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CATkYSE ASYMETRIQUE PAR LE COMPLEXE CATIONIQUE 
[Rh(COD)(+)Diop]‘ClO,- 

D. SINOU et H.B. KAGAN l 

Laboratoire de Synthke Asymdtrique, Equipe de Recherche associ&e au CNRS no. 070559, 
Universite’ de Paris-Sud. 91405 Orsay (France) 

‘(Recu le 9 f&vrier 1976) 

Physical and chemical properties of a stable complex [ Rh(COD)(+)Diop]%104- 
are described. This complex is a very active and stereoselective catalyst in hydro- 
genation. An optical yield of 92% is attained in asymmetric reduction of N-acetyl, 
1-phenyl-1-aminopropene. 

R&urn6 

Les proprir%s physicochimiques du complexe stable [Rh(COD)(+)Diop]‘ClO,- 
sont d&rites. Ce complexe est un czkalyseur d’hydrogkation particulikement 
actif et st&%o&lectif en solution benzenique. Un rendement optique de 92% est 
obtenu dans la Gduction asym&rique du IV-a&tyl phhnyl-1 amino-l prop&e. 

De nombreux exemples de Gduction catalytique asym&ique ont et6 d&its 
en utilisant la Diop Ia comme ligand [l-lo]. Le systgme catalytique p&par6 

R 

(+I Ia : R=H 

(+I Ib : R = CH3 



da+ le’ben&e .& simple &&ng& du &mple&e [ $CQD)Cl],_ et _& la Diop Ia, 
est.supp&& avoir l~.sttict& RhDio&I. 11 doit e&ter &&olution.‘souS forme 
mofiom&ique, coordonne &entuelle&ent 5 une m&&e de s&ant, .o& sons. 
forme: de dir&-e.: 11 est deveriu n&ze$saire de disposer d’un sys&m& mieu% &fini, 
se pr&ant 5 des &udes-m&anistiques et st&&o$hi+qu’es. Dans ,tic but’, nous 
-avons p*&parG le.c&mplexe &able tR.11~C~D)(+)Diop]‘ClO~~ dont nous d&irons 
Jes principales prop&St& physicochimiques. Nous montrerotis. que c?est uti ex- 
cellent catalyseur d’h$drog&ation asym&ique, donnant dans certains CaS des 
Gsultats sup&ieurs & systGme catalytique employ& dtins nos &udes pr&dentes 
ra 

P&p&&ion 

Le coinplexe [Rh(COD)(+)Diop]+C104- est p&pa& par analogie avec la methode 
de Schrock et Osborn [ 111: En milieu basique [ Rh(COD)Cl], r&agit avec~l’ac&yl- 
acetone podr former le cyclooctadiGne ac&ylac&onate de rhodium Rh(COD)- 
(acac). Celui-ci, trait6 par une qua&it& GquimoGculaire d’acide perchlorique, 
puis de (+)Diop ia, donne le complexe cationique IIa. Le complexe IIb a GS 
pr&parg d’une man&e iquivalente en utilisant comme diphosphine (+) Ib (que 
nous appelerons pCH,Diop). 

Etude physicochimique 

[Rh(COD)(+)Diop]‘ClO.- (IIa) a &t& caract&% par son ar&se GlGmentaire, son 
spectre RMN et son pouvoir rotatoire. A temperature ordinaire, le spectre RMN . . 
de IIa montre un seul signal (singulet) pour le groupe gem:dim$hyle de la Diop 
& 1.08 ppm (notoris que le groupe gem-dimethyle de la Diop Ia non complex6e 
donne un signal & 1.36 ppm) et deux massifs 5 4-7 et 4.5 ppm pour les protons .. 
&hyGniques du cyclooctadi&e. Tous les protons aromatiques apparaissent 
groUp& vers 7.8-7.2 ppm. Un abkssement de temp&ature jusqu% -40” C ne 
modifie pas s&n+blement- le spectre. 

Pour avoir des informations sur la stabilitg de ce complexe et sur l’&entua- 
.lite d’&hanges intermol&ulaires de ligands, nous avons effect& une s&-ie d’etu- 
des par RMN (dans CDCIS) et par polarim&rie (dans CH,CI,). Des ligands sont 
ajout& en qtiantit& variable 5 la solution du complexe et les spectres RMN sont 
enregistres, ou le pouvoir rotatoire mesur& Les r&ultats de l’gtude RMN sont 
contentis dans les Tableaux .l et 2. Les courbes repr&entatives de la variation du 
pouvqir rotatoire sont indiqukes sur les Fig. 1 et 2. 

On.peut faire les commentaires suivants: 
‘1. Le spectre RMN dti complexe IIa, en presence de (+) ou (-)Diop, reste in- 

variant pendant. pr& de 4 h. Dans le cas de la (-)Diop Ia ajout&e B IIa, l’&tide 
polarim&trique montre qu’il y a en fait un ichange lent entre ligands, I’kquilibre 
&.nt atteint au bout de- 45 min. Cet &change est Bgalement mis en Cvidence par 
l’&ude R&IN du m&nge de [ Rh(COD)(+)pCH,Diop]‘ClO,- (IIb) avec la (+)Diop 
Ia_ 

D&G, un deuxiime temps la-Diop -IS non complex&e remplace lentetient le 
cyclooctadiGne en do&ant [ RhDiopz]‘C104’ (IV); Ce compleie IV a &S &#em& 
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TABLEAU 1 

‘. ETUDE RMN DU MELANGE DE <t)Diop ET [RhCOD(t)Diopl *(X04- OU [RhCOD(+)pCH3Diopl+Cl04- 
: _-A’_ -...-- -_._--. .-.__ _._ . -. - _. .-..__. - -.--- -- _.-- _.___-____.-_-_.-~ 

SystCme examine o Temps h (h) Signaux caractdrlstiques c 
___-..-_______ .-_-_. _ ___...__ ---_-_-__----- -_-- 

(+)Diop (Ia) 
10 

1.36 (s. <CH3)+, 1 
0 

COD 
[RhCOD<+)Diopl+C104- <Da) 

5.6 (s. large. H vinyiiques). 
4.5-4.7 (d. large. H vinyliquesl: 1.08 

/O 
(s. (CH3)2C,0! 

<+)pCH~Diop (Ib) 

[RhCOD(+)pCH3Diopl+C104-(IIb) 

,O 
2.32 (s. CHsAr); 1.36 (a. (CH&C 

\Ol 

4.7-4.5 (d. large. H vinyliques): 
,O 

2.47 et 2.42 (s, CH3Ar): 1.08 (s. (CH3)zC, 
01 

Ia -i Ha (equimol.1 

Ia + IIb (bquimol.) o-5 

o-4 

24 

24 

4.5-4.7 (d. large, H vinyliques): 

.o 
1.36 et 1.38 (s. (CH3)zC. en quantite &ale). 

0 

5.6 (s. large. H vinyliques du COD libre); 

1.08 6. (CH3 )2C 
/O 

“01 

4.7-4.5 (d. large. H vinyllques): 
2.47-2.42-2.32 (s. CH3Ar): 1.36 (s). 1.08 

-0 
(s. (CH3)2C,01 

6.6 (s. large. H vlnyliques du COD libre): 

2.47 et 2.42 (s. CH3Ar): 1.08 

/O 
(s. (CU~)ZC,_~) 

o 0.2 nl dans CDC13 avec ThlS comme Btalon inteme. 26=C. b AprPs le melange d’un complexe et d’une 
phosphine. c s = singulet. d = doublet. 

pr&pa& 2 partir de [ Rh(COD)Cl],. Ce processus est acc&r6 par une &kation de 
tempkature. 

On peut schgmatiser ces equilibres par !e Schema 1: 

SCHEMA 1 

1 
+ 

(+I Diop CIO, 

(+I D#Dio p (*a1 \p 

1 
+ + 

(-1 Diop 
Diop 

CIO, 7 L- RhDiop, 1 CIO;; + COD 

UIa) (IT) 



Tf&L&qUB ‘._ --- .-._y_ .-_ :; .. ---- -.. ..-. _. .: . .: ._ 
..-..:~:_z 

,.:, :* . . :. ._-_ 
-. : 
. . :;... ~’ .. : -;..-‘;y 

ETUDE RMN DES MELANGES DE_ <+)Diop.ET III; CU DE Diphos RT [RhCOD(/)Diop]*CI04- -. ._ :. 
----.--- -.. ----- _-__- _ 2 ~- L:_-- -._ __----_:-- -. -. z::. _-_-__&._ - 

Systeme examine a. Temps b sign&& ~&~t&&q~e~ C 1 
---__ -----~___-__ ~__ _-A-_-/ 
[RhCoD(C6H5)2P<CHz)s~(C~H~)~]*. : 
C104- (IIIj + <+JDiop <Ia) <l cSquiv_) 1Onri.n d 4.7-4.5 (d. large. I-I vinyliques): 

Lo : 
1.36 <s. signal faible): 1.08 (s, (CH$ZC~~J 

30 min 

24h 

hieme spectre. ie signal d 1.36 est devemi plus 
important_ 

5.6 (s. large. H vinyhques du COD iibrej: 

1.08 (s. KH3)2C 
.O 

lo) 

[RhCOD(+)Diop]+C104-+ Diphos 
(1 Cquiv.) 

10 mm 5.6 <s. large. H vinyliques): 4.74.5 <d. large. 
H vinyliques): 

60 mm 

24h 

1.36 (s) et 1.08 (s. <CH3)2C :E). signaux de 

meme importance; 
Les signaux d 4.746 et 1.36 ont diminud en 
intensite: 
5.6 (s. hrge. H vinyliques du COD Iibre); 

1.08 (s.. (CH3JaC 
.O 

“0’ - -.-. --_- -- -. .__ .- .---- -_-._ -- --. _---_ ..- -. _---.-~---- ~- 
a 0.2 i%I dans CDC13. avec TMS comme italon inteme; 25OC. b Apres le melange d’un corn&r&exe et dune 
phosphine. C s = singulet: d = doublet d III + 0.5 Qquiv. Ia. 

(al 

(bJ 

0.200 

100 

1 2 
_----- C 

3 4 5 --.6 : 7. .- = 9 ./ 24 temps (h) 

Fig. 1. Evolution de la reaction Ia + Ha. PoIarirktrie (I = 1 dm) courbe a: Ha f <+)Ia (C 0.5, CH2CI2): 1. 
courbe b: Ha + (+Ia (c 0.5, CH2Ci2). RMN: courbe c: IIa + Ia (c 0.5. CDC13). formation de IV: 

z 



temps(h) 

---------7 

-. 
‘. 

‘. 
-. .+ (0) 

‘. 
--. 

‘\ 
‘. 

‘. (b) 

1 
! 

Fig. 2. Echange de ligandes en fonction du temps examin par polarimitrie (I = 1 dm). 

diphos (c 0.5. CH2Cl2). courbe br III + (+)Diop (c 0.5. CH2CI2). 
Courbe a: IIa * 

329 

On remarque que IV peut exister sous forme de deux complexes diastkkoiso- 
m&es dont l’un est didoublable selon que les deux Diop sont de configuration 
identique ou opposGe. Jusqu’G maintenant la RMN ne nous a pas permis de 
rkoudre ce probleme de configuration. 

2. Dans le cas du complexe [RhCOD(C,H,),P(CH,),P(C,H5)21’ClO~- (III), 
l’addition d’un demi-equivalent de (+)Diop Ia dGplace l’&quilibre vers la formation 
du complexe IIa: le bis(diphkylphosphino)-1,5 pentane, moins bon ligand que la 
Diop, est remplack par cette dernike. L’addition d’un gquivalent de (+)Diop con- 
duit-relativement vite 2 un kquilibre IIa/III (65% : 35%) en faveur du complexe Ha. 

Par contre, si on ajoute & IIa un kquivalent de Diphos, meilleur ligand que la 
Diop, on observe en RMN les signaux correspondant & la Diop libre et. & la Diop 
complexGe au rhodium (1.36 et 1.08 ppm respectivement), et egalement les sig- 
naux du cyclooctadike libre (5.6 ppm). 

Dans les deux cas, 24 h aprk, on retrouve les signaux du cyclooctadirke libre 
et ceux de la Diop li&e au rhodium. Ces rkultats sont confirm& par I’&olution 
du pouvoir rotatoire (Fig. 2). Les complexes [ Rh( +)DiopDiphos]‘C104- et 
[ Rh(+)DiopL2]‘C104- sont les produits respectifs des r&actions d’khanges (Lz 
= (C~H&P(CHAP(C~HS)~)- 

En conclusion, dans les conditions prkkdentes, une phosphine ne s’khange, 
dans un premik temps, qu’avec un ligand de meme nature, comme l’avaient 
d&?jg note Cocevar et toll. 1121. Ensuite le cyclooctadike est remplach progres- 
siirement par la diphosphine iibre. 



:‘_: ,.. .y _. _, .‘. 

.-on&_ &de. p~~~~~trique.du-coinpl~-~e IRh(~~)D~~p2,‘PF~~en~pr~sence de 

deux equivalents de.-(y)Diop;‘iadiqtie qie l’~chan~~.intermbl~c~~ede’~igands. 
est i&i tr& le&I’6quiJibre, &abIi .quand-ie l&.$&r rotatc&e e&nll, n’est 

1 

&t&t q$au bout.+ s~j&~_ ._- -~. .; . . . ..-:?. : 
_. .- 

Les cornpledes IV, &it& par i’hydrog&e, cc&duiserk a& cotipos& dihydr& -’ 
[Rh(+)Diop,H, J ‘X- (V), dont les specires-RMN ressemblent G ce& d&rits par 
Schrock et Osborn [ll] dans ie cas de~[Rh(P(CH,),),H,]‘PF;-; 19s deuk hydra- 
g&es sont done tin position cis. ., 

R_&duction asymetrique d’gnamides 

(a) M&an isme 
Dans une etude pr&&dente avec RhClDiop [ 51, on a&t not6 un remarquable 

effet de solvant sur la vitesse et le d6roulement st&ique de la r&?uction de la N- 
ac6tylph&yl-1 amino &hyGne (IVa). L’inversion de la st&ochimie de la N-a&- 
tyl ar-ph6nyl ethylamine (VIIa) form&e, en passant, du benz&e 2 l’&hanol, &St 
suppo& due 5 une dual36 de m&uCsme. Pour d&montrer cette hypothke, nous 
avons repris la &action avec le complexe cationique IIa ainsi qu’avec le complexe 

CHR CH2R 

A 
/* H 

NHCOR’ - C6H5 NHCOR’ 

(PII cizcr) 
o R = H,R’= CH, 

b R= R’=CHx 
c R = Cl+, .R’ = CH(CH,), 

.d R-= C2H5,R’= Cl-l, 

e R = C6H,, , R’ = CH, 

TABLEAU 3 

HYDROGENATION DE L’ENAMIDE Via EN X-ACETYL a-PHENYL ETHYLAMINE VIIa 

p(Hz) 1.1 atm; tempkature ambiante 
~- 

Catalyseur Solvant Rdt. optique e ConZgu- Turnover (s-l) g 
(%) ration 

_--_-____ - --___-_____ _ _ ---_ 
Rh~,c12<cZH&. (+)Diop = EtbaIlOl 42.5 [51 (R) 0.08 

Rh2C12(C2&,)4. i+)Diop = Benzene 44 151 w 0.005 

[Rh(COD)(+)Diop] +ClOa- b Ethanol 38.5 (R) 0.05 

[Rh(COD)(t)Diopl+C104- b Benztne .68 (R) 0.15 

Rh2C12(C2Hq)4. (+)Diop. C?HsONa e BenzChe 7 (RI - 

Rh2C12<C2Hg)4. (+)Diop. SnC12 d Ben&e 19 f CR) - 

a [RhJ 4 mmoll-l ; rapport substrat/Rh 50; rapport (+)Diop/Rh 1.1. b [Rhl 3 mmol l-.l; rapport subsWat/ 
Rh 100, c [Rh] 4 mmol I-* : rapport substrat/Rh 50; rapport (+)Diop/Rh 1.1; rapport CzHSONa/Rh 1. 
’ [Rhl 4 mm01 1-j : rappdkt substiat/Rh 30; rapport (+)Diop/Rh 1.1: rapport SnC12 IRh 3.. e Rendement 
optique caleuld d’apr& la valeur suivante du pouvoir rotatoire du produit optiquement pur: (S) Nacdtyl 
a-phtiyl ithyIamine. [a]b5 - 152.8O (c 1.4. ethanol absolu) 1131. f Reridement chimique 36%. Dans les 
autres exemplec de ce Tableau les rendeinents sont voisins de 95%. g Nombre de moles de substrat hydrogen8 
par seconde rapportd ii un atome de rhodium [241. . . 
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neutre RhCl(+)Diop. Les resultats obtenus avec diffkents syst&nes catalytiques 
sent consign& dans le Tableau 3. On obtient en g&-r&al l’amide VIIa de configu- 
ration (R). 

Le rendement optique le. ijlus klevk est obtenu avec [ RhCOD(+)Diop]‘ClO,- 
dans le benzene. 11 est iut&essant de noter que l’&antiomere (S) de la N-a&y1 
cr-ph6nyl ethylamine (VIIa) est obtenu uniquement par rkduction en pr&ence 
de Rh(+)DiopCl dans le benzene. 

Ces rkrltats confirment la dualite mkrnistique pr&edemment sugg&e [ 51. 
On peut donner une representation des differents complexes mis en jeu. Dans 
l’ethanol il y aurait kquilibre entre formes cationique A et neutre B (X = Cl, Clog) 
equilibre mis en Evidence par Haines [ 143 pour certains complexes du rhodium 
quand X = Cl. La rGduction se ferait en pr6dominance par le complexe cationique 
si X = Cl. 

\i /” 
Diop Rh 

‘I ‘)L 
0 NH 

L 1 

A 

i- 

x- F 
\ii 

Dio7FjhyL 
X NH 

A 
0’ 

I3 

Dans le benzene, le complexe avec X = ClO, reagirait exclusivement sous forme 
cationique A tandis que le complexe X = Cl reagirait sous la forme neutre B. Nous 
avons 6crit A en prenant la fonction amide comme sixieme ligand, cette hypo- 
these parait raisonnable mais n’a pas et6 demontr6e. 

Notons egalement que l’addition de C,H,ONa et SnClz au complexe neutre 
Rh(+)DiopCl dans le benzene conduit a l’kantiomere (R) VIIa. 11 y a probable- 
ment formation partielle du complexe cationique. 

(b) Induction asyrktrique 
Nous avons constatk que les &amides VI sont reduites, en solution benzenique, 

en presence de catalyseur [Rh(COD)(+)Diop]+C104- plus rapidement qu’avec 
le complexe Rh(+)DiopCl. Les rendements optiques obtenus sont egalement plus 
elev& (Tableau 4). 

L’hydrogknation asymetrique du prkurseur Via dans le benzene a egalement 
Ct& r&lisee par catalyse avec un complexe cationique sur support. Ce complexe 
est prGpar6 i partir dun diphosphine chirale analogue a la (+)Diop, greffee sur 
une resine polystyrene, et que nous avons d&r-it pricedemment [ 31. La reduc- 
tion, tres lente a 5O”C, conduit apres plusieurs jours, 2 18% de (R) N-a&y1 01- 
phklyl ethylamine (VIIa) avec un rendement optique de 10%. Rappelons que le 
complexe neutre place sur la mGme r&me avait 6t2.2 utilisf2 comme catalyseur 
h&Grog&e dans la Gduction de Via [ 53. Celle-ci est egalement trk lente et con- 
duit a (S) VIIa ayant 38% de pure6 optique. On observe done, en catalyse 
h&&ogene la mGme inversion de st&&ochimie qu’en phase homogke (voir a), 
les rendements optiques &ant toutefois plus faibles. 



.‘_. -: _.._.’ ,- 

&2,] _y -.-:_ 1’-y-:..I--.. .f:_.;.:.., ~. _I ._ _,I’.., __: -:. .., ;-.~....i:~; .: 
+. . . : 

TABLEAU-+ 1 ... -. :: -._ . . 
: 

. . 
. .._ 

HYDROGENATION-D’ENAMIDES vi dATAtYSEE.PAR [Rh<COD)(+)Di~p?ClO~~ n ‘. 
. . : 

Les es&S Oaf. 836 effect&s avec un cataly&ur “Erais”. L*utilisati& d’un &atalys& vkux de ,+elq&s~keJm&i.es 

conduit 1 des rendements o&quesikf&ieurs. .- 
. . : _------.-L--_,.L__._ _ :_._ __.~. ___ /__ _..__._ . .._-_ _ _L- 

Enamide [Enamidej J Amyde chiml Rdt. optique b Configurikion Turnove; 

CRhl ~. ...-<%). ; (s-1 ) f 
_._-___.-_ c-- -~--_-- 
x.53 100 -vIra: 68 R 0.15. 
VIb 100. L .VIIb 92 R 0.074 
VIC 50 -. VIIC 9oc R 0.03 
VId 50 VIId sod R 0.02 
Vie 50 VIie 82c R .- 0.025 

. . 

0 [Rh] 3 mmol l-1.: solvant benzke: p(Ht) 1.1 atm; T 

N-a&tyi 

(R) ProPYlamine (VII==) 
de 83.8% de purete optique [S]. d Mesure par CPV en utilisant le (+)chlorure de l’acide cr-phkyl butyrique 

[25] (vo.ir partie expkimentale). e EX&S dnantiom&ique rapporte B la valeur [a]&’ 62.4O (c 1. mCthano1) 

d’un ZchantiIlon de Wac&yl phcnyl-1 cycloheuyl-2 Cthylamine (VIIe) obtenu par acylation de la (R) PhGnyl-1 
cyclohexyl-2 ethylamine de 72% de purete dptique: (R) phtkyl-1 cyclohexyl-2 dthylamine optiquement Pure. 
chlorhydrate [e] g -42.3O (C 2.1. ethanol) 1161. f Nombre de mc -= de substrat hydrog&&s par seconde 

rapport6 I un atome de rhodium [24]. 

Dans le cas de. la synthGse asym&rique en phase homogene de la N-ac&yl 
phenyl-1 propylamine (VIIb), la puretg optique est t&s Gle&e (92%). Une forte 
st%osp&ificite se retrouve lors de la synth&e asymetrique de diverses N-ac&yl 
phenyl-1 alkylamines. 

La @duction de l’enatide Via par le complexe Rh(+)pCHSDiopC1(Ib) dans le 
benzene donne l’amide (S) VIIa avec un ex&s Gnantiom&ique de 49%. Par 
contre, la Sduction des &amides Via et VIb par le complexe cationique 
[ Rh(COD)(+)pCH3Diop]‘C104- (IIb) dtins le benzene conduit aux amides VII corre- 
spondant avec des rendements optiques de 60% et 90% respectivement. 

Notons que le N-trifIuoroa&,yl ph&yl-1 amino-l prop&e n’est Gduit ni par 
[Rh(COD)(+)Diop]*i=l04_, ni par Rh(+)DiopCl. 

Rhduction asymitrique de pr&&eurs d’aminoacides 

Les r&sultats obtenus dans la r&dutition des pr&urseurs d’aminoacides sent. 
contenus dans le Tableau 5. On peut faire plusieurs remarques. * 

I_ La r&duction est beaucoup plus rapide si [ Rh(COD)(+)Diop]+ClO,- est 
utilisd 5 la place de RhDiopCl. Par exemple dani la rGduction de l’acide a-a&a- 
mido cinnamique on a respectivement des turnovers de 0.66 et 0.046 s-’ . Dans 
la synth&e asymetrique de la N-a&y1 0-methyl-3 a&t@-4 Dopa les turnovers 
respectifs sent de 0.32 et 0.025 S- l. 

Notons la tr& grande vitesse de rgduction de l’ester m&hylique de l’acide 
wacitamido cinnamique (turnover 1.5. s: ‘). 

2. Les rendements optiqties, en &i&ant [ Rh(COD)(+)Diop]?ClO,- , sont du 
mOme ordre de grandeur que ceux obtenus avec le tiomplexe Rh(+)DiopCl 
[1,2,4 ], sauf pour l’est& mbthylique de l’acide &-benz&nido cinnamique-oii ils 
sont plus faibles. 

: 
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$EDUC*ON DE PRECURSEURS D’AMINOACI~~ES Q 
. 

‘Les &saiS 0?t bt6 effect&s avec un catalyseur “frais”. L’utilisation d’un catalj%x~r %iieux de quelques 
skmaines conduit B des rendements optiques inf&ieun. 

-- 

. . Sub&at Rapport Solvant Rdt. optique b TUIll- 
sub&at! configuration O"WZ 

Rh (s-llC 
___-__-___ 

COOH 

/ 
CH2=C 

\ 
50 

NHCOCH3 

COOCH3 
/ 

a+=c’ 
\ 50 

N HCOCH3 

COOH 

/ 
CH=C 

\ 

100 

NHCOCH3 

COOCH-I, 

o- 

/ 
CH=C 

\ 
NHCOC+ 

COOCH3 

o- 

/ 
CH=C 

\ 
NHCOC,H, 

Ethanol 42 s 

BenZdne 60 s 

Ethanol 80 s 

100 BenZGWZ 44 s 
Ethanol 49 s 

COOH / 
R CH= 100 

NHCOCH3 

R’ 

R = COOCH3 

R’= CH,0 

100 Benz&e 8 s 
Ethanol 14 S 

Ethanol 84 s 

0.01 

0.25 

0.65 

1.4 
1.5 

0.37 
0.54 

0.32 

a [Rhl 3 mmol l-r : p(H2) 1.1 atm: T ambiante: rdt. quantitatif; catalyseur [Rh(COD)<+)Diop]%lO4: b Les 
rendements optiques sont bases sur ks Pouvoirs rOtatOireS SuiVantS des produits optiquement purs: R N-acBty1 

alanine [cI]~~ 66.5O (c 2. eau) [l?] ; S N-acityl alaninate de mithyle [a]*& -9l.T’ (c 2. eau) [18]; S N-acityl 
phenyl alanme [crl*g 46.0” (c 1. ithanol)[rtl: R N-acityl O-methyl-3 acetyl-4 Dopa [a]‘2 -22.0° (c 1. ace- 
tone); SN-acityl phinylalaninate de methyle [a12g 21.4O (c 1.9. methanol); S N-henzoyl phenylalaninate de 
methyle [al*2 -45.3O <c 1.3. ethanol) [24]. c Nombres de moles de substrat tiduites par seconde rapporti 
- ..- ~t~...~ Af- rho&um_ 
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3. Les esters sont rhduits par le complexe catioriique fia- dans le benzGn& ou 
l’&hanol. La &duction’d& ces mBmes esters catalys&e’& Rh(t)Diop_Cl ne peut 
s’effectuer-dans -I& betizke, mais uniquement da& l’&hanol ou le melange ktha- 
nol/benz&e. 11 est vraisemblable @ue c’est le cara&re cationique du complexe 
Rh(+)DiopCl en solution dsns I’ithanol qui permet ainsi la. &duction. 

Conclusion 

Nos exp&iences montrent que l’obtention d’a-arylalcoyl amines de puretg op- 
tique &levGe est possible par Gduction d’&amides au moyen du complexe 
[Rh(COD)(+)Diop]‘C104-. La N-a&y1 rr-phenyl ethylamine ayant une pureth 
optique de 92% a pu Gtre synth&is&e, ce qui represente le meilleur rendement 
optique observ& avec un catalyseur comportant la Diop comme ligand. Nous 
avons Ggalement mis en kvidence le caract&re cationique du complexe 
RhDiopCl en sol&ion alcoolique. Enfin le complexe IIa se p&e bien ?I la cata- 
lyse asymetrique d’aminoacides, en donnant des rendements optiques de l’ordre 
de g;andeur de ceux observds avec RhDiopCl. Les &activit& sont particuli&-e- 
ment Glev&es, un turnover de 1.5 s- ’ a pu Gtre observ& 

Partie exp&9mentale 

Les points de fusion ont gt& determines avec un appareil Kofler et sont corrig&. 
Les spectres infrarouges ont et& enregistr& sur un spectrom&re Perkin-Elmer 
modele 257. Les spectres de RlMN ont &G enregistrks dans CDCl, sur un appareil 
J&o1 100 MHz. Les d&placements chimiques 6 exprim& en ppm sont mesur& par 
rapport au t~tram&hylsilane. Les abr&iations s, d, m sont utilisees pour singulet, 
doublet et multiplet respectivement. Les pouvoirs rotatoires ont et6 mesurf% sur 
un polarimetre Perkin-Elmer 141, en solution dans CH2C12, sauf indication con- 
traire, dans une cuve thermostatee de 1 dm (25” C). On utilisera les_abrkviations 
COD (cycIooctadi&e-1,5), Acac (acetylacetonate), Diop (isopropylidke di- 
hydroxy-2,3 bis(diph&nylphoshhino)-1,4 butane) et Dopa (( dihydroxy-3,4 phkyl) 
aianine) _ 

Rkzctifs et soluants. Les solvants sont purifi& comme indique pr&&demment 
[a]. Les complexes pr&urseurs [RhCl(C,H,),], et [RhClCOD12 sont pr&par& 
selon les m&hodes d&rites [ 20, 213. 

Rh(COD)(Acac).Ce complexe est prGpar& selon une m&hode analogue 6 celle 
de Cramer [22] pour Rh(C,H,)z(Acac). Rdt. 90%; F. 138°C. RMN (6, ppm): 
5.45 (s, 1, -C(=O)-CH-C(-0)-; 4.2 (m, 4, -CH=CH-_!; 2.5 et 1.9 (m, 4 + 4, 
Cl&); 1.96 (s, 6, CH,). 

(f-)pCH,Diop (Ib). PrepaGe selon le mode opkatoire pr&&demment d&it [2]. 
F. 80°C; [a]g 2.1” (c 2, C6H6). RMN (6, ppm): 7.5-7.0 (m, 16, aromatiques); 
3.8’7 (m, 2, CH); 2.32 (s, 12, CH, aromatiques); 2.27 (d, 4, CH,); 1.37 (s, 6, CH3). 
Analyse: Tr.: C, 75.83; h’, 7.27; P, 10.80. C35H4002PZ talc.: C, 75.79; H, 7.29; 
P, 11.17%. 

[Rh(COD)(+)D~op]~CZO,- (IIa). A une solution de 250 mg (0.8 mmol) de 
Rh(COD)(Acac) dans 3 ml de Gtrahydrofuranne, sous argon et soils agitation, on 
ajoute 115 mg de HC104 h 70% dans 1 ml de t&rahydrofuranne. L’addition de 
390 mg (0.78 mol) de (+)Diop donne une solution rouge f&c& Par addition de 
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15 ml d’ether anhydre on precipite le complexe IIa. Apres filtration et lavage a 
l’&ther on obtient 600 mg de IIa sous forme d’une poudre jaune-orange.Rdt. 80%; 
[a]g -9.2“ (c 1). RMN (6, ppm): 7.9-7.1 (m, 20, aromatiques); 4.7 et 4.5 (m, 
2 + 2, -CH=CH-); 3.7 (m, 2, CH); 3.0-1.8 (m, 12, CH,); 1.0s (s, 6, CH& 
Analyse: Tr.: C, 57.48; H, 5.32; Cl, 4.36. RhC,,H,,O,P,Cl talc_: CI 57.89; H, 
5.48; Cl, 4.38%. 

’ [Rh(COD)(+)pCH~iop]‘ClO,-(Hb). Poudre jaune. Rdt. 85%; [a]z,’ -14.2” 

(C 1). RMN (6, ppm): 7.9-7.6 et 7.5-7.2 (m, 4 + 12, aromatiques); 4.54 et 4.34 

(m, 2 + 2, CH=CH); 3.57 (m, 2, CH); 3.0-2.0 (m, 12, CH?); 2.47 et 2.41 (s, 
6 + 6, CHs aromatiques); 1.08 (s, 6, CH3). Analyse: Tr.: C, 59.84; H, 6.27; Cl, 
4.08. RhC43HS1,06P1Cl talc.: C, 59.70; H, 6.06; Cl, 4.10%. 

[Rh(COD)(C,&,)2P(C~YZ)iP(CgH5)2]+C10; (III). Rdt. 80%. RMN (6, ppm): 
7.9-7.3 (m, 20, aromatiques); 4.65 (m, 4, CH=CH); 330 (m, 2, CH); 1.7 (m, 18, 
CH2). Analyse: Tr.: C, 59.70; H, 5.35; Cl. 4.61. RhC,,H,20,P2Cl talc.: C, 59.17; 
H, 5.63; Cl, 4.72%. 

[Rh(+)Diop2J*C10,-(IVa). Methode I: Un melange de 78 mg de Rh2C12(C2H,1)4 
(0.4 mmol) et 450 mg de (+)Diop (0.9 mmol) dans 10 ml d’ethanol absolu est 
Porte a 50°C pendant 1 h. On lake revenir a temperature ambiante et on y in- 
jecte une solution ethanolique (5 ml) de 114 mg (0.7 mmol) de LiClO,. Apres 
un chauffage de 30 min 5 5O”C, l’addition d’ether fait precipiter le complexe qui 
est filtre et s&he h l’air. Rdt_ 70%. 

Methode 2: A 100 mg (0.14 mmol) de complexe IIa dissous dans 3 ml de 
dichloromethane, on additionne 98 mg de (+)Diop (0.2 mmol). Le melange est 
porte a 50°C pendant 24 h. L’addition d’ether laisse precipiter un complexe 
orange, qui est filtre, lave & Y&her et s&h& Rdt. 90%; [(~]g -51” (c 0.1). 
RMN (6, ppm): 8.2-7.2 (m, 40, aromatiques); 3.80 (m, 4, CH); 3.0-2.0 (m, 8, 
CH*); 1.08 (s, 12, CH,). Analyse: Tr.: C, 59.31; H, 5.42; Cl, 3.46; P, 9.99. 
RhC62H640sP4C1 talc.: C, 62.08; H, 5.38; Cl, 2.95; P, 10.33%_ 

[Rh(+)Diop,]‘PF,-(IVb). Prepare par la methode I. Cristaux rouge sombre. 
Rdt. 90%; [e]‘s -S7” (C 0.1). RMN (6, ppm): 7.7-7.0 (m, 40, aromatiques); 
3.80 (m, 4, CH); 2.8-1.8 (m, 8, CH,); 1.08 (s, 12, CH3). Analyse: Tr.: C, 59.59; 
H, 5.18; P, 12.41. RhC&H,,O,P,F, talc_: C, 59.82; H, 5.18; P, 12.44%. 

[Rh(+)Diop2H2]‘C10; (Va). Une solution de 250 mg (0;2 mmol) du complese 
IVa dans 3 ml de dichloromethane est mise sous hydrogene. Apres decoloration 
de la solution, le complexe dihydro Va est precipite par addition lente d’ether. 
Le solide blanc est filtre, lave h l’ither et seehe 5 l’air. Rdt. 85%. IR (KBr) (cm- ’ ): 
Y(Rh-H): 2020. RMN (6, ppm): -11.5 (H,); J(H-Rh-P) 125 Hz. Analyse Tr.: 
C, 61.64; H, 5.29; P, 9.80. RhC62H660sP4C1 talc.: C, 61.98; H, 5.53; P, 10.31%. 

[Rlz(~)Diop*Hz]*PF,-(Vb). Cristaux blancs. Rdt. 90%. IR (KBr) (cm- 1): 
v(Rh-H) 2030. RMN (6, ppm): -11.4 (Hz); J(H-Rh-P) 123 Hz. Analyse: Tr.: 
C, 59.97; H, 5.56; P, 12.29. RhC61-H6604P5F6 talc.: C, 59.72; H, 5.33; P, 12.42%. 

Cornplexe cationique sur r&sine. A 125 mg de Rh(COD)(Acac) (0.4 mmol) 
dans 20 ml de tetrahydrofuranne, trait& par 58 mg de HClO,, a 70% dans 10 ml 
du meme solvant, on ajoute une diphosphine chirale analogue 5 la (+)Diop greffee 
sur une resine polystyrene [3] contenant 0.2 X 10e3 eq. (+)Diop/g. Apres une 
agitation de 24 h, la r&sine est filtree et lake au dichloromethane et 5 l’ether, 
puis sechee sous vide a 50” C pendant 24 h. 

Etudes en RMN ou par polarime’trie (&hanges de ligands). Les etudes en RMN 
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ont et:eeffectuees suer des-~~~~lutio’~~.0.,2 .& ‘en!~ompl~~~litionique -d&s_ le &l&i-_ 
_.f=__ _:.: . .. I,-,- ._. ‘- 

fdrme deut&Lgi & &u’d&s p;oi~~~triy~es_on~~-~t~.me-~~es ~~~~..des_co~~en~~~;: 

tions Cgales + 0-l ou 0.5.en ,ccmplexe durhodium”d&is le~dichlorom&l&e. .: 
Sub&rats. Lesenamide~ VIsont~preparees selon le~modebp&atoirk publie ’ _: :. 

{ 5,231. L’Qnamide .VIe;non-d&rite a un point:de-f~~on-de-l329C_et est un me- ' 
lange d’isomeres~E tit Z_ ‘Les pr&ui-seurs d’amincscides sent prepa& colmme 
indiques precedemment [Z]. ._ .-:-- ._I- ‘_ ._ 

Hydroghzt~ons. Les hydrog&ations ont.&? ~ff&ki&~ av&m tippareiliage 
classique -‘ous pression atmosph&ique_ La cellule e& munie d’uk bouchon & . . 
s&urn permettant l’injection de liquide au moyeri d’une -seringue. ’ 

Dans le cas des complexes cationiques du rhodium; l’ordre d’addition des- 
reactifs dans la cellule d’hydrogenation est le suivant: substrat, catalyseur, 
hydrogene, solvant. Quand on emploie C2HSONa et SnCl, comme cocatalyseur, 
on laisse le systeme catalytique se p&former sous hydrogene pendant 1 h.. 

Les produits de reduction sont trait& selon les modes operatoires d&n-its 
[Z51- 

Dosage de la pure&! optique de I’amide Vlld. La (+)N-a&y1 phenyl-1 butyl- 
amine (VIId) (9 mmol, 1.7 g), obtenue par reduction asymetrique de l’enamide 
correspondant ([(Y ]g 107.8” ; c 1, methanol) et 100 ml d’une solution 6 N d’acide 
chlorhydrique dans le methanol sent chauffes a reflux. Apres hydrolyse totale 
(24 h) et alcalinisation par la soude aqueuse, la phenyl-1 butylamine est extra&e 
5 l’ether et obtenue par distillation sous pression reduite- 

A une solution de 0.12 mmol de cette amine dans 2 ml de CCL, on ajoute 
2 ml de pyridine s&he et 0.15 mmol de (+) chlorure de l’acide ar-phenyl butyri- 
que. Apres une agitation d’une heure, la solution est trait&e par l’eau et extraite 
5 l’ether. Le dosage des deux diast&oisom&es est effect& en CPV sur colonne 
OV 17 sur Gaz Chrom Q, 5 4%, Il.1 m, T 2OO”C, p(H,) 1.5 kg cm-*. 

tin traitement analogue effect& sur la (+) et (-) phenylethylamine et la 
phenyl-1 propylamine de purete optique connue conduit h des resultats corrects. 

N-ace’tyl phe’nyl-1 cyclohexyl-2 e’thylamine (VIIe) optiquement active. La (+) 
N-a&y1 phenyl-1 cyclohexyl-2 ethylamine (VIIe) trait&e comme precedemment, 
conduit B la phenyl-1 cyclohexyl-2 ethylamine (1.5 g). [crr$ 7_7”(liq.); chlor- 
hydrate: [ 011 6’ - 30.5” (c 2, Ethanol). (Pour le chlorhydrate de l’&antiom&e 
(R) pur on a : [a]‘, -42.3” (c 2, Gthanoi) [lS].) 

On ajout.e 1 mmol de l’amine pr@xSdente (ayant 72% de pureiS opti&e) dans 
1.7 ml d’eau et 88 mg de c&bonate de sodium, puis on rajoute 1.6 mmol(125 mg) 
de chlorure d’acetyle dans 3 ml d’ether sous agitation_ Apres reaction complete, 
B temperature ambiante, et traitements habituels, on obtient un rendement quan- 
titatif de (+) N-acetyl-1 cyciohexyl-2 ethylamine (VIIe) pure en CCM [cY]~ 62.4” 
(c 1. methanol). 
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