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Dans le cadre de nos recherches concernant l'introduction d'un atome de fluor dans une confi- 

guration don&e, ncms a.v~n~ examine la stereochimie, en sCrie cholestane, de la substitution nu- 

cleophile d'un groupe hydroxyle tertiaire nar un anion fluorure. 

Quelques uns des rdsultats obtenus sent reunis dans le tableau. Les rendements sent exprimes 

en pourcentage par rapport au produit de d&part mis en rGactinn. LP complement est constitue, 

g&Gralement, de produits d'isomGrisation sninale et d'environ 5% de nroduits de deshydratation. 

Les reactions A sont effect&es dans un mElange l/2 en volume d'acide fluorhydrique anhydre et 

de chlorure de methyl&e h -6i)"C pendant 50 mn oour les composes I_, 2 et ? et oendant 15 mn pour 

les composds 4, 5 et 5. Les reactions B sent effect&es 1 -3O'C pendant 15 mn dans le comnlexe - 

HF-Pyridine (1) sauf cas particulier indiques dans le tableau. Nous n'avons nas observe de fluo- 

ration en position secondaire. 

On note tout d'abord une meilleure rGgiosZlectivit& dans le complexe HF-Pyridine dans lequel 

la proportion de dkives rearranges est moindre (0 B 10% cnntre 10 B 67% dans HF anhydre). On 

remarque par ailleurs que dans ce milieu - a l'exceution du cas du compose 2 que nous examine- - 

rons ulterieurement et qui conduit I un melange des epimr'res en position 5 - la substitution nu- 

cleophile se fait avec retention de configuration et avec une excellente stereosnecificite, ain- 

si qu'en tgmoigne le rapport inversion/rgtention de configuration comnare a celui obtenu dans le 

melange HF-CH2C12 oii la substitution se nroduit pr&fGrentiellement soit avec retention (cas des 

composds 1, 4, 5) ou inversion de configuration (cas du CO~DOS~ 2). - - 

Nous pensons que trois effets, antagonistes ou allant dans le m&e sens, nermettent d'expli- 

quer les rdsultats obtenus : 

- Effet de structure primaire du carbocation initialement forme par solvolyse de l'alcool ter- -_____-____-_______~-~_~_~~~________------ 

tiaire protone et dont la conformation reflete celle du diol de depart, (:et effet est preponde- 

rant : il conduit en gendral B la retention de configuration observk en particulier dans le 

complexe HF-Py. I1 est analogue, quoique plus nettement marqu8, 1 celui mis en evidence, dans 

HCl, par GROB et ~011. (2). 

- Effet syn-orienteur du groupe hydroxyle secondaire induisant l'introductinn de l'atome de _______ __--_____-- 

fluor du cdte qu'il occune. I1 est particulierement net dans la reaction du dial 2 dans le me- _ 

lange HF-CH2C12. On note que cet effet, lie I la uositinn et la configuration axiale du groupe 

hydroxyle secondaire (31, est optimal dans la conformation trans de la oaire d'ions initiale. 

Un effet syn-orienteur partiel subsiste dans le comnlexe HF-Py, par suite de la nrhsence de HF 

libre qui accomoagne le fluorure de pyridinium nolymere (4), et s'onnose $ l'effet de structure 

primaire du carbocation initial dans le cornposE 2, exoliquant la faible stereoselectivite obser- 

vde (reaction 2 B); on remarque que, - comme attendu ouisque les acetates n'induisent pas ce type 
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obtenu en % 

I 5cuF 

I 5BF 

56 $8 a 50 40 69 

0 0 60 43 48 8 

0 Lea acgtates secondaires correspondants dnnnent des resultats analogues ii ceux des dials. 

O0 Le complement est constitue du produit de d&art n'ayant pas reagi. 

000 -35OC; 1') mn - 0000 - 35'C: 15 mn. I 
d'effet (3), l'acetate corresaondant (reaction 3B) conduit majoritairement au derive 50 fluorC. - 

-Effet sterique. La presence d'une forte interaction I,3 diaxiale dans le carbocation ini- ____-_--_-- -_ 

tial peut favoriser l'isomerisation d'une paire d'ions trans en une paire d'ions c&, du mains 

dans le mglange HF-CH2C12; c'est le cas de l'acetate 3 -. 

Deux cas particuliers sent egalement notes : le diol 5, qui presente une liaison hydroggne 

intramolEculaire forte, est peu r6actif dans le complexe HF-Py dans les conditions utilisees; 

l'acetate 6 conduit, apparemment, - B une absence totale de ster&osp&cifici~tE dans le melange HF- 

CH2C12. En fait, il n'en est rien car on isole 45% d'un derive spirannique, fluore en position 

25, deja dScrit par LEVISALLES et cull. (5) et resultant d'un rearrangement ranide, lie B une 

decompression sterique, du derive fluore 5R et/au de la naire d'ions cis correspondante. 

En conclusion, la connaissance des trois effets prScit6s et l'utilisation judicieuse du me- 

lange HF-CH2C12 ou du complex HF-Py permet d'introduire regioselectivement et stereospecifique- 

ment un atome de fluor dans une mol&cule. Par exemple le diol 2 fournit majoritairement le de- - 

rive fluore 58 dans HF-CH2C12 alors que l'acetate 3 conduit B 1’CpimZre 5~ dans HF-Py. La gene- 

ralite de ces m&thodes, particulisrement efficaces pour la substitution nucleoohile d'un hydro- 

xyle tertiaire et de mise en oeuvre facile, est actuellement a 1'6tude. L'utilisation des mi- 

lieux HF-CH2C12 et HF-Py complete heureusement la toute recente mgthode de fluoration s6lective 

des hydroxy amines et hydroxy aminoacides par le melange HP-SF4 publie par KOLLONITSCH et ~011. 

(6). 
Ce travail reprgsente une partie de la these d'Etat de 4. AMBLES soutenue le 8 Janvier 1976 

2 1'UniversitZ de Poitiers. Now remercions la D.G.R.S.T. (contrat no 74.7.0787) et le C.N.R.S. 

(allocation de recherche 5 RJ) pour l'aide accord& et Monsieur le Professeur J.C. JACQUESY 

pour les nombreuses et fructueuses discussions. 
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