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Abba%aot: Gheaatty cLi,(,$aent phoduct di&Mbrrtioti wehe obntived in fithe heations 06 cyOeo- 
pentyL- and ~OphOp@nag~55i~ bhonidti w.iXh cy&ohe.xane-, cycLo hex-4-ene- and cycLo b&au- 
1,2 &cutboxy.fXc anhytidu . CycRopetiy&q~ne,&iw bhomide yieLded treduction phoduca2 ukth 
high. &tehheohQkktivtiity whaheti thy iAOphOpq~mUggneAium bhomide phovidcd the coh~ebponding 
trans titaeomtic ketoaci& via an addition eno&ztin pactin. 

Les reactions d'alkylma9nCsiens secondaires' avec les anhydrides bicycliques condens4s 

n'ont pas encore fait l'objet d'une etude systdmatique en ce qui a trait a la repartition 

des produits des reactions compdtitives addition-t+duction-enolisation. 

11 est bien connu, d'apres les nombreux travaux consacres aux cetones, que ces organo- 

ma9nesiens defavorisent la 

nolisation2. 

Dans le but de mettre 

dier l'action des bromures 

reaction d'addition au profit des reactions de reduction et d'e- 

en valeur ces reactions compdtitives, nous avons entrepris d'etu- 

d'isopropyl- et cyclopentylmagn6sium avec les anhydrides bicycli- 

ques condensds l-3 (eq. 1). Plus particulierement, nous avons voulu examiner les rsactions -- 

d'enolisation et de reduction sur les y-oxocarboxylates intermediaires I et II issus des 

reactions d'addition et de r@duction sur les anhydrides cycliques. Nous avons aussi voulu 

savoir si les lactones alkylees proviennent d'une reaction d'addition suivie d'une reaction 

de reduction ou d'une reaction de reduction suivie d'une reaction d'addition ou encore des 

deux processus. 

En effet, comme il a dt.6 prf!cedemment demontre, les anhydrides sont facilement reduits 

par les hydrures metalliques appropries, et conduisent selectivement aux lactols, lactones 

et diols correspondants.3-6 

Equation 1 
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TABLEAU 1: REACTION DES BROMURES DE CYCLOPENTYL ET D'ISOPROPYLMA8NESIUM 

SUR LES ANHYDRIDES BICYCLIQUES CONDENSES'. 

Anhydride RMgBr Lactone* Rdt 
Alkylee (%) 

;,F;$-** Rdt 
(%) 

Lactone' Rdt 
(X) 

(CH2)4CH- 4 50 - 10 26 - 16 2oa 

i-C3H7- 5 25 - 11 70 - - 

(CH2)4CH- I;_ 48 - 12 30 - 17 18a 

i-C3H7- 1 25 - 13 70 - - 

(CH2)4CH- 8 24 14 26 - 18 40b 

i-C3H7 9 5 15 50 19 40b - - 

1. 
a. 
b. 
* 
** 

Les rendements sont donnes apres purification. 
Lactones issues de deux reductions consecutives sur les anhydrides J_ et 2. 
Lactones issues de deux additions consecutives sur l'anhydride 2. 
Diastereomere trwzs preponderant. 
Cetoacide diastereotire tmns preponderant. 

La question se posa alors de savoir si par un choix judicieux d'alkylmagnesiens secon- 

daires, nous pourrions observer les deux reductions consecutives qui conduiraient aux lacto- 

nes non-alkylees via le lactol II (ou sa forme ouverte) et trouver l'origine de la formation 

des lactones alkylees. 

Les reactions ont et@ effectuees a la temperature ambiante en utilisant l'ether diethyl- 

lique comme solvant de preparation des organomagnesiens et le THF pour solubiliser les an- 

hydrides. Les resultats sont rassembles au tableau 1. 

L'examen du tableau montre une difference notable entre les deux organomagnesiens et 

une grande similitude entre les anhydrides 1 et 2. En effet, ces anhydrides conduisent a 
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la formation des lactones de reduction complete 16 et 17 et ne donnent les lactones dialky- 

lees qu'en tres faibles quantites (< 5%). Au contraire, l'anhydride 2 fournit les lactones 

dialkylees 18 et 19 en quantites appreciables et ne conduit pas aux lactones non-alkylees. -- 

Ceci demontre que la reaction d'addition sur le cetocarboxylate intermediaire 1. issu de 

2 n'est pas emp&hee et que la reaction de reduction est moins favorisee aussi bien dans le 

cas de cet intermediaire que dans le cas de l'anhydride z. 

En general, la reaction d'enolisation semble Btre favorisee avec le bromure d'isopropyl- 

magnesium quelque soit la structure de l'anhydride alors que la reaction de rCduction est 

favorisee avec le bromure de cyclopentylmagn@sium qui conduit Fi l'obtention des lactones al- 

kylees correspondantes. 

Des resultats de cette etude comparative sur les reactions competitives, il ressort que 

les anhydrides bicycliques 1 et 2 en presence du bromure de cyclopentylmagnfsium conduisent 

par une reaction de reduction 3 l'aldehyde carboxylate II ou par reaction d'addition au 

cetocarboxylate I. Ces composes intermediaires sont tous deux pr&urseurs des lactones 

alkylees 4 et 6. - - Nous supposons qu'il est de mCme, mais 3 des degres differents, pour tout 

alkylmagn&ien secondaire. Nous proposons alors un schema reactionnel qui represente l'en- 

semble des processus de reductions conduisant aux lactones. En outre, ces transformations 

sont sti?r@oselectives 5,738 . L'isomere 

4, 5 et 8 et pour les lactones 5, 1 et 

trans est nettement majoritaire pour les lactones 

9; le diast&?otire cis n'a pu e^tre iso- 

P 

1 Reduclion 

Schema 1 



1306 

16'" (Tableau 1). 11 en est de meme pour les y-cetoacides (10-15). L'isomere tmn~ -- 

est forme majoritairement et constitue le seul compose apres purificaton". 

Nous decrirons ainsi une methode facile et st6reosUective pour l'obtention des y- 

cetoacides tram (60-68% dans le cas du bromure d'isopropylmagn&ium). Les reactions du 

bromure de cyclopentylmagnesium presentent aussi une certaine importance synthetique car el- 

les conduisent ?I une lactone diastereomere (tmns). 

Remerciements. Nous remercions le CNRSG du Gouvernement du Canada et FCAC Hinistere de l'e- 

ducation du Gouvernement du Quebec pour l'aide financiere. 
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trarzs (3,3a) Isopropyl-3 hexahydro_3a,4,5,6,7,7a (3H)isobenzofurannone-1 2. Eb0,05 = 90- 

92'C; IR (film) 1775 cm -l; RWN 'H (CDCl,) 0.93 (3H, d, J=LHz, CH3), 0.98 (3H, d, J=7H, CH3), 

1.15-1.90 (9H, m, H-4, H-5, H-6, H-7 et CH(CH3)2), 2.17-2.44 (LH, m, H-3&), 2.52-2.78 (lH, m, - 

H-7&), 3.66 (lH, dd, J=2Hz, J=7.5 Hz, H-3); RMN 13C (CDC13) 178.06 (C-l), 88.97 (C-3), 38.07 

(C-7+), 36.49 (C-32), 30.18 (CH(CH3)2), 28.19 (C-7), 22.71 et 22.31 (C-4, C-5 et C-6), 18.46 - 

(CH3), 18.15 (CH3); S.M. m/e: 183 (M+ + 1) 182 (M+, 18%), 181 (23%), 139 (loo%), 111 (60%), 

93 (72%); Analyse: calcule pour CllH1802: C 72,48, H 9.95; trouve: C 72.59, H 9.78. 

Acide (methyl-2 0x0-1 propyl)-2 cyclohexanecarboxylique 1 tram 11. - 

F=85'C (ether-ether de petrole); IR (KBr) 3000, 1705 cm -l; RMN 'H (CDC13) 1.05 (3H, d, J=7Hz, 

Ui3), 1.11 (3H, d, J=7Hz, CH3), 1.44-1.98 (8H, m, H-3, H-4, H-5 et H-6), 2.61-3.11 (3H, m, 

H-2, H-l et CH(CH3)2), 10.88 (lH, s, OH); RMN - 13C (CDC13) 215.78, 180.36, 47.56, 42.80, 37.68, 

26.41, 25.68, 24.29, 23.21, 19.09 et 182.29; S.M. m/e: 198 (M+, 14%). 155 (92%); 81 (100%); 

Analyse: Calcule pour CllH1803: C 66.13, H, 9.15; trouvd: C 66.30, H 9.28. 
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