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ALKYLATION DES LACTONES TRICYCLIQUES PONTEES. APPLICATION A LA SYNTHESE 

DES BUTENOLIDES TRISUBSTITUES EN 2 ET 4 

Persephone Canonne*, Mohamed Akssira et Gilles Lemay 

Departement de chimie, Universite Laval, Quebec, Canada GlK 7P4 

Abstract: Disubstituted endo trieyclic Zactones have been prepared by the reaction of 
primary alkylmagnesium compounds with the endo bicycZo[2.2.Zlhept-S-ene-2,3 dicarbo- 
xyZic anhydride. These la&ones were alkylated and transformed into corresponding 
3,5,5-triaZkyL2(5H)furanones. 

La thermolabilite des composes bicycliques pontes permet d'acceder facilement aux 

derives ethyleniques fonctionnalises en c1 de la double liaison par la reaction retro 

Diels-Alder'. Cette methode a et@ utilisee avec succPs dans le cas des lactones 

pontees adduit du furanne pour synthetiser les furanonnes-2 mono-et disubstituees en 

position-52'5. 

Dans le present travail, nous rapportons la preparation directe des lactones dial- 

kylees adduit du cyclopentadiene, obtenues par la reaction des alkylmagnesiens pri- 

maires sur l'anhydride endo bicyclo[2.2.llheptene-5 dicarboxylique-2,3 (I_) et la reaction 

d'alkylation subsequente qui donne acces aisement aux lactones unsaturees trisubstituees 

IV selon l'equation - 

celles precedemment 

1. Cette methode est plus facile, generale et moins coDteuse que 

d&rites6'8. 

I II Equation 1 III IV 

Nous avons effect& l'etude de l'action des organomagnesiens sur l'anhydride 

endo et obtenu les lactones dialkylees correspondantes avec de tres bons rendements 

(Equation 2). Les reactions de reduction et surtout celle d'enolisation observees 

dans le cas des alkylmagnesiens secondaires ne se sont pas manifestees4. Aucune lactone 

monosubstituee et aucun cetoacide n'ont et@ trouves dans le melange reactionnel. 
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tie 3RMgX b +&quation 2 

R 

j_ R= C2H5 ; 2 R= nC4Hg ; 5 R= CCH5CH2 

1. R= nC3H7 ; 4 R= C6H5 ; 5 R= PCH3C6H4CH2 

Consequenwient, la reaction des alkylmagnesiens primaires avec cet anhydride 

m&e aux memes resultats qu'avec l'anhydride oxa- exo-bicyclo[2.2.llheptGne-5 dicar- 

boxylique-2,34'5. 11 ressort de cette etude que l'action des alkylmagnesiens pri- 

maires favorise la reaction d'addition sur les carboxylates intermediaires quelle 

que soit la structure de l'anhydride ponte, comme il fut constate avec les organodi- 

magn6siens10. 

Par ailleurs, nous avions remarque une difference importante dans le comportement 

de ces deux anhydrides pontes vis-a-vis des alkylmagnesiens secondaires', en ce que nous 

avions trouve les cetoacides, issus de la reaction d'enolisation dans le cas de 

l'anhydride I et les lactones monoalkylees, provenant de la reaction de reduction 

dans le cas de l'anhydride oxa- exo-bicycloC2.2.llheptene-5 dicarboxylique-2,3. 

Nous pouvions done supposer que les adduit du furanne sont peu enolisables. 

Cette hypothese fut verifiee en examinant la reaction des lactones mono- et disubsti- 

t&es obtenues par l'action des alkylmagnesiens primaires et secondaires sur l'anhy- 

dride oxa- exo-bicycloC2.2.llheptene-5 dicarboxylique-2,3. 

AprGs plusieurs essais d'ethylation, alkylation et benzylation, en modifiant 

comme pour les esters 
14 

un certain nombre des facteurs experimentaux, nous n'avons 

trouve, en quantite appreciable, aucun compose alkyle. Nous en deduisons que la 

formation de l'enolate est lente et de ce fait, sans interet synthetique. Nous avons 

done entrepris la reaction d'alkylation non encore realisee des lactones pontees, 

obtenues par l'action des alkylmagnesiens primaires sur les anhydrides endo et exo- 

bicycloC2.2.llheptene-5 dicarboxylique-2,3, alors que certains travaux ont etc! consa- 

cres a celle des acides esters et &tones 
11-14 . 
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Dans le cas des lactones exo, l'alkylation se fait difficilement, quelle que soit 

la nature du reste alkyle. Dans tous les cas, nous n'avons trouve que des faibles 

quantites en composes alkyles et nous n'avons pu separer le compose ethyl6 qu'avec un 

rendement inferieur a 10%. 

Nous nous sommes done attaches a l'etude d'alkylation des lactones isomeres endo 

1_6 qui a donne d'excellents resultats et conduisit a la formation des lactones alkylees 

correspondantes 7-17. 

Tableau 1: ALKYLATION 

ALKYLES EN 

DES LACTONES TRICYCLIQUES PONTEES ET PREPARATION DES BUTENOLIDES 

2 ET 4. 

R R' Lactonesa Rdt Eb ('C)/torr Buteno- Eb ('C)/torr 
Alkylees ou F* (oC) lidesb ou F* (OC) 

C2H5- 

C2H5- 
n-C3H7- 

n-C3H7- 

'sH5- 
C6H5CH2- 

p-CH3C6H4CH2- 

p-CH3C6H4CH2- 

H 

H 

H 

'ZH5- 
C6H5CH2- 

CH2=CHCH2- 

C6H5CH2- 

C6H5CH2- 

C6H5CH2- 

'ZH5- 
p-CH3C6H4CH2- 

n-C6H13- 

C6H5CH2- 

3,4(OCH3)2C6H3CH2- 

7 85 140/.6 18 

8 85 110" 19 

9 85 148/.01 20 

10 85 99" 21 

11 90 219* 22 

12 90 164* 23 

13 90 191* 24 

14 90 204* 25 

15 60 1231.3 26 

16 55 88X 27 

17 50 139* 28 

781.5 

llO/.Ol 

86/.5 

120/.01 

163" 

121" 

96* 

127* 

102/.3 

114/.2 

110 

a Les rendements sont donnes apres purification 

b Les rendements sont de l'ordre de 90% 

Parmi les divers reactifs alkylants essay& sur les lactones disubstituees, nous 

n'avons observe aucune difference quant aux rendements reactionnels et a la duree de la 

reaction. Par contre, les lactones non substituees donnent des produits alkyles en plus 

faibles quantites quelles que soient la temperature, la duree ou encore la proportion 

d'alkylants utilises. Nous avons retenu la technique qui consiste a ajouter, goutte a 

goutte, a une solution de THF refroidie a -78'C contenant le LDA, une mole de lactone 

et une mole d'alkylant. 

Des resultats de cette etude comparative sur l'alkylation des lactones tricycliques 

pontees, il ressort que cette reaction peut @tre effect&e sur les adduit du cyclopenta- 
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diene et non sur ceux du furanne et qu'elle est favorisee sur des structures endo 

permettant une attaque exo de l'enolate exo. 

Les lactones alkylees endo 7-17, thermolysees dans un tube scelle a 280°C, con- -- 

duisent aux butenolides substitues en 3 (18-28). Cette methode appliquee a l'obtention 

11 de la lactone 17 peut etre utilisee pour la synthese des composes naturels . 
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Tous les composes ont ete purifies par chromatographie sur colonne de gel de 
silice et ont et@ caracterises par spectroscopic et par analyse elementaire 

1 Eb 0.6 14O'C; IR (film) 1765 cm-l VC=O; RMN 'H(CDC13) 6: 0,90 

(6~, t, J= 7, 5 HZ, CH~); 1,13 (3H, t, J=7, 5 Hz, CH3); 1,67 (8H, m, 4CH2-); 

2,38 (lH, d, J=3, 5 Hz, H-6); 3,0 (2H, m, H-l et H-7) et 6,18 (2H, m, H-8 et H-9); 

RMN13C (CDCl ) 6. 
3 + 

48,73 C-l; 49,53 C-2; 179,19 C-3; 87,87 C-5; 55,68 C-6; 

45,73 c-7; 136,24 C-8; 136,90 C-9; 50,85 C-10; 32,04 CH2; 30,73 CH2; 

24,73 CH2; lo,24 CH3; 8,26 CH3; 7,75 CH3; (m/e): 234 (M+), 169 (M+-65), 

66 (M+-168); Analyse: Calcule pour C15H2202: C, 76,68; H, 9,47. 

Trouve: C, 76,80; H, 9,53. 

18 Eb 0.5 78'C; IR (film) 1755 cm-l vc=o; 0,85 

GH, t, J=7,0 Hz, CH3); 

RMN 'H(CDC13) 6: 

1,18 (3H, t, J=7,0 Hz CH3); 1,83 (4H, q, J=7,5 Hz, 

CH2); 2,33 (2H, q. J=7,0 Hz, CH2); et 6,97 (lH, t, J=l Hz, H-4); RMN13C, 

(CDC13) 6: 173,6 C-2; 136,63 C-3; 149,79 C-4; 89,36 C-5; 28,96 CH2; 

18,67 CH2; 12,08 CH3; 7,81 CH3 (m/e), 168 (M+), 139 (k-29), 116 (w-57), 

52 (M+-116); Analyse: Calcule pour C10H1602: C, 71,39; H, 9,59. 

Trouve: C, 71,25; H, 9,70 
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