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SUMMARY 

Organotin enolates and cr-organotin substituted nitriles or esters which are 
generally easy to obtain, can be used to alkylate a to functional groups. 

In the case of organotin enolates, heating with alkylating agents, usually gives 
monoalkylated products in very good yields : numerous examples with ketones and 
aldehydes are described. 

With cr-organotin substituted nitriles and esters, direct alkylation does not 
occur, but good results can be obtained in the-presence of either magnesium or lithium 
bromide, or after a metal exchange reaction with a Grignard or lithium reagent. 

Rl%UMl? 

Les enolates organostanniques, ainsi que les esters et nitriles a-stanniques, 
rkactifs d’acds relativement ai&, peuvent ttre utilisCs pour rkaliser des alkylations 
en CL de fonctions organiques. 

Dans le cas des Cnolates organostanniques, on peut obtenir, par simple 

chauffage avec un agent alkylant, de tr& bons rendements en d&iv& monoalkylQ : 
de nombreux exemples d’alkylation d’aldkhydes et de &ones sont d&its. 

Avec les nitriles et les esters a-stanniques, l’alkylation directe n’a pas lieu, mais 
on obtient de bons rbultats soit en presence de bromure de lithium ou de magnbium, 
soit en rCalisant au pr&lable un Cchange de m&al & l’aide d’un organomagn&sien ou 
d’un organolithien. 

INTRODUCTION 

L’alkylation des composCs organiques fonctionnels, operation importante de 
la synthbe organique, a fait l’objet d’un grand nombre de recherches’. Dans le large 
&entail des methodes d&rites, Palkylation d’6nolates mktalliques d&v& d’aldhhydes, 
&ones et esters, tient une place importante ; on utilise le plus frCquemment les enolates 
de lithium, sodium, potassium ou magn~ium Des m&hod= similaires.peuvent dtre 

* Ce travail a fait l’objet de notes prtliminaires’. 
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employees da& le cas des nitriles. En serie des composes organiques de l’etain, les 
inter&diaires metalliques derives d’aldthydes presentent en &era1 une structure 
0-&tallQ(&oxy8taius) ; burs homologues isstis de &ones sont parfois accompagnes 
de& c&ones a-stanniquesisomhes (derives C-metalles)3. Dans le cas des nitriles ou des 
esters, seule la forme C-metal& est presente (esters ou nitriles a-stanniques)4. Toutes 
ces esp&es presentem uue reactiviti: t&s marquee de leur liaison Ctain-oxygene ou 
&&+&bone. fonctionnel vis a vis de reactifs polaires. 

Les enoxyetains (ou les &ones a-stanniques) peuvent ttre obtenus notamment 
par deux methodes simples: (1) addition 1,4 d’hydrure organostannique aux &ones 
(ou aldkhydes) c&hylCniques5 : 

. . 
SnC, 

(2) transalcoxylation des esters d%nols3 (eux-memes facilement synthetids B partir des 
derives carbonylQ correspondants) : 

;C&-OCOCH, +.X,SnOCH, - CH,COOCH,+~C=&OSnX,(+-C-&O) 

SnC, 

Les nitriles et esters a-stanniques peuvent i3re obtenus en particulier par 
hydrostarmation de nitriles et esters a-Cthyleuiques” : 

P&H 

;c=& - H+-R (R = COOR’, -CN) 

SnZ, 

Dans ce travail, nous decrirons l’utilisation de ces diffkrents types de composCs 
organostanniques pour I’a-alkylation de fonctions organiques. 

RLS~LTAT~ETDI~CUSSI~N . 

I. Alkylation en a de groupes fonctionnels par action directe d’agents alkylants sur des 
d&iv& organostanniques 

(1) Cas des c&ones 
L’alkylation cons&e a traiter un enoxyetain dCrivC de &one (accompagne 

Cventuellement de la &one a-stannique isomere) par un halogenure organique selon : 

-&!I-OSnC, (+&C=O)+Rx ’ ’ - -c-c=0 +.&snx 

SnX, R 

Cette reaction peut t3re rapprochee de la synthese des ethers-oxydes par action 
des halogtnures organiques sur les alcoxyetain@. 

. Du point de vue experimental, il suffit de melanger les reactifs sous atmosphere 
inerte et de les chauffer (en general B la temperature d’ebullition de l’halogenure) avant 
de distiller les produits de reaction. 
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TABLEAU 1 

ALKYIATION DE CETONES PAR DES HALOGfjNURES SATURES 

D&h% organostonniqties RX Rrir. (!!@ 

WI) 

Bu,S&H,COCH,~ 
Bu,SnCH,COCH, 
Bu3SnCH,COCH, 
Bu3SnCH,COCH, 
Bu,SnCH,CGCH3 
C2H,CH(COCHj)SnBu, 
C,H&H=C(CH,)OSnBua 

cl- / 0SnBu3c 

cl-- / OSd3U~ 

rcyz, c -cl- / OSIIBI+~ 

0Sn8ua 

CH&H&I 
CH,(CH,),I 1: 
CH,(CH,),Br 140 

CHSI 80 

CHSE 80 

CHJ 80 16 

C2W 120 60 

CH;; so 

I-C&I,1 so 

16 
16 
16 

I6 

16 

14 

16 

CH&H2COCH, 60 

(CH&XKH2COCH~ 0 
CH,(CHZ),COCH, 5 
CH,(CHe),COCH, 43 
CH,(CH,)&OCH, traces 

C2H&H[CHa)COCH3 84 

96 

90 

76 

70 

5 

D Rendementa etablis Par CPV sur des fractions distil.I&es. Ir Fope C-stannique pratiquexent pure. c Mctbylation 
tialis& an Iaboratoire par A. Roubineau; l’organostannique de depart est en fait un melange d’isom&ea C- et O- 
m&Ws3. d Mctbylation rcaWe au faboratoire par J. P- Quintard; i’a~yla~on conduit a 43 % de c&one alkyl& 
cis et 57% de e&one alkyl6e mms; la mitbylation de la tertiobutyl-4 cydohexanone Par la methode de Stork 
donne 95% de c&one cis Pour 5% de transr. 

(a) Alkylation par des ~alog~~~es smm%. Les r&sultats sont rassencibfbs 

dans le Tableau 1 et a.&nent Ies commentaires suivants : (1) quel que soient les reactifs 
employ&s, I’alkyiatioo a toujours heu sur fe carbone: on &observe pas de prodnits 
O-alkylks ; (2) I es iodures semblent reagir plus facilement que les bromures, et les 
derivQ mC$hyfb plus facilement que les &hylb ; ceci est en accord avec les sequences 
de substitution habituelles; (3) aucun produit de polya~~~atio~ n’est obtenu. Ce 
resultat est particulierement important sur le plan synthetique et laisse presmner un 
caractere ionique assez faible des liaisons etain-oxygene ou etain-carbone fonctionnel, 

Remarque. Nous avons egalement essay& de Galiser l’alkylation du cyclo- 
hextnoxytributylitain avec des agents aussi puissants que le sulfate ou le tosylate de 
methyle. On constate une reactivite Btonnement faible ainsi que la presence de produits 
O-methyl&s et polymethylts. En utilisant I’hexamethylphosphorotriamide (HMPT) 
comme solvant, on obtient, avec le tosylate de methyle, B lOOa, pendant 14 h, jusqu% 
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TABLtiU2 

-.1 
Y. ODIC, M. PERFXRE 

ALKYLATION DE &TONES PAR DES HALOGkNURES FONCTIONNELS 

DPrioPs 
organostanniques 

Agents alkylants Conditions Produits alky1.h Rdt. ( %)” 

Temp. Temps 

1”) W 

au11 Bu,SnCH,COCH, BrCH,CO,C,H, 140 14 CH3COCH2CH2C02C2H5 50 
PII) BusSnCH&OCH, CICHzOCHj loo 14 CH,=C(CH,) OCH,OCH, 63 
(XIV) Bu,SnCH,COCH, CICOZC,H, 140 14 CO,(C&), 50 

!z Bu,SnCH&XCHs BusSnCH,COCHs CH,CH=CHCH,Br CH2=CHCH2Br 120 100 48 14 CHsCOCH2CH2CH=CHCHs CH,COCH2CH2CH=CfH, 43 19* 

@WI) Q= 
0 

CH,CH=CHCH,Br 100 14 65 

Cii2CH = CHCH3 

a Rendements ttabiis par CPV sur des fractions distiiks. * Le m&ne essai rtklisk dam I’HMPT donne un rendement 
de 34 % (rbultat obtenu au laboratoire par G. Colin’). 

70% de produit monomethyle mais il est constitue d’isomeres 0- et C-alkyles en 
Cgales quamites*. 

(b) Alkylution par des halog~~uresfonctionnels. Les resultats que nous avons 
obtenus sont rassemblCs dans le Tableau 2. On peut constater que: (1) les rendements 
obtenus sont relativement faibles compte-tenu de la r&activitC des agents alkylants ; 
(2) Y&her chloromethylique (XIII) conduit uniquement 5 une 0-alkylation (on connait 
quelques cas similaires avec d’autres Cnolates metalliques” ; (3) le chloroformiate 
d’ethyle (XIV) conduit au carbonate d’ethyle; l’obtention d’un ester se justilie par la 
reaction habituelle des chlorures d’acides avec les enoxyetains qui donne les esters 
d’enols’ ’ : 

RCOCl+~C=&OSnBu, + )&OCOR+Bu,SnCl 

En &alit&, le carbonate d’ethyle pourrait provenir dune dismutation du 
carbonate mixte CH,=C(CH,) OCO&H, dans les conditions de la reaction : l’inter- 
vention de ce compose a CtC mise en evidence par RMN. 

(c)R~activit~compar~edes~noxy~tainset~autrese’nolatesme’talliques. Quelques 
resultats significatifs sont rassemblb dans le Tableau 3 : on remarque que les enolates 
potassiques, et surtout magnesiens subissent des isomerisations dans les conditions de 
leur emploi. Par contre, les derives lithiens ou stanniques ne s’equilibrent pas ou 
reagissent plus vite qu’ils ne s’6quilibrent. 

On note a nouveau l’absence de produits polyalkyles dans le cas de l’alkylation 
par voie stannique. 

Le probleme de la polyalkylation est 1% 5 l’equilibration des Bnolates en 
presence de &tone libre ; ainsi, si un Cquilibre du type suivant s’ktablit, 

. 



ALKyLATIONS EN Q DE FONCTIONS ORGANIQUES 277 

TABLEAU 3 

METHYLATI~N DE LA M~~,THYL-2 C~CLOHEYANONE AU MOYEN DE DIVERS BN~LATES 

Enolates M Conditions Composition du mhnge obtenub RPJ 
me’t4IZiques (“/a) cPolkylution 

30 70 
68 32 
non d&erminC 
90 10 
10 90 
s9 11 
8.5 15 
45 55 

K CHJ; DME” 25 
K CH,I; DME 12 
Na CH,I 48 
Li CH,I;DME 5 
Li CH,I; DME 15 

MZa CHJ; HMI’T 14 
SnBu, CH,I 4 
SnBu, CHsI 6 

0 

0 
0 

ti 

10 (20) 
30(53) 

;: (89) 

S(9) 
0 

79(82) 

44(47) 

0 

?Yf3 
41(80) 24 12 
27(47) 27 12 
18 

9(11) 
1: 13 

12 
70(91) 7 12 
59 11 15 
17(18) 
50(53) 

LI DME: dimithoxybhane. * Les chiffr es entre parenthbes reprbentent fes pourcentages relatifs de 
dimkthyl-2,6 et -2,2 cyclohexanones dans le melange reactionnel. 

le nouvel Cnolate peut B nouveau ttre alkylC et conduire & la dimCthylcyclohexanone. 
Nous avons cherchC A savoir si ce type de reaction secondaire pouvait intervenir dans 
des conditions voisines de celles que nous utilisons. A cette fm, deux essais ont 6tC 
ri5alisCs : 

La prtsence des deux esters d’Cnols en proportion de 7 et 5 % indique q’une 
equilibration partielle a lieu ; ainsi la polyalkylation est possible mais elle reste tr&s 
limit&e du moins dans les conditions habituelles d’alkylation que nous utilisons (14 h 
& 80-90” dans le cas d’une mtthylation). 

L’absence de polyalkylation ainsi que la C-alkylation pratiquement exclusive, 
doivent &re reliCes au caractere nettement covalent de la liaison oxy&n&tain. 

Notons enfm que les deux Cnolates stanniques isomkres sont m&thy& B des 
vitesses di&entes ; on peut suivre par chromatographie en phase gazeuse la methyla- 
tion d’un melange don& en observant la formation des deux dimCthylcyclohexanones 
isomCres : l’enolate le plus substituC reagit le plus vite. Ce r&&at est en accord avec 
ceux qui ont Ct6 rapport& pour les Cnolates de lithium14 ou de magn6sium15. 

(2) Cas des aldkhydes 
Pour r&liser l’alkylation, on traite par un halogCnure RX, un 6nolate organo- 
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stannique obtenu lui-meme A partir de l’acetate d’enol correspondant: 

RCH,CHO - RCH=CHOCOCH, - RCH=CHOSnBu, - RCHCHO 

Ik 

Nous d&irons la demihe etape de la synthese, c’est-&dire l’alkylation de 
1’Cnoxy&irl. 

(u) Alkyhztion par des halog&ures saturks. Les resultats sont rassembles dans le 
Tableau 4 et am&tent les comment&es suivants : (1) les rendements des essais (XXIII), 
(XXVI) et (XXVIII) s’expliquent par la faible rkactivite de l’iodure d’ethyle cornpa& 
A celle de l’iodure de methyle, malgre des conditions expkimentales plus vigoureuses. 
L’khec de l’essai (XXIV) semble devoir s’interpreter de faGon analogue; on n’observe 
pas, dans ce cas, de degagement d’isobutene ; (2) si les essais (XXII), (XXV) ou (XXVII) 
donnent d’excellents rkultats, ii n’en est pas de meme pour mm) et @XX). Ces 
constatations s’expliquent bien par l’intervention de reactions parasites ; en effet, on 
note dans chaque cas un rendement ClevC en iodure de tributyletain ainsi que la 
presence de fractions organostanniques lourdes. 11 est connu, d’autre part, que les 
alcoxyetains et les aldthydes donnent lieu 5 une additionI : 

RCHO+C,SnOR’ # RyHOSnZ, 

OR’ 

Nous avons v&ifie eette possibilite en effectuant des essais d’addition de divers 
enoxyetains A des aldehydes : 

e’noxye’tains et aldPhyde encombrk : 

(CH,),C=CHOSnBu, +(CH,),CCHO 
C2H5CH=CHOSnBu3 +(CH,),CCHO 

Dans les deux MS, aucune reaction n’intervient, 
Cnoxyttains et aldPhyde peu encomb+: 

WI) 
(XXXII) 

(CH,),C=CHOSnBu, +CH,CH&H&HO WIII) 
(CH3)&=CHOSnBu3 +(CH,),CHCHO WIV) 
C,HSCH=CHOSnBu, + CH3CH,CH2CH0 W) 
C2H,CH=CHOSnBu, +(CH,),CHCHO WVI) 

Dans chaque cas, le melange des reactifs est exothermique, et si l’on suit la 
reaction par spectrographic infrarouge, on voit disparaztre la vibration correspondant 
A la liaison ethylenique. 

En RMN, on peut suivre, par exemple, pour les essais (XXXIII) et @XXIV), la 
disparition progressive du triplet.ou du doublet dfi au proton aldehydique et l’appari- 
tion dun signal singulet dans cette region. Ces rbultats laissent penser que des derives 
d’addition 1: 1 se foment dans un premier temps : 
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Bien que les tentatives de caracterisation de ces adduits n’aient pas abouti, 
nous pensons que ces reactions parasites sont responsables de la faiblesse des 
rendements daus les cas &XIX) et (XXX) conduisant A des aldehydes peu encombrCs. 
Inversement, les produits d’alkylation obtenus au tours des essais (XXII), (XXV) ou 
(XXVII) (en partie) sont de-s aldehydes encombres qui ne reagissent pas avec les 
CnoxyCtains de dkpart, vraisemblablement pour des raisons stCriques. 

Divers essais pour tenter de rCduire les r&actions parasites et arneliorer les 
rendements les plus faibles ont CtC infructueux. L’addition t&s lente de I’cnoxyCtain A 
l’agent alkylant B Ebullition n’emp&he pas les condensations; des essais effect&s A 
l’aide de tosylate de methyle sous depression, afin d’extraire du milieu l’aldehyde 
alkyle db sa formation, n’ont donne aucun rbultat. 

(b) Alkylation par des haZog&zuresfinctionneZs. Les Gsultats que nous avons 
obtenus sont consign& dans le Tableau 5. Dans le cas de l’alkylation par le bromo- 
acetate d’ethyle, on pouvait s’attendre a obtenir aisement un aldehyde-ester ; en fait, il 
n’en est rien ; si les essais @XXVII) et @XXVIII) entrainent la formation de ces pro- 
duits, d’autres tentatives realisees h partir d’enoxyetains derivQ du n-butyraldehyde 
ou du n-valCraldChyde n’ont donne aucun resultat positif; on obtient des produits 
solides non identities correspondant a d’irnportantes reactions parasites. De plus, 
pour les essais WI) et @XXVIII), on note la prCsence, A cdte de l’aldehyde-ester, 
de fortes quantites de lactones-adtals isomhes. Ces composes, isoles par CPV pre- 
parative et etudiQ par spectrographic RMN et IR ne semblent pas en Cquilibre avec 
les aldkhydes esters17, mais nous n’avons pas pu mettre en Cvidence avec certitude leur 
mode de formation. 

On peut constater dans le Tableau 5 que le chloroformiate d’kthyle se comporte 
ici aussi comrne un chlorure d’acide et conduit naturellement a des produits 0-alkylts. 
Plus surprenants sont les rCsultats enregistr6s avec Ether chloromethylique: (XLI) 
conduit B une C-alkylation exclusive alors que (XLII) entralne la formation d’un 
melange d’isomtres C- et 0-alkylts. Nous avons note, d’une man&e g6n&ale, que 
cet agent alkylant a souvent provoque des resultats peu reproductibles. 

(3) Cus des nitriles et des esters 
L’iodure de methyle, contrairement au cas des Cnolates organostanniques, ne 

rkagit pas avec les nitriles et esters a-stanniques dans les conditions habituelles; des 
essais realises avec les organometalliques suivants : (CH&CHCH(C02CHs)SnBus ; 
(CH,),CHCH(CO,C,H,)SnBu 3 ; CH,CH,CH (CN)SnBu, et (CH,),CHCH(CN)- 
S&us, se sont avCrts nCgatifs. 

Cependant, avec des agents alkylants plus rtactifs, comme les halogenures de 
benzyle ou d’allyle et en presence d’HMPT, il est possible de reahser quelques 
alkylations’. 

II. Alkylation en a de groupes fonctionnels h partir de d&iv& organostanniques par 
&3ange de m&al ou addition de sels 

(1) Cas des &ones 
Nous avons observC que les CnoxyCtains ou les cCtones.a-stanniques r&gissent 

trb facilement avec un organolithien ou magnesien pour donner l’enolate correspon- 
dam. Cette r&action est exothermique et quantitative. LXnolate, soumis Q l’action d’un 



282 Y. ODIC, M. PEREYRE 

d&ivC halogene, conduit aux prod&s alkyles : 

E,Sl+O ou ;c=c: .. 

R--M 

OSllZ, 
- ;c=c; 

OM 
+ z,snR 

;C=C:oM+RX ---3 R&&=0 +MX 
I 

Cette observation peut dtre rapprochee de celle de 
Cnolates de lithium par reaction des organolithiens avec les 

Stork, qui obtient 
enoxysilanes’*_ 

des 

(a) Alkylation par &change au moyen dun organolithien. Les essais ont CtC le plus 
souvent effect& en deux temps : Cchange de metal puis alkylation, dans le dimethoxy- 
ithane (DME), solvant connu pour favoriser l’alkylation des enolates lithiens’*. Nos 
resultats sont rassembles dans le Tableau 6. 

On peut noter, dune man&e genCrale, la presence de derives dialkyles ; ce fait 
n’est pas surprenant, compte-tenu des r&sultats d’alkylations d’enolates lithiens que 
nous avons deja rappel&. Les produits de polyalkylation n’ont pas CtC mis en evidence 
dans les essais (XLIX) et (L) par suite de leur temperature d’ebullition Clew% ; ils sont 
certainement melanges au mCthyltributylCtain. 

(b) Alkylation par &change au moyen d’un organbmaqtisien. Les resultats sont 
rassemblb dans le Tableau 7, et correspondent tous A des manipulations rkaliskes en 
deux temps. Deux des exemples mk-itent des commentaires particuliers: (1) pour 
l’essai (LI), nous avons verse l’tnolate magnbien, prealablement forme, dans un grand 
exds d’acetone et d’iodure de mbhyle afm d’essayer de limiter au maximum la for- 
mation de produits polyalkyles resultant d’equilibres du type: 

CH2TCH, + CH,COCHtCH3 # CH,y=CHCH, + CH,COCHJ 

OMgI OMgI 

(2) dans le cas de l’essai (LVI), la monoalkylation fournit la dimethyl-2,2 cyclohexanone 
A l’exclusion de dimethyl-2,6 cyclohexanone, bien que l’enolate stannique de depart 
contienne 35 % d’isomere stannique le moins substitue. Ce resultat s’interprete aise- 
ment en admettant que l’isomerisation de l’enolate magnesien le moins substitue en 
plus substituC est plus rapide que l’alkylation15. 

Si l’on cherche a comparer les resultats d’alkylation directe des Cnolates organo- 
stanniques, avec ceux obtenus apres echange de metal, on arrive a la conclusion qu’il 
est preferable, dam la mesure du possible, de choisir le premier mode d’alkylation ; 
ceci est particulierement v&ifiic pour les methylations par les halogenures de methyle 
qui ont lieu avecde tres bons rendements et sans polyalkylation. Par contre, lesmethyl- 
ations au moyen de tosylate ou de sulfate de methyle sont plus faciles a real&r au 
niveau des enolates de lithium ou de magnesium. De mCme, la r&rctivitC plus elevce 
des Cnolates de lithium ou de magnesium, permet de realiser des syntheses avec des 
agents alkylants mains actifs : c’est le cas notamment de l’iodure d’isopropyle (com- 
paraison dcs r&sultats (XI), (L) et (LV)). 

(2) Gas des nitriles et des esters 
Nous avons vu preddemment que l’alkylation directe de nitriles ou esters 
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a-stanniques n’est en g&&al pas possible. 11 nous a paru iuteressant d’effectuer un 
Cchange de metal, -profitant de la r&ctivit& de la liaison Ctain-carbone fonctionnel, 
avant de rCaliser l’alkylation : 

Bu,Sn-$-Y+R-M - 
[ 1 M+Y *+Bu,SnR 

[ 1 M-&Y 
I 

+RX 4 l&+-Y .+MX 

(Y=COOR, CN) 

Par exemple I 

(CH&CH~HC02CH3 = ==+ (CH,),CHyHCO&H, 

SnBu, 
(Lz; (Rdt. 65 %) 

CH.LI CHaI. DhE 

CH,CH,yHCN - - CH3CH1yHCN (Rdt. 60%) 

SnBu3 
(LAY3 

Malgre le succ& de ces deux essais, nous n’avons pas poursuivi l’Ctude de ce 
type .d’alkylation car nous nous sommes rapidement rendu compte que la prCsence de 
bromure de lithium ou de magubium dans le milieu conduisait B des r&ultats tres 
satisfaisants, sans Gcessiter 1’Cchange avec un organomttallique. 

Les Gsultats obtenus de cette faGon sont group&s dans le Tableau 8. I1 est 
important de rappeler que si l’on omet d’ajouter le sel, le rendement d’alkylation est 
nul dans chaque cas. 

(3) R6ie des sels dans l’alkylation 
Deux interpr&ations peuvent etre avandes pour justifier le r81e des sels dans 

l’alkylation: soit une reaction d’Cchange qui conduit Q un nouvel orgauomCtallique 
pouvant subir I’alkyIation, soit une assistance nuclCophiIe sur Etain qui facilite l’atta- 
que klectrophile de l’agent alkylant. 

(a) Echange de m&al. 

-1 
-C-R+LiBrt 2-R + C,SnBr 

Sn.Z, .[ 1 + R’X + -1 -TRfLX 
R 

L’intermCdiaire lithien, plus rbctif que le stannique de depart rCagirait avec 
l’agent alkylant en dkplawt Equilibre dans le sens favorable B la rCaction. Dans le 

l Cette reprksentation de l’organomttallique ne prejuge en rien de la position exacte du m&al. 
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domaine de I’alkylation de &tones, il faut rappeler ici un r&sultat d&St par Tardella ; 
cet auteur limite les polyalkylations au tours du traitement d’un enolate de lithium 
par un agent alkylant, en additionnant du chlorure de tributylCtainlg. On peut penser 
qu’il s’ktablit alors un Cquilibre favorable B l’hnolate organostannique: 

\ I \- I 
,C=C-OLi + BySnCL t 

/ 
CCC-0SnBu3 + LiCL 

L’alkylation de l’enolate stannique intervient ensuite avec peu de polyalkyla- 
tion. Dans le cas des nitriles et esters a-stanniques, il semble que seul le nouvel organo- 
mttallique puisse Ctre alkyl6 dans I’hypothCse d’un Cchange de m&al. Nous avons 
cherchC g dkmontrer l’existence de tels &changes: (1) cyano-1 propyltributylCtain a 
ttt chauffk ti 80” pendant 14 h en presence de bromure de lithium dans le DME. Apr&s 
Climination du solvant, on distille une fraction organostannique contenant 25 o/0 de 
bromure de t.ributylCtain. Cependant, l’addition d’iodure de mCthyle et de DME au 
rCsidu de destillation ne permet pas de mettre en evidence le nitrile alkylC; (2) dans les 
m2mes conditions, 1’CnoxyCtain dCrivC de la cyclohexanone conduit egalement 5 la 
formation de bromure de tributylCtain (50% par rapport B une rCaction totale). 
L’hydrolyse du rCsidu de distillation, apres extraction de l’oxyde de tributylCtain, 
r&Ye la prCsence d’une quantitC de LiOH kquivalente g celle de bromure de tributyl- 
Ctain : 

o- , pSnB+ f LiBr - 
c- / 

OLi + Bu,SnBr r LXIV 1 

LiOH 

Cependant, si l’on n’effectue pas la distillation, l’hydrolyse du milieu ne permet 
pas de mettre en Cvidencela formation de base. 11 semble done que la reaction &change 
est possible seulement dans des conditions vigoureuses. La position de l’Cquilibre, 
dans des conditions normales, justifie les observations de Tardellalg. 

Afin de vCrifier d’une autre maniere l’CventualitC d’un Cchange de mCta1, nous 
avons Ctudib le taux de polyalkylation intervenant au tours d’alkylation d’Cnoxy- 
Ctains en prCsence de sels. Nous avons deja montre qden l’absence de sels les Cnoxy- 
Ctains sont seulement monoalkylCs ; en prksence de sels, l’apparition de produits de 
polyalkylation pourrait ttre l’indication du passage par un nouvel organomCtallique. 

Les rQultats du Tableau 9 indiquent clairemen; que l’introduction d’un se1 
favorise les polyalkylations. 

Les rksultats de (LXV) et (LXVI) doivent &re cornpar& respectivement & ceux 
de @VIII) et @IX) ; celui de &XVII) est A rapprocher de (I), ou mieux & celui d’un 
essai similaire, r&&l: dans le DME, qui conduit Q la seule monoalkylation avec un 
rendement de 56%. Otitre l’apparition de produits polyalkylb, il est inGressant de 
remarquer que compte-tenu des proportions d’&nolates stanniques de dCpart, le 
rendement en dimCthyl-2,6 cyclohexanone est faible. Ce r&&at peut Ctre interpr& 
par l’isom&sation partielle de’l’knolate magnCsien interm&iiaire le mains substituC 
en son isomere plus substitw?. 

(b) CataZyse nucZPophile_ Bien que l’CventualitC d’un &change de m&al permette 
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d’interpreter les resultats, il faut cependant envisager egalement la possibilite dune 
attaque nucleophile du se1 sur l’etain avec po!arisation simultanCe de la liaison 
carbone-metal: la charge negative qui se developpe sur le carbone facilite alors la 
substitution Clectrophile. Par exemple : 

A l’appui d’une telle hypothese, il faut signaler qu’en presence de perchlorate de 
lithium (dont l’anion est un nucleophile tres faible) aucune methylation de nitrile 
a-stannique n’est possible. 

D’autre part, le role positif d’un solvant comme I’HMPT, peut efre interprett 
par un effet d’assistance nucleopbile du meme type. 

On peut egalement penser, qu’en I’absence de sels, l’alkylation des Cnolates 
organostanniques pourrait faire intervenir, en premier lieu, une complexation de la 
partie nucleophile du reactif alkylant avec l’atome.d’etain. 

PARTIE EXP%IMENTALE 

Les spectres RMN ont CtC enregistres sur un appareil Perkin-Elmer R 12 
fonctionnant & 60 MHz. Nous avons utilise, sauf mention particuliere, le tetrachlorure 
de carbone comma solvant et le t&ramCthylsilane comme reference inteme. Les 
valeurs de deplacements cbimiques sont exprimees en unites 6 (ppm). Les abrtviations 
suivantes seront utilisees: s (singulet), d (doublet), t (triplet), q (quadruplet), qi 
(quintuplet), sx (sextuplet), m (massif complexe). 

Les mat&es premieres organostanniques (hydrure de tributyletain et methoxy- 
tributyletain) ont Ctt obtenues par des methodes d&j& d6crites20s21. 

Les esters d’enols ont Cte Cgalement synthetises par les voies habituelles3. 
Signalons simplement que l’action de l’anhydride acetique sur la methyl-2 cyclo- 
hexanone en presence d’acide para-tol&nesulfonique nous a conduits presque 
exclusivement 5 l’acetate d&o1 le plus substitue ; par action de l’acktate d’isopropenyle 
sur la methyl-2 cyclohexanone en presence d’acide sulfurique on obtient des melanges 
des deux esters d’enols dans des proportions variables selon les conditions expbri- 
mentales (en moyenne de l’ordre de 60 % en isomere le plus substitue)). Un melange 
riche en isomer-e le moms substitue (85 %) a CtC obtenu par la methode de Fauvarque’5. 

Les tnolates organostanniques sont obtenus soit par transalcoxylation des 
esters d’Cnols3, soit par hydrostannation 1,4 de &tones a-ethyleniques5. A titre 
d’exemple, nous indiquons la synth&se du (methyl-2 cyclohexene-1 oxy-l)tributyl- 
Ctain qui n’avait pas encore etC d&it: le methoxytributylttain et un leger exds 
da&ate d’enol sont melanges sous argon dans un ballon parfaitement set ; l’equilibre 
de transalcoxylation est entierement deplace par distillation de l’ac&ate de methyle et 
l’enolate organostannique, extremement hydrolysable, distille sous vide (E,., = 
130-131° ; IR : v(C=C) a 1660 cm- ‘, analyse quantitative en accord avec la structure 
propos&e). 

Les nitriles et esters a-stanniques ont tous Ctt obtenus par hydrostannaiion des 
nitiiles ou esters a&hylCniques4. 
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1: Action-directe 8agents alkylants sxr des d&v& orga~sta~~iques 

(1) Gas des c&mes 
(a) EfalogPnures satw&. Tous les essais (E-XI) ant &e rGalis& de la m&e fawn : 

on additionne au d&iv6 organostannique (20-100 mmoles) I’agent alkylant dans une 
proportion triple. Le m&ange est ensuite place dans les conditions de temp&ature et 
de d&e de r&action indiquCes dans le Tableau 1, dans un appareilfage protege de 
I’humidit~. Oa sownet ensuite, le m&lange rkactionnel B la distillation. 

Les &ones alkyl&es sent identif%es par CPV, par comparaison B des echantil- 
Ions puns, dans des melanges comprenant ~~entuellem~nt le d&iv& halog&& en exc&s 
et un peu de c&one non alkyl& (hydrolyse aeeidentelle de l%nolate). Les d&term&a- 
tions soat effect&es sur des quantit& connues de fraction contenanr la e&one & doser 
auxquegles on ajoute une certaiue quantite de e&one alkylCe pure, ~~~b~til~on de 
isopropyl-2 cyclohexanone a Cttt synthetise selon ref. 7. Lorsque l’on ne dispose pas de 
prod& &talon, une analyse cbromatograpbique, RMN et IR, permet de conclure sans 
ambiguit& 

Ce fut le cas en particuj(ier pour la methyl-2 &thy&2 cycfohexanone (IX) RMN : 

0.75 t (3H); 0.97 s {3H), en accord avee la litt&rat~re~~. 
(b) ~~l~~~~u~~sfonrtionn8ls. L’essai (X11) a tit& rhaGs$ en utilisant 22 mmules de 

propylene-2 tributyl~taia et 44 mmoles de bromoadtate &Cthyle. La distillation 
conduit A 1.5 g (E,, : 46”) de &to-ester CH,COCH,CH,C02C2H, @MN: 1.23t 
(3H) ; 2.12s (3H) 2.30-2.82 AA’BB’ (4H) ; 4.07q (2H). 

Des quantitb ~uimol~cul~es de reactifs (46 mmoles) ont tt& utilisees pour 
@III) ; I’Ltude physicochimique du produit r&v&z sa structure U-alkylCe ; IR : v (C==C) 
1660 cm- ‘. RMN: 1.80s (3H) ; 3.34s (3H) ; 3.90 et 4.04 deux signaux larges (ZM) ; 4.85s 

(2W 
Dans Ie cas de l’alkylation par le chloroformiate d’&hyle (XIV) nous avons 

@is& des quantites sto&chiomitriques (50 mmofes). On distille une fraction EIZO : 
7U”, dent le pit principal, en chromatographie correspond au carbonate de di&hyIe 
CO3 (C,H,), @G&N: 1.23t (6H) ;4.10q(4H). Cependant, on noteegalement la prhsence 
en faible quantitcS d’un produit qui sembXe correspondre au carbonate mixte CH,=C- 
(CH3) OCOzCzHs @MN: 1.24t; 1.91s; 4.1lq; 4.60 et 4.70, dew signaux ma1 r&solus. 
IR.: faible bande B 1670 cm-“). 

La crotyladtone (XV) et I”allylac&one (XVI) ont tt8 obtenues & partir de 
melanges Cquimoi6culaires de reactifs et identiflees A des tchantillons p~rs”~_ 

La r&action du bromure de crotyle et du cycfohex$noxytributyl&tain (propor- 
tions &quimolBcuiaires: 97 mmoles) conduit Q une fraction de 9.5 g (Eo.z : 50--57*) 
qui est redistill& (l&: 56-D’) et dont les caract&-istiques sont les suivantes. R: 
v(C=O) 1710 cm-l; RMN: 5.24-5.51 m (2H) pour les protons oI&finiques; 1.40-2.76 m 
(14H). L’anaiyse qirantitative est en bon accord avec la structure proposee. 

(c) R&a&i&4 cornpar& des &naxy&ains et d’autres &&ares m&alliques. L’essai 
(XIX) a &:tt r&&se ri par& de 46 mmoles de milaoge d’enoxyetains (45/S) et de 138 
=oles d’iodure de ln&hgXe; l’&ude du distillat (Ezs : 71° ; 5.2 g) par CPV, indique 
qu’il renferme une t&s faibie quantite de mgthyl-2 cyclohexanone ~hydrolyse aceiden- 
telle) et un melange de dim&thy&2,2 (53%) et dimethyl-2,6 (47 %) cyclohexanone, 
L’essai &VIII) B partir de 25 rnmofes d’&noxy&tains (85/S) et 75 mmoles d’iodure de 
mgthyle conduit B 2.8 g de produit (Ez5 = 72-74O) qui coatient 18 % de dimethyl-& 
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et 82% de dimethyl-2,6 cyclohexanone. 
Les Cquilibrations d’enolates stanniques en pr&sence de &tone (XX) et (XXI) 

ont CtC r&li&es dans Ies conditions d&rites et l’analyse des produits effectuee par 
CPV. 

L’ktude cin&tique de l’alkylation a CtC r&tli.s&e Zt partir de 22 mmoles d’enoxy- 
etains (35/65) et de 176 mmoles d’iodure de m6thyle g 60° en prtsence d’bthylben&ne 
servant d’Ctalon interne. Des prises d’essai de 0.1 ml ont Cte vers&zs, a des temps 
dCterminCs, dans du chlorure d’acetyle, afin de transformer les enoxyCtains en acetates 
d’Cnols; l’apparition des &ones alkyl&s est suivie par CPV. 

(2) Gas des aIdihydes 
(a) Halogh.wes saturPs. Toutes les &actions (XXII)-@XX) ont 6tt rkali&es de 

la meme fawn : on verse sous argon trois fois la quantitC thCorique d’agent alkylant 
dans Knoxyetain (20-100 mmoles en gtntral). 

Le m&nge est placC dans les conditions de tempkrature et de durCe de rCaction 
d&its dans le Tableau 4. Les produits sent ensuite distill& directement. 

Pour les essais (XXII) et (XXIII), les aldghydes form& ont et& identifi& par 
RMN et do& par CPV h l’aide d’6chantillons commerciaux. Dans les autres cas, les 
dosages ont CtC rkalis& par RMN. 

Essai @XV). El 75 : 85”. RMN : 0.82t (6H) ; 1.00s (3H) ; 1.5Oq (4H) ; 9.50s (1H). 
RX: v(C=O) 1720 cm-’ ; v(C-H) 2693 et 2800 cm-‘. 

Essai (XXVI). EGO: 70-730. RMN: 0.8it (9H); 1.5iq (6~) ; 9.45s (1~). IR: 
v(C=O) 1720 cm- ’ ; v(C-H) 2600 et 2800 cm-‘. 

Essai @XVII). L’ald&hyde transform& en ester d’knol Stait en fait un mklange 
de mkthyl-2 et de mCthyl-3 butanal et par consequent c’est un mClange d’Cnoxy&ains 
qui a 6t.tc soumis B l’alkylation; on obtient une fraction ElG5 : 6P ; il s’agit de mkthyl-2 
isobutyraldChyde et’de dimethyl-2,2 butyraldehyde; ce demier est facilement identifiC 
(dejja obtenu au tours de (XUII). Le spectre RMN du mClange permet le dosage par 
intkgration des signaux dus aux protons aldkhydiques & 9.45s et 9.68d. 

Essai (XXVIII). E,,, : 65O. RMN : 9.42s et 9_50d, s/d = 60/40. 
Essai @XIX). Eloo : 45“. RMN: 0.95t (3H) ; l.lOd (3H) ; 1.62 et 2.30m (3H) ; 

9.70d (1H). 
Essai m)). E,, : 75O. RMN : 0.90t (3H) ; 1.09d (3H) ; 9.60d (1H). 
(b) HaIoge’nuresfonctionneZs. La manipulation (XXXVII) a consistC B mklanger 

sous argon 76 rmnoles d’enolate stannique et 152 mmoles de bromoac6tate d’tthyle et 
porter l’ensemble B 150” pendant 14 h. Par distillation, on isole 9 g (E0.2 =40-60°) qui 
s’av&e &re un melange de deux produits que l’on sCpare par CPV prCparative (colonne 
silicone SE 30). 

L’aldehyde-ester prisente les caractiristiques suivantes. RMN: 1.11s (6H) ; 
1.12t(3H);2.49s(2H);4.07q(2H);9.5Os(l H).IR:v(C=O)1720cm-l(intenseet Iarge); 
v(C-H) 2700 cm- I. La lactone-a&tat pr&zente les caract&istiques suivantes. IR: 
v(C=O): 1780 cm-‘. RMN: 1.11s (6H); 1.22t (3H); 2.26 systeme AB (JAB: 17 Hz); 
3.40-4.02m (1H) ; 4.49s (IH). 

En solution dans le benzene, le singulet g 1.11 ppm se d&double en deux 
singulets; leur inequivalence magnCtique ainsi que celle des deux protons B 2.26 ppm 
est en parfait accord avec une structure lactonique dont les dew faces sont diff&m- 
ment substituCes. L’asymCtrie de la molCcule se manifeste Cgalement par .le massif 
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complexe du au groupe methylerie entre 3.40 et 4.02 ppm (partie AB d’un systeme 
ABX3) ; si on effectue une double irradiation du methyle terminal on voit apparaitre 
un systeme AB caracteristique pour le methylene (JAB : 10 Hz). 

Dans le cas de (XXXVIII), on obtient de meme un melange des deux structures 
isom&res (E,., : 70-75’). RMN aldbhydeester: 0.80-1.85m (13H); 2.44s (2H); 4.074 
(2H); 9.41s (1H). RMN lactone-a&al; 0.75-1.8Om (13H); 2.44s (2H); 4.07q (2H); 
9.41s (1H). RMN lactone-a&al: 0.75-1.8Om (13H); 2.20 systeme Al3 pratiquement 
singulet (2H). 3.71 systeme ABX, (2H) ; 5.11s (1H). 

L’essai -IX) a Ctt realise ti partir de 35 mmoles d’enolate et 70 mmoles de 
chloroformiate d’ethyle et donne 4.8 g de produit (Ezoo : 120°) dont les caractCristiques 
sont en parfait accord avec la structure carbonate d’&ol. IR: v(C=O) 1755 cm-l ; 
v(C=C) 1690 cm- l_ RMN : 1.32t (3H) ; 1.65s large (6H) ; 4.2Oq (2H) ; 6.63m (1H). 

Le meme spectre, enregistre dans le benzene, permet de differencier les deux 
methyles portes par la double liaison. 

De la mGme man&e, (XL) permet d’obtenir un carbonate d&to1 (EZoo : 123”) 
constitue d’isomeres trans (70 %) et cis (30 %). RMN : 0.75-1.4Om (6H) ; 2.02qi (2H) ; 
4_15q (2H) ; protons Cthyleniques (tram) : 5.35 et 6.85 ; protons CthylCniques (cis) : 
4.75 et 6.75. 

La manipulation (X51) a fait intervenir 24 mmoles d’tnoxyttain et 72 mmoles 
d’ether chloromethylique; le melange des reactifs est exothermique; on isole 4.6 g 
d’un melange (E,,,: 82”) contenant notarnrnent l’ether chloromethylique. Par 
distillation, on obtient l’aldehyde alkyle. IR : v(C=O) 1730 cm- ’ ; v (C-H) : 2700 cm- ‘. 
RMN: 1.03s (6H); 3.28s (3H); 3.33s (2H); 9.45s (1H). 

L’experience (XLII) dans des conditions similaires foumit un melange d’iso- 
mires C- et 0-alkyles. IR: v(C=O) 1730 cm-’ ; v(C=C) 1680 cm-’ ; v(C-H) : 2700 
cm-l. RMN: en particulier 9.35s pour l’aldehyde; 4.6.5s et 5.86s large pour l’ether 
&Cnol. 

II. echange de m&al ou addition des sels 

(1) CQS des c&ones 
(a) Au moyen d’un organolithien. Nous avons utilise C,H,Li et CH3Li preparCs 

par les methodes usuelles et doses avant usage par double titration. On verse la 
quantite theorique de lithien dans le stannique en operant a l’abri de l’air. On Climine 
ensuite l’ether sous vide et le remplace par !e DME, puis le milieu est agite pendant 1 h. 

L’agent alkylant en ex& est alors ajoute B 1’Cnolate lithien a 0”. Suivant la 
reactivite, on hydrolyse immediatement ou bien on met Z% chauffer pour completer la 
reaction. Les resultats (XLIII)-(XLVIII) ainsi que (L) ont ete obtenus, comme prece- 
demment par CPV. 

En ce qui conceme @LIX), nous avons utilise 22 mmoles d’enoxyetains et 66 
rnmoles de bromure d’allyle; la distillation conduit 5 une fraction (EZ5 : 85-98’) qui 
contient, outre le produit d’alkylation, un peu de cyclohexanone et de mtthyltributyl- 
6tai.n. Le spectre RMN presente notamment les signaux caracteristiques des protons 
ethyleniques entre 4.75 et 6.05 ppm. L’IR revele la presence d’absorptions v(C=O) a 
1710 cm-‘, v(C=C) a 1640 cm-_’ et v(C-H) & 3040 cm-‘. 

(b) Au moyen d?m 0rganomagnPsien. On verse la quantiti: calculCe d’organo- 
magnesien (dans l’ether) sur le derive organostannique-a l’abri de l’humidite et de l’air. 
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On &mine l’ether sous vide et le remplace par de I’HMF’T, fraichement distille (1 ml 
par mmole de derive organostannique) et on agite 2 h a 50”. 

On additionne ensuite ‘un ex& (3 fois) d’agent alkylant et chauffe le melange 
pendant 2-3 h & 90”. Apres hydrolyse, extraction 2 l’ether et sechage, on realise une 
distillation_ 

Tous les essais (LI) a (LVI) donnent des produits d’alkylation qui ont ete 
Ctudib dans des conditions dejja decrites. 

(2) Cas des nitriles et des esters 
(a) Par &change uu moyen d’un organolithien. Les alkylations ont 6tt rtalisees en 

deux temps. On verse tout d’abord dans l’organostannique une quantite tquimolecu- 
laire de methyllithium darts l’ether; l’addition est exothermique, et B son issue, on 
elimine l’ether sous vide et le remplace par du DME. Apres avoir agite le melange 
pendant 1 h, Q temperature ambiante, on verse un exces (3 fois) d’iodure de methyle 
dans l’organometallique, a O”. On maintient l’agitation pendant une demie-heure puis 
hydrolyse, extrait, s&he et distille. 

L’essai (LVII) a et6 me& a partir de 85 mmoles d’ester a-starmique. Lester 
alkyle a ete isole par CPV preparative (colonnes Apiezon) a panir d’une fraction de 
distillation (E,,: 25-60°) pesant 15 g. IR: v(C=O) 1740 cm-l. RMN: 0.90d (6Hj; 
1.08d (3H) ; 1.72-2.48m (2H) ; 3.63s (3H). 

L’essai (LVIII) a CtC realis& g partir de 45 mmoles de nitrile a-stannique et 
conduit au nitrile cz-methyl6 identifie par ses caracteristiques physicochimiques. 
E - 115O. IR: v(C=N): 2240 cm-‘. RMN: en particulier 1.27d (3H); 2.15-2.83m 760. 

(1H). On note tgalement la presence de faibles quantites de nitrilenon alkyle provenant 
de l’hydrolyse de l’organostannique de depart. 

(b) En pr&.sence de sels. Les bromures de lithium et de magnesium ont Cti: 
obtenus par action du dibromo-ethane sur du lithium granule ou du magnesium dans 
l’ether. Dans chaque cas, nous avons addition& ti l’organostannique une quantite 
Cquivalente de se1 .puis une quantite triple d’iodure de methyle dans le DME. Aprb 16 
h de chauffage, a 80”, on hydrolyse, extrait, distille et dose par CPV. 

Pour(LlX)et(LX), realis& respectivement a partir de 58 et 41 mmoles d’organo- 
stanniques, nous avons isolt les produits d’alkylation purs par CPV preparative 
(colonnes Apiezon). 

Les caracteristiques physicochimiques de ces produits sont en parfait accord 
avec une monomethylation. 

Les essais (LXI) et &XII) ont permis d’isoler un nitrile a-methyle. (E760 : 
115-120”). IR: v(C=N): 2240 cm-‘. RMN: 1.05t (3H); 1.27d (3H); 1.55qi (2H); 
2.46s~ (1H). 

Enfii la manipulation @XIII) a CtC realis% a partir de 81 mmoles d’organo- 
stannique et conduit a une fraction de 6.7 g (E,, : 2-7O) dont on extrait par CPV 
preparative (Carbowax) une fraction pure identifZe au nitrile a-methyle. lR: v(GN) 
2238 cm-‘. RMN: 1.02d (6H); 1.25d (3H); 1.44-2.12m (1H); 2.53qi (1H). 

(3) R61e des sels dans Palkylation 
Les essais d’alkylation d’enoxyetains en presence de sels (LXV) et &XVI), 

ainsi que (LXVII) ont CtC realists en utilisant le meme mode opiratoire que pour 
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,l’alkylatioti des nitriles et des esters. La nature et les quant.itCs des prod&s de rkaction 
ont CtC dCmmin&s par CPV. 
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