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sumnw~~. Ox&es od 3-aU29~-3-(1-hyci~wxycy~open@.U~t2an-2-oneb 
btcp heLLC..tkOVLJ in high y&C& @om 4,4-diaef2y~-~oxazoL-5-on~ and l-4-di(bhomomagntiiol 
bukne. Thade heAu& ahe in con&u& ti a%oAe obtined dhOt?I RMgX which pnoduced 
o&y Rhe cotinesponding 5-hydrroxy-Z-&oxazoCnen. 
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11 est bien connu que les trialkyl-3,4,4 isoxazolones-5 ne reagissent avec les alkyl- 

magnesiens primaires et le bromure de phenylmagnesium que par une seule addition sur le 

carbonyle, meme en presence d'un grand exces des reactifs de Grignard et 

ditions reactionnelles for&es. l-3 (Equation 1). 

11 a et6 demontre que, quelle que soit la nature des substituants sur 

isoxazolones-5 1, la reaction des alkylmagnesiens primaires s'arrete aux 

isoxazolines-2 2. La deuxieme attaque conduisant aux B-hydroxycetoximes 

n'a pu Gtre obtenue'. 
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Equation 

Nous avions observe jusqu'a present, que le 

vis-a-vis les derives des acides carboxyliques 

sous des con- 

les dialkyl-4,4 

hydroxy-5 

correspondantes 

di(bromomagn&io)-1,4 butane se comportait 

d'une fagon analogue aux alkylmagnesiens 

primaires et aux organomagnesiens aromatiques non encombres; les rendements comparatifs 

paraissent quelquefois mCme ?I sa faveur. 11 nous a done semble interessant d'etudier 

la reaction des dialkyl-4,4 methyl-3 isoxazolones-5 avec le di(bromomagn&.io)-1.4 butane 

afin de saisir, eventuellement, les differences des reactions de diaddition entre les 

resultats provenant de ce dernier et des alkylmagnesiens primaires. 

Dans la presente communication, nous rapportons les resultats obtenus lors de la re- 

action de cet organodimagnesien avec une serie de dialkyl-4,4 methyl-3 isoxazolones-5 

parmi lesquelles certaines ont et6 deja utilisees dans les reactions avec les RMgX. 
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Ces isoxazolones-5 trisubstituees ont et6 preparees par les methodes precedemment decri- 

tes basees sur l'action de l'hydroxylamine sur les a,wdimethyl, a,a-diethyl, o-ethyl, 

a-methyl, a-methyl, a-propylacetylacetates d'ethyle. 435 

Le di(bromomagnesio)-1,4 butane a et& prepare de la fagon habituelle6 en utilisant 

comme solvant le THF et l'addition du compose carbonyle heterocyclique a et6 effectue 

a la temperature ambiante par la methode dite normale et la reaction s'est poursuivie 

durant seize heures sous agitation magnetique7. Apres hydrolyse a l'aide d'une solution 

saturee de chlorure d'ammonium, nous avons trouve presque quantitativement, les oximes 

d'alkyl-3(hydroxy-1 cyclopentyl)-3 alcanones-2, sans la presence d'aucun compose en 

quantite appreciable correspondant a une hydroxy-5 isoxazoline-2 tetraalkylee, equa- 

tion 2. Le produit reactionnel est une oxime de configuration syn 3. La liaison C=N 

du cycle non conjuguee au carbonyle, reste inalteree comme il a et@ aussi observe dans 

les cas des reactions avec les RMgX.' 

OH 

la : R, = R2 = CH3 

lb: R, =R, =C,H, 

lc : R, =CH, ,R2=n-CIHI 

ld : R, *CH, ,R,=C,H, 
Equation 2 

Les oximes SZJ~ 3b et JcJ s'isomerisent tres facilement en anti get fi apres chroma- - 

tographie sur gel de silice, en presence des composes faiblement acides, ou encore par 

simple chauffage 
8-11 . Les oximes 3 et & sont plus stables et facilement wkristalli- 

sables. Elles ont ete CaractiZrisees par spectroscopic de RMN du proton et en IR par les 

bandes caracteristiques de l'hydroxyle de l'oxime. 9-12 
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Nous avons realise une autre serie d'experiences en utilisant une quantite stoe- 

chiometrique de di(bromomagn&sio)-1,4 butane et en effectuant une addition dite 

inverse afin de favoriser les reactions intermoleculaires et mettre en evidence le 

compose correspondant a ule monoalkylation issue de l'intermediaire 5. Les resultats 

trouves ont et@ identiques aux precedents: le di(bromomagnesio)-1,4 butane favorise 

la reaction de diaddition et conduit selectivement au produit d'annelation 2. 

De notre etude, il ressort done une difference tres marquee entre l'action du 

RMgX (3 Moles) et l'action du BrMg(CH2)MgBr (1.10 moles) sur les dialkyl-4,4 isoxazo- 

lones-5, plus particulierement au niveau des composes intermediaires 5 et 5. Nous 

supposons que dans le cas du di(bromomagnesio)-1,4 butane apt-es la premiere attaque, 

l'intermediaire 5 conduit a l'intermediaire 5 lequel se trouve sous forme cyclique a 

l'aide d'une chelation intramoleculaire de la deuxieme fonction organomagnesienne. 

Ce cas important de cyclisation intramoleculaire met en evidence les possibilites 

de notre methode d'annelation a l'aide des organodimagnesiens qui se revelent etre 

des agents puissants pour la synthese des composes cycliques fortement encombres en 

a-du carbonyle. 
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