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~ Nous avons observé une trés faible stéréosélectivité lors de la réaction d'aldéhydes
aromatiques avec les entités anioniques issues des chloracétates d'alkyle 1, quels que soient
le milieu et le cation associé (Na', K*, Li¥, Mg+X) (1). Par contre nous avons mis en évidence
un effet de cation et une stéréosélectivité notables quand la réaction est effectude avec des

phénylchloracétates d'alkyle 2 (2).

R'CHC1 COOR 1 PhCHC1 COOR 2

a: R=Me R' = H R = Me, Et, iPr, tBu
b:R=¢tBu R'=H
c: R =Me R' = CH3

Ces résultats ont été interpré@tés en attribuant aux premiers réactifs une structure
pyramidale & charge localis8e et aux seconds une structure plane & charge délocalisée (1,2).
Les entités pyramidales sont comparables aux espéces C-Métallées 3 formées par

action d'organomagnésiens sur des esters de t.butyle & dans des conditions bien précises (3).

XMgCH(R) COOtBu 3 RCH,C00tBu 4

R = H ou Me
Or les nucléophiles 3 donnent une attaque axiale importante sur des cyclohexanones

conformationnellement homogénes : 81%Z si R = H et 50% si R = Me avec la t.Butyl-4 cyclohexanone
53 50% si R = H mais OF si R = Me avec la triméthyl-3,3,5 cyclohexanone 6 (3.
I1 a donc paru intéressant d'examiner le comportement des entités formées 3 partir des chlora-
cétates d'alkyle 1 :

- sur les cétones 5 et 6 pour lesquelles on peut s'attendre 3 une entrée axiale importante,

= sur 1l'a -énone 7, substrat ambident qui est attaqué sur le carbone 2 par les nucléophiles

"durs" et sur le carbone 4 par les espéces "molles" (4).

/p 0
4 2
Ph-CH=CH-CO-Me
27
El 6
RESULTATS - Nous avons utilisé les réactifs suivants :

- Réactif A : la ou lb + HNa dans HMPT a 0°C
- Réactif B : 1b + iPrMgCl dans Ety0, THF ou HMPT & -50°C (5)
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a) - Stéréochimie d'attaque sur_les_cyclohexanones

A partir de 5 on obtient avec A les &poxvesters 8a et 8b en proportions &gales, avec
B les hydroxyesters 9a et 9b dans le rapport 60/40 quel que soit le solvant.
Par action de HNa/HMPT 9a conduit stéréospécifiquement 2 8a et 9b & 8b. Les époxyes-—

ters sont identifiés par C.P.G., RMN et comparaison pour 8a avec les données de la littérature (6)

0 _ CH-COOR
\ N\
CH-COOR 0
8a 8b
OH HC1C00tBu
\/\M\CHClCOOtBu OH
9a 9b

Sur 6, 1'addition de A ou de B pourrait conduire 3 quatre diastéréoisoméres. On isole dans une
proportion~J 95% (7) les deux couples de composés 10a et 10'a (avec A et avec B dans HMPT) ou
1la et 11'a (avec B dans Ety0 et THF). Comme précédemment lla et 11'a conduisent & 10a + 10'a
par action de HNa dans HMPT. Chaque &poxyester, séparé par C.P.G. et identifi& par RMN est

réduit par LAH au reflux de 1'éther en diol 12 déja identifié& (8).

0 OH OH
\ «COOR(H) SC1(H)
- o
/ ( \ CH,CHyO0H
H(COOR) H(C1) COOtBu
i0a et 10'a 11a et 11'a 12

b) - Régiosélectivité d'addition_sur_les_g-é&nones

Le réactif A se fixe sur le carbone 2 de la benzylid&neacétone 7 pour conduire aux
époxyesters insaturés 13 et 14 tout comme le chloracétate d'éthyle en présence de EtONa dans
1'éther (9). Ph

Me™ 0o”  coor

i3 14

Par contre les réactifs formés 3 partir des phénylchloracétates 2 conduisent aux
cyclopropanes 15 produits d'attaque du carbone 4 (10)

Ph7Y COMe
15

Ph COOR
Le réactif B se préte mal & 1'addition sur les cétones a-&thyléniques.
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INTERPRETATION DES RESULTATS

L'examen de ces données montre que les entités anioniques provenant de ! ont bien un
comportement trds voisin des espéces C-métallées 3 (R = Me).
- elles donnent la méme proportion d'attaque axiale que 3 sur les deux cétomes cycliques 5 et
6, que le cation associé soit Na* ou ciMg*.
- ainsi que prévu elles réagissent comme 3 sur le carbonyle de 1'o-énone 7.
Ce comportement est trds différent de celui des &nolates halogénomagnésiens 16 qui ont été ca-
ractérisés par RMN (11, 12, 13).
~ .~ OMgX
N 16
R(ou OR)
En effet ceux-ci conduisent :

- 34 une attaque équatoriale pratiquement exclusive des cyclohexanones 5 et 6 (3, 14)

o

une stéréosélectivité importante lors de réactions avec le benzaldéhyde (2, 11, 15)
contrairement 3 ce qui a été observé avec les réactifs pyramidaux (1).
~ 3 1'attaque du carbone 4 des o—énones (10, 16)

Nous interprétons 1l'ensemble de ces résultats en considérant que :
1°) - Les anions pyramidaux issus de 1'arrachement d'un proton en @ du chlore des esters 1
ainsi que les formes magnésiennes C-métallées 3 provenant des esters 4 et XMgC(R)C1COOtBu
provenant des esters 1b, sont des réactifs "durs" & charge localisée dont 1'addition nucléo-
phile sur les carbonyles est plutdt contrdlée par des interactions coulombiennes (4,17).
Cette conception permet d'expliquer :

a) - la régiosélectivité d'attaque 1-2 des <« —é&nones ;

b) - 1'absence de stéréosélectivité vis 3 vis des aldéhydes aromatiques s'interprétant
par un état de transition précoce ol les interactions stériques sont peu sensibles ;

c) - l'entrée axiale importante sur les cyclohexanones lorsque le nucléophile et le
substrat ne sont pas trop volumineux : cette interprétation rejoint 1'approche récemment pro-—
posée par KLEIN (18) qui admet qu'en 1'absence de contraintes stériques l'attaque des nucléo-
philes sur la face axiale des cyclohexanones est favorisée en raison de la dissymétrie de
la LUMO. L'intervention des effets stériques que nous observons avec les cyclanones quand
1'encombrement du nucléophile ou du substrat augmentent implique que 1'état de transition
est alors moins l3che qu'avec les ald&hydes ; pour ceux-ci la stéréosélectivité demeure trés
faible ( £ 0,2 Kcal/mole) que R' soit H ou Me dans le cas des aldéhydes aromatiques (1) ou
lorsque R' = H dans le cas de 1'isobutyraldéhyde (19).
2°) - Les énolates métalliques d'esters (ou de cétones) sont des entités planes 3 charge
délocalis@e (espéces "molles") qui induisent des réactions sous contrdle orbitalaire (4,17).
C'est pourquoi ils attaquent le carbone 4 des o~&nones et lors de 1'addition sur les carbony-
les donnent lieu 3 des &tats de transition beaucoup moins 1l3ches que ceux envisagés précédem
ment. Ceci explique que les effets stériques provoquent une stéréosélectivité importante avec
le benzaldéhyde et une entr@e &quatoriale exclusive vis & vis de la t.butyl-4 cyclohexanone 5.
La généralisation de ces considérations 3 d'autres types de nucléophiles et une approche

théorique par des méthodes quantiques est en cours en collaboration avec NGUYEN TRONG ANH.
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