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Summary 

Stereoselectively fluorinated conjugated 
urn-catalyzed cross coupling reactions. 

dienes have been prepared by palladi- 

Nous decrivons la preparation de dienes fluores par reaction de couplage entre 
deux entites vinyliques en presence de palladium. 

Introduction 

Nous avons presente dans un article precedent [l] la preparation de ditnes 
conjugues selectivement fluores et ayant une gkomttrie bien dCtermin&. Nous 
rapportons ici un complement a ces preparations. 

Nous rappellerons simplement que la reaction de couplage entre deux entites 
vinyliques avec catalyse au palladium [2] peut se rep&enter de la facon suivante, M 
Ctant un metal et X un halogene. 

L’avantage de ce type de reaction est que dans le diene form&, les doubles liaisons 
ont conserve leur gkomttrie initiale. 

Entitks mises en jeu 

Dans notre cas, l’organometallique mis en jeu est un organozincique vinylique, 
fluort dans la plupart des cas. Ces organozinciques sont obtenus par action du 

* Pour partie I voir ref. 1. 
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chlorure de zinc, dissous dans le THF, sur l’organolithien correspondant. Une fois 
forme, ces zinciques sont stables a temperature ambiante [3]. Ainsi: le trifluoro- 
vinylzinc et le difluoro-2,2 vinylzinc (eq. 1) et les difluorovinylzincs Z et E (kq. 2). 
Notons au passage que la preparation des difluoro-1,2 alcenes Z purs reste un sujet 
difficile a resoudre [4,5]. 

CF =CR’R’ 
(a) BuLi, - 100°C 

2 
(b) ZnCl>, - 100°C 

’ CF, =CR’ -ZnCl 

(R’ = F, R2 = Cl; R’ = R2 = H) 

RCF=CFH (a) BuLi, - 3OT-Q. - lOOOC(Z) RCF=CFZnCI 
, 

E (ou Z) (b)ZnCI,, -3OT(E), -lOO”C(Z) Z (ou E) 

Le zincique utilise pour la reaction (1) est prepare a partir du lithien selon la 
methode d&rite [6]. 

Les halogenoalcenes utilises sont des derives iodo-vinyliques, fluores ou non, dont 
la preparation a deja CtC rapportee [l] sauf dans le cas des difluoroiodoalcknes (E) et 
des chlorofluoroiodoalcknes (Z) [7] qui sont obtenus a partir des alctnes correspon- 
dants. 

R H 
(a) s-BuLi, -llO°C 

R I 

x - 1oo”c +==c 
F F 

(b) I,, 
F F 

(2) (El 

R Cl R Cl 

x 

(a) s-BuLi, -110°C 

F H 
(b) I,, - 100” c +=c 

F I 
(El (2) 

(3) 

(4) 

Tous les rtsultats obtenus sont consign% dans le Tableau 1. Les rendements 
indiques sont des rendements en produits distilles et les ditnes d&its ont la 
geometric indiquke avec une purete > 99%. 

Par rapport a l’article p&.&dent, nous proposons la preparation de fluorodienes 
qui offrent les particularites structurales suivantes: 
possibilid d’introduire un motif difluorovinylique cis dont le couplage avec un autre 
motif vinylique, soit difluore tram, soit difluore cis, est possible, ce qui permet 
toutes les combinaisons (cas 1, 2, 3, 4, 5); 
possibilitt d’introduire un groupement gem difluort terminal ayant un hydrogene en 
(Y avec le difluoro-2,2 vinylzinc (cas 9, 10); 
possibilite d’introduire un heteroatome (chlore, oxygene) (cas 6, 7, 8, 11). 

Tous ces dienes presentent des propriCtts interessantes et leur etudes est en tours. 
Signalons un cas ou la reaction de couplage n’a don& qu’un tres faible rende- 

ment en produit attendu. I1 s’agit de la reaction du chlorodifluoro-2,2 vinylzinc avec 
l’iodo-1 octkne-1 (E). C’est la reaction de formation de l’organozincique qui est a 
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TABLEAU 1 

Pd” 
RZnCl + R’I ----) RR’ + ZnClI 

No R R’I RR’ 
Rdt, Condition 

(%) 
operatolre 
(h/“C) 

1 CF2=CF 

2 
Bu 

F 

3 

4 

5 

F 

Bu 

F 

Bu 

F 

6 CF*=CF 

7 

8 

9 

10 

11 

CFz=CF 

CFz=CH 

Cc=CH HexLpAI 

OEt 

A 

Hept 

HexL.+.I Hex+F1 (2) 78 $/20 

I 

+A 
F 
I 

Bu 

F 
Cl 

Ph 

F 
Cl 

C5H, 1 

F 
Cl 

I 

F 
F 

Hept 

F 

F 
Hept 

F 

F5+F1 (1) 
Hept F3 

f-7 / / F’ (3) 
Hex F2 

eFl (4) 

F2 Bu 

F’+&F’ (5) 
Bu F2 

PhtiF 1 (6) 

c5H11#F1 (7) 

c5H7$9+ (8) 

Hept+F1 (9) 

HexdF’ (lo) 

H1 

-t& (11) 

88 15/20 

75 15/20 

70 96/20 

78 120/20 

82 36/20 

80 go/20 

61 3/65 
37 120/20 

06 

83 

37 

go/20 

$20 

1 /20° 

l’origine de cet Cchec. Le chloro-1 difluoro-2,2 vinyllithium est prepare quantitative- 
ment [8]. Le milieu est constitut a 95% de ditthylether. Nous pensons que c’est au 
moment de l’ajout de chlorure de zinc dissous dans le THF que ce demier solvant 
provoque la decomposition de l’organolithien. Le peu de zincique formt est toutefois 
tres stable. On obtient 6% de chloro-2 difluoro-1,l dkcaditne-1,3 (E) qui est 
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caracterid par son spectre RMN du fluor (6(F) - 25.9 ppm (d) et - 29.1 ppm (d) 
avec *J(FF) 32 Hz). 

Toutes les reactions ont CtC suivies en chromatographie en phase vapeur et la 
comparalson du temps de reaction nous permet de dire que: 
(1) Ce sont les derives iodo-vinyliques hydrogen& qui sont les plus reactifs (cas 2, 
10). 
(2) Les iodoalcenes fluores sont beaucoup moins rtactifs que les derives iodo-vinyl- 
iques hydrogen& (comparer les cas 2 et 4, et 3 et 5) et cela d’autant moins qu’ils 
sont opposes a des organomttalliques fluores substitub en fi par un groupe alcoyle 
(comparer les cas 1 et 5). 
(3) Une structure difluorke cis de l’organozincique entraine une diminution de la 
rtactivite par rapport a la structure difluoree trunk (cas 4, 5). 
(4) Les iodoaldnes porteurs d’un atome de chlore gemink a l’iode sont les moins 
reactifs de la serie. I1 est alors possible, &ant donne la stabilite remarquable de 
l’organozincique, d’operer a temperature plus tlevke (cas 8) ce qui a pour effet 
d’ameliorer nettement les rendements. 

Conclusion 

Les reactions de couplage que nous decrivons ont l’avantage de pouvoir &tre faites 
a temperature ambiante, mis a part la preparation de l’organolithien. Elles fournis- 
sent avec de bons rendements toute. une gamme de d&es stereoselectivement 
fluorts. 

Partie exphimentale 

Les spectres de RMN ont Ctt enregistrts sur les appareils JEOL MHlOO (Ccl,, 
TMS, 6 (ppm), J(Hz)) et JEOL FX90Q (CDCl,, C,H,CF,, 6 (ppm), J(Hz)), les 
spectres IR sur spectrophotometre Perkin-Elmer 457 (NaCl). Les chromatographies 
en phase gazeuse ont CtC effectukes sur colonne en verre SE30 10% 2 m. Les 
organolithiens sont doses par la methode de Watson [9]. Pour la preparation du 
catalyseur Pd(PPh,), voir reference 1. Toutes les reactions sont faites sous 
atmosphere d’azote. Le chlorotrifluoroethylene et le difluoro-1,l ethylene ont CtC 
foumis par la firme Atochem. 

Prkparation des difluoro-I,2 iodo-I al&es-l, (E) 
A une solution de 0.030 mole de difluoro-1,2 alctne-1 (2) [4,5] dans 60 cm3 

d’Et,O + 40 cm3 de THF refroidie a - llO”C, on ajoute 0.033 mole de s-BuLi. 
Aprb 30 min d’agitation a - lOO”C, on introduit 0.03 mole d’iode dissous dans 50 
cm3 de THF. On agite encore 15 min, puis la temperature du milieu est portee a 
-4O’C. Apres hydrolyse (H2S04 dilue) et extraction a l’dther, la phase organique 
est neutraliske par une solution de NaHCOT, lavee a l’eau salt%, s&h&e sur MgSO, et 
distilk. 

Difluoro-I,2 iodo-I hexbe- (E). Rdt. 82%. Eb. 53-54”C/mmHg, rtg = 1.4590. 
IR: 1685 cm- ‘. RMN ‘H: 0.95(t,3H), 1.5(m,4H), 2.35(dm,2H) ppm. RMN 19F: 
- 544(td,F(l)), -45.9(dt,F(2)), 3J(F(1)F(2)) 10, 3J(F(1)H) 23, 45(F(2)H) 3 Hz. 

Difluoro-I,2 iodo-1 nontke-I (E). Rdt. 95%. Eb. 34”C/O.O5 mmHg, ng = 1.4600. 
IR: 1685 cm-‘. RMN ‘H: 0.95(t,3H), 1.5(m,4H), 2.35(dm,2H) ppm. RMN 19F: 
- 54.3(td,F(l)), -45.8(dt, F(2)), 35(F(1)F(2)) 10, 3J(F(1)H) 23, 4J(F(2)H) 3 Hz. 
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Prkparation des jluorodiknes I, 6, et 7 
A une solution de 0.020 mole de CF,=CFCl dissous dans 30 cm3 de THF + 20 

cm3 d’Et,O [lo] refroidie a - llO”C, on ajoute en 10 mitt 0.020 mole de n-BuLi. 
Apres 10 min a - KWC, on introduit 0.020 mole de ZnCl, (prealablement fondu et 
broyt sous azote) dissous dans 25 cm3 de THF et agite 20 min a -100°C [3]. Le 
milieu reactionnel est ensuite portt a temperature ambiante. On ajoute alors 7 x lop4 
mole de Pd(PPh,), dissous dans 25 cm3 de THF, puis 0.018 mole de I’halogenure 
vinylique desire: difluoro-1,2 iodo-1 non&e-l (E), chloro-1 fluoro-2 iodo-1 heptene-1 
(2) [7], chloro-1 fluoro-2 iodo-1 phenyl-2 ethylene (2) [7]. 

On maintient I’agitation pendant le temps indique dans le Tableau 1 puis le 
melange est hydrolyst (H,SO, dilue) et extrait a P&her. La phase organique est 
neutralike par une solution de NaHCO,, lavee a I’eau sake et skchke sur MgSO,. 
Apres evaporation des solvants on ajoute 100 cm3 de pentane au brut rtactionnel 
pour faire prkcipiter les sels de palladium; le melange est alors filtre sur une courte 
colonne de gel de silk (solvant pentane). Le solvant est CvaporC et le produit 
distill& 

Pentajluoro-1,1,2,3,4 undkadisne-1,3 (Z) (1). Eb 76-77”C/ll mmHg. ng = 
1.3961. IR: 1780, 1710 cm-‘. RMN ‘H: 0.9(t,3H), 1.35(m,lOH), 2.2(dm,2H) ppm. 
RMN t9F: - 31.8(ddt,F(l)), - 45.8(dddd,F(2)), - lll.l(ddddt,F(3)), 
- 84.2(ddddt,F(4)), - 57.6(tdtd,F(5)) ppm. 2J(F(l)F(2)) 53, 3J(F(l)F(3)), 29, 
4J(F(1)F(4)) 4, ‘J(F(l)F(S)) 5, ‘J(F(2)F(3)) 118.5, 4J(F(2)F(4)) 16.5, ‘J(F(3)F(5)) 3.5, 
‘J(F(3)F(4)) 34, 4J(F(3)F(5)) 5, ‘J(F(3)H) 3, 3J(F(4)F(5)) 14, 4J(F(4)H) 2, 3J(F(5)H) 
22 Hz. 

Chloro-3 tetrafuoro-l,1,2,4 phtkyl-4 butadisne-I,3 (E) (6). Eb 91°C/10 mmHg, 
ng 1.5100. IR: 1770, 1645 cm-‘. RMN ‘H: 7.4(m,3H), 7.8(m,2H) ppm. RMN 19F: 
- 34.6(ddd,F(l)), - 45.8(ddd,F(2)), - llO.l(ddd,F(3)), - 28.l(dt,F(4)) ppm. 
2J(F(1)F(2)) 55, ‘J(F(l)F(3)) 30, ‘J(F(l)F(4)) 6, 3J(F(2)F(3)) 115, 5J(F(2)F(4)) 21, 
4J(F(3)F(4)) 7 Hz. 

Chloro-3 tktrafluoro-1,1,2,4 nonadisne-l,3 (E) (7). Eb 60°C/ll mmHg ng = 
1.4100. IR: 1775, 1670 cm-‘. RMN ‘H: l.O(t,3H), 1.55(m,6H), 2.55(dm,2H) ppm. 
RMN 19F: - 35.3(ddd,F(l)), - 47.3(ddd,F(2)), - 109.9(dddt,F(3)), - 28.9(tddd,F(4)) 
ppm. 2JF(1)F(2)) 57, 3J(F(1)F(3)) 30.5, ‘J(F(l)F(4)) 5, ‘J(F(2)F(3)) 115, ‘J(F(2)F(4)) 
19, 4J(F(3)F(4)) 8, 5J(F(3)H) 3, 3J(F(4)H) 23 Hz. 

Preparation des fluorodilnes 2, 3, 4, 5 
A une solution de 0.20 mole de difluoro-1,2 hex&e-l (Z) [4,5] dans 40 cm3 

d’Et 2O + 25 cm3 de THF refroidie a - 110°C on ajoute 0.020 mole de set BuLi. 
Aprts 30 min dyagitation a - 110°C on ajoute 0.020 mole de ZnCl, dissous dans 25 
cm3 de THF et agite 20 min a - 100°C. Le milieu reactionnel est ensuite portt a 
temperature ambiante. On ajoute alors 7 X 10e4 mole de Pd(PPh,), (= 3%) dissous 
dans 25 cm3 de THF, puis 0.018 mole de I’haIogenure vinylique desire: iodo-1 
octtne-1 (E), iodo-1 o&ire-1 (Z), difluoro-1,2 iodo-1 methyl-3 pent&e-l (Z) [lo], 
et difluoro-1,2 iodo-1 hexene-1 (E). La suite d3 mode operatoire est identique au 
precedent. 

Difluoro-5,6 tktradkadikne-5,7 (Z, E), (2). Eb 73’C1/0.05 mmHg, ng = 1.455. 
IR: 1700,1635 cm-‘. RMN ‘H: 0.9(m,6H), 14(m,12H), 2-2.5(m,4H), 5.5-6.l(m,2H) 
ppm. RMN 19F: - 72.7(td,F(l)), - 87.5(ddm,F(2)) ppm. ‘J(F(l)H) 23.5, 3J(F(1)F(2)) 
11, 3J(F(2)H) 26 Hz. 
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Difluoro-5,6 t&trad&caditne-5,7 (Z, Z) (3). Eb 71”C/O.O5 mmHg, nz = 1.4535. 
IR: 1690, 1620 cm-‘. RMN ‘H: 0.9(m,6H), 14(m,12H), 2.2(m,4H), 5.3-5.9(m,2H) 
ppm. RMN 19F: - 71.3(td,F(l)), -80.7(dd,F(2)) ppm. 3J(F(1)H) 23.5, 3J(F(1)F(2)) 
8.5, 3J(F(2)H) 28 Hz. 

Tetrafluoro-5,6,7,8 mkthyl-9 und.GcadiGne-5,7 (Z, E) (4). Eb 93”C/ll mmHg, 
n$‘= 1.4139. IR: 1735, 1700 cm- ‘. RMN ‘H: 0.95(2t,6H), 1.2(d,3H), 1.55(m,6H), 
2.2(dm,2H), 2.8(dm,lH) ppm. RMN 19F: -62.9(ddd,F,), -84.5(ddd,F,), 
- 95.9(dd,F3), - 84.6(dddd,F,) ppm. 3J(F(1)H) 22, 3.J(F(1)F(2)) 25, ‘J(F(l)F(4)) 7, 

3J(F(2)F(3)) 37, 4J(F(2)F(4)) 12, 3J(F(3)F(4)) 133, 3J(F(4)H) 31 Hz. 
Tktrafluoro-5,6,7,8 dod&cadi&re-5,7 (Z, Z) (5). Eb 101-102”C/ll mmHg, ng = 

1.4170. IR: 1700 cm-‘. RMN ‘H: 0.95(t,6H), 1.5(m,8H), 2.25(dm,4H) ppm. RMN 
19F: - 60.5(tm,F,), - 784(dt,F,) ppm. 3J(F(1)H) 22, ‘J(F(l)F(2)) 7, 4J(F(2)H) 3 Hz. 

Pr&paration du jluorodkke 8 
A une solution de 0.020 mole de difluoro-1,2 methyl-3 pen&e-l (E) (10) dissous 

dans 50 cm3 de THF refroidie a - 30°C on ajoute 0.021 mole de n-BuLi et agite 30 
min. On introduit alors a - 30°C 0.021 mole de ZnCl, dissous dans 25 cm3 de THF 
et on laisse remonter la temperature a + 20°C en 30 min. On ajoute 7 X lop4 mole 
de Pd(PPh,), (= 3%) dissous dans 25 cm3 de THF, puis 0.018 mole de chloro-1 
fluoro-2 iodo-1 hepttne-1 (Z). La suite du mode optratoire est identique au 
preckdent. 

Chloro-6 trifluoro-4,5,7 mtthyi-3 dodkadi.+ne-4,6 (E, E) (8). Eb 70-71”C/O.2 

mmHg, n$ = 1.4410. IR: 1715, 1665 cm-‘. RMN ‘H: l.O(t,6H), 1.2(d,3H), 
1.5(m,8H), 2.55(dm,2H), 2.75(dm,lH) ppm. RMN 19F: - 87.5(ddd,F(l)), 
- 94.6(dd,F(2)), - 3lO(qd,F(3)) ppm. 3J(F(1)H) 31, 3J(F(1)F(2)) 131, ‘J(F(l)F(3)) 
22, 4J(F(2)F(3)) 8, 4J(F(2)H) 3, 3J(F(3)H) 22 Hz. 

Priparation des fluorodiknes 9 et 10 
A une solution de 0.020 mole de difluoro-l,l ethylene dans 40 cm3 de THF + 10 

cm3 d’Et,O refroidie a - 115’C, on ajoute en 5 min 0.020 mole de s-BuLi. Aprb 10 
min a -lOO”C, on introduit 0.020 mole de ZnCl, dissous dans 25 cm3 de THF et 

agite 20 min a - 100°C. Le milieu reactionnel est ensuite Porte a temperature 
ambiante. On ajoute alors 7 x 10m4 mole de Pd(PPh,), (3%) dissous dans 25 cm3 de 
THF, puis 0.018 mole de l’halogenure vinylique desire: difluoro-1,2 iodo-1 non&e-l 
(Z) (10) et iodo-1 octene-1 (E). La suite du mode operatoire est identique au 
precedent. 

Tktrafuoro-l,1,3,4 undt+cadiGne-1,3 (E) (9). Eb 81°C/10 mmHg, ng = 1.4149. 
IR: 1745, 1690 cm-‘. RMN ‘H: 0.9(t,3H), 14(m,lOH), 2.4(dm,2H), 5.15(tt,lH) 
ppm. RMN 19F: - 19.l(ddm,F(l)), - 16.0(dddd,F(2)), - 100.4(dddt,F(3)), 
- 84.5(dm,F(4)) ppm. ‘J(F(l)F(2)) 22, 3J(F(1)H) 3, 5J(F(l)F(4)) 13, 4J(F(2)F(3)) 29, 
‘J(F2)H 24, ‘J(F(2) F 4 ( )) 8, 3J(F(3)H) 24, 4J(F(3)H) 5, 3J(F(3)F(4)) 123, ‘J(F(4)H) 23 
Hz. 

Difluoro-I,1 d&adiGne-I,3 (E) (10). Eb 63-64’C/lO mmHg, ng = 1.4258. IR: 
1725, 1645 cm-‘. RMN ‘H: 0.9(t, 3H), 1.35(m, 8H), 2.l(m, 2H), 4.9(ddd, H,), 
5.4-6.2(m, 2H) ppm. RMN 19F: - 28.0(d, F(l)), - 25.3(dd, F(2)) ppm. 2J(F(1)F(2)) 
35.5, 3J(F(1)H(1)) 2, 3J(F(2)H(l)) 24, 3J(H(1)H) 10 Hz. 

Prkparation du jluorodikne I1 
On prepare 0.020 mole de CH,=C(Li)OEt [6] puis on introduit 0.020 mole de 
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Z&l, dissous dans 25 cm3 de THF a -60°C. Le milieu reactionnei est Porte a 
temperature ambiante. On ajoute alors 7 x 10e4 mole’ de Pd(PPh,), (3%) dissous 
dans 25 cm3 de THF, puis 0.018 mole de difluoro-1,2 iodo-1 nontne-1 (2) [lo]. La 
suite du mode operatoire est identique au precedent. 

Mt+thoxy-2 dijluoro-3,4 undkcadkke-I,3 (E) (II). Eb 62”C/O.O7 mmHg ng = 
1.4439. IR: 1705, 1600 cm-‘. RMN ‘H: 0.9(t,3H), 1.4(m,13H), 2.45(dq,2H), 
3.9(q,2H), 4.4(m,lH), 4.6(m,lH) ppm. RMN 19F: -99.7(d,F,), -79.8(dt,F,) ppm. 
‘J(F(l)F(2)) 125, ‘J(F(2)H) 23. 
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