
Tetrahedron Letters,Vo1.24,No.27,pp 2749-2752,1983 0040-4039/83 $3.00 + .OO 

Printed in Great Britain 01983 Pergamon Press Ltd. 

PREPARATION D'ESTERS y-ETHYLENIQUES PAR ALLYLATION DU REACTIF DE 

REFORMATSKY EN PRESENCE DE SELS DE CUIVRE 

M. Gaudemar 

UniversitC P. et M. Curie, Laboratoire de Synthbse OrganomEtallique, 

4, Place Jussieu, bPt. F, 75230 - PARIS CEDEX 05 

Abstract : The Reformatsky organozinc compounds react easily with allylic halides 

in the presence of copper salts. The reaction is stereoselective and can be made 

regioselective with a proper choice of reaction conditions. 

Les esters Y-6thylPniques peuvent gtre obtenus rCgio et stereos6lective- 

ment par la reaction des halogenures allyliques avec le derive cuivreux issu du 

lithien de l'acetate d'6thyle.(') Mais il est necessaire, pour obtenir un rende- 

ment convenable, de travailler a basse temperature (-110') et d'employer un large 

exces d'organometallique (I,5 1 2 equivalents). Cette methode a et6 utilisee au 

tours de la synthese d'une pheromone. (2) 

Nous rapportons ici des resultats comparables observes dans le couplage 

des reactifs de Reformatsky avec les chlorures ou les bromures allyliques en pre- 

sence d'une quantite catalytique de sels cuivreux ou cuivriques. Notons que l'on 

ne trouve, dans la litterature, que peu d'exemples de reactions de zinciques d'ha- 

logenoesters avec les halog&ures : allylation et methoxymethylation du zincique 

issu du trichloracetate d'ethyle, (3) arylation et vinylation des reactifs de 

Reformatsky en prdsence de complexes du palladium ou du nickel, (4) ainsi que quel- 

ques exemples isoles. (5) 

Aucun couplage n'est observe lorsque le zincique du bromacstate d'ethyle 

est laiss6 pendant 24 h 1 temperature ambiante en contact avec le bromure d'allyle. 

En revanche, il suffit d'ajouter une petite quantite de chlorure cuivreux, de 

chlorure cuivrique,(6) ou d'acetylac6tonate cuivrique (acac)2Cu pour qu'une r6ac- 

tionl6gSrementexothermique se declenche immediatement. Les traitements usuels 

conduisent au pentsne-4 oate d'ethyle avec un bon rendement : 

d‘.\.,,, Er + BrZn /"\ COOEt 
5% (acac)2Cu 

> _/'\., \COOEt 

De faibles differences de rendement sont 

seur ; c'est l'acetylacetonate cuivrique qui donne 

2749 

Rdt : 82 % 

observCes suivant le cataly- 

les meilleurs rdsultats. 
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TABLEAU 

Couplage des zinciques de Reformatskya avec les halog&ures allyliques 

Zincique Halogenme 

BrZnnCOOEt WBr 

11 

II Cl 

BrZn OOEtd WBr 

Catalyseur : (ac.ac.),Cu 

Solvant 

‘ 

Produit obtenu 

ether 

II 

WCOOEt 

I, JG,,,, 

OOEt 

” 1 q+ooEt 

Eb'/mmHg Rdt%b RefC 

69-70147 82 (7) 

I, 70 " 

62-64112 66 (8) 

60% 59-60/12 ,1 

70 
40% 47-48112 ,I 

\ 

80% 
Gther 3 11 67 
DMSO 1 

20% 

&ther 

I I 

75% 

11 70 
25% 

Gther 3 

I 

II 
DMSO 1 

f 

gther ~COOEt 

II UCOOEt 

& 

i 

/ COOEt 

It 
( 

~--'COOEt 

i 95% 74 
5% 

63-65112 75 (9) 

76-77113 73 

60% 75-76111 

88 

40% 65-66111 

i 

70% 

30% 
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BrZn COOEt -Br 

II Br 

TABLEAU (suite) 

-,"" ~&xx: 

1. 

w.- & “COOEt 

11 

COOEt 

51-52112 

72-74114 

90% 70-71/11 

10% e 

I 70% 
11 1 11 

i 

30% 

95% 

II 

! 

11 

i 
5% 

72 

63 

71 

57 

71 

(10) 

(11) 

(12) 

a) Les zinciques sont pr6pares dans l'ether suivant la &thode n" 1 ; les r&&tats 

sent cornparables lorsque l'on suit la m6thode no 2. Ensuite, le DMSO est eventuellement 

ajoutd dans les proportions indiquees. b) Le rendement est calcul6 par rapport B 1'halogG 

nure allylique de depart. c) R6ference de l'acide, ou de son ester dthylique, suivant le 

cas. d) Les couplages effect&s en milieu ether-DMSO se sent faits avec de mauvais rendements 

chimiques ; les pourcentages des isomeres ne sont alors pas significatifs. e) Nous n'avons pu 

obtenir cet isomer-e B l'etat pur. 

Les dosages ont et6 effect&s par RMN du proton ; plusieurs mesures ont St6 faites dans 

chaque cas et l'on peut estimer la precision a t 5 %. 

Nos resultats sont group&a dans le tableau. Nous avons verifie (m6thode 

de decouplage en 'H-RMN 250 MHz) que la structure des esters obtenus etait E, done 

indspendante de la stereochimie du substrat allylique de depart. Une telle consta- 

tation a deja 6t6 faite (13) dans la, reaction des phosphates allyliques avec les nu- 

cleophiles en presence de palladium (0) 

Mode operatoire. 

Zinc - Une barre de zinc dlectrolytique est dbbit6e en tournures de 

0,l mm d'epaisseur. Ces dernieres sont transformees en petits copeaux dans un 

broyeur-mixer. Juste avant l'emploi, ces copeaux sent rapidement ecrases dans un 

mortier afin de creer des ar@tes vives. 

Organozinciques - Afin d'eviter l'emploi du mgthylal (5) , solvant onereux 

et long 1 purifier, nous avons mis au point dew nouveaux protocoles operatoires. 
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Les reactifs ont et6 testes a l'aide de la disthyl-c6tone (1 equivalent par rap- 

port au bromester). Les rendements an hydroxy-esters isoles sent de l'ordre de 

85 %. On op&e sous azote et dans un appareillage classique. 

Msthode no 1 - 0,ll atome g de Zn et 10 mmoles de LiBr set sont recouverts 

par 20 ml d'ether. On introduit 10 mmoles de BrCH2CH2Br. L'attaque du metal demarre 

rapidement par chauffage. On ajoute 20 ml d'ether et Porte 1 l'dbullition pendant 

15 mn. On introduit ensuite, en 30-45 mn environ, 100 mmoles de bromester dissous 

dans 20 ml d'bther, en maintenant 1'6bullition. Le chauffage est ensuite poursuivi 

pendant 15 mn. 

Methode no 2 - Elle est analogue 1 la prec6dente, sauf dans la phase ini- 

tiale : les 10 mmoles de LiBr sent remplacees par 100 mmoles de THF. 

Couplage - On utilise 90 mmoles d'halogenure. Une petite quantite de 

celui-ci est introduite dans le r6actif ramen h 25". On ajoute 2,5 mmoles de cata- 

lyseur, puis rapidement l'halogenure en maintenant le milieu I 25" par un bain 

d'eau froide. 2,5 mmoles de catalyseur sent de nouveau introduites et la prepara- 

tion est laissee 2 h P 25O. 

L,es traitements ulterieurs sont usuels. 
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