
223 

Journal of Organometallic Chemistry 289 (1985) 223-230 
Elsevier Sequoia S.A., Lausanne - Printed in The Netherlands 

ADDITION CONJIJGU~E RI~GI~~P~XIFIQUE ET &LE~TIVE OUR LEE 
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(France) 

(Reg~ le 19 dkcembre 1984) 

In reactions of an e-acetylenic organomagnesium derivative (RMgX) with lithium 
di-t-butylcuprate t-Bu,CuLi or (trimethylsilylacetylenyl)copper mixed trialkylmag- 
nesium cuprates are formed, which in turn lead exclusively to selective and re- 
giospecific 1,Caddition of the R group in reactions with a,$enones and cu,p-enals. 
Yields are reasonable. For the generation of mixed trialkylmagnesium cuprates 
Me,SiC%CCu complements the activity of CH,Cu:, the latter is useful with groups 
of high reactivity, while the former is useful with groups of low reactivity. 

L’action dun derive organomagnbien e-acetylenique (RMgCl) sur le di-t-butyl- 
cuprate de lithium t-Bu ,CuLi ou le trimethylsilylacetylure cuivreux Me,SieCCu 
engendre des trialkylmagnbiocuprates mixtes qui reagissent regiospecifiquement par 
addition en 1,4 sur les a$-enones et -enals du groupe R exclusivement, avec de bons 
rendements. Dans la preparation de trialkylmagntsiocuprates mixtes, Me,SiCXZCu 
est complementaire de CH,Cu: le premier est utile avec une chaine R de faible 
reactivite et le second avec les chdines de bonne reactivite. 

Dans une pr&dente publication [l] nous avons montre que les cuprates mixtes 
magnesiens form& par combinaison de mtthylcuivre et de 3 a 5 equivalents de 
derives organomagntsiens RMgX avec R = n-butyle, vinyle, e-butenyle, w-pentenyle 
ttaient d’excellents agents de transfert des chaines (R) provenant de 
l’organomagn&sien dans l’addition-1,4 sur les a&enones, le methyle provenant du 
methylcuivre &ant alors transfere beaucoup plus lentement que la chaine R. Par 
contre, avec un organomagntsien e-acCtylCnique (R = trimethylsilyl-4 butyne-3 yle), 
il est apparu que la chaine R et le methyle se transferaient a des vitesses voisines. 
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Cette chaine acetyltnique Ctant indispensable dans le schema de synthbe de 
[3.3.3]propellanes et pour l’ttude de la reaction de cyclisation des composes 
carbonyles acetyleniques [2], voir aussi [3], nous avons entrepris l’ttude de nouveaux 
cuprates mixtes magnesiens construits a partir de groupements residuels (R,) moins 
facilement transferables que le methyle, et dun acces aise. Notre choix s’est Porte 
sur le t-butyle, dont nous avons montre [l] qu’il se transfbe moins vite que le 
mtthyle, et sur le trimCthylsilylCthynyle [4]. Ce dernier groupe a CtC choisi dune part 
en fonction de la faible reactivitt de la chalne trimethylsilyl-4 butyne-3 yle dtcoulant 
probablement en partie dune complexation du cuivre(1) sur la triple liaison [5] (la 
presence d’un groupe residue1 ayant les memes capacites complexantes vis a vis du 
cuivre pouvait s’averer btntfique) et d’autre part pour sa facilite d’acces, le 
trimtthylsilylacCtylene est commercial et peut &tre aistment synthetist a l’echelle 
multimolaire a partir de l’acetylene [6]. 

Dans le present travail nous exposons les resultats des reactions entre la bi- 

cyclooctenone (I), la chloro-3 cyclopentenone (2), la methacroleine (3) et divers 
melanges organometalliques dont la stoechiometrie initiale decoule de nos observa- 

tions [l] sur la reactivite accrue d’especes de type trialkylmagn&siocuprates par 
rapport aux dialkylmagnesiocuprates. Dans le Tableau I figurent les rtsultats 
obtenus avec la bicyclooctenone (1): Des especes poss&lant un groupe residue1 
R, = t-Bu, t-Bu(R),Cu(MgCl), donne le meilleur rendement d’addition-1,4 par 
rapport a l’enone et le plus mauvais par rapport au magnesien (exp. 1): un seul R est 
effectivement transferable et l’espece t-Bu(R)CuMgX est inactive. L’espece t- 
Bu,RCuMgX,Li offre le meilleur compromis entre l’utilisation de l’enone et du 
magntsien (exp. 2). Ce resultat confirme l’existence d’esp&ces plus rtactives que les 
dialkylcuprates: alors que le di-t-butylcuprate de lithium est peu reactif vis a vis des 
a,&enones [7], son melange tquimol&.tlaire avec un organomagnesien donne nais- 
sance a une espece active a -40°C. Ce reactif est cependant cofneux en t-butyl- 
lithium. Pour ameliorer ce point, nous avons Ctudie le comportement du melange de 
stoechiometrie t-Bu,CuLi,2RMgCl, mais il est apparu moins satisfaisant (exp. 3). Le 
resultat obtenu avec t-Bu,RCuMgX,Li se compare favorablement a celui de 
MeCu,3RMgCl (exp. 4), qui donne un bon rendement d’addition-1,4 (72%), mais est 
peu stlectif (19% de transfert de methyle). Le pentaalkylcuprate MeR,Cu,(MgCl), 
s’est rev& totalement selectif dans le transfert de R, mais sa reactivite apparait tres 
faible (exp. 5), et bien inferieure a celle des trialkylcuprates, contrairement a nos 
conclusions anterieures [8]. 

Alors que le cuprate mixte t-Bu(R)CuMgX n’est pas rtactif vis a vis des &ones en 
l’absence de phosphine [1,2], le cuprate Me,SiC&(R)CuMgCl transfere avec un 
rendement mediocre la chalne r-acetylenique R (exp. 6) selectivement. En augmen- 
tat-it la quantite d’organomagnesien par rapport au cuivreux, on augmente la 
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reactivitt, et le rendement par rapport a l’enone et au magnesien. Un optimum est 
atteint avec la stoechiometrie Me,SiC=CCu,3RMgCl. 

La nature de solvant apparait determinante: le THF ou un melange THF/Cther 
(exp. 7 et 10) permet d’ameliorer sensiblement les rendements obtenus en utilisant 
l’ether seul (exp. 6 et 9). Dans ces conditions le cuivreux est en suspension dans 
l’ether et en solution dans le THF ou le melange THF/Cther a 0°C. L’effet de 
solvant pourrait done avoir une origine partiellement cinetique. Par ailleurs le degre 
d’agregation du cuprate pourrait-Ctre plus Cleve dans Pether. House [9] a clairement 
montre que la vitesse de reaction des dialkylcuprates sur les cY,@nones diminue 
quand l’ether est remplace par le THF comme solvant. Les trialkylcuprates semblent 
done avoir un comportement different. II apparait done prudent de varier la polarite 
du solvant lors d’une optimisation des conditions experimentales. 

I1 semble, par ailleurs, que la meilleure temperature pour effectuer ces additions 
se situe vers -40”. La conversion totale de l’enone 1 necessite l’emploi de 150% 

d’organomagnbien au lieu de 125% avec le cuprate mixte methyle (exp. 4) mais la 
selectivite est totale. Le trimCthylsilylCthynyle apparait done comme un excellent 
groupe residue1 et comme un vecteur efficace de transfert de la chaine &-acetylenique, 
dont le manque de reactivite est pourtant notoire [l]. 

La double alkylation en 3 des chloro-3 et butylthio-3 cyclopentene-2 one 2 et 5 
s’avere &tre la meilleure voie d’acces a la cylopentanone 6, precurseur de [3.3.3]pro- 

0 0 

6 I - 
X Q R 

R 

(2,X=CL; (6) 
5. x = SBU) 

pellanes trifonctionnels originaux [2,3,10], mais dans cette reaction l’organomagnesien 
a toujours du Ctre employe en gros exces [2,12]. Nous avons done reexamine cette 
reaction. Les resultats sont rassembles dans le Tableau 2. L’utilisation du ligand 
cyclooctadiene-1,5 (COD) [ll] a la place de la tributylphosphine s’avere negative. 
L’emploi d’une phosphine est encore necessaire avec le t-butylcuivre et l’enone 5. 
L’utilisation du trimtthylsilylCthynylcuivre n’ameliore pas le rendement en produit 
de double alkylation 6 par rapport a l’enone, mais l’efficacite d’emploi de 
l’organomagnesien est considerablement accrue: l’excbs de ce reactif a CtC ramene de 

TABLEAU 2 

DOUBLE ADDITION-l,4 SUR LES BUTYLTHIO-3 ET CHLORO-3 CYCLOPENTENE-2 ONES 5 
ET 2 

Enone RCactif employ& ’ Rendement en 6 par rapport 

h l’hone au magntsien 

5 CuI, n-Bu,P, RMgCl ’ 

5 t-B&u, n-Bu,P, 2RMgCl ’ 

2 CODCuBr, 2RMgCl 

2 Me, SiCkCCu, 3RMgCl 

’ R = Me,SiC=C(CH,),. b R&f. 12. ’ R&f. 2. 

50 18 

43 21.5 

17 6.5 

50 33.5 
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275% [12] a 150%. Cet organocuivreux autorise en outre une trb bonne repro- 
ductibilitt des rtsultats a l’tchelle decimolaire. 

L’addition des cuprates lithiens ou magnesiens sur les Cnals a tte assez peu 
Ctudite. Recemment Clive et ~011. [13] ont montrt que l’espece Me,Cu,Li, permet- 
tait l’introduction regiospecifique dun methyle par addition-l,4 avec de t&s bons 
rendements @O-90%), mais un seul methyle sur cinq est utilise. Le rendement vis a 
vis de l’organomttallique est done tres faible (- 16%). Normant et ~011. [15] ont 
addition& le dibutylcuprate de lithium sur la mtthacroleine avec un excellent 
rendement (91% apres silylation, regioselectivite 1,4/1,2 98/2); avec le cuprate 
magntsien Bu,CuMgCl la selectivite reste satisfaisante, mais le rendement en 
produit d’addition-1,4 (isolt sous forme d’tther d’enol silylique) est un peu moins 
eleve (80% par rapport a Y&one, seulement 33% par rapport a l’organometallique) 

w41. 
Nous avons utilist avec sucds l’espece Me,SieCCu, 3RMgCl dans l’addition-1,4 

de notre chaine s-acetylenique sur la methacroleine 3 dont l’tnolate a ensuite Ctt 

piege par un chlorosilane. L’ether d’enol 7 a Ctt obtenu avec un rendement de 84% 

0 
OSiMeJt-Bu) 

H 1. 0.5 [Me3SiCECCu.3RMgCI] 
\ 

2. Mez(t-Bu)SiCl/HMPT 
l-l * 

R 

(3) (7) ‘I (8) 

par rapport a l’enone (56% par rapport a l’organometallique). Ce resultat parait 
remarquable a divers titres; le rendement est bon et voisin de celui obtenu par 
Normant [14] avec le cuprate magnesien Bu,CuMgCl. La difference de reactivite 
initialement observee entre les chaines butyle et butynyle [l] se trouve done comblee; 
l’ether 8 d’addition-1,2 n’a pas CtC observe, or le milieu rtactionnel contient tres 
probablement de l’organomagnesien libre; la trbs bonne selectivitt 1,4/1,2 observee 
implique done une trbs grande rtactivite du trialkylcuprate dans l’addition-1,4, ce 
qui confirme nos observations anttrieures [l]. 

Ce travail apporte done une confirmation de la formation d’especes nouvelles par 
action dun organomagnesien sur un dialkylcuprate et met en evidence les change- 
ments de rtactivite que l’on peut en attendre vis a vis de l’addition-1,4 sur les 
c~,fi-&ones et les a,&enals. En particulier, le di-t-butylcuprate de lithium apparait 
comme un vecteur immediatement disponible pour utiliser de man&e optimale un 
organomagntsien peu actif dans cette reaction, tandis que le trimethylsilyl- 
Cthynylcuivre apparait comme un excellent vecteur dans cette mCme reaction. Les 
proprietes de ce dernier apparaissent complementaires de celles du methylcuivre 
dans la preparation de trialkylmagnQiocuprates. Par ailleurs, son emploi dans la 
preparation des cuprates mixtes lithib, a la place des pentynyl [16] et dimethyl-3,3 
butynyl [17] cuivre, merite d’etre envisage. 

Note: au moment de soumettre cette publication nous prenons connaissance dun 
exemple d’emploi du trimCthylsilylacCtylure cuivreux comme groupe residue1 dans 
un cuprate mixte [19]. 

Partie expbimentale 

Les reactions ont Ctt realistes dans un ballon tricol &he a la flamme et purge a 
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l’argon, muni d’un barreau magnetique. Les solvants ont CtC distill& sur hydrure 
d’aluminium et de lithium (diethyl ether) ou sur sodium (tetrahydrofuranne). L’io- 
dure cuivreux a CtC purifie selon la methode d&rite [18]. Les solutions dans le 
tetrahydrofuranne et dans l’ether du derive magnesien du chloro4 trimethylsilyl-1 
butyne-1 ont ete preparees selon la methode decrite [2]. Le methyllithium en solution 
dans Yether (MeLi, LiBr) (Aldrich) et le t-butyllithium en solution dans le pentane 
(Aldrich) ont CtC doses par l’acide diphenylacetique. 

Modes opkatoires typiques 
Les experiences 1 a 3 ont CtC conduites dans les mCmes conditions, excepte pour 

les stoechiometries des divers reactifs qui Ctaient celles indiquees dans le Tableau 1. 

(TrimPthylsilyl-4’ butyne-3’yl)-3a bicyclo[3.3.OJoctanone-I (4) 
Expkrience No. 2: Une solution de t-butyllithium (4.33 X 10P3 mole) est ajoutee 

en 5 min a une suspension de CuI (457 mg, 2.4 x lo-’ mole) dans 20 cm3 d’ether 
Cthylique refroidie a -6O/- 65°C. Apres 30 min d’agitation a une temperature 
inferieure a -5O”C, le magnesien en solution CthCrCe (2.4 X lo-’ mole) est ad- 

ditionne et on laisse remonter la temperature a -45/- 40°C pendant 15 min. 
L’enone 1 (244 mg, 2 x lo-’ mole) en solution dans 4 cm3 d’ether est additionnee a 
cette temperature en 15 min. Le melange reactionnel est ensuite agite pendant 30 
min a -4O’C et pendant 10 min a - 10°C puis hydrolyse en le versant sur 50 cm 
d’une solution saturee de chlorure d’ammonium glacee contenant 8 cm-’ d’acide 
chlorhydrique 1 N. Apres decantation la phase aqueuse est extraite trois fois par 10 
cm’ d’ether. Les phases organiques sont lavees avec une solution saturee de chlorure 
de sodium et sechees sur sulfate de sodium. Le produit brut (0.663 g) est chromatog- 
raphie sur 40 g de silice (Cluant pentane/Cther 95/5 puis 90/10 et 85/15). On 
obtient 0.286 g de la c&one 4 (Rdt. 58%). RMN (CDCl,) S (ppm): 0.1 (s) (9H), 1.4 
a 2.5 (2 massifs) (14 H); IR (film) (cmP1): 2180 (m), 1745 (FF), 1250 (F), 840 (FF). 

L’experience No. 4 a CtC conduite selon la ref. 1 et l’experience No. 5 selon la ref. 
8 (temps de reaction: 1.5 h apres I’addition de l’enone). 

Experiences No. 6 a 10: Outre les conditions de stoechiometrie et de solvant 
indiquees dans le Tableau 1, les conditions de temperature lors de l’addition de 
l’enone Ctaient: 0°C (exp. 6 a 9) et - 40°C (exp. 10). Le trimethylsilylethynylcuivre a 
CtC obtenu par action sur CuI du trimCthylsilylCthynyllithium, lui-m&me obtenu par 
action du butyllithium ( -40°C, 45 min.) ou du methyllithium (O’C, 20 min.) sur le 
trimCthylsilylacetylene. Les deux methodes donnant des resultats equivalents, la 

seconde apparait preferable. Dans les deux cas l’organolithien reagit selectivement 
sur l’hydrogene mobile plutot que sur le silicium. 

Experience No. 10: Une solution de methyllithium (2.2 x 10-j mole) est ajoutee 
en 5 min a une solution de 245 mg (2.5 X lop3 mole) de trimethylsilylacetylene dans 
2 cm3 de THF a -30°C puis on agite encore pendant 20 min a 0°C. La solution 
obtenue est transferee a l’aide d’une aiguille double sous pression d’argon dans un 
ballon tricol contenant 477 mg (2.5 X 10-j mole) de CuI suspendu dans 1 cm3 de 
THF, a 0°C. La dissolution de l’iodure est immediate et presque totale. La solution 
obtenue est orange-rouge. On agite pendant 30 min a temperature ambiante, puis 
l’on ajoute I’organomagnesien (7.5 X 10e3 mole) a 0°C. Aprb 30 min d’agitation a 
-10°C la solution est refroidie a -40°C et l’enone 610 mg (5 x 1O-3 mole), en 
solution dans 3 cm3 de THF, est additionnee en 15 min. Aprb 30 min a -40°C et 



229 

15 min a 0°C le melange est verse sur une solution saturee glacte de chlorure 
d’ammonium (75 cm3), contenant 5 cm3 d’ammoniaque a 28%. Aprts extractions, 
lavages et sechage le melange reactionnel est chromatographit sur 70 g de silice. On 
obtient 0.98 g de l’ynone 4 (Rdt. 79.5%). 

Bis(trim&hylsilyl-4’ butyne-3’yl)-3,3 cyclopentanone (6) 
Le cuprate magnesien est prepare comme ci-dessus (a partir de 0.16 mole de 

magnesien), et refroidi a -75/- 80°C. La chloro-3 cyclopentene-2 one (2, 5.825 g, 
0.05 mole) en solution dans 4 cm3 de THF est ajoutke en 15 min. Le melange 
reactionnel est agite pendant 15 min a - 75/ - 80°C puis 15 min a 0°C et hydrolyst 
comme ci-dessus. La chromatographie sur 250 g de silice donne 7.9 a 8.4 g de la 
cyclopentanone 6 (Rdt. 47 a 50’%), deja d&rite [2]. 

Dimkthyl t-butylsiloxy-7 m6thyl-6 trimkthylsilyl-1 hept&ne-7 yne-1 (7) 

La methacroldne (1 Cquiv.) est mise B reagir dans les memes conditions que la 

bicyclooctknone 1 (exp. lo), mais au lieu d’hydrolyser le milieu rtactionnel, on lui 
ajoute a -40°C 5 Cquiv. de HMPT (distill6 sur AlLiH, sous 15 torr) et un melange 
de 2.3 equiv. de dimethyl-t-butylchlorosilane et de quelques gouttes de triethylamine 
(distilke sur CaH,). On laisse remonter la temperature a 0°C en 3 h, puis l’on agite 
1 nuit a temperature ambiante (18°C). On dilue au demi le milieu rtactionnel avec 
du pentane et on le verse lentement, a 0°C sur le mCme volume d’eau bicarbonatke a 
5% contenant de la glace et 10 Cquiv. de triethylamine. Aprbs decantation la phase 
aqueuse est extraite par deux fois au pentane, les phases organiques reunies sont 
lakes par une solution saturke de chlorure d’ammonium jusqu’a pH 7-8 et sechkes 
sur Na,SO,. Le rtsidu est concentre a poids constant et filtrt sur 2 fois son poids de 
silice (entralnement au pentane). On obtient ainsi l’bther d’enol 7 de bonne purete 
(Rdt. 84%). RMN (CDCl,), 6 (ppm); 0.12 (s) et 0.14 (s) (15H); 0.93 (s) (9H); 1.2 a 
2.4 (massif) dont 1.5 (d), J < 2 Hz (9H); 6.1 (m) (- 1H); IR (film): 2180 (F), 1675 
(F), 1250 (FF), 840 (FF), 780 (m), 760 (m). 

Nous remercions le CNRS et 1’UniversitC de Paris-Sud pour leur soutien finan- 

cier. 
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