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CHIRAL SIMPLE POUR PREPARER DES ALCOOLS SECONDAIRES OPTIQUEMENT 

ACTIFS DE GRANDE PURETE OPTIQUE. 
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La reduction de derives carbonyl0.s prochiraux par des alcoxy- 

aluminohydrures chiraux est une m&hale classique pour preparer des alcools 

secondaires optiquement actifs sans avoir recours au dedoublement (1). L'agent 

reducteur asym&rique est obtenu en faisant reagir sur l'hydrure de lithium 

aluminium un alcool chiral selon une stoechiometrie convenable : 

A1LiH4 + nR*OH __) A1LiH(4_n) (OR*)n + nH2 

Toutefois un reactif chiral t&s accessible et capable de reduire 

une grande variW0 de derives carbonyles avec des rendements optiques &lev& 

reste a decouvrir. En effet, jusqu'a maintenant seuls quelques reactifs r+ 

duisent des arylalkylc&ones avec des st&0os0lectiviW& elevees, celles-ci 

diminuant d'ailleurs nettement dans le cas des &tones aliphatiques (2) (3). 

En fixant tous les parametres dont depend la ster6oselectivite de 

la reduction et, en particulier, & partir d'un agent chiral donne nous avons -- 
Qtudie l'influence, sur le rendement optique de la reduction, de legeres modi- 

fications de la geom0trie du complexe rsducteur. 

Pour cela nous avons examine la valeur des syntheses asymetriques 

obtenues lors de la reduction de 1'acWophenone par une &rie de reducteurs 

chiraux du type AlLiH(OR*)(OR')2 prepar0s en ajoutant a une mole d'A1LiH4 un 

Equivalent d'alcool chiral puis deux equivalents d'alcool ou de phenol achiraux 

differents selon les experiences : 

A1LiH4 + R*OH - A1LiH3(OR*, 
2R'OH , 

AlLiH(OR*) (OR')2 

R* fixe, R' variable. 
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Une serie d'essais SystiSmatiques, que nous exposerons dans une publi- 

cation ulterieure, montre que, pour un auxiliaire chiral don&, le rendement 

optique peut varier consid6rablement avec la nature du partenaire achiral uti- 

lis6 pour former le complexe rgducteur. 

Nous exposons dans le tableau I les resultats que nous avons observes 

en reduisant une serie d'arylalkylc6tones par le complexe obtenu en faisant 

reagir une mole de (-) N-m6thylBphBdrine puis deux moles de 3-5 xylenol sur une 

mole d'aluminohydrure de lithium : 
OH 

Tableau I 

Ar-CO-R ,L, Ar-CHOH-R 

'sH5 C2H5 [a]": =(;;;,;3" bl"; = 28,l' 78,4% 
. (liq.) (7) (10) 

- 

'sH5 
C3HJ [a]": = +36,73' [a]b = 45,9' 80% 

(c=6,61,bz) (benz,c=6) (8) 

'gH5 C4H9 
22 a D = +15,30° 

a 2o D 
= 20' (liq.l=l) 76,5% 

(liq.l=1) (9) 

'sH5 
i-C3HJ 

l----J 
[al2i =+7,56’ 

(ether c=6,97) 

'sH5 
i-C4Hg [a]": = +4,90' 

(heptane c=lJ,2) -- 

’ sH3-C6H4 CH3 
a 22 = +37,58O 

D (liq.l=l) 

pC2H5-C6H4 CH3 

pf; = 47,J 

(ether c=J) (10) 

15,8% 

k]'; = 32,3O 14,4% 

(heptane c=16,6 (10) 

a 22 
D (‘ii$flo=;, (11) 

67% 

-- 

a 22 = 54,5O 

(liqDl=l) (11) 

62% 
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Mode operatoire _- : La (-1 N-mGthyl6phGdrine F=86-87', p]'i = -30,6" (c=2,61 

CH30H) est p&pa&e par la mdthode de Eschweiler-Clarke (4) a partir de 

1'6ph6drine naturelle 16vogyre commerciale [,]2iZ-3,310 (c=2,77 C2H50H). La 

c&tone (0,05 mole dans 20 cm3 d'dther anhydre) est ajoutge, % 0", en une heure, 

au reactif obtenu en traitant 62 cm3 d'une solution ether6e d'A1LiH4 0,975 M 

(0,06 mole) par lo,74 g (0,06 mole) de N-m6thylBphgdrine (-1 dissous dans 

200 cm3 d'bther puis par 14,64 g (0,12 mole) de 3-5 xylenol dissous dans 70 cm3 

d'ether anhydre. Au bout d'une heure la reduction est complete exceptde pour 

les c&tones Si chaine ramifi6e qui demandent un temps de r&action plus long. 

Pour r&cup&-er facilement les composants du reactif reducteur on hydrolyse a 

la soude diluee (5). Les rendements en carbinol depassent toujours 90 %. Le 

pouvoir rotatoire de la (-1 N-m&zhyl&ph6drine r&cup6ree quantitativement est 

inchange. 

Les rendements optiques du tableau I ne sont pas optimalises car il 

existe une temperature de reaction iddale qui se situe, pour l'ac&oph$none, 

aux environs de -15". La vitesse d'addition de la c6tone et la concentration du 

reactif ont aussi une certaine influence. En modifiant 16gerement le mode ex- 

gerimental prb&dent, la temperature de la reaction &ant ramenee a -15O, le 

temps d'addition de la &tone port6 3 2 heures et la solution legerement plus 

dilu6e,nous obtenons les resultats preliminaires exposes dans le tableau II. 

Tableau II - 

Ar-CO-R -150, Ar-CHOH-R 

I-. 
- 

1 I 

AK i R 
Pouvoir rotatoire Rendement 
des carbinols optique 

I----- - i 

Les puretds optiques des carbinols obtenus, tous de configuration R, 

sont particulierement bonnes lorsque la chaine aliphatique est lin6aire : par 
exemple le rapport des dnantiomeres form6.s lors de la synthese du propylphenyl 

carbinol est de 94,3/5,7. 11 n'en est plus de mdme lorsqu'elle est ramifiee 

(tableau I) mais en modifiant convenablement le reactif rdducteur il devrait 

iStre possible de mettre rapidement au point un reactif adapts a la reduction 

des &tones correspondantes. 



Une etude systematique des facteurs susceptibles d'influer 

aur la valeur du rendement optique est en tours. 

Pr6parcS t&s facilement a partir de produits commerciaux bon 

march6 entierement recup&rables, le reactif que nous venons de decrire ne 

n6cessite aucun dgdoublement prealable et pennet done la preparation aisle de 

grosses quantit& de carbinols optiquement actifs de grande purete optique. 

L'BphBdrine (+) &ant aussi commerciale if est possible 

d'obtenir a volonte les carbinols de configuration absolue R ou S. 

D'autre part, l'utilisation de l'aminodeuterure de Lithium 

doit conduire a des alcools deutQri6s de bonne purete optique. 
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