans le paragraphe 
suivant que les cas 4, 6 et 9 peuvent Ctre realises en inversant les entitb. Les 
organozinciques sont alors prepares a partir des halogenovinyliques correspondants: 

R” R ‘I 

R (1) BuLi R 

I,Br / ZnCl 
(2) ZnCI, 

-+ 
R’ 

(b) Organozinciques fluorts, trifluorovinylzinc [lo] (cas 1, 2, 3) obtenu par 
transmetallation: 

(1) n-BuLi 
CF,=CFCl- CF,=CFZnCl 

(2) ZnCl,/-100°C 

difluorovinylzincs [lo] (cas 4-9) obtenus a partir des difluoro-1,2 alcenes-1 2 [2] 

F F 

R (1) n-BuLi 

(2) ZnCl 
4- 

3o*c 
ZnCl 

F F 

Rbultats 
(1) Un essai preliminaire a ttt tent6 avec le trifluorovinyllithium en l’absence de 

sels de zinc. Celui-ci n’etant stable qu’en dessous de - 80°C on opere a - 100°C. 
L’halogenovinylique est ici l’iodo-1 o&me-l E. 
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Hex Hex 

CF,=CFLi + 
-CF=CF 2 

La reaction a CtC suivie en chromatographie. Pendant 15 min environ il y a 
augmentation de la proportion du diene desire. Puis celui-ci disparait progressive- 
ment en trois heures. Nous pensons que le trifluorovinyllithium restant reagit sur le 
diene formt par addition-eliminations successives pour donner des polymtres. 

(2) Tous les d&es decrits dans le Tableau 1 ont la geometric indiquee avec une 
purete > 99%. 

(3) Une tentative de couplage (cas 4) faite en presence de catalyseur au nickel 
[NiBr,(PPh,),] a conduit a une tres forte proportion de produit symetrique 7. Ceci 
peut-&tre du a un Cchange halogene-metal entre les produits de depart. 

(4) Reactions inverses (cas 4, 6 et 9). 11 est possible de permuter les entites de 
depart, par exemple: 

Cas 4: La reaction suivante est comparable en rendement a la reaction directe. 

Hex 

WZnC, + +_ - He+ 

F F 

(Rdt. 70%) 

Elle necessite cependant un temps de reaction de l’ordre de 24 h. Nous attribuons ce 
fait a la plus faible reactivite des derives iodovinyliques fluores. Ceci est general 
comme on peut le constater dans le Tableau 1. 

Cas 6: 

Ici la reaction n’evolue plus au bout d’une heure alors que 30% environ de 
l’iodovinylique n’a pas encore reagi. D’autre part, la distillation ne permet pas de 
&parer le diene forme (Rdt. 36%) de l’halogenure restant. Nous pensons que c’est au 
niveau de la formation de I’organozincique que la reaction n’est pas satisfaisante. 

Cas 9: 

F F 

fiZnC, + He?jAI - He?+4 
F F 
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La reaction n’evolue plus apres 24 h. I1 reste cependant 26% d’iodure vinylique. Le 
rendement est faible; 35%. D’autre part, le diene obtenu est contamine par 10% dun 
autre produit fluore, le difluoro-3,4 undecene-3 yne-1, dont la formation peut 
s’expliquer de la facon suivante: 

(1) Zt-BuLi 
CH,=CHBr- 

(2) ZnCI z 
HGCZnCl + Hept-CF=CFIz Hept-CF=CFC=CH 

La premiere &ape de ce schema est une Climation parasite de HBr [4]. Nous n’avons 
pu l’tviter malgre la temperature particulierement basse de la reaction (- 110°C). Ici 
encore, on peut attribuer le rendement mediocre aux difficult& rencontrees dans la 
synthbse de l’organolithien, puis du zincique. 

Conclusion 
Les reactions de couplage sont des reactions d’acces facile qui ont l’avantage 

d’etre faites a temperature mod&e. Quelles que soient les entites mises en jeu, et en 
presence d’une catalyseur au palladium, nous avons toujours obtenu des ditnes 
stereoselectivement fluores [ll] et en general avec de bons rendements. Nous avons 
remarque que les reactions de couplage qui font intervenir des iodures vinyliques 
fluores se font plus lentement que celles qui font intervenir des iodures non fluorb. 

Partie expkimentale 

Les spectres de RMN ont Ctt enregistres sur un appareil Jeol MHlOO (Ccl,, 
TMS, G(ppm), J(HZ)) et Jeol FX90Q (CDCl,, C,H,CF,, S(ppm), J(Hz)), les 
spectres IR sur spectrophotometre Perkin-Elmer 457 (NaCl), le spectre de masse 
avec un appareil AEI MS30. Les chromatographies en phase gazeuse ont CtC 
effect&s sur colonne en verre SE30 10% 2 m. Les organolithiens sont doses par la 
methode de Watson [12]. Toutes les reactions sont faites sous atmosphere d’azote. Le 
chlorotrifluoroethylene a CtC fourni par la firme ATOCHEM. 

Prkparation du catalyseur Pd(PPh,), [8] 
Dans un tttracol maintenu sous atmosphere d’azote, on chauffe a reflux pendant 

30 min jusqu’a dissolution totale, 0.36 g de PdCl, (0.002 mol) et 3.16 g de PPh, 
(0.012 mol) dans 50 cm3 de DMF. Apres refroidissement a 80°C on ajoute le 
rtducteur: 0.5 cm3 de NH,NH, + 1.5 ml d’eau. 11 se forme un precipite jaune. 
Celui-ci est filtre, lave au methanol puis a Y&her, enfin s&he a l’etuve a vide. Rdt 
= 95%. 

Prkparation des dijluoro-I,2 iodo-1 al&es-I Z [2] 
Difluoro-I,2 iodo-I- non&ne-I Z. Eb. 46”C/O.O1 mmHg, ng = 1.466. IR: 1690 

cm-‘. RMN ‘H: 1.0 (t, 3H), 1.5 (m, lOH), 2.6 ( m, 2H). RMN 19F: - 64.7 (dt, F(2)), 
- 67,l (dt,F(l)), 3J(F(2)-F(1)) 141, 3J(F(2)-CH,) 8, 3J(F(1)-CH,) 19.5. 

Dijluoro-I,2 dimtthyl-3,3 iodo-I but&e-l Z. Eb. 34-35”C/lO mmHg, rrg = 
1.4591. IR: 1670 cm-‘. RMN ‘H: 1.25 (s, 9H). RMN i9F: -59.0 (d, F(2)), -65.2 
(d, F(1)). 35(F(1)-F(2)) 143. 

Priparation des fluoroditnes 1, 2, 3 
A une solution de 0.020 mol de CF,=CFCl dissous dans 30 cm3 de THF + 20 cm3 
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121. 3J(F(1)-H(1)) 26, 35(F(2)-H(2)) 31, 45(F(2)-H(l)) 6, 45(F(l)-H(2)) 6. 
Tktrafluoro-4,5,6,7 dimCthyl-3,8 d&adiGne-4E, 6E (7). Eb. 77’C/ll mmHg, ng 

= 1.4140. IR: 1700 cm-‘. RMN ‘H: 0.95 (t, 3H), 1.20 (d, 3H), 1.5 (m, 2H), 2.80 (m, 
1H). RMN 19F: - 86.2 (dm, F(l)), - 102.0 (dm, F(2)), 35(F(l)-F(2)) 122, 3J(F(l)-H) 
29. 

Tktrajluoro-1,2,3,4 dim&thyl-5,5 phknyl-1 hexaditke-lE, 3E (8). Eb. 57”C/O.O1 
mmHg, ng = 1.5039. IR: 1675 cm-‘. RMN ‘H: 1.30 (m, 9H), 7.4 (m, 3H), 7.75 (m, 
2H). RMN 19F: L’attribution des 6 est ici empirique. Parmi les 4 combinaisons 
possibles, celle que nous proposons est celle qui correspond le mieux aux valeurs 
moyennes obserwks pour les autres dienes. - 80.8 (ddd, F(4)), - 94.2 (ddd, F(3)), 
-99.2 (ddd, F(2)), -74.1 (ddd, F(1)). 35(F(3)-F(4)) 130, 3J(F(l)-F(2)) 134, 
‘J(F(l)-F(4)) 28.5, 35(F(2)-F(3)) 36, 45(F(2)-F(4)) 10, 4J(F(l)-F(3)) 9. 

Dijluoro-3,4 und&adit?ne-1,3 E (9). Eb. 29’C/O.O1 mmHg, ng = 1.4372. IR: 
1700, 1605 cm-‘. RMN ‘H: 2.45 (dm, 2H), 5-5.6 (m, 2H), 6.4-6.9 (m, 1H). RMN 
19F. -85.3 (dtd, F(l)), - 104.4 (ddt, F(2)) 3J(F(l)-F(2)) 117, 35(F(2)-H) 27, 
4.+(2)-CH,) 5, 3J(F(l)-CH,) 23, 45(F(l)-H) 4. 

Prkparation du difluoro-I,2 mkthyl-3 thitnyl-1 pent&e-l E (10) 
A une solution de 0.020 mol de thiophene dans 50 cm3 de THF refroidie a 0°C 

on ajoute 0.020 mol de n-BuLi, puis agite 1 h a 20°C. On introduit alors a -30°C 
0.020 mol de ZnCl, dissous dans 25 cm3 de THF et laisse agiter 1 h a temperature 
ambiante. On ajoute ensuite 0.001 mol de Pd(PPh,), dissous dans 25 cm3 de THF 
puis 0.018 mol de difluoro-1,2 iodo-1 methyl-3-pentene-l Z. La suite du mode 
operatoire est identique au precedent. Eb. 8S°C/10 mmHg, ng = 1.5146. IR: 3100 
cm-‘. RMN ‘H: 0.95 (t, 3H), 1.20 (d, 3H), 1.6 (m, 2H), 2.9 (m, lH), 7-7.6 (m, 3H). 
RMN i9F: -93.5 (dd, F(2)), -91,8 (dd, F(1)). 3J(F(l)-F(2)) 120, 3J(F(l)-H) 27, 
4J(F(2)-H) 11. 

Priparation du difluoro-3,4 trim&hyl-2,2,6 heptadikne-3E,5 (B). 
A une solution de 0.020 mol de difluoro-1,2 methyl-4 trimethylsilyl-l-pentadikne- 

lZ,3 et de 0.04 mol de t-BuCl dans 30 cm3 de CH,Cl, refroidie a - 70°C on ajoute 
1 g d’AIC1,. On laisse remonter la temperature a -5°C et agite 1 h. Le melange 
obtenu est verse sur de la gIace pilee puis extrait a l’tther. Traitement comme 
ci-dessus. Finalement, le produit, instable, n’est pas distill& mais recueilli di- 
rectement dans un piege froid. 

IR: 1675, 1635 cm-‘. RMN ‘H: 1.4 (s, 9H), 2.0 (s, 6H), 5.95 (dm, 1H). RMN 
19F: -92.5 (dd, F(l)), -86.9 (dd, F(2)) 3J(F(l)-F(2)) 121, 35(F(l)-H)26. 
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