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L'introduction énantiosélective de 1'hydrogéne sous forme d'anion hydrure ou sous forme mo-
léculaire a été réalis€e avec succés dans de nombreuses réactions (1). Par contre, l'introduction
énantiosélective du proton n'a été utilisée que récemment pour la production de substances chi-
rales (2 & 5). Pour notre part, nous avons décrit la "déracémisation" (6, 5) de l'aldéhyde la En
hydrolysant ses énamines 2a {(Z et E) par des solutions aqueuses d'acides mandélique ou tartrique

chiraux, avec des rendements optiques de 4 % & partir de 2aE et de 14 % & partir de 2aZ (5).

— H.O *
Cefs—(—00  —= Cehs—{=CHN_0 2, e —{H—Cr0
CH3 CHB acide chiral CH3

la 4 2a la

Nous avons développé nos premiers résultats dans deux directions : l'amélioration des ren-~
dements optiques et la généralisation & d'autres structures carbonylées.

Les énamines isoméres 2aE et &2aZ ont &té hydrolysées dans 1'éther, en présence des diffé~
rents acides diacyltartriques 3(L) préparés selon (7). Les résultats résumés dans le tableau 1
mettent en évidence l'influence de l'isomérie géométrique de 1'énamine et de l'acide chiral.

Le sens de 1l'induction dépend principalement de la structure Z ou E de l'énamine. Pour 1l'énamine
2aE, le meilleur rendement optique (p = 25 %) a été obtenu avec R = et pour 2az avec

R = tC,H -CH— (p = 24,8 %). cH

49 T2 3

Nous avons étendu nos observations & la déracémisation de deux autres composés carbonylés,
la cétone |b et 1'aldéhyde a-chloré lc, en hydrolysant leurs énamines 2b et 2c en présence de
solutions d'acide dibenzoyltartrique L(+) (tableau 2).

L'action de la morpholine sur l'a-méthylcyclohexanone Ib conduit & un mélange d'énamines

isoméres té&trasubstituée 2b et trisubstituée, dans le rapport 48/52 (9). Nous avons mis au point
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Tableau 1 : Activité optique des aldéhydes la obtenus par hydrolyse des énamines 2a en
présence d'acides chiraux 3 (L) (8)
co.H ™
2 cH, N o Ph N o
H-—-LOCOR * — *
— Ph-—CH—CHO —» Ph—CH—CHO
R-COO——H Ph H H CH H I
Lo 2ag 3 1a 3 2z 7t CH3  1a
3 2
C] C]
o
R [ ] Tt p % Configuration [a T p % Configuration
(liquide) (liquide)
tC,Hy + 29,8° 12,5 S ~ 34,0° 14,3 R
tC, Hy—CH,— + 14,3° 6,0 S - 56,5° 24,8 R
@_ + 48,7° 20,5 S - 8,9° 3,7 R
ca, Q—- +59,6° 25,0 s - 6,0° 2,5 R
b_ CH, +24,3° 10,2 s + 3,5° 1,5 s
T 2az contient 10 I 2 % ae 2aE (5);1T27°c 0 31°C; 1lar : [a]lzf = - 238° (16)

une méthode pour isoler l'isomére 2b (10). L'hydrolyse, effectuée sur le mélange des deux éna-
mines ou sur l'isomére 2b a donné des rendements optiques respectifs de 6,4 % et 13,2 %, l'éna-
mine trisubstituée n'étant pas prochirale.

L'énamine halogénée 2c (un seul isomére) a &té préparée & partir de l'aldéhyde o-chloré
correspondant (11). Son hydrolyse conduit & un aldéhyde lc actif, dont le pouvoir rotatoire de
référence n'est pas connu.

L'acide a~halogéné correspondant § est décrit R, [a:]g7 =-17,3° (CH3OH) (12). I1 a
&été préparé a partir de la R(+)a-tertiobutylglycine, par une réaction qui a lieu selon les au-
teurs, avec rétention de configuration. Nous avons oxydé par la méthode de JONES (13)un échantil-
lon d'aldéhyde lc[a]is = + 38,9° (c = 2,5 CHCl,). Le rendement chimique est gquantitatif. On
obtient un acide racémique si le réactif est ajouté & l'aldéhyde; mais si 1l'ordre d'addition est
inversé, l'acide est actif : [a:]gs =+ 9,55° (¢=1, CH30H). Sa pureté optique déterminée
d'aprés (12) est 55 %, mais sa pureté énantiomérique déterminée par R M N, en présence de com-
plexe chiral (14) est 32 %. La rotation maximale de }'acide 4§ Qdécrite dans la bibliographie
est donc trop faible; elle doit &tre ramenée & :

s [a]§5=+3o T 1° (c=1, caom
Nous attribuons & 1'aldéhyde Ic étudié une pureté énantiomérique de 32 %, d'apréds la con-

cordance des mesures effectudes par R M N sur les composés Ic et & [;en présence de complexe
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Tableau 2 : Activité optique des composés carbonylés | obtenus par hydrolyse des
énamines 2 , en présence d'acide dibenzoyltartrique L(+) (8)

Composé B 25 Confi-
Enamine carbonylé [_a ] b o1 3 guration Références
CH, CH,
—\ . 25 _ o
@N o 1b o + 2,220 3.2 S S l:u]b + 16,8
./ liquide ! liquide (17)
2o -
. = °
tC H,~C=CH—N 0 tc,n—cu-cuo | , ¥ 39:3° 32,4 s s [a:'n ( —+21§2 CHCL.,)
%97 - 497 (c= 2,5, crcl )|’ €= 2r3, LELI4
3 (ce travail)
Cl 2¢ le Cl

chiral (14€]et sur 1'imine o-halogénée § préparée selon (15) et constituée de deux

diastéréoisoméres aisément dosés ] .

* * * *
tBu-CH—CH:N-?H—Ph D(+) B v—Sm—ph tBu~?H£HO-.tBu—$H-co0H
I 5  CH, &, c . c

Nous proposons pour 1‘'aldéhyde Ic le pouvoir rotatoire maximum suivant, la configuration

S reposant sur celle de l'acide 4§ déterminée antérieurement :

*
tC Hy—CHCL—CHO : S [a ]]2)5 =+122% 2,50 (c=2,5, crCl,)

Les composés carbonylés a-halogénés sont importants en synthése organique. Peu d'exemples
optiquement actifs sont connus. La méthode que nous proposons pour y accéder est trés simple et
rapide. De plus, nous avons montré sur un terme que l'oxydation en acide 0-halogéné avait lieu
sans racémisation.

Le mécanisme d'hydrolyse des énamines fait intervenir un sel d'énammonium qui se transforme
en sel d'iminium. L'étape~clé, origine de l'introduction de l'activité optique du composé carbo-
nylé | est la formation des sels d'iminiums diastéréoisoméres BR et 6S, contr8lée soit ther-
modynamiquement, soit cinétiquement.
1°) Protonation sous contrSle thermodynamique : il y a équilibre entre les deux sels §R et BsS.

a) Les proportions des deux sels BR et 6S correspondent par conséquent a& leurs stabilités
relatives.lLes énantioméres carbonylés IR et 1S sont formés dans le rapport des deux sels
si les vitesses d'hydrolyse de BR et BS sont inférieures a la vitesse de 1'isomérisation
BR =2—= BS. Cette explication a &té proposée pour des réactions analogues i celles que nous

décrivons (2a).
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H,O
= HQ * 9 br
HE ©

2 = v B0

TR }—{ —— 1s
H NO® +g 63 B
NR, A 0

b) L'équilibre des deux sels est déplacé, soit par cristallisation isomérisante (4), soit

par hydrolyse plus rapide de 1l'un d'eux.

Protonation sous contr8le cinétique : les proportions des deux sels OR et 6S dépendent

des vitesses relatives de protonation des deux faces des énamines. Nous retenons cette inter-

prétation pour 1'hydrolyse des énamines 2aE et 2az, car elles fournissent des aldéhydes la

énantioméres.

Les considérations précédentes ne tiennent pas compte de la racémisation du composé

carbonylé | aprés sa formation (2).
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