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Abha3ac.t: Hi. h n~erreoh~Rec;tiwtiy u&b obhmved in the heation 06 hCxondaky &ky.&nxgntioiwn 
carnpauvldh Wtif b+cyceoCZ.Z.?Ihep~-5-ene-2,3-dicatlboxy~c anhydhide 1 and La&one 2 leadirg 
&e~ps&v&g to the &%m&.ion 06 Ltuti din&u~eomtic .!actonen and i%yAhho p&mxny-hecondany 
diob . 

La reduction des lactones en hemiacetals est une methode simple et efficace pour la 

synthese des dials' secondaires-primaires et indirectement pour celle des y-lactones substi- 

tuees.' Dans le but d'obtenir des y-lactones et des (5H) furannones-2 nous nous sommes inte- 

resses a utiliser la reaction des alkylmagnesiens secondaires avec les anhydrides et lactones 

cycliques et non-enolisables. Vu l'importance sans cesse croissante des phtalides3 et des 

(5H) furannones-Z4 ainsi que des composes qui‘ en derivent, et etant donne le peu de rensei- 

gnements dans la litterature concernant leurs reactions avec les organomagnesiens5, il nous 

a sembl6 interessant d'entreprendre la presente etude avec les composds l-,2,12 et 13 (Schemal). -- 
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transformer selectivement en lactol s'est averee inefficace6. 

En outre noUs avons VoUlu mettre en valeur la reaction des organomagnesiens secondaires pTus 

ParticUTierement dans le CZS de l'anhydride 1 adduit du furanne car toute tentative de le 

La lactone 2 est le produit 

donn6 le lactol correspondant 

lytique a conduit au lactol sa- 

itable. Ainsi la synthese des 

lactones monoalkylees repose sur l'utilisation des hemiacetals pontes. 

bns la Pr@Sente communication nous demontrons que les organomagnesiens secondaires 

reagissent selectivement et stereoselectivement avec l'anhydride bicyclo[2.2.l]heptene-5 di- 

carboxylique-2,3 let conduisent en une seule Ctape et avec des bons rendements aux lactones 

diastereomeres (3-5)a. (tableau 1). 

principal de cette reduction alors que l'anhydride substi‘tue a 

7a avec des bons rendements . Par ailleurs l'hydrogenation cata 

tur@ car l'hydrogenation de la double liaison semhle Ptre inev 
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Tableau 1: Reduction stereoselective des composes 1 et 2 

RMgBr Anhydride 1 Lactone 2 

Produit d'addi- Rdt* a** b*** Produit d'addi- Rdt* 
tion-reduction (%I (%I (%I tion-reduction (9) 

i-C3H7MgBr 3 79 95 5 6 72 - 

(CH2)4CHMgBr 4 85 80 20 7 75 - 

(CH2)7CHMgBr 5 85 85 25 8 77 - 

Les rendements sont @values 8 partir des produits isoles par chromatographie 
** a: Lactone diastereoisomere tiati (% ratio) 

*** b: Lactone diastereoisomere cti (% ratio). 

L'introduction du groupe R secondaire s'effectue principalement du me^me Cdt6 que les 

hydrogenes de la jonction des cycles'. 

Les diols ObtenUs par l'action de ces m@mes organomagnesi'ens sur la lactone 2 sont 

constitues aussi d'un diastereomere. L'introduction du groupe alkyle se fait avec une trh 

10 
grande stereoselectivite . 

La thermolyse des diols 6, 7 et 8 a dorm@ les diols correspondants de Configuration - - 

cd 9 a 11. 

La stereoselectivite marquee obtenue dans ces reactions nous permet de faire T'hypo- 

these generale que les composes 

qu'une reaction d'enolisation. 

Ces resultats inattendus 

daires a partir de la lactone 2 

adduits du furanne subissent une reaction de reduction plut6t 

concernant la formation selective des diols primaires-secon- 

nous ont incites 2 etendre notre etude au phtalide 12 et a - 
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l'anhydride phtalique 13 afin de fournir une voie de synthese de dihydro isobenzofurannes - 

substitues et de phtalides (schema 2). 

L'action des organomagnesiens secondaires sur le phtalide 11. a montre aussi une tres gran- 

de selectivite en ne fournissant que les diols primaires-secondaires correspondants 14 a 16 - 

alors que l'anhydride 13 donne un melange des lactones alkylees 17 a 19 et dialkylees 20 a -- - 

22 (Tableau 2). - 

Ii 

12 R - i-C3H7 14 

R = (CH21,CH 15 

R z (CH21sCH 16 

17 - 

18 - 

19 - 

13 - R = L-C3H, c 

R - (CH$,CH 18 

R = (CH&H !.? 

20 - 

21 - 

22 - 

Tableau 2: Etude comparative de la reaction de reduction du phtalide 12 - 

et de l'anhydride phtalique 13 avec les organomagn&iens secondaires - 

RMgBr Phtalide 12 - Anhydride phtalique 13 

I 

I 
Produit d'addi- Rdt* Produit d'addi- Rdt* Produit d'addi- Rdt* 
tion-reduction (%) tion-reduction (R) tion-addition (X) 

i-C3H7MgBr 14 78 17 20 20 57 - - - 

(CH2)4CHMgBr - 15 88 I - 18 45 - 21 27 

(CH2)6CHMgBr 16 85 - 
I 

79 43 22 30 - - 

* Les rendements sont evalues a partir des produits isoles apres chromatographie sur colonne. 

Les rendements Cleves en produits de reduction (form& a partir de la lactone 12) compares 

a ceux form& dans le cas de l'anhydride 13 indiquent que la fonction alcoolate primaire en - 

position O&LO influence la selectivite et favorise la reaction de reduction du groupe carbo- 
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carbonyle cetonique que ne le fait le groupe carboxylate. 

Cette selectivite accrue des reactions des organomagnesiens secondaires dans leurs reac- 

tions avec les lactones rigides non enolisables fournit une voie de synthese des diols pri- 

maires-secondaires a hauts rendements. 
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Apres chromatographie sur colonne de gel de silice nous n'avons pu isoler les lactones 
CA (3 a 5) que dans le cas de la reaction avec les bromures de cycloheptyl- et cyclo- 
pentylmagnesium. La determination de la structure de chaque lactone diastereoisomere a 
ete basee sur le deplacement chimique et la constante de couplaqe du proton. 
La chromatographie sur colonne de gel de silice du melange reactionnel n'a donne qu'un 
diol diastereoisomere. AprPs oxydation par le reactif de Jones, seules les lactones 
thati ont CtC obtenus (3-5). 
c&(hydroxy-1 mdthyl-2 propyl)-2 hydroxymethyl-3 oxa- bicyclor2.2.llhepthene-5 (5) 

Purifie par chromatographie eclair en utilisant comme eluant l'acetate d'ethyle: ether de pe- 

-1 
trole (60:40); Rdt = 70% F = 79'C (ether-ether de petrole), IR (CHC13) 3370, 1010 cm , RMN 

'H (90 MHz, CDC13) 6 0,88 (3H, d, J = 7.5 Hz, CH3) I,06 (3H, d, J = 7.5 Hz, CH3), 1,73-2,13 

(3H, m, CH(CH3)2, - H-2 et H-3), 3,66-3,96 (3H, m, CHOH et CH20H), 4,39 (2H, s, OH), 4,70 (IH, - 

S, H-4), 4,82 (IH, s, H-l), 6,44 (2H, s, H-5 et H-6); RMN 13C (20.1 MHz, CDC13) 6 136,46, 

135,95 (C-5 et C-6), 82,24 (C-l), 80,70 (C-4), 74,30 (CHOH)' 63,73 (CH,OH), 45,44 (C-2), 43,17 - 

(C-3) 32,24 (CH(CH3)2), 20,34 (CH3), 14,19 (CH3), Anal. talc. pour C,,H1803: C 66,63; H 9,15. - 

tr.: C 66,78; H 8,96. 

Methyl-5 hexene-3 diol-1,4. (2). Ce diol est obtenu par une simple thermolyse du compose 3 

en chauffant .!l 195'C. Rdt = 90%; Eb = 160°C (20 mmHg); IR (film) 3375, 1635, 1015 cm -'; RMN 

'H (90 MHz, CDC13) 6 0.85 (3H, d, J = 7.5 Hz, CH3), 0.91 (3H, d, J = 7.5 Hz, CH3). I,71 (IH, 

m, CH(CH3)2), 3.91 (2H, s, OH) 3.95-4.38 (3H, m, CH2-OH COH), 5.45-5.90 (2H, m H-2 et H-3); - 

S.M. m/e: 112 (M+ - H20, 13%), 69 (100%); Anal. talc. pour C7H1402: C 64.58; H 10.84, tr.: 

C 64.73; H 11.02. 
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