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dous rapportons quelques rdsultats r&cents relatifs 5 la condensation sur les ~-&ones 

d'especes nucleophiles _! 
[ 
Z - C .z. CH(R) 

k L 
MgY Y = halogene, alkyle ou reste carbonyle, 

obtenuespar enolisation d'une &tone au moyen de rdactifs de Grignard encombres mixtes ou 

symetriques 

RIMgX l-2 ,8-cetols ethyleniques 

eq. I OU + ZCOCH2R- I + -CH = CH - CO - 

(Rl)2Mg 1-4 6 -dicdtones 

La stereospecificite de l'addition l-4 observee dans certaines conditions expLrimentales 

nous a pr&edemment permis de proposer une methode de preparation de d&rives &dicarbonylds 

(1). Rdcemment une technique de synthbse pratiquement identique a et& presentee par des su- 

teurs americains (2) qui rapportent aussi une fixation en l-4 exclusive msis ne signalent 

aucune bibliographic anterieure. 

Nous avons mis en evidence deux faits nouveaux : 

- il est possible d'inverser la regioselectivit6 de l'addition en l-2 ou en l-4 en modifiant 

la nature du groupe Y dam le reactif I. - 
- des variations de rbgio-et stereoselectivite peuvent intervenir en fonction du temps et 

elks deviennent determinantes dans le contr8le de l'orientation de la fixation l-2 ou l-4 et 

dans celui de la diast&Eoisom&rie. 

Les exemples ci-dessous concernent les fixations sur la trans-chalcone PhCH-CH-COPh 2 

de nucleophiles issus des trois &tones tBuCOMe 2 (essais A), tBuCOEt 4 (essais B), iBuCOiBu 

2 (essais C). Elles ont et& rdalisees en presence d'un exces d'intertkdiaire mag&sien I et - 
le rendement global en produits d'addition d6passe toujours 90% par rapport 1 1'~ -Bnone. ces 

differentes reactions conduisent au B-&to1 bthylenique 5 et 3 la dicLtone 2 dans le css de 

l'essai A, au derives diaster&oisomPres 8a-8b (l-2), 9a-9b -- -- 
B et C. 

addition zco 
'. 

1-2 H \c- 
/Ph 

R' 
"\:' CH=CH-Ph 

H 

‘OH 

three (RS, SR) 
8: Z=tBu,R=Me 

6: Z=tBu,R=H 

4683 

et I+-Ieb (l-4) pour les essais 

ZCO 
/ 

CH=CH-Ph 

&C 

R/ 

-C\- Ph 

'*OH 

Brythro (RR, SS) 
*: Z=tBu,R=Me 
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addition 
1-4 

ZCO_ 
/ 

CH2COPh %CQ 
HI-C- 

/ 
c? Ph HLC - 

/Ph 
C \- CH2COPh 

R ‘H R’ *. H 

thr6o (RS, SR) Qrythr0 (RR, ss) 
5: Z= tBu, R=Me e: Z= tBu, R=Me 

10a : - 2 = iBu, R = iPr 10b : - it= iBu, R= iPr 
1: Z = tBu, R = H 

Les configurations des 6-dic6tones ont Btc d~terminks aprk passage aux t&trahydropyrannes (3), 

celles attribuges aux g-c6tols paraissent les plus probables d’aprzs les donnBes RMN et IR. 

Inversion de la riSgios6lectivit6 d’addition en l-2 ou en l-4 suivant la nature de l’agent 

Bnolisant : 
Elle apparait dans le tableau I relatif aux diffsrents essais (A) et (B) : 

TABLEAU I - Orientation de l’addition des ddriv& magnesiens des &tones 2 et i 1 la trans- 

chalcone 2 (4) 

._.-.. ___-- 

Agent 

Bnolisant 

MgBr 

iPrMgBr \ 

iPrMgC1 

:iPr) 2Mg 

[iPr)2Mg + MgBr2 b 

(Et20, 2O*C) 

Y 

Br 

Br 

Cl 

tBu-f- CH(R) 

d’ 

Br 

essais A (R=H) 

% l-2 % l-4 

6 2 

100 0 

95 5 

a5 15 

0 100 

100 0 

essais B (R=Me)a 

% 1-2 % 1-4 

B 9 

65 35 

60 40 

30 70 

0 100 

60 40 

a) Pourcentages observss cinq minutes apr& la mise en contact des rEactifs avec la chalcone 
b) QuantitB Iquiml6culaire de MgBr2 ajoutee avant ou aprk &olisation. 

Lorsque Y est un halogine l’addition 1-2 est tr& prEpondLrante, ce phgnomine Ltant plus 

accent& pour Br que pour Cl et pour R=H que pour R=Me. Nous avons constate par ailleurs (5,6) 

que si R est encoxbr6, la fixation 1-2 est notablement dimin&e ou pratiquement inexistante. 

Quand on effectue 1’6nolisation par (iPr)2Mg, l’orientation en l-4 devient rSgiospEcifique 

dans tous les cas. Mais l’addition d’une quantitE LquimolEculaire de MgBr2, tant au niveau du 

Grigoard sytitrique qu’a celui des d0riv6s magoisiens 1 (form&s par action de (iPr)2Mg), resti- 

tue l’orientation pr&fGrentielle en l-2. Les r6sultats sent alors identiques ii ceux obtenus 

lorsque Y = Br. 

Ceci wntre que le d6placement de l’squilibre de Schlenk se produit au niveau des intermSdiai- 

res 1 et que les rbgiosGlectivit6s observ6es sont li6es B la pr&enca d’esp8ces nuclCophiles 

diffgrentes. 

Variation de la r6giosGLectivit6 1-2 et 1-4 en fonction du temps 

Elle est particuliSrement matte dans les condensations B pour uo nuclPophile oii Y - Br 

(R = Ma, Z = tBu) (tableau II). 
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TABLEAU II - Pourcentages de ddrivEs d’addition 1-2 (&,b) et 1-4 (2, 9b) en fonction - 
du temps 

1-2 
& + 8b - 

30 set 60 b 

IlUl 48 

5w 40 

10 ml 34 c 

I h 5 

3h 0 

19 h 0 

(20°C, Et20) (4) 

1-4 a Rdt. 
9b 1-2 + l-4 - 

40 

52 

60 

66 

95 

100 

100 

80 

a5 

I00 

I00 

100 

100 

100 

(a) % 9a Z 0 dans tous les 6chantillons 
(b) % Elatifs 8a/8b ^J 50/50, (c) 8a/8bN 05115 -- -- 

Cinq minutes apris la mise en contact des riactifs toute la chalcone est consomm6e et L’Ovolu- 

tion est alors particulierewnt nette. A -2O’C. elle est considkablement ralentie et il existe 

It- I nm 65 1 70% des produits d’addition l-2 (e/&Z 25/75). ce qui permet d’isoler dans 

de bonnes conditions le diast6rGoisomSre 8b. - 
AprPs trois heures (ZOOC), on observe finalement une addition r6giospkifique en 1-4, 

celle-ci prdsentant Sgalement une forte st6rEosdlectivitd en faveur du diastSr6oisomSre 6rythro 

b;c’est aussi le seul is016 dans la Gaction de Michael correspondante (EtONa, Et20, 2O’C) 

Mais cette r6gio- et stSr60spEcificit6, souvent signaGe par diffkents auteurs (2) ne corres- 

pond pas ici au contr8le cingtique initial du processus d’addition. 

Dans la condensation Btudi6e nous n’avons I aucun mment remarqu6 l’existence de la died- 

tone thr6o 9a. En revanche, lors de la fixation de nuc1Cophiles.l issus de &tones varides sur - 
la chalcone, l’isomke le plus couramment obtenu a la configuration three (3) (6) et c’est la 

synthke du d6riv6 Brythro qui est la plus dElicate. 

Variation de la stErEos6lectivitE en fonction du temps dans les additioosl-4 

Nous l’avons mise en Evidence pour les condensations B (agent Lnolisant (iPr)2Mg) et C 

(agent Enolisant iPrMgBr), les nucl6ophiles obtenus ne donnant pas d’addition l-2. 

TABLEAU III - Pourcentages de dicdtone 2, 9b - TABLEAU IV - Pourcentages de dicetone 10a - 
en fonction du temps (Et20) m, en fonction du temps (Et20) 

9a - 
(2O’CF 9a(_20”c)9b I IOa lob - 

(20°C) - 

Iran 15 85 

5w- - 

I h 76 24 

7h 83 17 

24 h 04 I6 

72 h a4 I6 

6j - - 20 a0 

a) Valeurs a + 5% ; (b) Rdt. par rapport 1 la chalcone : % 9a + 9b = 100 ( 2O’C); 80(-200c) 
c) Rdt. par rapport 1 - - la chalcone > 95XaprSsSsn. 
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Les resultats rassemblbs dans Las tableaux III et IY montrent qu'il est possible d'inverser les 

pourcentages relatifs en 6-dic6tones au tours du tamps et de synthGtiser avec un bon rendement 

chaque diastbr6oisomsre d'addition l-4. 

Discussion 

Ces resultats permettent de realiser la synthesesdlective des isomsres d'addition 1-2 ou 1-4; 

on peut aussi en faisant varier les conditions op6ratoires obtenir l'une ou l'autre des di&to- 

nes diast6r6oisom&es. Mais -la rEgiosp6cificit6 de fixation l-4 ne reprdsente pas ndcessairement 

comme on a tendance i l'admettre, le resultat cindtique du processus d'addition. La fixation de 

derivds mag&siens de &tones sur la chalcone n'est done pas directement comparable B celle des 

rGactifs de Grignard RMgY (R = alkyle, aryle, Y = halogene, alkyle). Signalons que dans notre 

cas L'adjonction de sels cuivreux ne modifie en rien l'orientation prise au cows de syntheses. 

Les transformations observ6es au cows du temps ont lieu au niveau des homologues magndsiens 

des 8-c6tols ou des 6-di&tones. Le passage des ddriv6s d'addition l-2 au(x) compose (s) 

d'addition l-4 doit faire intervenir une riStro&tolisation suivie d'une nouvelle condensation 

des r6actifs en pr&ence. 

Au niveau de l'addition 1-4 les variations de st~r~os~lectivit6 se produisent toujours 

dans le sens Brythroe threo.Mais si ce dernier isom&e predomine finalement dans toutes les 

condensations de nucleophiles 1 issus de la diisobutylc6tone 5, il n'apparait que dans un 

seul cas (essai B:agent 6nolisant (iPr)2Mg)lorsqu'on condense les dZriv& de 1'6thyltertiobw 

tyl&tone 2 sur la chalcone. On ne l'observe pas davantage lorsque le nucl6ophile est un &no- 

Late sodique, iL n'y a pas non plus d'dvolution en fonction du temps. 

Ces phbnom&res semblent lids 1 L'existence de plusieurs esp~ces nucl6ophiles 1 presentes 

dans Le milieu r6actionneL (7) et nous nous efforcons de pr6ciser leur ro^le sp6cifique. 
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