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Summary 

The reaction of lithium on cc,cY-dichloroestersand cr,a-disubstituted LY- 
monohaloesters in THF at 0 to -5°C leads to the formation of the lithioanalogs 
of the corresponding Reformat&y reagents in good yields (80-90%). Their 
reactivity has been tested toward various electrophiles. It illustrates the wide 
scope of synthetic utility of these reagents (alkylation with primary and second- 
ary alkyl bromides, hydroxy alkylation, acylation) and provides new routes to 
esters and cr-chloroesters. 

R&sum& 

L’action du lithium sur des esters a,cy-dichlores et a-monohalogen& 
ar,a-disubstitu& dans le THF (0.5 -5” C) conduit h la formation des analogues 
lithiens des reactifs de Reformatsky correspondants, avec d’excellents rende- 
ments @O-90%). La reactivit6 de ces organom&alliques vis B vis de nombreux 
reactifs electrophiles a 66 6tudi6e. Elle permet la synthese d’esters et d’ar- 
chloroesters varies (alkylation avec des bromoalcanes primaires et secondaires, 
hydroxy-alkylation, acylation) avec des rendements satisfaisants (70-90%). 

Parmi les methodes de preparation des esters, la r&action de Reform-at& 
[1] i i% largement &_nl.i&e et utilis&. Des modifications r&entes.des- conditions 
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reactionnelles consistant en l’isolement de l’organozincique intermCdiaire I [2] 
ont permis d’appliquer cette &action a de nouvelles condensations, g&&ralement 
plus fructueuses que la technique classique en une seule &ape. Cependant, cer- 
tains couplages engendrent des composes secondaires (dus a une reaction avec 
le solvant) et ca’autre part ces organom&alliques sont gi%%alement peu act-ifs 
vis a vis des agents alkylants. 

[ R>~-COORi~M 

(I, M = ZnX; II, M = MgX; III, M = Li; IV, M = Na) 

La metallation en CY des esters et des acides par l’emploi de bases ou 
d’organometalliques (formation de magn&iens, lithiens, socliques), methode 
dont l’etude a et6 entreprise il y a maintenant plus de 35 an&es [3a], a foumi 
Gcemment plusieurs solutions satisfaisantes au probleme de la synthese des 
acides et des esters differemment substitues en o! [4,5]. 

Les conditions de formation (hchange halogene-m&l [6,7], m&allation 
au moyen d’un organom&allique [ 33, d’un amidure [S-lo] ou d’un radical anion 
aromatique [ 111) et d’utilisation (en particulier hydroxyalkylation et alkylation) 
de ces nouveaux organom&alliques II-IV ont et6 parfaitement determinees. 

Cependant, B notre connaissance, la production d’interm&liaires du type 
III par action du lithium metal sur un esters a halogen6 ou polyhalogene n’a 
jamais et6 d&rite. Nous developpons ici ce nouveau pro&de et nous en eva- 
luons les avantages et les inconv&ients. 

Formation de lit&ens en 01 d’esters par action du lithium sur des esters CY,CX- 
dichlor&. Application B la synthke d’esters cY-monochlork 

A la suite de notre etude de la formation d’organomagnbiens wchlores en 
Q! d’esters par &change chlore-magn6sium classique entre le chlorure d’isopropyl- 
magnesium et un trichloracetate d’alkyle [7], ou par &change catalyse par un se1 
cuivreux h partir d’un ester cY,ar-dichlore (eqn. 1) 1123, nous avons constate que 

(1) 

les organomagnesiens form& IIa et IIb ne presentent aucune des particularit& 
des reactifs carbenoi’diques. En particulier, ils sont parfaitement stables & tempb 
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rature ambiante. Nous avons done entrepris de les p&parer directement par 
action du magn&ium sur l’ester polyhalog&G correspondant. Cette methode, 
qui foumit des palymkes & partir des trichlorac&tates miSme i basse temp&ature 
(nous avons pu cependant preparer ainsi l’analogue zincique [US], constitue une 
nouvelle voie d’acc& 5 IIb 5 partir des a,wdichloroesters [13] (kqn. 2). 

y+ooR~-~~s + polymeres (2) 

(Rdt. 65-75%) 

D’une faGon suprenante, la mSme technique utilisant le lithium m&l.lique 
dans le THF entre 0 et -5°C conduit aux lithiens ar-chlor& a-esters correspon- 
dants avec un meilleur rendement, la quantitk de polymgres formCe &ant t&s 
faible [14] (&qn. 3). 

RCCl&OOR’ Li. 
0 S--5°C 

[R&lCOOR’]Li (3) 

(IIIb, Rdt. 80-9070) 

Dans ce cas la nature du groupe alkoxy de l’ester (OR’) ne setible pas in- 
fluencer le rendement en IIIb. 

Nous avons illustrG l’int&Et de cette technique en synthese organique en 
l’appliquant & la reaction de Darzens (hydroxyalkylation) et surtout & la 
preparation d’une grande varGtC d’esters a-monochlorb (alkylation) (Sch6mal). 

SCHEMA 1 

R’ OH CL 

‘::-d-COORJ 

RCHCLCOOR’ 

R”/ 
(R = nE3u. 

A 
rdt. 79%) 

(rdt. 70%) 
P’CQR” 

- \ 

/ 
RCCl,COOR’ H,o + /’ 

-80°C 

(rdt.80-90%) 

ii 

(R’ = atkyle secondaire. 
rdt.-80%) 

CR’= alkyle primalre, , 
rdt.w80%) 
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A ce sujet; il faut rioter que la presence d’un exces de lithium necessaire a la 
transformation totale de Pester dichlor& de depart en organom&allique IIIb ne 
g&e pas lors de l’alkylation, car l’organolithien qui pourrait eventuellement se 
former en presence de R’Br est probablement instable dans le THF. L’alkylation 
s’effectue & 0°C avec des bromoalcanes primaires et Si temP&ature ambiante en 
presence d’HMPT (20%) avec des bromoalcanes secondaires. 

La synthese de &cCtoesters a-chlores s’effectue par addition rapide de 
chlorures d’acides sur IIIb refroidi a -90°C. Cette mGme Gaction n’est. pas Gali- 
sable lorsque IIIb a ete prepare par metallation de Fester monochlore RCHClCOOR 
correspondant au moyen d’un amidure. Les rendements en esters 01 chlor&s purs 
distill& atteignent en general 80-85% et la Saction peut etre effectuee sur une 
mole sans difficult& 

Formation de lit&ens en ~1 d’esters par action du lithium sur des esters a-mono- 
halog&&. Application Q la synthese d’esters. 

La technique que nous venons de decrire est applicable h la synthese 
d’esters non-halog&&. Nous avons en effet constat que l’addition de quelques 
gouttes d’esters e-&lores (R = IMe, R’ = Et, R’ = i-Pr) & du lithium en plannres 
dans le THF a temperature ambiante entraine un echauffement de 20 a 35°C. 
La poursuite de l’addition vers -5°C four-nit alors le derive lithien d&r& IIIc 
(6qn. 4) avec un rendement voisin de 80%. Pour un mGme substrat (R = Me, 
R’ = Et), la nature du reste alkoxy (OR’) a peu d’influence sur le rendement 
(voir le Tableau 1). 

Li THF 
’ 7 [R>T-CCOR] Li 

(IIIC) 

(4) 

(X = Cl, T = -5°C) 
(X = Br, T = -25°C) 

Par contre, la nature de l’halogene est decisive quant a la temperature B 
laquelle la &action doit Etre effect&e. Ainsi, la prgparation de 1’Qnolate IIIc 
(R = R’ = Me, R = Et) h partir de l’ar-bromoisobutyrate d’ethyle doit Btre me&e 
B -25”C* (6qn. 4). 0 

Il faut souligner enfin que l’atome de carbone porteur de l’halogene ne 
doit pas etre substitue par un atome d’hydrogene (R’ # H). Dans ce cas, en effet, 
la reaction semble s’effectuer normalement et conduit au compose de reduction 
de l’halogene (Cl ou Br) mais l’organom&llique intermediaire ne peut Qtre 
caract&is& 11 se forme sans doute un interm&iiaire radicalaire hydrog&n& “in 
situ” par le solvant (THF) suivant un processus encore t&s mSl compris bien 
que rencontr6 frhquemment [17]. 

* L’existence d’un tel i&ennaMiaire a it6 pr&enti par Jacques et al. [26] 10s de la condensation des 

esters a-bran& tertiaires sur les a&-&tones en prkence de lithium_ 
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TABLEAU 1 

Et_-gl-COOR (l) Li > ,~lyy” 
he (2) ~lecirophile 

8* 
\ 

OR 

R Reactif electrophile R’ COllditiOIIS Rdt.. (46) 

CH3 
Et 
i-Pr 
i-Pr 
i-Pr 

i-Pr 

i-Pr 

i-Pr 

i-Pr 

i-h 

i-Pr 

i-h 

Et 

Et 

BuBr 
BuBr 
BuBr 
CHz=CHCHzBr 
HC=CCH2Br 

CH3 

cH3>r 

CyCk,-+H~ 1Br 

CH3OCH2Cl 

n-C,,, CM0 

‘Cl 

CH3 0 

cH3*<c, 

CH; 
\ 

CHCyo 

CH/ ‘Cl 

n-Bu 
n-Bu 
n-Bu 
CHz=CHCHz 
HC=CCHz 

CH3 
\ 

CHfCH 

cYcldzgH~ 1 

CH30CH2 

CH3 

)CHCHOHQ 

CH3 
<CH3)2COH 

n-QHgC=O -90°C 69 

CH3 

CHPHc=O 
CH3 

CBI)CHCHoH = 

5-25% 69 

5-25OC 82 
5-25% 73 

-25°c 78 
-16°C 71 

3o”c. 
20% HMPT 

3o” c. 
20% HMPT 

--80° c 

-80°C 

--80ec 

-80° C 74 

40°C 80 

86 

73 
84 

70 

71 

78 

a Deux isomhes 50150. 

Les organom&.lliques de type IIIc ont deja et& prepares par metallation 
de l’ester correspondant au moyen de diisopropylamidure de lithien ou d’iso- 
propylcyclohexylamidure de lithium dans le THF a -78°C. Curieusement les 
auteurs ont preconise l’emploi de solvants polaires, tels le DMSO ou le HMPT 
pour effectuer leur al’kylation 191. Nous avons pu constater: 

(3) que les esters ar-lithies sont parfaitement stables mEme 5 temperature 
ambiante, 

(ii) que l’addition de HMPT n’est necessaire que lors des essais d’alkylation 
par les bromoalcanes secondaires (bromo-2.propane, bromocyclohexane) B 
temp&-&ure ambiante, 

(iii) que la presence d’un exces de lithium Gcessaire $ lTach&ement de la 
preparation de l’ester a-lithie ne g&e en aucune fadon les r&actions d’alkylation. 

L’acylation de IIIc peut aussi %re r&li&e par r&action avec un chlorure 
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d’acide a -90°C. Cette reaction avait deja et& effect&e par Rathke et Deitch 
[9], le d&iv& de type IIIc ayant alors 6th prepare par action de l’isopropylcyclo- 
hexylamidure de lithium sur l’ester correspondant. 

Discussion _ 

La preparation du complexe metallique intermediaire de Reformatsky en 
l’absence de reactif antagoniste a fait l’objet de nombreuses etudes: variations 
du solvant et du metal. Ainsi, Siegel et Keckeis [Zl] ont les premiers prepare 
l’organozincique issu du bromoacetate d’ethyle dans le melange ether-benzene 
(l/l). Cette technique fut reprise par Grob et Brenneisen 1221 puis par Vaughan 
et al. 1231. Ces derniers montrerent que l’action du zinc sur l’or-bromoisobutyrate 
d’ethyle dans le mealnge &her/benzene (l/l) conduit a la formation du zincique 
correspondant (70%) ainsi que d’un compose de dimerisation de type Claisen V 
(Qqn. 5). 

Me,CCOOEt 
zn 

f (Me,&OOEt.)ZnBr + [Me,&COCMe,COOEt]ZnBr 

Br 
c.$%,/zt2o(l/r) 

I 
(I) R+O 

1 
H;O (5) 

R2CCMe,COOEt Me,CHCOCMe2COOEt 

OH 
W) 

La formation de V devient preponderante lorsque la reaction est effect&e 
dans le THF pur 123 note 153 mais avait 6th soulignee par Hussey et Newman [24] 
et dbjh entrevue en 1906 par Zeltner [25] et Salkind 1201. Ce demier avait en 
effet constate que l’a-bromoisobutyrate d’ethyle rgagit avec le magnesium dans 
l’ether pour former le compose V avec 67% de rendement. 

La preparation de I peut neanmoins 2tre effect&e avec un bon rendement 
dans le methylal selon la technique d&rite par Gaudemar et Cure 121. 

L’absence de dimerisation lors de l’action du lithium sur un ester a,&-di- 
chlork ou sur un a-haloes+ cY,a-disubstituk peut done paraitre surprenante, 
&ant donne le caractere nucleophile des reactifs lithiens form& III. Nous avons 
verifie que ceux-ci ne sont pas reactifs vis B vis des esters (reaction de type 
Claisen) d’ob l’absence de reaction secondaire. 

R 
‘\ C--COGR,, Li rnr‘ 

R’/ 1 
X 

0 [R>y-CGGR’j Li Rs RR’~CRRCOOR” 

Nous avons constate par ailleurs que l’action du magn&ium sur l’ar-bromo- 
isobutyrate d’&hyle dans le THE a 0°C conduit $ la-formation exclusive de V 
apres hydrolyse (6qn. 6) avec un rendement de 63% (done tres voisin de celui 
trouve par Salkind dans l’ether), probablement suivant un m&car&me analogue 
a celui propose par Hussey et Newman 1241. 
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Me2FOOEt= 
THF 

[Me,CCOOEt,MgBr MeZCBrCOOEt\ 

Br 
--EtOMgBr 

Hz0 
Me$!COCMe,COOEt % [Me&OCMe&OOEt]MgBr - V (6) 

Br 
(VI) 

Cette difference marquge entre zinc, magksium et lithium pour un m6me sol- 
vant (THF) implique que la reaction de dimk-isation selon Claisen depend plus 
de l’acidite de Lewis des sels m&lliques associes aux organom&alliques inter- 
mediaires que de la nucleophilie de ces demiers. 

Nous avons aisement confirm6 cette hypothese: ainsi l’enolate lithien de 
type III addition& de bromure de magksium est reactif vis h vis des esters dans 
le THF (6qn. 7). 

r>-COO-i-I?rl Li + MgBrz 9 ~~IHCO(J!vIeCOO-i-Pr (7) 

(III) (Rdt. 54%) 

On peut penser parall~lement que l’absence de dimkisation lors de la 
preparation de reactif de Reformat&y suivant Gaudemar est due a une forte 
solvatation du zinc par le methylal qui ne peut 6tre deplace par un ester (eqn. 
8). 

R’COOEt 
0 R’ \ 

Conclusion 

(8) 

La r&action de Reformatsky en deux &apes dej& dikiteavec les metaux 
zinc ou magn&ium peut i3re mke en oeuvre tr& efficacement avec le lithium 
si l’ester a-halogenC’utili& est a,a-disubstituk 

D’autre part, les r6actifs lithiens ainsi form& sont tr& stables m6me B O”C_ 
(absence de condensation de Claisen) et sont d’excellents intermkiiaires en 
synthese organique. 
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Partie expkimentale 

Toutes ies preparations ont Bte r&h&es en atmosphere anhydre, sous 
courant d’azote. La purete des produits a ete verifiee par chromatographie en 
phase vapeur sur colonne SE 30 (10%) de 3 m. Les spectres de RMN (solvant 
CC& d&placement en ppm, reference inteme TMS)-ont eti enregistr& sur un 
appareil Jeol MH 100; les spectres IR ant et& r&h&s sur un spectrophotometre 
Fe&in-Elmer 157 G. 

Xatif?res premi&es 
Esters at+-dichlork, RCCl&OOR’ 
Les esters d’ethyle et d’isopropyle sont obtenus par alcoylation du dichloro- 

acetate correspondant metalle par le diethylamidure de lithium en milieu 
THF/HMPT, selon un pro&d& que nous avons precedemment d&it [12,15& 

Dichloro-2,2 butanoate d’e’thyle. Eb. 68”C/12 mm (Lit. 1163: Eb 76”C/ll 
mm); Rdt. 86%; rzg l-4395. IR ZJ 1765,175O cm-‘. RMN 6 4.26, q, 2H (OCH*); 
2.40, q, 2H, (CH,CCl,). 

Dichloro-2,2 butanoate d’isopropyle. Eb. 68”C/12 mm; Rdt. 90%; ng 
1.436. (TrouvQ: C, 42.12; If, 6.27; Cl, 35.54. C7H1202C12 talc.: C, 42.23; H, 
6.07; Cl, 35.61%) IR v 1760,1745 cm-‘. RMN 6 5.01, h, 1H (OCH); 2.46, q, 
2H (CHzCC12). 

Esters a-monochlore’s 
L’obtention d’enolates lithiens d’esters e-&lores, en milieu THF, 5 partir 

des esters ~,wlichlores par reaction avec le metal, ainsi que leur utilisation en 
synthese ont d&j& fait l’objet d’une communication [143. A titre indicatif, nous 
donnons une methode g&kale de preparation des esters a-chlores utilises dans 
la seconde partie du memoire. 

Frkparation du me’thyl-2 chloro-2 butanoate d’&thyJe_ Dans un tetracol de 
500 ml equip6 d’un agitateur mecanique, d’un thermometre (-80 a +60”(Z), 
d’une ampoule h addition isobare et d’une tube adducteur d’azote, sont places 
50 ml de THF set (distill& sur naphtali+ne--sodium) et 3.2 g de lithium en 
planures. 1 ml d’une solution de 37 g (0.2 mol) de dichloro-2,2 butanoate 
d’&hyle dans 160 ml de THF est ajouti & temperature ambiante sous agitation. 
La temperature s’eleve imm&diatement. Quand elle atteint 35°C on refroidit le 
milieu rkactionnel entre -5 et 0°C. La solution de dichloroester est alors ajoutee 
B un rythme tel que la tempk-ature ne depasse pas 0°C; l’agitation est poursuivie 
30 min apres la fin de l’addition afin que tout l’ester a,cy-dichlore ait reagi (le 
tours de la reaction peut i$tre suivi en CPV). 35 g (0.24 mol) d’iodure de mgthyle 
dans 50 ml de THF sont introduits rapidement a -40°C. 15 min apr& la fin de 
l’addition on refroidit a -80°C et on hydrolyse par 100 ml d’acide sulfurique 
(2 IV). L’ester &lore est extrait avec 2 portions de 70 ml de per&me, puis la 
phase organique est lavee 2 fois avec 50 ml de solution saturee de chlorure de 
sodium et enfin s&h& sur sulfate de magn&ium. Le solvant est alors chasse 
et le produit distill& 

Eb. 58”C/12 mm; n”,” 1.4242; Rdt. 82%. (Trouve: C, 51.12; H, 8.14; Cl, 
21-60. C,H130&1 talc.: C, 51.07; H, 7.95; Cl, 21.53.) IR v 1745 cm-‘. RMN 6 
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4.15, q, 2H (OCH1); 2.0, q, 2H, (CH,CCl); 1.67, s, 3H, (CH,CCl); 1.30, t, 3H 
(B,CH,O); 0.98, t, 3H (CH,CH,CCl). 

Methyl-2 chloro-2 butanoate d’isopropyle. La preparation est effect&e 
selon le mode operatoire g&-&al. Eb. 59”C/12 mm; ng 1.4200; Rdt. 85%. 
(Trouve: C, 53.9; H, 8.4; Cl, 19.7. CsHljO&l talc.: C, 53.78; H, 8.46; Cl, 
19.84%) IR Y 1740 cm-‘. RMN 6 4.95, h, lH, (OCH); 1.96, q, 2H, (CH,CCl); 
1.64, s, 3H, (CH,CCl); 1.18, d, 6H, (OCH(Cx,),); 1.00, t, 3H, (CZ3CH2CCl). 

Methyl-2 chloro-2 butanoate de m&hyle_ Ce compo& a t%& obtenu par une 
alutre voie: le chloro-1 propanoate de mgthyle est d’acck facile par esterification 
de l’acide or-chloropropanoi-que commercial. L’ester methylique est ensuite 
m&all8 par le diethylamidure de lithium en milieu THF/HMPT et alcoyle par le 
bromure d’ethyle [ 153. 

Eb. 46“C/lO mm; n&O 1.4260; Rdt. 90%. (Trouve: C, 47.58; H, 7.42; Cl, 
23.72. C6H1,02C1 talc.: C, 47.85; H, 7.36; Cl, 23.53%) IR v 1745 cm-‘. RMN 6 
3.70, s, 3H, (OCH3); 1.98, q, 2H, (CH,CCl); 1.67, s, 3H, (CH,CCl); 0.96, t, 3H, 
(B&HA. 

Enolates lithiens d-esters 
Prkparation d’&zolates lithiens a’ partir d-esters a-chlor& 
Dans un t&racol de 250 ml equip& d’un agitateur mkxnique, dun thermo- 

metre (-80 a +60X), dune ampoule a addition isobare et d’un tube adducteur 
d’azote, on place 40 ml de THF set et 0.8 g de lithium en planures; 1 ml d’une 
solution de 0.05 mol de chloroester dans 50 ml de THF est ajoute a temperature 
ambiante, sous agitation. La temperature s’&leve immediatement et quand elle 
atteint 30°C on refroidit le milieu reactionnel vers -5°C. L’addition de la solu- 
tion de chloroester est poursuivie de facon h ce que la temperature reste con- 
stante. L’agitation est maintenue 30 min aprk la fin de l’addition (la reaction 
peut Gtre control&e en CPV). 

Prkparation de l’&olate lithien a’ partir des esters a-bromks 
Le mode operatoire est strictement identique a celui decrit plus haut. La 

temperature du milieu reactionnel est maintenue a -25°C pendant l’addition 
du bromo-ester. 

Alcoylation des &zolates lithiens d’esters 
0.08 mol d’halogenure d’alcoyle est ajoute rapidement a 0.05 mol d’eno- 

late lithien, a la temperature de 0°C. La temperature s’elkve doucement jusqu‘a 
25°C. Le tours de la reaction est suivi en CPV et au bout de 20 min tout l’enolate 
est consommk Le milieu est hydrolyse 1 -80°C par 100 ml d’acide sulfurique 
(2 N), l’ester est extrait avec 2 portions de 70 ml de pentane. La phase organique 
est alors la&e 2 fois avec 50 ml de solution saturee de chlorure de sodium, puis 
sechee sur sulfate de magn&ium. Le solvant est chasse et le produit distill& 

Hydroxyalcoylation et acylation des e’nolates lithiens d’esters 
0.07 mol du derive carbonyle ou du chlorure d’acide choisi est introduit 

rapidement dans 0.05 mol d’enolate lithien refroidi a -90°C par un bain d’azote 
liquide. La temperature s’eleve peu (-70°C) et la reaction est instantanke. Le 
milieu reactionnel est alors hydrolyse a -80°C par 100 ml de H2S04 (2N) et la phase 
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organique est extraite au pentane et trait&e comme ci-dessus. 
Mcfthyl-2 ethyl-2 hexanoate de me’thyle. Eb. 72.5”C/lO mm; ng 1.4222; 

Rdt. 69%. (Trouve: C, 69.65; H, 11.58. C0Hz002 talc.: C, 69.72; H, 11.70%.) 
IR P 17’45 cm-*_ RMN 6 3.54, s, 3H, (OCH,); 1.06, s, 3H (CCH& 

Me’thyl-2 ethyl-2 hexanoate d’ethyle. Eb. 81.5”C/12 mm; n$f 1.4208; Rdt. 
82%. (Trouv& C, 70.83; W, 11.78. C,IH,,O, talc.: C, 70.92; H, 11.90%.) IR v 
1735 cm-‘. RMN 6 4.05, q, 2H, (O-CH,); 1.05, s, 3H (CCH& 

Me’thyl-2 e’thyi-2 hexanoate d’isopropyle. Eb. 85”C/12 mm; n’,” 1.4170; 
Rdt. 73%. (Trouve: C, 72.04; H, 11.97. C12H2402 talc.: C, 71.95; H, 12.08%~) 
IR v 1730 cm-‘. RMN 6 4.90, h, lH-(O-CH); 1.02, s, 3H (CCHs). 

Dime’thyl-2,4 e’thyl-2 pentanol-3 oate d’e’thyle. Eb. 58”CfO.l mm; n?,O 
1.4422; Rdt. 74%. (Trouvk C, 65.19; H, 10.15; C,,H,,O, talc.: C, 65.31; H, 10.07%). 
IR v 1740 cm-‘. RMN 6 4.15, m, 2H (O-CH,) 3.48, d, 1H (CHOH); 1.05-1.06 : 
2 pits (CCHs), 2 isomeres (50/50). 

Dime’thyl-2,4 e’thyl-2 pentanone-3 oate d’ethyle. Eb. 92”C/lO mm; ng 
1.4287; Rdt. 80%. (Trouve: C, 65.72; H, 9.82. C,,H,,O, talc,: C, 65.97; H, I 

10.07%.) IR’\” 1750,172O cm-‘. RMN 6 4.10, q, 2H (O-CH,); 2.75, h, 1H 
(COCH); 1.24, s, 3H (CCH,); 1.00, d, 6H (CH(m,),); 0.78, t, 3H (CCH2m). 

Dime’thyl-2,3 e’thyl-2 butanoate d’isopropyle. Eb. 74”C/12 mm; ng 1.4190; 
Rdt. 86%. (Trouvk: C, 71.15; H, 11.72. C11H2202 talc.: C, 70.92; H, 11.90%.) 
IR Y 1730 cm-‘. RMN 6 4.92, h, 1H (O-CH); 0.92, s, 3H (CCHs); 1.92, h, 1H 
(CH&m); 1.46, m, 2H (CmCH,); 1.19, d, 6H (O-CH(~X)2). 

Me’thyl-2 cyclohexyl-2 butanoate d’isopropyle. Eb. 12l”C/O.l mm; ng 
1.4504; Rdt. 73%. (Trouve: C, 74.20; H, 11.72. C14H2602 talc.: C, 74.29; H, 
11.58%.) IR v 1730 cm-‘. RMN 6 4.90, h, 1H (O-CH); 0.92, s, 3H (CHsC,‘); 
0.76, t, 3H (CHZCH,). 

Mt?thyl-2 e’thyl-2 pen&e-4 oate d’isopropyle. Eb. 73”C/12 mm; ng 1.4240; 
Rdt. 78%. (Trouve: C, 71.62; H, 10.78. CllH2002 talc.: C, 71.70; H, 10.94%.) 
IR ZJ 1730 cm-‘. RMN 6 5.60, m, 1H (CH=); 5.00, m, 3H (CH,= et 0-CH); 
2.20, m, 2H (ZCCH,CH=); 1.08, s, 3H -Me); 0.82, t, 3H (CH,CH,). 

Me’thyl-2 e’thyl-2 pentyne-4 oate d’isopropyle. Eb. 78”C/12, n&O 1.4285; 
Rdt. 71%. (Trouve: C, 74.38; H, 9.83. C1,H,,O, talc.: C, 74.49; H, 9.95%.) IR 
v 1730,330O cm-‘. RMN 6 4.90, h, 1H (O-CH); 2.32, d, 2H (SCCH*fX); 1.84, 
t, 1H (H-C); 0.80, t, 3H (XCH&_H,); 1.19, s, 3H (SCH,). 

M&thy&2 me’thoxyme’thyl-2 butanoate d’isopropyle. Eb. 74”C/12 mm; ng 
1.4123; Rdt. 84%. (Trouvb: C, 63.64; H, 10.47. CIoHzO03 cak.: C, 63.80; H, 
10.71%.) IR v 1730 cm-r. RMN 6 4.90, h, 1H (O-CH); 3.24, s, 3H (OCHs); sys- 
teme AB cent& sur 3.28,2H (OCHtCT); 1.09, s, 3H (XCH,); 0.89, t, 3H 
(XCH,C&). 

Dime’thyl-2,4 Qthyl-2 pentanol-3 oate d’isopropyle. Eb. 63”C/O.l mm; ng 
1.4391; Rdt. 70%. (Trouve: C, 66.57; H, 11.12. C12H2403 talc.: C, 66.63; H, 
11.18%.) IR v 1725, 3480 cm-‘. RMN 6 4.95, m, 1H; (O-CH); 3.42, d, 1H 
(>CHOH); 1.03 et 1.05 2 pits, 3H (SCH,), 2 isomeres 50:50. 

Dime’thyi-2,s e’thyl-2 butanol-3 oate d’isopropyle. Eb. 96X/12 mm; ng 
1.4329; Rdt. 71%. (Trouve: C, 65.53; H, 11.17; C,rH,,O, talc.: C, 65.31: H, 
10_96%.) IR v 1700,1720,3500 cm-‘. RMN 6 4.90, h, 1H (O-CH); 2, m, 2H 
(CHzCHS); 1;25, d, 6H ((CH,),CHO); 1.10, s, 3H (CH,C--<); 1.06, s, 6H ((CH,),s- 
OH); 0.78, t, 3H (CH,CH,). 
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Me’thyl-2 @thy&2 heptanone-3 oate isopropyle. Eb. 65”C/O.l mm; n&O 1.4299; 
Rdt. 70%. (Trouve: C, 6843; H, 10.47. C,,H,,O, talc.: C, 68.38; H, 10.59%) IR 
v 1720,174O cm-‘. RMN 6 4.95, h, 1H (O-CH); 2.32, t, 2K (CH,C(O)); 1.20, s, 
3H (SXH,); 1.21, d, 6H (OCH(CH,),). 

Dime’thyl-2,4 e’thyl-2 pentanone-3 oate d’isopropyle. Eb. 54X/0.05 mm; 
ng 1.4270; Rdt. 78%. (Trouve: C, 67.32; H, 10.43. C12H2203 talc.: C, 67.26; 
H, 10.35%.) IR Y 1715,174O cm- l. RMN 6 4.92, h, 1H (0-CH); 2.80, h, lH- 
(>CH-CO); 1.25, s et d, 9H (CCH3, OCH(Cz,),); 1.04, d, 6H (CH(CH,),); 0.80, 
t, 3H (CCH&Z3). 

Dime’thyl-2,2 hexanoate d’gthyle. Eb. 66’C/12 mm; ng 1.4145; (Lit. 1191 
Eb. 66.5-7O”C/16 mm; ng 1.4148) Rdt. 70%. IR v 1740 cm-‘. RMN 6 4.00, q, __ 
2H (O-CH,); 1.12, s, 6H (CH3CCH3). 

Trim&thy&2,2,4 pentanone-3 oate d’e’thyle. Eb. 85X/12 mm (Lit. [ZO] Eb. 
199-201°/760 mm); n”,O l-4220; Rdt. 68%. IR v 1720,175O cm-‘. RMN 6 4.12, 
q, 1H (O-CH2); 2.80, h, 1H (O=CCH); 1.29, s, 6H (C(CH,),); 1.03, d, 6H 
(CH(CH,),). 

Ces deux demiers composes ont 6tC obtenus & partir de l’a bromoisobuty- 
rate d’ethyle commercial. 

Action du magksium sur l’a-bromoisobutyrate d’e’thyle dans le THF 
Dans un ballon h 4 tubulures equip6 d’un agitateur m&tnique dune am- 

poule & addition isobare, d’un thermometre (-80 a +5O”C) et dune entree de 
gaz, on place 55 mmol de magnesium et 60 ml de THF, on additionne quelques 
gouttes d’or-bromo-isobutyrate d’&thyle. L’khauffement est instantane et la 
temperature croft jusqu’a +35”C. On refroidit h 0°C et additionne goutte B 
goutte une solution de 50 mmol d’cY-bromoisobutyrate d’ethyle (9.75 g) dans 
25 ml de THF. Une heure apres la fin de l’addition on hydrolyse par 100 ml 
d’acide sulfurique 2 N. Apres traitement, on obtient par distillation 2.9 g de 
tktramethyl-2,2,2,4 acetoacetate d’Cthyle (Eb. 82-83”C/lO mm) identique h 
un echantillon prepare precedemment par action du chlorure d’isobutyryle-sur 
le derive lithien obtenu & park de lh-bromo isobutyrate d’ethyle. 

Rkaction des esters a-lithi& sur les esters en prksence de bromure de magn&ium 
On m-&pare 50 mmol d’ester cy-lithi& B partir du chloro-2 methyl-2 butymte 

d’isopropyle. A O”C, on ajoute 50 mmol de bromure de magnesium dans 100 ml 
de THF (prkparh par action du dibromo-1.,2 ethane sur du magnesium dans le 
THF) et laisse agiter 1 h. On additionne ensuite rapidement 50 mmol d’isobuty- 
rate d’ethyle et lake rkhauffer jusqu’i +lO”C. Aprk 1 h de contact, on hydro- 
lyse par 100 ml d’acide sulfurique 2 N. Le traitement four-nit 5.75 g (rdt. 54%) 
de dimethyl-2,4 ethyl-2 pentanone-3 oate d’ethyle (Eb. 103-107”C/12 mm) 
identique a un echantillon prepare precedemment. 
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