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STEREOCHIMIE DE L’ADDITION DES DERIVES ZINCIQUES DES 
ETHERS PROPARGYLIQUES SUR LES COMPOSES CARBONYLES 
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I.R.CH.A.. C.N.R.S., 91710 Vert-le-Petit (France) 

(ReCu le 6 octobre 1975) 

The stereochemistry of the addition of the zinc derivative of ether 
PheCCH20Me, to aldehydes and ketones has been studied. In the case of 
saturated carbonyl compounds, the results can be explained by a mechanism 
which takes into account the steric effects of the substituents. However, with 
those which contain phenyl, vinyl or alkynyl groups in the (Y position, confor- 
mational and electronic factors must be considered. 

R&urn5 

La stkreochimie de l’addition du derive zincique de l’ether PhC=-CCH,OMe 
sur les aldehydes et c&tones a 6% etudiee. 

Dans le cas des compos& carbonyl6s satures, les r&ultats s’expliquent par 
un mecanisme qui tient compte des effets st&iques des substituants. Par contre, 
pour ceux qui possedent en (Y un reste phenyle, vinyle ou alcynyle, les seules 
considerations steriques ne suffisent plus. I1 faut alors faire intervenir d’autres 
facteurs, conformationnels ou electroniques. 

Nous avions precedemment signal6 [l] que le condensation des derives zin- 
ciques d’ethers ou d’amines propargyliques avec les ald6hydes (kq. 1) est st&Bo- 
selective. Avec les &to-l? steroi’des [2], la reaction s’est m6me r&%&e presque 
st&eospf%fique_ 

(1) BuIi/THF R’ 

RC=C-CH2Y ‘2)znlz ’ 
(3 ) R’R”C0 

(Y = OR”‘, NR;‘) 

(4) H30+ 

* e = bythro: t = thdo. 
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Si, dark le premier cas, le r&ultat se justifie aisement h l’aide du m&a&me 
propose par Chodkiewicz et toll. 133 pour expliquer la st%ochimie de l’addi- 
tion des magnksiens allCniques sur les compos& carbonylb qui fait intervenir 
la difference de taille des.restes R’ et R” (Fig. I), il n’en est plus de mgme dans 
le second. 

XZn 

\c_c- +y -- 
n/ ccH 

Fig. 1. 

/- 

M’ ’ R 
Fig. 2. 

En effet, l’arriv6e de l’organozincique se fait par la face cr du stiroi’de. Dans ces 
conditions, la quasi st&osp&5ficit& observee s’interprete difficilement par la 
difference peu considkable d’encombrement des deux c6tes du carbonyle (Fig. 2). 

Il convenait alors de &examiner la validiti du m&a&me envisage pour cette 
r&action. Dans ce but, nous nous sommes proposes de ddgager les different% fac- 
teurs susceptibles d’affecter sa stereochimie. En premier lieu, nous avons voulu 
voir le r6le joue par la nature des substituants du carbonyle. 

Dans le prkent m&moire, nous d&irons les r=?sultats que nous avons obtenus 
lors de la condensation du d&iv6 zincique de l’ether PhCZCCH20Me avec divers 
aldehydes et c&ones satuk, aromatiques, ethyleniques et acetykiques. 

La stkr6ochimie de la Saction a Bt6 d&ermirGe par RMN et CPV. L’identifi- 
cation des diast&6oisomeres, si elIe a pu etre effect&e sans difficult4 en sCrie 

6rythro threb 
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TABLEAU 1. 

NUMEROTAGE DES COMPOSES PhW-CH(OMe)-_C ET POURCENTAGES &ythro DANS 

LE MELANGE &-R” 

No. R’ R” e (46) No. R’ R”. e (%) 

I 
II 

III 
IV 
V 
VI 

VII Cl1 
VIII 
IX 

x 111 
XI 

Me H 78 XII Et Me 53 

n-C7H15 H 82 XIII i-Pr Me 57 

t-Bu H 92 XIV Ph<CH2)2 Me 60 
PhCHZ H 76 xv t-Bu Me 65 
c13c H 90 XVI P-MeOC@q Me 18 

p-MeOCgH4 H 78 XVKI Ph Me 19 

Ph H 80 XVIII Ph Et 20 

PCIC6H4 H 75 XIX t-Bu Ph 76. 
P-NO&jHq H 73 xx Ph CZCSiMe3 40 
PhCH=CH H 87 -XXI PhCH=CH Me 38 
PhC=C H 90 XXII Me C==Ph 40 

secondaire, posait, en ce qui concerne les ethers secondaires-tertiaires, produits 
encore peu connus, un probleme qui sera traiti dans une publication ullkieure. 

Par souci de clarte, nous avons prefer8 appeler &ythro et thrko les diastireo- 
isomeres represent& en perspective dans la Fig. 3 en considkant la taille relative 
des restes R’ et R”, R’ &ant plus gros que R” [4]. Cette denomination est, en 
fait, en accord avec la regle de Cahn; Ingold et Prelog [5], a l’exception des 
composes XIX, .XX et XXII (Tableau 1). 

11 a pu %re vkifie sur un certain nombre d’exemples (VII, XV et XVII) d’une 
part, que la composition du m&nge est independente du temps de la reaction et, 
d’autre part, qu’un melange de composition differente, remis dans les conditions 
de la condensation, est recupere inchange. Ceci implique done que l’on obtient, 
comme cela avait deja et& montre dans le cas des &to-l7 stkroi’des [6], les 
prod&s cinetiques. 

Dans le Tableau 1, on voit qu’avec les aldehydes, le diast&eoisom&re prk- 
pondkmt est toujours l’&ythro. Le pourcentage de celui-ci varie de 73% pour 
le p-nitrobenzaldehyde B 92% pour l’aldehyde pivalique. On remarque egale- . 
ment, dans le_ cas des aldghydes satur&, que la proportion d’ether alcool &ythm 
augmente quand la taille de R’ croit. Dans la serie des aldehydes aromatiques, 
on note une tres leg&e diminution de la stereoselectivite quand il y a en para 
un reste Cl ou NOa. fortement Qlectro-attracteur. Enfin, dans le css d’un aldehyde 
Qthylkique ou acetylkique, on observe une proportion plus QlevCe de l’isomere 
kythro qu’avec les autres aldehydes. 

Dans la serie des methyl &tones sat&es, l’isomere prepondknt est lui 
aussi kythro et sa proportion augmente avec la taille de R’ comme en serie 
aldehydique. Par contre, avec les &tones qui possedent en OL un groupement 
insatur&, c’est l’isomere thrko qui est majoritaire, sauf dans le cas de la ph&-ryl- 
t-butylcetone. 

Discussion des r&ultats : 

Comme nous l’avions deja dit preckdemment [l], nous n’avons pas d’argu- 
ment d&&if permettant d’affirmer que l’organozincique Gagit sous la forme . 
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allenique ou propargylique, bien qu’une etude preliminaire en spectrograpbie 
IR: ait montre qu’il possede principalement, sinon exclusivement, la structure 
alkrique. En l’absence d’6lement nouveau, nous continuerons donr 5,admettre 
comme valable, mais uniquement 5 titre d’hypothese de travail, le m&a&me 
mentionn6 plus haut. 

On devrait, dans ces conditions, s’attendre 5 obtenir toujours preferentielle- 
ment I’isom&-e kythro tel que nous l’avons defini, son abondance &ant unique- 
ment fonction de la taille relative des restes R’ et R”. C’est en effet ce que I’on 
peut constater, pour un certain nombre d’exemples. En particulier, le pourcenta- 
ge 6leve de ce derive obtenu avec tous les aldehydes rend compte du fait que le 
proton. a un volume beaucoup plus faible que n’importe quel autre substituant. 
De mGme, la moindre diffkence d’encombrement du t-I& vis 5 iris du Me que du 
proton (composes XV et III), se traduit par une-baisse de stQreoselectivit6 avec 
la pinacolone comparee a l’aldehyde pivalique. 

Si l’on considere maintenant l’ensemble des r&ultats en sirie saturee (R” = 
H ou Me), il apparait que la relation taille de R’stereoselectivite n’est plus 
seulement qualitative, mais egalement quantitative. En effet, comme on le voit 
sur la Fig. 4 06 sont represent& en echelle logarithmique les rapports e/t en 
fonction desconstantes stkriques E, de Taft, on peut relier lineairement cette 
derniere grandeur i la difference d’energie libre d’activation A,?Zg (LsE$.= -227 
log e/t). 

Bien que les valeurs calculees ici soient approximatives &ant don& l’impre- 
cision des mesures et le nombre restreint de points, elles permettent de mettre 
en relief la predominance des facteurs purement g&om&riques. 

I1 n’en est pas de mGme avec les composes carbonyles non saturk On doit 
alors envisager pour ces derniers, soit un autre mecanisme, soit l’intervention 
d’autres facteurs, d’ordre electrique, par exemple. Notons cependant que la 
faible variation de st&eo&lectiviM observee avec les aldehydes aromatiques 
p-substitues semble exclure les facteurs electroniques. 

Dans la s&ie des c&ones phenylees, on pourrait considerer, comme cela a 
deja et6 fait [3b,7], que le phenyle se comporte parfois comme un groupement 
petit, meme vis & vis du methyle.. Ceci est concevable en particulier si l’on suppose 
que, dans l’etat intermediaire, le noyau aromatique est conjugue avec le carbo- 

Fig. 4. Rapports e/t e_n fonction des constaMes sttiques Es de Taft. 
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nyle, done coplanaire avec celui-ci. Dans ces conditions, ses exigences steriques 
vis 5 vis du nucleophile qui arrive perpendiculairement 5 ce plan sont minimales. 
Une eclipse du reste ether avec le phenyle devient alors plus favorable qu’avec 
le methyle. Par ailleurs, dans cette serie ou l’isomere prepond&ant est toujours 
celui represent6 en perspective sur la Fig. 5, on devrait s’attendre 5 obtenir une 

Ph 

R 
Fig. 5. i 

proportion d’isomere thr&o pius &levee avec la pivalophenone qu’avec l’aceto- 
phenone puisque le t-Bu est beaucoup plus gros que le methyle. Or, c’est le 
contraire que I’on observe. Cette baisse de stereoselectivite peut toutefois 
s’expliquer par la gene sterique entre un proton en ortho du noyau aromatique 
et les methyles du groupe t-butyle. Ceci apparait clairement 5 l’examen d’un 
modcle mol&&ire oh l’on voit que le phenyle ne peut plus etre coplanaire 
avec le carbonyle. Par consequent, l’encombrement du noyau redevient plus 
important, ce qui compense largement l’augmentation de taille du reste t-Bu 
compare au Me. Le meme argument a deja et6 invoque pour rendre compte de 
la stereochimie observee lors de reaction d’addition ou de reduction [S] dans 
la s&de des alkylphenylcetones. En definitive, si l’on tient compte de l’orienta- 
tion du phknyle par rapport au plan du carbonyle, il apparait que le r6sultat 
obtenu avec les &tones phenylees est aussi en accord avec le m&anisme envisage. 

On peut admettre la m&me explication pour un reste ethylenique habituelle- 
ment consider6 comme plus grand qu’un Me [4], d’oh la formation preponde- 
rante de l’isomere thr& avec les vinyl&tones Qgalement. La plus faible stereo- 
selectivit6 observee ici, bien que ce reste soit plus petit qu’un phenyle, peut se 
justifier par la plus faible energie de resonance de ces demiers composes com- 
pares aux phenylcetones. 

Mais, si’ cette hypothese per-met de rendre compte des resultats qui concer- 
nent les &tones phenylees et ethyleniques, elle explique plus difficilement ceux 
obtenus avec les aldehydes correspondants. En effet, d’une part, si le phenyle 
est moins encombrant que le methyle dans l’etat inter-median-e, on doit s’atten- 
dre avec PhCHO h une stkreoselectivite moins marquee qu’avec MeCHO; d’autre 
part, compte tenu des valeurs obtenues avec PhCOCH3, on devrait observer, 
toujours pour PhCHO, une st&eoselectivite negligeable, tout comme cela a et6 
constate lors de la condensation des magnesiens “all6niques” sur ces m6mes 
composes carbonyles [3]. Or, ce n’est pas le cas ici puisque l’on constate 

’ pratiquement la meme stereochimie pour PhCHO et MeCHO. Ceci impliquerait 
done que, dans l’etat intern&&ire, le phenyle est aussi gros que le methyle, 
c’est a dire qu’il peut toumer librement, ce qui est incompatible avec les hypo- 
theses precedentes. 
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11 faut done-consid&er qu’ikzviennent, dans le deroulement stereochimique ‘. 
de -la reaction, d’autres .facteurs que ceux purement stkiques. 

Ii est egalement difficile d’interpreter les r&&at-s obtenus avec un aldGhyde 
a&yl&rique pour lequel la st&eoselectivitC est t&s importante bien qu’il soit 
admis qu’une triple liaison a de faibles exigences steriques, et avec une zkynyl 
methyl &tone air la triple liaison apparait plus volumineuse que le m&thyle_ 
Or, pour le grgupe ac&yl&nique, on ne peut plus concevoir, comme avec le reste 
ethylenique, ou le noyau benzenique, une orientation qui le rend plus ou moins 
encombrant. 11 faut done encore une fois faire appel a d’autres facteurs. Or, si 
l’on examine les resultats obtenus avec les divers composes carbonyles acetyle- 
niques (XI, XX et XXII), on voit que l’isomere majoritaire est toujours celui 
represent& en perspective sur la Fig. 6, et ceci que R soit II, Me-ou Ph. Pour 

R 

ril 
-1 CR = H.Me.Ph) 

% 

Fig. 6. 

expliq-uer ce fait, on peut, 5 moins de consid&er que le reste ac6tyGnique a un 
encombrement proche de celui du t-Bu, invoquer une repulsion d’ordre electro- 
statique entre les groupements polaires acetykique et ether. Cette r&!pulsion, 
dans le cas de l’aldkhyde, s’ajouterait a l’effet sterique et expliquerait la st&o- 
selectivit& elevke observ&e. Pour Qtayer cette hypothkse, il conviendrait, entre 
autres, d’etudier l’influence d’un autre reste que MeO. 

Conclusions 

Des rkultats et de la discussion qui precedent, il ressort que l’hypothese de 
travail envisagee au depart peut expliquer, en par-tie, la stkeochimie de la 
condensation des d&iv& zinciques sur les composes carbonyles. C’est le cas, 
notamment, des composes carbonyles satur& pour lesquels il existe une bonne 
relation entre la taille des restes R’ et R” et la proportion de chaque diast&eo- 
isomere. 

Mais ii a et& egalement mis en evidence que les seules considerations stiriques 
ne suffisent hlus quand il s’agit d’interp&ter les r&Rats obtenus avec les com- 
poses carbonyles qui possedent en ar un reste insature. Dans ce cas, on doit 
prendre en consideration d’autres facteurs susceptibles d’influencer le deroule- 
ment-st&eochimique de la reaction, tels que l’orientation du noyau benzenique 
ou de la double liaison ainsi que l’effet polaire de la triple liaison. 

Cependant, &ant donne les difficult& qui subsistent pour expliquer les 
r&sultats obtenus avec les c&o-l7 stkoi’des ainsi qu’avec les aldkhydes aroma- 
tiques, on.ne peut exclure un autre mknisme. Auk, avant de tirer davantage 
de conclusions, nous poursuivons ce travail dans differents domaines qui 



concement l’influence du m&al, des sels mhlliques, ainsi que la nature de 
l’esp6ce carbanionique. 

Partie exp&imentale 

Les spectres de RMN ont &6 enregistr& sur un appareil Perkin-Elmer R 12 

TABLEAU2 

DONNEESRMNDESCOMPOSESI-XXII<6,ppm) 

OH 

(a) Compose'sI-XZ:PhC=C-CH'(OMe)-C$ 

Composi 6(H') 6(H*) J(HlH*) 6(OMe) 

e t e t e t e t 

I 4.13 4.08 
II 4.15 4.12 
III 4.31 4.14 
IV 4.11 4.0 
V 4.82 4.75 
VI 4.33 4.19 
VII 4.34 4.20 

VIII 4.30 4.12 

IX 4.39 4.19 

X 4.20 3.97 

XI 4.44 4.38 

3.95 

3.53 3.68 

3.8 4.9 
3.9 6.9 
3.0 5.6 

4.38 4.42 1.88 2.60 
4.92 4.79 4-4 8.0 
4.95 4.82 4.5 8.2 
4.89 4.77 4.2 8.0 
5.05 4.81 4.4 7.5 
4.41 4.30 4.2 7.8 
4.85 4.82 3.7 6.9 

3.88 

PH 

3.49 3:49 

3.49 3.49 
3.47 3.48 
3.44 3.44 
3.53 3.55 

3.49 3.54 
3.46 3.52 
3.45 3.50 . 
3.51 3.55 
3.48 3.51 
3.54 3.54 

(b) ComposekXZZ-XVZz,XXZ,XXZZ:Ph~~-CH(OM~)-+R 

Me 

Compos6 6 <H) 6 <Me) 6(OMe) 

e t e t e t 

XII 4.04 4.02 1.33 1.31 3.49 3.49 

XIII 4.13 4.13 1.31 1.27 3.50 3.50 
XIV 4.06 4.05 1.40 1.40 
XV0 4.24 4.14 1.36 1.35 3.42 3.48 
XVI 4.22 4.15 1.69 1.70 3.42 3.44 
XVII 4.28 4.22 1.73 1.73 3.46 3.46 
XXI 4.12 4.08 1.54 1.55 3.58 3.59 
XXII 4.30 4.17 1.75 1.76 3.57 3.57 

OH 

fc) Compose% XVIII-XX: PhC=C!-C 
/ 

H(oMeTR 
Ph 

ComposG 6(H) 6(R) Scoble) 

e t e t e t 

XVIII 4.30 4.28 

XIX 4.64 4.68 

xx 4.19 4.30 

"6W-BWl.07 <e).1.12 <t) ppm. 

3.47 3.46 

1.09 1.09 3.45 8.48 

0.23 0.21 3.52 3.44 
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TABLBAU~ : 
-. 

RENDE~ENTSETQUELQUESCONSTANTESPWSICO-CHI~IQUESDESCOMPOSESI-VI.VIII. 
Ix.XI-XXII 

Compose Eb. 20 

(°C/mmHg)= 
"D Rat.(%) Composi Eb. 

20 
"D Rat.(%) 

(°C/mmHg) 

, IF. (°C>l CF. t°C,l 

I 8010.10 1.5460 60 XII 78/0.05 1.5305 77 

II 125/0.07 1.5155 84 XIII 8310.07 1.5285 68 

III 9410.10 1.5260 76 XIV 140/10-4 1.5675 81 

IV lOOl10-4 1.5810 80 xv- 94/0.09 1.5265 68 

V. 
ct743 

120/0.10 SO XVI llO/lO-4 1.5770 65 

Ce911 
VI 12Ol10-4 I.5880 75 XVII 110/10+ 1.5820 so 

ct 431 
VIII 110/10-4 1.5925 86 XVIII 110/10-4 1.5770 70 

ct71-731 

IX [elOO-1021 75 XIX 13Ol104 1.5660 43 
ct1011 

XI 14ono4 85 xx 14OllO-4 1.5470 60 

[e125-1261 XXI 100/10-4 1.5930 83 

XXII 115/104 1.5920 82 

= LoIsque la distillation est effectu&z sous 104 mmHg. la temp&ature indiquCe est celle du bain. 

a 60 MHz. Les 6 sont donnes en ppm par rapport au TMS (interne). Le solvant 
utilise est CDC13. 

Les chromatographies en phase gazeuse ont et& faites au moyen d’un appareil 
Aerograph 1720 sur une colonne de Carbowax FFAP a 5% sur Chromosorb W, 
diam&tre 6 mm, longueur 1.50 m, gaz vecteur helium, detection par catharo- 
metre. 

Les &tones et aldkhydes commerciaux ont et& purifies par distillation ou 
recristallisation. Les autres reactifs, PhCZCHO 191, PheCCOMe [lo], 
Me,SiC%CCOPh [ll], et PhCZCCH20Me [12] ont et& obtenus d’apres les 
don&es de la litterature. 

Les differems ethers alcools decrits ici ont 6% prepares en suivant le mode 
operatoire utilise pr&edemment [l]. Le melange brut, apres evaporation des 
prod&s volatils a ete analyse immediatement par RMN ainsi que par CPV dans 
les cas air cette technique donne lieu 2 une separation satisfaisante (I-VIII, 
XII, XIII et XV). Le produit est ensuite distill6 et de nouveau anaiyse par 
RMN (Tableau 2). Les pourcentages relatifs en ethers alcools &ythro et thrko 
d&ermin& sur un minimum de deux essais se sont r&r&k i&s proches ou 
mGme identiques. 

_ Les constantes de ces differents composes sont consignees dans le Tableau 3. 
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