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:: 
Abstract : The reaction of chiral MAlR30R (M = Li, Na, K ; R - Me, Et ; OR" from R"OH = 

(-)N-methylephedrine) with C6H5COC02 (-)-menthyl provide a good synthesis of a-alkyl mandelic 

acids with enantiomeric excess (e.e.) up to 53%.Asyrmaetsic induction due to both the chiral 
:: 

centers of the (-)-menthyl group and the OR group may be invoked to account for the higher 

stereoselectivity observed in the reaction. 

Dans un pr&Gdent travail (I), nous avons montr6 que les tltraalkylaluminates de lithium 

et de sodium, modifies par des aminoalcools chiraux, reagissent avec le benzaldshyde ou 

1'acEtophGnone pour conduire B des alcools optiquement actifs, avec un exces d'bnantiomSre 

(e.e.) atteignant 44 X. 

Plus recemment (2), nous avons d6crit une application inGressante de ces reactifs, qui, 

par rBaction avec le ph6nylglyoxalate de mgthyle, permettent la synthese de l'a-alkyllx- 

hydroxy ester correspondant avec un exces d'6nantiomcre atteignant 43%. 

NOW avons Bgalement montr6 qu'il Btait possible dans ce cas d'utiliser des "ates" com- 

plexes modifies obtenus de faqon plus simple, en mglangeant en quantitds 6quimol&ulaires 

l'alcoolate alcalin d'un aminoalcool chiral et un trialkylaluminium. 

A partir de ces rbsultats, il ltait intgressant d'btudier le comportement des alkoxy- 

trialkylaluminates chiraux vis-Z-vis d'a-cstoesters eux-mZmes optiquement actifs. En effet 

l'induction asym&rique peut gtre, dans ce cas, dGtermin&e 3 la fois .par le radical asym6- 

trique de l'a-cEtoester et par le reactif organometallique. 

Dans le pr&ent travail, nous avons fait rgagir le ph6nylglyoxalate de (-)- menthyle 1 

avec differents alkoxytrialkylaluminates chiraux 2 : 

@j-"-s-O* MAlR30R': 

1 2 
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:: 
RON + 

:: 
R OLi + 

Sch&na 1 

Hexane :: 
nBuLi - R OLi + C4H,0 

Hexane :: 
AlR3 - LiAlR30R 

2a + I I) Hexane, 4h, 0' 
- - 

2) H30' 
- 0 0 - I- [ - O&i; :I@. @)- t - C02H 

3 AH 

3 4 
7 

Tableau I 

:: 
exp R OH R 4 RtX a 4 1 al D22 e,e. Conf. 

cc, ethanol) x abs 

1 t.Butanol 
CH3 

76 - 9,l 25 R 

.(2,1) 

2 (-)-N-Me.Bphldrine CH3 
77 - 13,9 38 R 

(2,05) 

3 (+)-N-Me.BphGdrine Cl-I3 69 + 6,1 17 S 

(2,2) 

4 t.Butanol C2H5 
76 - 9,l 27 R 

(191) 

5 (-)-N-Me.6phCdrine C2H5 72 - 16,2 49 R 

(1,07) 

6 (+)-N-Me.dph6drine C2H5 75 - 0,l 092 R 

(1,9) 

a : rendements calculds par rapport 1 r en utilisant un excgs de 20% de 2 

b : excSs d'Enantion+res ddterminEes 1 partir des [all, des hydroxyacides &an- 

tiomgriquement purs (3) 

. L'observation des r&sultats obtenus 1 partir des reactifs 2a (sch&na 1) confirme - 

l'influence dcterminante d'une double induction asymdtrique (tableau 1). 

Les rendements optiques les plus Qleves s'observent avec les rdactifs obtenus R par- 

tir de la (-)-N-mGthyldphiZdrine (exp. 2 et 5); Au contraire, lorsque le groupe alkoxy du 

"ate" complexe provient de la (+)-N-mdthylBphddrine (exp. 3 et 6), on constate une baisse 

spectaculaire du rendement optique. Le rdactif chiral 2a peut m&e imposer le sens de l'in- - 

duction asymdtrique (exp. 3). 

Notons enfin qu'un alkoxytrialkylaluminate non chiral (exp. I et 4) conduit de fa9on 

prgdominante 1 l'dnantiom2re predit par la regle de PrClog (4). 



SchGma 2 
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:: toluPne ou benz&re :: 
ROH + M 

I 
reflux 

- ROM + TH2 

:: :: 
R OM + AlEt - M AlEt30R 

2b - 

2b + 1 1) 4h, 0' _ 
- - 

2) 830' 

3 l)OH'_ 4 - 
2) H30@ - 

Tableau 2 

exp M RxOH 4 Rt% 4Ial ;2 e:e . Conf. 

7% ethanol) x abs 

7 Na (-)-N-Me.Bph&drine 71 - 17,s 52,s R 

(1,s) 

a K (-)-N-Me.Bphedrine 74 - 14,3 43 R 

(1,2) 

exp. 7 : solvant : toluPne + hexane ; exp : 8 : solvant : benzsne + hexane 

La synthPse d'alkoxytrialkylaluminates 1 partir de melanges Bquimoldculaires d'un al- 

coolate alcalin et d'un trialkylaluminium (schdma 2) permet d'obtenir aislment des reactifs 

diffsrant par la nature du mLta1 alcalin. La comparaison des r&ultats obtenus lorsque 

M = Na et K (tableau 2) fait apparactre une st&Go&lectivit6 plus grande avec le sodium et 

vient confirmer nos pr&ddentes observations (1). 

Schdma 3 

M AlEt 
:: 

+ ROH - M AlEt30R:: + C2H6 

2c - 

1) hexane 4h, 0' 
2c + lp 

1) OH' 
3- 4 

- - 
- 

2) H30B 2) H,O@ - 

Tableau 3 

I 

:: 
exp M R OH 4 Rt % e.e. Conf. - 

(c, Ethanol) % abs 

9 Li a 72 - 5,8 17 R 

(1,6) 

1C Li (-)-N-Me.QphLdrineb 70 - 7,6 23 R 

(i,25) 

II Na a 76 - 9,l 27 R 

(1,73) 

12 Na (-)-N-Me.6phbdrineb 69 - 17,7 53 R 

(0,941 

a : r6action effect&e avec GtraGthylaluminate ;b: solvant hexane + benzgne 

a cause de la faible solubilitg de la (-)-N-methylephedrine dans l'hexane. 
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Au tours de nos prec6dents travaux nous avons observd que l'induction asyr&trique 

dgpend, dans certains cas, du mode de prsparation du "ate" complexe chiral 2 (2). - 

Afin d'btudier l'&entualit& d'une telle dgpendance dans le cas prlsent, nous avons 

fait rCagit sur l'ester I_, les "ates" complexes 2c obtenus B partir des tGtraethylaluminates - 

de sodium et de lithium et de la (-)-NmGthylgphddrine (sch&aa 3 et tableau 3). 

Lorsque M = Na (exp. 12) les rendements optiques sont trls voisins de ceux obtenus avec 

le reactif 2b pr8parG selon le schema 2 (tableau 2, exp. 7). Par contre lorsque M = Li - 

(exp. IO) l'induction asymetrique est faible comparee 1 celle observee avec le raactif 2a - 

pr8parG B partir du triethylaluminium (tableau 1, exp. 5). Ainsi, lorsque le metal alcalin 

est le lithium et l'agent chiral la (-)-N-methylsphldrine, le rgactif montre, comme dans 

l'alkylation d'a-cstoesters achiraux (2) une efficacitd qui depend de son mode de prspara- 

tion. 

Notons enfin que les t6traalkylaluminates non modifils conduisent de fa9on prsdominan- 

te 1 l'&antiomlre prbdit par la rlgle de PriXog (exp 9 et 11) cosnne nous l'avions d6jZi 

observe pour les alkoxytrialkylaluminates non chiraux (exp. 1 et 4). 

Les u-hydroxy acides chiraux, en tant que synthons, presentent un in&r-St grandissant 

comme en temoignent les nombreuses syntheses de ces prdcurseurs propo&es r&emment (5,6,7). 

La m6thode que nous d6crivons nous semble prometteuse, puisqu'elle permet d'acceder 1 cer- 

tains de ces compos6s avec d'excellents rendements et que, p ar le choix de nouveaux auxiliai- 

res chiraux, il est permis d'espgrer de plus hauts rendements optiques. 
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