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Depuis quelques annGes, les m6thodes de calculs theoriques ont pris un grand ddvelop- 

pement. On peut se demander si elles sent maintenant asses perfectionnEes pour permettre 1 

l'exp6rimentateur de resoudre, au moins partiellement, ses problsmes quotidiens. Deux problsmes, 

frequemment rencontres en synthsse, ont et& choisis comme tests : 

1') Etant donnd une &tone dissymBtrique R-CO-R', peut-on par le calcul determiner 

si l'alkylation se fera pref6rentiellement sur R ou R' ? C'est l'objet de cette communication. 

2') 11 est connu que sur un enolate derivant d'un carbonyle conjugu6, la substitution 

se fait de preference sur le carbone alpha. Ce r&sultat aurait-il pu gtre predit par le calcul ? 

C'est l'objet de la communication suivante. 

Techniques de calcul utilisces. 

Puisque le but de ce travail est de verifier si les calculs thgoriques peuvent rendre 

service 1 un expdrimentateur, il parait imp6ratif d'employer une m6thode courante et qui n'exige 

ni un temps d'ordinateur exagGr8, ni un long apprentissage de la part de l'utilisateur ,tout en 

6tant cependant suffisamment prdcise. La m5thode CNDO/Z, qui parait i?tre un bon compromis entre 

ces diverses exigences, a LtB choisie. Toujours dans un but de simplicit6, la gCom6trie des mo- 

lecules n'a pas Btb calculde mais ddterminGe 1 partir des modeles de Dreiding. 

Dans l'btude de l'alkylation des &tones, les deux hypotheses suivantes sont faites : 

1’) Si la reaction est sous contrdle thermodynamique, ce qui correspond aux conditions 

operatoires habituelles, le produit majoritaire provient de l'bnolate le plus stable. Cette hypo- 

th&e est en accord avec les resultats expdrimentaux de House et Kramar (1) . 

2') Les influences du cation et du solvant sur les deux Bnolates isomcres sont du 

mSme ordre de grandeur et leur difference peut gtre negligde en premisre approximation.Autrement 

dit, on admet que la stabilite relative des deux Bnolates est la &me en phase gazeuse et en solu- 

tion. Experimentalement, House et Kramar (1) ont montrg qu'en changeant le cation ou le solvant, on 

ne renverse pas l'ordre des stabilites bien qu'l l'gquilibre, les pourcentages respectifs des deux 

dnolates soient modifibs. 
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TABLEAU =====Ei= 

sens pr6fCrentiel d'alkylation se1011 
Conia (2) 

sens prEfGrentie1 d'6nolisation se1011 
House (1,3,4) 

prediction theorique 



x0. 11 

Rgsultats expdrimentaux. 

853 

Sur le Tableau, le sens prdfdrentiel d'alkylatfon selon Conia (2) est indiqu6 par 

une flsche blanche. L'orientation indiqu6e pour les &tones J.. et AZ n'est pas absolument 

s&e, 6tant dgduite de l'expdrience de polyalkylation de 20, qui peut gtre sous contrgle cin6- 

tique. Elle est cependant vraisemblable, compte tenu du sens d'alkylation de 2 . 

Rouse(l,3'4) a donnC le sens d'6nolisation p&fErentielle B l'gquilibre pour les c& 

tones 2, 9, 5, 2, A$ , II et :p . _ - -- Sur le Tableau, ce sens est indiqu6 par une flbche ondul& 

Pour la &tone 2, le resultat donne dans la GfLrence (3) est B l'opposd des resultats don&s 

dans les rgfdrences (1) et (4) et est vraisemblablement une faute d'impression. 

RGsultats thdoriques. Discussion. 

Sur le Tableau, l'orientation calculce est indiquse par une fllche noire. Les prCdic_ 

tions thdoriques sent excellentes dans le cas des &tones aliphatiques (composL 1 B 8) ou 

monocycliques (2 1 U), acceptables dans le cas des cetones conjug&es (22 a 22) et.mau- 

vaises dans le cas des alkyl-cyclanyl-&tones (12 a 22). 11 est difficile de juger le cas des 

&tones bicycliques (16 1 N) Ltant don& le petit nombre d'exemples Ctudi& et les resultats -= 

exparimentaux contradictoires. 

Les mauvais r6sultats obtenus pour les &tones 19-22 sent dus vraisemblablement == == 

au fait que les erreurs commises sont diffErentes pour une chafne ouverte et pour un cycle . 

I1 est connu par exemple que la mdthode apparentse MINDC/P sous-estime la tension dans les 

cyclesc5). 

Par ailleurs, les approximations utilis&s dans la mgthode CNDC/Z impliquent que 

les orbitales de valence sent de symiZtrie spherique (6). Cette m5thode est done relativement 

ma1 adaptee 1 l'btude des systsmes conjugubs, ce qui pourrait expliquer les moins bons &sul- 

tats obtenus avec les &tones conjugudes 23-29 qu'avec les &tones saturdes i-22. On peut == == 

noter aussi que pour les deux &tones 15 et 23, la tension des cycles est asses diffgrente 

suivant la direction d'Cnolisation. 

Enfin, deux Arifications ont St6 effectuces 

lo) Jusqu'ici, le calcul de chaque Bnolate a BtG fait sur la conformation estitie 

gtre la plus stable d'apr8s les modSles de Dreiding. Pour montrer que cette approximation 

est rafsonnable, les Bnolates ddrivds de la butanone J ont GtG calculds dans plusieurs 

conformations. On trouve que 1'6nolisation prsfdrentielle se fait toujours du cgtG du ra- 

dical i5thyle. 
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2") 11 reste B montrer que les calculs CNW/2 donnent correctement l'ordre des 

stabilites relatives pour plusieurs isomkes. Ce contr8le est fait sur les 6thers d'dnols de 5. 

A l'squilibre, les pourcentages de 22, ar et 21 sont de 80%, 16% et 4% (7) 
= 

. Les dnergies 

respectives'en CNDO/Z sont : -98,0888 ".a., -97,3976 u.a. et -97,2418 u.a. . OII constate que 

si les valeurs absolues des Energies ne sont pas significatives, leurs valeurs relatives sont 

trss convenables : on retrouve bien le fait que 22 est 16gsrement mains stable que 21 et 

nettement moins stable que 22. 

g 39, 
= 

Ces premiers rdsultats paraissent done positifs et prometteurs. Le pourcentage brut 

des predictions correctes est de 80%. Comme les raisons probables des echecs sont connues, la 

m&thode pourra e^tre encore am&lior$e. 

Nous remercions Mlles. 0. Eisenstein, A. Marquee et M. G. Bram, pour des discussions 

fructueuses. 
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