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Abstract 

Metallation of linalool (Y to the distal double bond with strong bases is described. 
The corresponding carbanions have been alkylated or oxidised to give mixtures of 
products resulting from attack at both carbon 8 (major product) and carbon 6 
(minor product). 

RCsumC 

La mttallation du linalol en (Y de la double liaison distale a CtC realiste a l’aide de 
bases puissantes. Les carbanions correspondants ont pu &tre alkyles ou oxydes 
principalement sur les positions C(8) mais aussi sur le carbone 6. 

L’attachement contrble de synthons terpeniques ntcessite un site Clectrophile et 
un site nucltophile. 

Le synthon Clectrophile est c&C, le plus souvent, par fonctionnalisation oxydante 
de la double liaison terminale de terpenes aistment accessibles: myrdne, geraniol, 
n&01, etc. 

On peut aussi proceder trb simplement a l’halogenation du terptndide en une 
seule &ape par action du &lore [l], a l’aide de l’acide hypochloreux [2] de 
l’hypochlorite de t-butyle [3], du chloro succinimide [4], de PhSCl [5] ou encore par 
voie Clectrochimique: generation d’ions halonium [6]. 

Les halogenures allyliques sont Cgalement obtenus a partir des alcools a l’aide des 
methodes classiques PBr, [7], SOCl, [S], ou encore TosCl, LiCl [9a], MesCl, LiCl 
(Mes = mesityle), [9b,9c]. 

L’introduction dune fonction oxygen&e est realisee par SeO, [lo] ou par photo 
oxygenation [ll] et conduit aux aldehydes, alcools, etc. 

Le site nucleophile du deuxitme synthon est crtt par inversion de polariti: des 
halogenures: par exemple en les transformant en diverses fonctions soufrees Z = 
sulfures, sulfoxydes, sulfones qui donnent aisement des carbanions rtactifs et 
peuvent &tre tcartes aprbs couplage [12]. On peut aussi inverser la polarite par 
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reduction en derive de Grignard par exemple [73]. Les Grignards allyliques 
primaires-tertiaires reagissent par 1’extrCmitC primaire en presence de sels de cuivre 

1141. 

Dans les deux cas on doit proceder a une oxydation et a une reduction. Le 
present travail a CtC entrepris pour examiner la possibilite d’acceder a des synthons 
nucleophiles convenables par deprotonation allylique de precurseurs aisement acces- 
sibles et alkylation. 

La metallation des systemes allyliques non actives par un groupement Clectroat- 
tracteur exige l’emploi de bases fortes. I1 faut, en general, avoir recours aux organ0 
alcalins RK, RNa, ou, plus frequemment, RLi. Ces derniers sont souvent associes B 
des amines qui accroissent leur activitt. Le complexe RLi/TMEDA [15] est par- 
ticulierement efficace, que l’organometallique soit primaire, secondaire ou tertiaire. 
Ainsi, l’isobutylene [lb] et, plus gtntralement, le groupement methyle des olefines 
de type R(CH,)C=CH, sont metalles aisement par le complexe n-BuLi/TMEDA 
[17,18]. 

La metallation du squalene a Ctt realisee avec sucds par s-BuLi/TMEDA [19] et 
le crotyllithium prepare directement a I’aide du t-BuLi en presence de TMEDA [20]. 

La metallation des CH allyliques par n-BuLi est Cgalement renforcte par l’ad- 
jonction de t-BuOK [21a,b] ou de mentholate de potassium [21c] par exemple pour 
les motifs RCH=CMe, [22]. 
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La coordination par un groupe alcoxyde facilite la metallation [23]. Plusieurs 
metallations [24,25] ont ttC effectuees sur des alcools allyliques ou homoallyliques 
en utilisant comme bases BuLi/TMEDA ou BuLi-t-BuOK. Nous avons recemment 
decrit l’action de n-BuLi/TMEDA sur le linalol qui conduit a la mttallation du 
proton vinylique cis sur C(1) selon l’eq. 2’ [26]. 

Le role des alcoxydes alcalins sur la metallation allylique des oltfines (CvoquC 
ci-dessus) nous a conduits a essayer la metallation selon l’eq. 2” mettant en jeu la 
double liaison distale du linalol et permettant alors d’attacher tout le synthon C(10) 
a un tlectrophile convenable. Nos premiers essais ont CtC effect&s avec le chlorure 
de prtnyle qui permettait d’esperer une synthese en une ttape du nerolidol. 

I. MCtallation du linalolate de potassium lb par n-, s- ou t-BuLi 

(I) M6tallation par n-BuLi suivie d’hydrolyse 
La presence de la fonction alcool dans la molecule permet la preparation 

immediate de l’alcoolate alcalin et kite l’addition de t-BuOK au milieu. La solution 
de linalolate de K, lb, form&e a l’aide de K dans l’hexane a CtC traitee par 2.2 Cquiv. 

2+R’X + 
R& 

OR 

RO Me RO Me RO Me 

6 7 8 

a R=H R’=H e R-H R’ = citronncllyl 

b R = H R’ = prknyt f R=H R’ = geranyt 

c R-H R’ = isoamyl g R=H R’ = OH 

d R=H R’ = tCtrahydrogerany1 h R = SiNe 
3R 

’ = prCny1 
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B- RCI 

;;;;;O-,M+ + 

AoA 
10 

R,C-CHO 

11 a x = Cl 

b X=Br 

de n-BuLi a temperature ambiante pendant 22 h et hydrolysee. L’analyse du 
melange obtenu, aprbs distillation, par couplage chromatographie capillaire/ 
spectrometrie de masse indique la presence de 5 produits isomeres: l’isolinalol3a, le 
linalol la, les plinols A, C, D, respectivement 6a, 7a et 8a dans les proportions 9, 54, 
25, 9 et 3%. 

Ces produits ont ttt identifies par comparaison de leurs spectres de masse et de 
RMN ‘H, 250 MHz apres separation, avec ceux de l’isolinalol et du linalol 
authentiques ou avec les spectres deja d&its des plinols A, B, C, D, eux-mCmes 
obtenus soit par cyclisation thermique du linalol [27,28], par pyrolyse des pinanes 
[29] ou encore par methylenation de cyclopentanols convenables [30]. 

La protonation en (Y ou en y de l’anion allylique 2 forme explique la presence de 
l’isolinalol. Une ene-cyclisation analogue a celle conduisant aux plinols A, C et D a 
deja CtC observee en milieu basique par traitement du dimtthyl-3,7 octadiene-1,6 par 
le complexe n-BuLi/TMEDA [31]. 

(2) Alkylation par les halog&ures de pr&yle (Tableau I) 
La reaction d’allylation, effect&e avec lb mCtallC a temperature ambiante par 

n-BuLi dans les msmes conditions que precedemment, a fourni en dehors du linalol 
inchange, les produits correspondants a l’alkylation de l’isolinalol: 3b, du linalol: les 
nerolidols 4b et 5h et des plinols alkyles A, C et D: 6b, 7b et 8b. 

Le rendement global, tres modeste avec 1.1 tquiv. de base, atteint 65% avec 2.5 
Cquiv. (essai 2) mais les nerolidols ne representent que 30% du melange isole. Si une 
temperature de - 30 o C Cvite la formation des plinols les rendements deviennent 
faibles, et, avec 2.5 Cquiv. de n-BuLi on obtient uniquement 3b et l’ether de linalyle 
et de prenyle Id qui provient d’un peu de O-alkylation (- 5%) (essais 3 et 4). 

L’emploi de s-BuLi apporte peu de changement (essais 5 a 9). Les plinols sont 
presque &nines a basse temperature, le meilleur resultat est atteint a - 30 o C avec 
un rendement de 22% en un melange 50/50 de 3b et de nerolidols (essai 7). Une 
temperature inferieure diminue considerablement le rendement. 

C’est Cgalement a - 30 o C que 1.1 Cquiv. de t-BuLi foumit des resultats modestes 
(20-258) mais plus satisfaisants. Les plinols ont disparu et on isole un produit 
renfermant 59% de 3b et 41% de nerolidols (essai 11). 

Quelle que soit la base lithiee employee, le nerolidol cis4b est tres majoritaire 
dans le melange des nerolidols, si I’on excepte l’essai 8. 
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II. MCtallation du linalolate de potassium (lb) par n- ou s-BuLi en prksence d’autres 
bases. Allylation par les halogknures de prknyle 

(A) Complexe n- ou s-BuLi/ TMEDA (Tuhleau 2). 
A tempkrature ambiante le rendement est bon. mais la formation de plinol atteint 

35 B 40% du mClange (essais 1 et 2). A basse temperature le meilleur rCsultat est 
obtenu avec s-BuLi B - 12°C: 37% d’un melange renfermant 659, de ntrolidols 
E/Z: 23/77 (essai 4). Schlosser avait d&ja notC cette pripondtrance du derivP cis 
lors de la mttallation du mkthyl-2 heptene-2 [22]. 

(B) n- ou s-BuLi/ t-BuOK (Tuhleau 2). 
Les essais ont CtC men& j une tempirature infCrieure ou Cgale j 0 o C afin d’Cviter 

les plinols. Avec 1.1 Cquiv. de n- ou s-BuLi on obtient surtout 1’Cther Id rCsultant 
d’une 0-alkylation (essais 5 et 9); avec 2.5 equiv. les rendements restent modestes et 
la formation de l’isom&e ramifie est plutSt favorisCe (essais 6. 7 et 10). 

(C) Cornplexe n-BuLi/ TMEDA en prdsence de t-BuOK (Tuhleau 3). 
A une suspension de 1 Cquiv. de t-BuOK dans I’hexane on a ajoutC une solution 

de lb dans l’hexane, prkparite antCrieurement. puis 2.5 Gquiv. de complexe n-BuLi/ 
TMEDA. Les tempkratures ont CtC maintenues < - 15 o C. Dans ces conditions. la 
formation des plinols est faible ou nulle. Le meilleur rendement. sans plinols. est 
obtenu avec le bromure de prinyle (essai 2): 39°C d’un mClange renfermant 63% de 
nCro1idols E/Z: 15/85. I1 est comparable au rksultat de I’essai 4 du Tableau 2 
(s-BuLi/ TMEDA). 

(0) n-BuLi ou complexe n-BuLi/ TMEDA en pr&ence de t-arn!dOK ou de mentholute 
de K (Tahleuu 4). 

t-BuOK a t%? souvent remplacC comme “activant” de n-BuLi par le t-amylOK ou 
le mentholate de potassium qui prCsentent I’avantage d’t?tre solubles dans les 
hydrocarbures [21c,32,33]. 

(I) n-BuLi/t-umJ1OK. Les rendements en produits de C alkylation restent 
faibles, on observe un peu de 0-alkylation. 

(2) Cornplexe n-BuLi/ TMEDA et t-amylOK ou rnentholute de K. A - 12” C. 
dans ce milieu t&s basique, on note encore une faible quantitt de plinols qui croit si 
l’on double la quantite d’alcoolate tertiaire (essai 8): 8% de plinols dans le mClange 
form& Les meilleurs rCsultats sont observCs avec 2.5 Cquiv. de complexe n-BuLi/ 
TMEDA en prCsence de 1.1 Cquiv. d’alcoolate de potassium. 

Les rendements de C-alkylation atteignent 50%. Si l’on compare les r&ultats 
obtenus dans des conditions analogues avec le chlorure ou le bromure de prPnyle 
(essais 4 et 6) on s’aperqoit que le bromure est plus favorable j la formation de 
l’isombe 1inCaire nCrolido1 (E/Z: 16/84): 61% du mClange de C-alkylation contre 
46% dans le cas du chlorure. 

Avec le mentholate de potassium (essai 9) le rendement atteint 52% mais 
l’isom&e ramifiC domine: 62% du mClange. Enfin. une exptrience avec le complexe 
s-BuLi/TMEDA/t-amylOK n’a permis d’amkliorer ni le rendement ni la distribu- 
tion en faveur du n&olidol (essai 10). 

Ces derniers rksultats montrent que le mClange complexe de bases organolithien/ 
TMEDA/alcoolate de potassium est le plus actif pour la mCta1lation du linalol. Des 
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melanges analogues viennent d’etre utilises pour la metallation des composes 
faiblement acides [34-371. Cependant, si nous avons accru le rendement en produits 
de C-alkylation la reaction n’est pas regioselective et il se forme dans tous les cas 
une proportion importante d’isomitre ramifie. 

Nous avons alors pen& que la presence de metaux de transition pourrait 
amtliorer la selectivitt de la reaction. Des essais ont CtC realises avec NiCl,,DPPE, 
NiC12,DPPB, Fe(DBM),, Pd-r-allyle,Cl/, dans differentes conditions avec les 
melanges complexes n-BuLi/TMEDA/ROK. Dans tous les cas l’influence du 
metal s’est aver&e negligeable. 

On sait que le site de reactivite des anions allyliques en (Y ou en y depend du 
cation alcalin ou alcalino terreux mis en jeu et de la polarite du milieu [15,38]. 

Le changement de cation au tours de la reaction a eu une influence spectaculaire 
dans le cas du magnesium: l’addition a -65” C de bromure de magnesium. prepare 
dans l’tther, a une solution de linalolate de K metallee par t-BuLi, conduit 
uniquement, apres alkylation par le chlorure de prenyle, a l’isomere ramifie 3b avec 
un rendement de 39% par rapport au linalol initial. Avec n-BuLi, l’addition de 
bromure de magnesium suivie d’alkylation par le bromure de prenyle fournit 24% de 
3b et on r&up&e 52% de linalol. 

Nous avons ensuite change la polarite du milieu en ajoutant un cosolvant: le 
THF. A -75°C apres mttallation et avant introduction du derive halogtnt la 
presence du THF n’apporte aucun changement. Par contre, a une temperature 
superieure a - 50 o C on observe, apres alkylation par le chlorure de prenyle du 
milieu lb + n-BuLi/t-BuOK, la formation de trisprenyl adtaldehyde. 11 est bien 
connu que le clivage du THF, sous l’action de bases fortes telles les lithiens fournit, 
en plus du butane et de l’ethylene, l’enolate lithit de l’acetaldehyde [39.40,41]. Si la 
C alkylation de l’enolate lithie conduit a des polymeres [42] il a CtC possible de C 
alkyler, une ou deux fois, les Cnolates potassiques des homologues de l’acetaldehyde 
]431. 

III. Applications de la mCtallation du linalolate de potassium par le complexe 
n-BuLi/TMEDA en prksence de t-amylOK 

(1) Alkylations 
En adoptant les conditions qui avaient fourni le meilleur rendement lors des 

essais precedents nous avons tent& quelques alkylations resumees Tableau 5. 
Nous avons choisi pour derives halogenes, de preference aux composes chlores, 

les bromes qui donnent moins de produit ramifie. La metallation, realisee a - 12” C, 
a permis d’eviter la presence des plinols et nous avons isole, avec des rendements 
d&passant 50%, des melanges d’isomeres dans lesquels le derive lineaire est 
majoritaire. La confirmation de la stertochimie 2 2 87% de ce dernier est fournie 
par les spectres de RMN t3C des composes 4c, 4d, 4e et 4f: 

&A- 
OH 

42 
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Tableau 5 

Essais d’alkylation et d’oxydation de lb en solution dans l’hexane, m&talk par 2.5 equivalents de 
complexe n-BuLi/TMEDA en presence de t-amylOK (0.6 a 0.8 Cquiv.) a - 12” C, 1 h 

No. R’Br a Al!cylation t(h) Rdt. total Distribution (W) 
essai T(OC) (%)h 3 4 5 

1 isoamyl -2oa20 12 58 41 53 6 
2 tttrahydrogeranyl -12a20 12 52 42 52 6 
3 citronnellyl -12a20 12 52 48 47 5 
4 geranyl -12a20 12 51 40 52 8 
5 oxydation ’ -7Oa20 12 70 lid 72 4 

’ R’Br/lb = 3. ’ Produits isolts. ’ (1) CIB(OMe),, (2) H,O,. d Et 3 produits d’oxydation non identifies 
13%. 

On observe 6(Ca) 23.30 a 23.39 caracteristique de la configuration Z pour les 
olefines trisubstituees [44]: 

E 
OH 

6 C, 16.0 

(2) Oxydation 
Le linalolate de potassium lb m&all& comme ci-dessus, a CtC transform6 en ester 

boronique sous l’action du chloro dimethoxyborane [45]. L’ester trait6 par l’eau 
oxygtnee [46] lib&e 70% dun melange de diols renfermant 76% d’isomhes 4g/5g > 
95/5, 11% de 3g et 13% de 3 diols isomeres non identifies. 

Conclusion 

L’emploi de complexes basiques particulierement puissants nous a permis de 
realiser la metallation du motif terminal isoprenique du linalol. La conduite des 
reactions a basse temperature a Cvitt la cyclisation en plinols et a permis d’isoler, 
aprb alkylation, des composes acycliques avec des rendements acceptables. Par 
exemple, le g&any1 linalol (E/Z 13/87) a CtC obtenu en une &ape a partir du 
linalol et du bromure de geranyle avec un rendement, en produit isole, de 30%. 

Neanmoins, nous n’avons pas pu contraler la regioselectivite de la reaction de 
faqon satisfaisante bien que nous isolions une majorite d’isombre lineaire. Par 
contre, l’oxydation du linalol en diols est effect&e avec un bon rendement et le 
dimethyl-3,7 octbne-1,6 diol-3,8 (Z >, 95%) represente 76% du melange forme. 

Partie expkrimentale 

Les spectres RMN ‘H sont determines dans le chloroforme deuterie sur un 
appareil Cameca 250 ou Bruker AM 400 et ies spectres RMN 13C sur Bruker WH90 
ou Bruker AM400 en mode transformee de Fourier. 
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Les deplacements chimiques sont exprimes en ppm (S (TMS) 0 ppm) et les 
constantes de couplage en Hertz. Les abreviations suivantes sont utilisees dans la 
description des spectres: s: singulet, d: doublet, t: triplet, q: quadruplet, m: 
multiplet, 1: large, dd: doublet de doublet. 

Les spectres de masse sont effect&s sur un appareil Nermag R.lO.lO.B avec un 
potentiel d’ionisation de 70 eV. 11 est couple avec une CPV capillaire (Crompack 
CPSIL 5.50 m x 0.3 mm). La “flash chromatographie” a CtC faite sur silice Merck. 
Les chromatographies sur couche Cpaisse de silice (CCE), Merck PF 254, sont Cluees 
avec le melange cyclohexane/dichloromethane/acCtate d’ethyle 50/45/5 sauf indi- 
cation contraire. Les conditions des analyses CPV sont les suivantes: colonnes SE30. 
lo%, 3 m; FFAP 5%, 3 m; CPV capillaire colonne CPSIL, 5, Chrompack, 50 m, 0.3 
mm diametre interne, environ 100000 plateaux theoriques. CPV preparative, col- 
onne OV 101, 15%. 3 m. Les spectres de masse haute resolution ont CtC realis& sur 
un appareil AEI KRATOS, MS, 50, au centre de spectrochimie organique de 
1’UniversitC Pierre et Marie Curie que nous remercions tres vivement. 

Les composes decrits, analysts, ont fourni des resultats en accord avec la theorie 
a _tO.3%. Dans ces cas la formule moleculaire C,H.,O,Si est donnee. 

Les solvants sont distill& sur les reactifs appropries: benzophenone-sodium 
(THF, ether), P,O, (pentane, hexane, DMF), hydrure de calcium (CH,Cl,, DMSO). 

Le n-butyllithium et le t-butyllithium sont les produits commerciaux en solution 
dans l’hexane. Le sec. butyllithium a CtC prepare selon la ref. 47 en solution dans le 
pentane. 

Les organolithiens et les organomagnesiens sont doses juste avant emploi a l’aide 
d’une solution 1 N d’alcool benzylique dans le toluene en presence de 2.2’ bis- 
quinoleine [48]. 

L’hydrure de sodium est utilise sous forme de dispersion a 55% dans l’huile 
minerale (Fluka). Celle-ci est Climinee par deux lavages au pentane. Les produits 
commerciaux sont distill& juste avant emploi. 

La methyl-6 hepten-6 one-2 (isomethyl heptenone) a Cte fournie gracieusement 
par la BASF que nous remercions vivement. Le dimethyl-3,7 octadien-1,6 01-3 
(linalol) est le produit commercial Aldrich. Le bromo-1 dimethyl-3,7 octadiene-2,6 
(E) (bromure de gtranyle) a CtC obtenu selon la ref. 49, le bromo-8 dimethyl-2,6 
octene-2 (bromure de citronnellyle) et le bromo-1 dimtthyl-3,7 octane (bromure de 
tetrahydrogeranyle) selon la ref. 50 a partir des alcools correspondants (Fluka). 

Le dimethyl-3,7 octanol-1 a CtC prepare par hydrogenation du geraniol (Pd/C 
10%). 

P&paration des d&iv& authentiques 
Dimtthyl-3,7 octadien-l,l 01-3 (isolinalol) (3a). 504 mg (4 mmol) d’isomtthyl- 

heptenone dilues de 5 ml d’ether sont ajoutes a 0” C (eau glaceee) a 6.6 ml d’une 
solution 0.75 N de bromure de vinyl-magnesium dans le THF. Le milieu est ramene 
a temperature ambiante a la fin de l’addition et on agite encore 2 h. Apres hydrolyse 
avec une solution saturee, glacee, de chlorure d’ammonium, on extrait a l’ether, 
s&he sur sulfate de magnesium et distille. On isole Eb. 90 o C/l 5 mmHg, 500 mg 
d’isolinalol (Rdt. 81%) [51]. 

[(MPthyl-3 buten -2 yl)oxy]-3 dim&hyl-3,7 octaditne-I,6 (Id) (Ether de linalyle et de 
prknyle). A 3.08 g (20 mmol) de linalol dans 10 ml d’ether on ajoute Q 0 o C, 0.78 g 
(0.02 atom-g) de potassium et agite jusqu’a disparition du metal. On refroidit a 
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Tableau 6. Donnbes spectrales RMN ‘H (CDCl,/TMS) 6 (ppm) 

Id 

3a 

3c 

3d 

3e 

3f 

3h 

4c 

4d 

4e 

4f 

4g 

4h 

5h 

6h 

7h 

9 
10 

1.28 (s,3H), 1.50 (m,2H), 1.60 (s,3H), 1,64 (s,3H), 1.68 (s,3H), 1.72 (s,3H), 2.00 (m,2H), 3.82 (d, J 7 
Hz, 2H), 5.12 (m complexe, lH), 5.14 (dd, J 17, 1.5 HZ, lH), 5.16 (dd, J 11; 1.5 HZ, lH), 5.34 (t, J 
7 Hz, lH), 5.82 (dd, J 17, 11 Hz, 1H) 
1.26 (s,3H), 1.46 (m,4H), 1.68 (s, 3H), 2.0 (m,2H), 2.2 (s, lH), 4.64 (s, IH), 4.66 (s, lH), 5.0 (dd, J 
11, 1.5 Hz, lH), 5.16 (dd, J 17, 1.5 Hz, IH), 5.86 (dd, J 17, 11 Hz, 1H) 
mklange de 2 diasttrtoisomkres 50/50 
0.86 (d, J 6.5 HZ) et 0.88 (d, J 6.5 Hz) 6H, 1.07 (m, 2H), 1.27 (s, 3H), 1.57 (s) et 1.59 (s) 3H, 1.25 A 
1.65 Cm, 7H), 1.92 (m, lH), 4.64 (d, J 2 Hz, lH), 4.72 (d, J 2 Hz) et 4.74 (d, J 2 HZ) 1 H, 5.02 (dd, 
J 11, 1.5 Hz) et 5.05 (dd, J 11, 1.5 Hz) lH, 5.20 (dd, J 17, 1.5 Hz, lH), 5.87 (dd, J 17, 11 Hz) et 
5.92 (dd, J 17, 11 Hz) 1H 
mklange de diast&Coisomtres 
0.85 (d, J 6.5 Hz), 0.86 (d, J 6.5 Hz) et 0,87 (d, J 6.5 Hz) 9H; 0.95 g 1.7 (m, 16H), 1.27 (s, 3H), 1.55 
(s, 3H), 1.80 (m, lH), 4.66 (s,lH), 4.75 (s, lH), 5.05 (dd, J 11, 1.5 Hz) et 5.07 (dd, J 11, 1.5 HZ) 1H; 
5.21 (dd, J 17, 1.5 Hz, lH), 5.91 (dd, J 17 et 11 Hz) et 5.92 (dd, J 17 et 11 Hz) 1H 
mtlange de diastkrkoisomkres 
0.84 (d, J 6.5 Hz) et 0.86 (d, J 6.5 Hz) 3H, 1 A 1.75 (m, llH), 1.25 (s) et 1.26 (s) 3H, 1.56 (s) et 1.57 
(s) 3H, 1.61(s) 3H, 1.68 (s) 3H, 1.97 (m, 3H), 4.65 (d, J 1.5 Hz, lH), 4.75 (d, J 1.5 Hz, lH), 5.05 
(dd, J 11, 1.5 Hz) et 5.06 (dd, J 11, 1.5 Hz) 1H; 5.10 (m, lH), 5.20 (dd, J 17.5, 1.5 Hz, lH), 5.90 
(dd, J 17.5, 11 Hz) et 5.92 (dd, J 17.5, 11 Hz) 1H 
mklange de 2 diasttrkoisomkres SO/50 
1.27 (s, 3H). 1.30 k 1.50 (m, 4H), 1.60 (s, 3H), 1.62 (s, 6H), 1.68 (s, 3H), 2 B 2.10 (m, 7H), 4.67 (s, 
lH), 4.75 (s, lH), 5.05 (dd, J 11, 1.5 Hz, lH), 5.08 (m, 2H), 5.20 (dd, J 17, 1.5 Hz, lH), 5.90 (dd, J 
17, 11 Hz) et 5.91 (dd, J 17, 11 Hz) 1H 
mtlange de 2 diasttrtoisombres SO/50 
0.1 (s, 9H), 1.28 (s, 3H), 1.30 A 1.50 (m, 4H), 1.60 (s, 6H), 1.69 (s, 3H), 2.00 (m complexe 3H) 4.67 
(s,lH), 4.76 (s,lH), 4.98 (dd, J 11, 2 Hz, lH), 5.08 (m, lH), 5.10 (dd, J 17, 2 Hz, lH), 5.83, 5.84 
(dd, J 17, 11 Hz, 1H) 
0.88 (d, J 6.5 Hz, 6H), 1.16 (m, 2H), 1.29 (s, 3H), 1.36 (m, 2H), 1.55 (m, 3H), 1.67 (s, 3H), 2.00 (m, 
4H), 5.06 (dd, J 11, 1.5 Hz, lH), 5.11 (t, J 7 Hz, lH), 5.22 (dd, J 17, 1.5 Hz, lH), 5.92 (dd, J 17, 
11 Hz, 1H) 
0.86 (d, J 6.5 Hz) et 0.88 (d, J 6, 5 Hz) 9H, 1 A 1.70 (m, 14H), 1.27 (s, 3H), 1.65 (s) et 1.67 (s) 3H, 
2.0 (m, 4H), 5.07 (dd, J 11, 1.5 HZ, lH), 5.12 (t. J 7 HZ lH), 5.21 (dd, J 17, 1.5 HZ, lH), 5.91 (dd, 
J 17; 11 Hz, 1H) 
0.90 (d, J 6.5 Hz, 3H), 1 ii 1.70 (m, 9H), 1.31 (s, 3H), 1.62 (s, 3H), 1.70 (s, 3H), 1.71 (s, 3H), 2.01 
(m, 6H), 5.10 (dd, J 11, 1.5 HZ, lH), 5.12 (t, J 7.5 HZ, lH), 5.13 (t, J 7.5 HZ, lH), 5.25 (dd, J 17, 
1.5 Hz, lH), 5.93 (dd, J 17, 11 Hz, 1H) 
1.30 (s, 3H), 1.50 B 1.80 (m, 2H), 1.61 (s, 6H), 1.70 (s, 6H), 2.0 A 2.15 (m, lOH), 5.07 (dd, J 11, 1.5 
Hz, lH), 5.13 (m, 3H), 5.22 (dd, J 17.5; 1.5 Hz, lH), 5.92 (dd, J 17.5; 11 Hz, 1H). 
1.27 (s, 3H), 1.53 (dd, J 7, 3 Hz, lH), 1.55 (dd, J 7, 3 Hz, lH), 1.77 (s, 3H), 2.10 (m. 2H), 2.73 (m, 
2H), 4.04 (d, J 11 Hz, 1H) 4.08 (d, J 11 Hz, lH), 5.03 (dd, J 11; 1.5 Hz, lH), 5.20 (dd, J 17.5, 1.5 
Hz, lH), 5.27 (t, J 7.5 Hz, lH), 5.87 (dd, J 17.5; 11 Hz, 1H) 
0.11 (s, 9H), 1.31 (s, 3H), 1.50 (m,2H), 1.62 (s, 3H), 1.69 (s, 6H), 1.88 k 2.16 (m, 6H), 5.0 (dd, J 11, 
1.5 Hz, lH), 5.14 (dd, J 17; 1.5 Hz, lH), 5.14 (m, 2H), 5.86(dd, .I 17, 11 Hz, 1H) 
0.11 (s, 9H), 1.31 (s, 3H), 1.50 (m, 2H), 1.62 (s, 6H), 1.69 (s, 3H), 1.88 a 2.16 (m, 6H), 5.0 (dd, J 11; 
1.5 Hz, lH), 5.10 (t complexe, 2H), 5.14 (dd, J 17, 1.5 Hz, lH), 5.86 (dd, J 17, 11 Hz, 1H) 
0.12 (s, 9H), 0.84 (d, J 6.5 Hz, 3H), 1.14 (s, 3H), 1.64 (s, 3H), 1.70 (s, 3H), 1.60 & 2.30 (m, lOH), 
4.74 (s, lH), 4.80 (s, lH), 5.16 (t complexe 1H) 
0.11 (s, 9H), 0.68 (d, J 6.5 Hz, 3H), 1.34 (s, 3H), 1.62 (s, 3H), 1.70 (s, 3H), 1.70 B 2.30 (m, 9H), 2.64 
(m, lH), 4.74 (s, lH), 4.86 (s, lH), 5.16 (t complexe 1H) 
1.59 (s, 9H), 1.69 (s, 9H), 2.21 (d, J 7.5 Hz, 6H), 5.01 (t, J 7.5 Hz, 3H), 9.48 (s, 1H) 
1.60 (s, 3H), 1.68 (s, 9H), 1.75 (s, 3H), 1.80 A 2.20 (m, 4H), 3.96 (d, J 7 Hz) et 4.02 (d, J 7 Hz) 4H, 
5.10 (t, J 7 Hz, lH), 5.36 (t, J 7 Hz, 2H) 
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Tableau 7. Dorm&es spectrales RMN ‘?C (CDCI ,/TMS) S(ppm) 

Id 17.7 et 18.03 (2CH,), 22.49 (CH,, CH,), 25.73 et 25.86 (2CH,). 39.45 et 59.00 (2CH,). 76.93 (Cq). 
113.96 (CHZ=), 121.98 et 124.25 (2CH=), 130% et 134.86 (2Cq=). 143.08 (CH=) 

3c mClange de 2 diastCrtoisom&es 50/50 
17.8 (CH,), 22.4 et 22.8 (2CH,). 27.5 et 27.52 (CH,). 27.9 (CH), 28.0 (<‘HI), 31.27 et 31.31 (CH?). 
36.7 (CH2), 40.2 (CH?). 47.92 et 47.94 (CH). 73.1 et 73.2 (Cq). 111.47: 111.53: 111.55 et 111.58 
(2CHz=), 145.1 et 145.3 (CH=). 147.4 (Cq=). 

3d mklange de diasttrkoisom&res 
17.7 et 17.8 (CH,), 19.6 et 19.8 (CH,), 22.6 et 22.7 (ZCH,). 24.7 et 24.8 (CH2), 27.4 et 27.5 (CH,). 
27.5 (CH,). 27.9 (CH). 30.80 (CH,). 34.7 et 34.8 (CH,), 37.0 et 37.4 (CH2), 39.3 (CH2). 40.2 
(CH,). 47.90 et 47.93 (CH), 48.02 et 48.05 (CH), 73.1 et 73.2 (Cq). 111 .SO et 111.56 (CH ?=). 111.60 
et 111.68 (CH,=), 145.1 et 145.3 (CH=), 147.3 et 147.5 (Cq=) 

3e mklange de diast&Coisomkres 

3f 

17.6: 17.7 et 17.8 (CH,). 19.5 et 19.7 (CH,), 25.5 (CH?), 25.6 et 25.7 (CH,). 27.4 (CH,). 27.6 et 
27.9 (2CH,), 29.7 (CH,). 32.3 et 32.5 (CH), 34.6 et 34.7 (CH,). 37.2 (CH2). 40.18 et 40.20 (CHL). 
47.90; 47.94; 48.03 et 48.06 (CH). 73.2 et 73.3 (Cq), 111.52 et 111.57 (CH2=). 11 1.62 et 111.60 
(CH:=), 125.0 (CH=), 131.0 (Cq=). 145.1 et 145.2 (CH=). 147.3 et 147.5 (Cq=) 

melange de 2 diastCrioisom&res 50/50 
16.1 et 17.7 (2CH,), 18.48 et 18.50 (CH,), 25.6 (CH,). 26.7 et 26.8 (CH,). 27.6 et 27.9 (CH,), 29.7 
(CH:). 32.2 et 32.3 (CH,). 39.8 (CH?), 40.1 (CH,). 47.87 et 47.90 (CH). 73.1 et 73.2 (Cq). 111.39 
et 111.42 (CH,=), 111.52 et 111.56 (CH2=), 123.0 et 124.4 (2CH=). 131.1 et 135.4 (2Cq=). 145.1 et 
145.2 (CH=). 147.4 (Cq=). 

3h melange de 2 diasttrCoisom&res 50/50 
2.5 (3CH,), 18.7 et 17.8 (CH,). 25.9 (CH,), 27.0 (CH,. CH,). 27.4 et 27.8 (CH,), 32.6 (CHz). 41.4 
(CH,), 48.5 (CH), 76.3 (Cq,, 111.0 et 111.4 (2CH,=). 123.8 (CH=), 131.6 (Cq=). 145.5 (C-H=). 
147.5 (Cq=) 

4c 

4d 

22.47 (CH,), 22.55 (2CH,), 23.30 (CH,), 25.6 (CH,), 27.75 (CH?). 27.8 (C-H). 31.9: 38.8 et 42.4 
(3CH,), 73.3 (Cq), 111.6 (CH:=), 124.7 (CH=). 136.0 (Cq=). 145.1 (CH=) 

19.6 (CH,), 22.5 (CH,), 22.6; 22.7 et 23.4 (3CH,). 24.8 et 25.4 (2CHz), 27.8 (CH,), 27.9 (CH). 
32.0 (CH?), 32.7 (CH), 37.0, 37.3, 39.4 et 42.4 (4CHz). 73.4 (Cq). 111.7 (CH,=). 124.6 (CH-). 
136.2 (Cq=), 145.0 (CH=) 

4e 17.6 et 19.55 (2CH,), 22.5 (CH,), 23.4 (CH,), 25.4 et 25.6 (2CHz), 25.7 et 27.8 (2CH,), 29.9 et 
32.0 (CH,), 32.3 (CH), 36.9. 37.1 et 42.4 (3CH,), 73.4 (Cq). 111.7 (CH2=). 124.6 et 125.0 (2 CH=). 
131.0 et 136.2 (2 Cq=). 145.0 (CH=) 

4f 16.0 et 17.7 (2CH,), 22.5 (CH,), 23.4 et 25.7 (2CH,), 26.5 et 26.7 (2CH,), 27.8 (CH,), 31.9; 39.7 
et 42.4 (3CHl). 73.4 (Cq), 111.7 (CH,=). 124.1, 124.4 et 124.9 (3CH=). 131.3. 135.2 et 135.7 
(3Cq=), 145.0 (CH=) 

4g 

4h 

5h 

6h 

7h 

9 

10 

21.44 (CH,), 22.2 (CH,), 27.9 (CH,), 42.0 et 61.1 (2CH,), 73.3 (Cq), 111.7 (CHZ=). 128.2 (CH=). 
134.4 (Cq=), 144.9 (CH=) 

2.8 et 17.8 (4 CH,), 22.8 (CH,). 23.6 et 25.9 (2 CH,). 26.8 (CH2). 27.5 (CH,), 32.1 et 44.0 (2CH2). 
75.9 (Cq), Ill.6 (CH,=), 124.3 et 125.3 (2CH=), 131.2 et 134.7 (2 Cq=). 145.3 (CH=) 

2.8. 16.2 et 17.9 (5CH,). 22.9 (CH,), 25.9 (CH,). 27.0 (CH,), 27.5 (CH,), 39.9 et 43.7 (2CI-I:). 
75.9 (Cq), 111.6 (CH,=), 124.2 et 124.5 (2 CH=). 131.0 et 134.5 (2Cq=). 145.3 (CH=) 

2.40, 2.46 et 2.52 (3CH,). 12.7. 17.7, 23.5 et 25.7 (4CH,), 26.8, 27.9, 33.3 et 40.5 (4CH,). 4x.8 et 
51.2 (2CH), 82.6 (Cq). 108.5 (CH,=). 124.4 (CH=). 131.5 et 151.8 (2Cq=) 

2.3. 10.0 et 17.6 (5CH,), 25.2 (CH,), 25.6 (CH,), 26.4 (CH,). 29.6 (CH,), 36.4 et 38.9 (2CHz). 
45.6 et 46.8 (2CH), 82.8 (Cq). 109.1 (CH,=), 124.5 (CH=), 131.3 et 155.0 (2Cq=) 

18.0 et 26.2 (6 CH,). 31.0 (3 CHL). 53.9 (Cq), 118.5 (3CH=), 134.0 (?cq=). 206.5 (CHO) 

16.2. 17.3 et 17.6 (3CH,), 25.3 (2CH,), 26.2 et 39.3 (2CH,), 65.9 et 66.0 (2CH,0). 120.7, 121.0 et 
123.5 (3CH=), 130.7; 135.7 et 138.9 (3Cq=) 
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Tableau 8 

Spectres de masse (m/z intensitt relative) (IC = ionisation chimique) 

Id a IC (NH,): 240 [M+NH,]+, 223 [M+H]+ 
3a 139 (M - 15) (0.7), 136 (0.7). 121 (59), 93 (lo), 81 (lo), 71 (100) 69 (19X 68 (24) 

3c ’ 206 (M - 18) (0.4), 191 (1.3), 135 (9), 126 (7), 123 (9), 121 (7), 107 (13), 93 (21), 82 (25), 71 (loo), 
69 (47), 55 (66) 

3d ’ 276 (M-18) (2), 163 (3), 135 (18), 121 (13), 107 (23), 93 (33), 81 (61), 79 (58), 71 (loo), 69 (48), 
67 (52) 

3e d 274 (M - 18) (I), 232 (l), 231 (l), 207 (2), 135 (13), 109 (30), 107 (23). 93 (28), 81 (50), 71 (58), 69 
(100) 

3f e 290 (0.3), 272 (1.5), 257 (1.5), 229 (2.5), 204 (lo), 161 (9). 121 (23), 107 (48), 93 (80), 81 (loo), 69 
(95) 

3h g 279 (M -15) (0.6), 204 (1.5), 189 (2.5), 161 (4), 143 (56), 81 (16) 80 (19X 75 (69), 73 (loo), 69 (69) 

4c ’ [53] 206 (M - 18) (3), 121 (28), 93 (82), 92 (24), 81 (26), 80 (47), 71 (70), 69 (47), 67 (27), 55 (100) 

4d ’ 276 (M - 18) (l), 121 (26), 107 (ll), 105 (ll), 93 (93), 81 (40), 80 (32), 79 (41), 71 (65), 55 (100) 

4e d 274 (M - 18) (6), 207 (3), 121 (35), 109 (27), 93 (80), 81 (40), 80 (40), 71 (47), 69 (loo), 55 (60) 

4f c 290 (0.2), 272 (0.4), 257 (0.3), 229 (0.6), 204 (3), 203 (3), 161 (6), 121 (15), 107 (30), 93 (47), 81 
(72), 69 (100) 

4g’ IC (NH,): 188 [M+NH,]+, 171 [M+H]+, 170 

4h 279 (M - 15) (0,8), 204 (6), 189 (2), 162 (2), 161 (2.5), 143 (60), 75 (64), 73 (loo), 69 (34) 

5h 279 (M - 15) (0.8), 204 (4.5), 189 (2), 162 (2), 161 (4), 143 (53). 75 (64), 73 (loo), 69 (35) 

6h R 294 (0.7), 279 (3), 265 (0.7), 204 (21), 161 (41), 143 (IOO), 135 (25) 75 (80), 73 (loo), 69 (52) 

7h g 294 (0.8), 279 (3), 225 (0.8), 223 (0.Q 205 (2), 204 (4), 203 (3) 161 (35), 143 (88), 75 (61), 73 (loo), 
69 (40) 

9 ’ 248 (0.6), 219 (3), 205 (7), 179 (37), 125 (ll), 123 (12), 121 (ll), 109 (20), 95 (25), 69 (100). 

10 o IC(NH,): 240[M+NH,]+,223[M+H]+ 

‘Analyse: C,,H,,O. h Calc. pour C,,H,, ( M - H,O) 206.2034; obs. 206.2027. ’ Calc. pour C,,H,,O: 
294.2922; obs. 294.2915. dcalc. pour C,,H,,O: 292.2766; ohs. 292.2760. ’ Calc. pour C,,H,,O: 
290.2609; obs. 290.2609. ’ Calc. pour C,,H,sO,: 170.1306; obs. 170.1300. gAnalyse: C,,H,,OSi. 
* Analyse: C,,H,sO. 

- 30 ‘C, ajoute goutte a goutte 2.09 g (20 mmol) de chlorure de prtnyle et lake 
revenir a temperature ambiante. On agite 24 h et decompose par l’eau glacee. Apres 
traitement habitue1 on recueille 2.8 g d&her Id, Eb. 13O”C/15 mmHg (Rdt. 63%). 
Donnees spectrales Tableaux 6, 7 et 8. 

[(Mkthyl-3 buten- yl)oxy]-I dimt!thyl-3,7 octadiene -2,6 (10) (Ether de gkranyle et 
de prknyle). 11 a ttt prepare dans les m&mes conditions que Id. Eb. 13O”C/14 
mmHg (Rdt. 60%). Don&es spectrales Tableaux 6, 7 et 8. 

[(Dimkthyl-I,5 Pthyliden-I hexen- yl-ljoxy] trimkthyl silane (lc) et [(kthyliden-I 
trimkthyl-1,5,9 dkadien-4,8 yl-I)oxy] trimkthyl silane Z et E (4h et Sh). 11s sont 
obtenus en agitant 3 h a temperature ambiante 0.01 mol de linalol ou de nerolidol, 5 
g de pyridine s&he, 2 g (0.012 mol) d’hexamethyl disilazane et lg (0.01 mol) de 
chlorotrimethylsilane. On decompose par une solution diluee de bicarbonate de 
sodium, sbche et isole avec un rendement quantitatif les alcools silylts. Linalol silyle 
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lc: Eb. 105 o C/22 mmHg. Z ou E nerolidol silylt 4h et 5h: Eb. 95 o C/O.5 mmHg. 
DonnCes spectrales Tableaux 6, 7 et 8. 

Bis(mCth_yl-3 buten- yl)-2,2 methyl-5 hexen- al. (9) (trispr&yl ucdtuldihyde). A 
0.055 mol de diethyl amidure de lithium prepare selon la ref. 52 en milieu 
benzene/HMPT on ajoute 10 ml de THF et refroidit a - 55 o C. On additionne 6.25 
g (0.05 mol) de N-Cthyhdene cyclohexylamine dilues d’un Cgal volume de THF. Le 
milieu brun fence est maintenu 45 min a cette temperature et on ajoute a - 60 o C. 
6.3 g (0.06 mol) de chlorure de prenyle dilue d’un Cgal volume de THF. On agite 2 h 
a - 50 o C, laisse revenir a temperature ambiante et decompose B - 50 o C par l’eau. 
On reprend a l’ether, s&he sur carbonate de potassium. On obtient ainsi un melange 
d’imine mono- et bis-alkylee. Ce melange brut, apres elimination des solvants sous 
vide est trait6 con-me ci-dessus avec 0.15 mol de diethyl amidure de lithium et 0.16 
mol de chlorure de prenyle. On isole un produit brut renfermant 8%10% d’imine 
bis-alkylee et 90% d’imine tris-alkylee. Ce melange, dilut de 2 volumes d’ether est 
agite 4 h a temperature ambiante avec 2 Cquiv. d’une solution d’acide chlorhydrique 
3 N. On d&ante, extrait a l’ether, lave avec une solution saturee de bicarbonate de 
sodium, a l’eau et s&he sur sulfate de magnesium. L’aldehyde 9 distille B Eb. 
lOl”C/O.O5 mmHg (Rdt. 67%). Don&es spectrales Tableaux 6. 7 et 8. 

I. M&allution du linalolate de potassium lb par le n-butyl lithium suivie d’h.vdrolyse 
3.08 g (20 mmol) de linalol dilues de 30 ml d’hexane sont trait& a + 10 o C par 

0.78 g (0.02 atom-g) de potassium. Apres disparition du metal on ajoute a la 
solution jaune pSle obtenue, a 0 o C, 28 ml d’une solution 1.6 N de n-butyl lithium 
dans l’hexane (45 mmol). Le melange acre forme est a&t 22 h a temperature 
ambiante et hydrolyse. Apres depart des solvants on isole Eb. 95 o C/15 mmHg. 2.4 
g (77%) d’un melange dans lequel l’analyse par CPV/masse indique la presence de 5 
produits isomeres: 3a, la, 6a, 7a et 8a dans les proportions respectives: 9. 54, 25, 9 et 
3%. Ces divers produits ont Cte &pares par CCE et les spectres RMN compares a 
ceux des produits authentiques ou deja decrits. 

II. Mbtallation de ib par le n-, s- ou t-butyl lithium suivie d’ulkylution par le chlorure 
de pr&yle (Tableau I). 

(u) n-Butyl lithium. Essai 2. 0.92 g (6 mmol) de linalol dilues de 8 ml d’hexane 
sont trait& a + 10 o C par 0.24 g (0.006 atom-g) de potassium. Apres disparition du 
metal on refroidit la solution jaune pale a 0” C et ajoute 9.3 ml (15 mmol) de 
n-butyl lithium 1.6 N. A la fin de l’addition on laisse revenir a temperature 
ambiante le milieu rouge brique et agite 24 h. On ajoute alors 1.56 g (15 mmol) de 
chlorure de prenyle a 0” C. agite 2 h a 20 o C et decompose par l’eau. Apres 
extraction B I’ether on &he sur sulfate de magnesium et distille. On isole a Eb.: 
6O”C/O.l mmHg 0.1 g de linalol puis de 85 a 105’C 0.87 g d’un liquide dont 
l’analyse par CPV (FFAP 5%, 170 o C isotherme) et masse montre qu’il s’agit d’un 
melange de 6 produits isomeres dans les proportions %: 3b: 24, 4b: 20. 5b: 10, 
6h + 7h + 8b: 46 (Ctalon interne geraniol). 

4b et 5b ont la meme retention que les nerolidols Z et E, la composition du 
melange 6h, 7b et 8b est 65/30/5. Ce melange est silyle par addition a temperature 
ambiante de 2 g de pyridine, 0.8 g (5 mmol) d’hexamethyl disilazane et 0.44 g (4 
mmol) de chlorotrimethylsilane. 11 se forme un precipite blanc et on iaisse reposer 3 
h, lave avec une solution saturee de bicarbonate de sodium, B I’eau. s&he sur sulfate 
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de sodium et distille. On isole & Eb. 85-95OC/O.l mmHg, 0.9 g d’un melange que 
l’on &pare en 4 fractions par chromatographie preparative. 

On obtient ainsi: 
(1) 3h isoh? pur en CPV capillaire. On remarque 2 pies fins 50/50 qui correspondent 
aux deux diasttrtoisomeres. La structure est confirm&e par les spectres de masse, de 
RMN ‘H et r3C, et l’analyse (Tableaux 6, 7 et 8). 
(2) 4h isole pur en CPV cap&tire. MCme rktention que le nCrolido1 2 silylk, mCmes 
spectres de masse, de RMN ‘H et 13C (Tableaux 6, 7 et 8). 
(3) Cette fraction renferme 20% de nerolidol silyle E 5h (mCme retention en CPV 
capillaire et meme spectre de masse) et 80% de plinol4h dont la structure est Ctablie 
par les spectres de masse, RMN ‘H, 13C et l’analyse (Tableaux 6, 7 et 8). 
(4) 7h plinol pur en CPV capillaire. Structure tgalement confirmee par les don&es 
spectrales et l’analyse (Tableaux 6, 7 et 8). 

D’autre part, la RMN rH du melange silyle avant separation par chromatogra- 
phie preparative permet de reconnaitre la presence d’un peu de 8h: doublet a 0.59 
ppm (J 7 Hz) du methyl (C(2)). 

Les essais 1 et 3 sont conduits de fagon analogue a celui-ci selon les indications 
du Tableau. 

(b) s-Butyl ‘Zit~ium. Essai 9. A 3 mmol de lb p&park comme ci-dessus on ajoute 
a - 78 o C, 6.6 ml (6.6 mmol) de s-butyl lithium 1 N en solution dans le pentane. On 
agite 7 h et le melange acre est addition& a - 78 o C de 784 mg (7.5 mmol) de 
chlorure de prenyle. On laisse revenir B temptrature ambiante, attend 12 h et 
hydrolyse par l’eau. Aprb traitement habitue1 le melange est analyse par CPV 
(FFAP 5%) et CPV capillaire. Les essais 5 a 8 sont men& de faqon analogue selon 
les indications du Tableau. 

(c) t-Sutyl lithium. Essai II. A 3.09 g (0.02 mol) de linalol dans 25 ml d’hexane 
on ajoute 780 mg (0.02 atom-g) de potassium (eau glacee au d&but). Apres 
disparition du metal la solution est refroidie B - 30 o C, on ajoute 30 ml d’hexane et 
12.2 ml (22 mmol) de t-butyl lithium 1.8 N en solution dans l’hexane. Le melange 
orange est agite 3 h B - 30” C et on introduit 3.15 g (0.03 mol) de chlorure de 
prenyle puis ramene B temperature ambiante en 1 h. On decompose par l’eau et, 
apres traitement habituel, distille le residu. On recueille Eb. 55-6O”C/O.l mmHg, 
2.05 g de linalol puis B 85-90 *C 0.94 g d’un liquide renfermant 3 isomeres: 3b, 4b 
et 5b dans les proportions respectives 59, 33, et 8%. 

Le mt!lange est silyle, les produits s&pares et analysCts comme precedemment. 

III. M~tal~at~o~ du linalolate de potassium lb par diverses bases et akylation (Tableau 

2) 
(a) Compkxe n-BuLi/TMEDA. Essai 1. A 20 mmol de lb prepare comme 

ci-dessus on ajoute a temperature ambiante 2.5 Cquiv. de complexe n-BuLi/TMEDA. 
Le melange rouge brique est agite 22 h B 20°C et on introduit 8.4 g (80 mmol) de 
chlorure de prenyle, agite 30 min et hydrolyse par l’eau. Apr&s traitement habitue1 le 
residu est distillk. On isole a Eb. 60’ C/O.1 mmHg 0.4 g de linalol puis de 85 St 
105 o C 3.3 g de liquide incolore qui est identifii: comme ci-dessus apr& silylation et 
separation des isomeres. 

Les essais 2 a 5 sont conduits de faqon analogue selon les indications du Tableau. 
@,I ~~taI~ation par n-BuLi/ t-B&K (Tableau 2). Essai 7. A 3 mmol de lb on 

ajoute g - 30’ C, 0.34 g (3 mmol) de t-BuOK fraichement sublime, agite 10 mm et 
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introduit 4.69 ml (7.5 mmol) de n-butyl lithium 1.6 N. On agite 5 h a - 30 o C et au 
melange acre obtenu on ajoute 0.94 g (9 mmol) de chlorure de prenyle, lake revenir 
a temperature ambiante et decompose par l’eau. On extrait h l’ether, s&he sur 
sulfate de magnesium, Cvapore les solvants. Le residu est analyse par CPV (Ctalon 
interne: undecenol). 

(c) complexe n-BuLi/ TMEDA en prksence de t-BuOK ou de t-AmOK. (Tubleau 3). 
Essui 2. 3 mmol de lb sont ajoutees a - 15 o C B 0.34 g (3 mmol) de t-BuOK. On 
agite 10 min la solution trouble jaune tres pale et canule 2.5 equiv. de complexe 
n-BuLi/TMEDA. Le melange orange est agite 20 min. refroidi h - 40” C et on 
ajoute 1.34 g (9 mmol) de bromure de prenyle. On laisse revenir a temperature 
ambiante et agite 12 h. On traite ensuite comme precedemment. 

Les essais avec t-amOK [32] et le mentholate de potassium [21c] resumes 
Tableaux 4 et 5 sont conduits de faGon analogue aux essais precedents avec t-BuOK. 
La separation des isomeres 3 (c a f) de 4 (c B f) est effect&e par HPLC, colonne 
RSIL 5.5 p. Cluant: acetate d’ethyle/isooctane: 4/96. 

Don&es spectrales de ces produits et analyses masse haute resolution, Tableaux 
6. 7 et 8. 

(d) Mtkzllution par le t-bu<pl lithium en pkence de hromure de magnbium. A 3 
mmol de lb dans 5 ml d’hexane on ajoute a - 35” C, 2.8 ml (4.5 mmol) d’une 
solution de t-butyl lithium 1.6 N dans l’hexane et maintient 3 h 30 min a cette 
temperature. Le melange forme est refroidi a -65°C et on introduit lentement une 
solution de bromure de magnesium dans l’ether (fraichement preparte a partir de 
0.26 g de magnesium et 1.6 g de dibromotthane dans 5 ml d’ether). L’addition 
terminee, on laisse revenir a - 35 o C, ajoute 1.67 g (16 mmol) de chlorure de prenyle 
et agite 6 h. On decompose par une solution saturee de chlorure d’ammonium et 
extrait a l’tther. Apres traitement habitue1 le residu est analyse par CPV capillaire et 
couplage CPV/masse. (Ctalon interne geraniol) 

On observe 39% de 3b et 44% de linalol. 
(e) n-Butyl lithium en pksence de t-BuOK et de THF. A 3 mmol de lb dans 5 ml 

d’hexane on ajoute 5 ml de THF et ensuite, a - 35 o C, 0.4 g (3.6 mmol) de t-BuOK 
sublime. A la solution orange on additionne apres 10 min et a -45 o C, 4.4 ml (7 
mmol) d’une solution 1.6 N de n-butyl lithium dans l’hexane. Le melange rouge 
orange est agite 5 h a -45°C et on introduit a cette m&me temperature 1.05 g (10 
mmol) de chlorure de prenyle dilue de 3 ml de THF, laisse revenir a + 20” C et 
decompose par l’eau. Apres traitement habitue1 et analyse par CPV capillaire on 
determine la presence de 90%, de linalol non transform& 2% de cis-nerolidol et 1% 
d’ether de linalyle et prenyle. On observe en outre la presence d’un autre produit 
separe par CPV preparative. C’est le trisprenylacetaldehyde 9, m&me retention en 
chromatographie capillaire et m&mes donnees spectrales que le derive authentique. 
Le rendement par rapport au chlorure de prenyle est de 28%. Don&es spectrales 
Tableaux 6, 7 et 8. 

IV. Oxydution du linalol 
A 2 mmol de lb dans 8 ml d’hexane, on ajoute a - 12” C, 1.2 mmol dune 

solution de t-amylOK preparee dans l’hexane et agite 10 8 15 min. On introduit 
ensuite 2.5 Cquiv. de complexe n-BuLi/TMEDA et agite 1 h a - 12°C. On refroidit 
a - 70 o C. ajoute 10 ml de THF (prealablement refroidi a cette temperature) et 5 
mmol d’une solution de BCl(OMe), [45]. On agite I h, introduit 6 mmol d’une 
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solution de soude 3 Net 5.5 mm01 d’eau oxygtnee a 30%. On revient a temperature 
ambiante, sature la couche aqueuse a l’aide de NaCl, agite 4 h, extrait a l’ether et 
s&he. Le residu obtenu apres evaporation des solvants reprtsente 70% d’un melange 
de diols isomeres (couplage capillaire/masse). 11 est chromatographie sur colonne 
de silice (Merck 9385), Cluant pentane/Cther, gradient de ce dernier). On isole 53% 
de diols 4g/5g 2 95/5. 
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