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DIrrLa Action entre un Why& et un Lmkte dtalliquc (Mg. Ii) dans un dvaat qdque donne fks &- 
ok dkstMoiin&res dent ks propwtinns. sous contdc cinttiqw. varknt fortesKnt en tondun de k rtructurc 
des *tifa @om&k de Ivnukte et effets wiques des tubstituants akoyks). Lcs stMos&3ivitcs obselv6es 
s’expliqucnt bkn dans I’hypoMse d’un mu&k 1 pnnt cationiqw et pcrmettent de pdciser ks conformations dans 
I’dat de tlansitiun. 

A&net-The reaction between an aWeby& ad a metal enokte (Ms. Ii) in an aprotic wheat gives dhs- 
Weonwic ketols formed under kinetic contrul in proportions sbDpdy dependent on structure (leomeiry of the 
enolxte ad stcric e&&s of the alkyl tubstitwnts). T%e observed staws&ctivitks are accwntai for by a 
ban&ion sue with a dunk aidp. Conformotiolnl aspects of tbe activated compkx are discussed. 

La condensation aldolique, pcmwtmt la cdatioa dime 
liaisoncarbonecubone.estunedeshctionsdebasede 
la chimie organique, et, au sew3 strict, elle’consiste en la 
rhction entre un tnolate et un aMhyde ou une c&one. 
Pour une analyse exhaustive des recbercbes qu’elk a 
suscith, nous renvoyons A des mises au point f&es 
rtcemment.“’ 

Bien que l’btroite dcpendance entre l’mttrct 
syntbhiq~~ de la ttaction et ks structures en prhence 
ait c1c maintes fois soldig&, peu d’&udes systhla- 
tiques des effets de substituants ont Cti entreprises, et 
elks n’ont g&e contribu6 B la connaissance de l’acte 
rhctionnel hi-mfme. hns ce but toutefois, divers 
auteurs ont trait4 des ensembks plus ou moins im- 
portants de structures pour en dcfinir l’incidence, tant sur 
la r6gio!Aectivit6~ que suf la stcrto*tivitc: sans 
toujours se soustraire aux probkmes de contriile 
cinCtique. d’existence de p&quilii (aldolisation 
catalyste), voire de stnlctwe de 1’ %olaw. ParaUk- 
ment, il faut signaler que. pour des r&actions apparent43 
commc les Actions de Reformat&g ou de Ihrxens,6 
cet aspect structural a re-g une attention soutenue, tout 

Wet adck fait partk de la tb&se de &ctora~ d’tmt de P. 
~enm~. qui m routen~e pr~elnincment devant runivmitt 
Pari! VII. 
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en se hemtant parfois aux ambiguitCs Cvoqu6es plus 
baut, au niveau de l’interprhtion des r&Mats. 

Notre ambition hait d’acc&kr A une compr&ension 
plus fine de la condensatioa aldolique, par k biais d’une 
ttude de la stcrcostkctivitc en fonction de la nature des 
radkaux alcoyks 5x6s sur ks grwpes fonctionnels 
antagonistes. LhpprCciathn des interactions eotre ces 
substituants et de kur effet sur k dhulement de la 
r&action devrait permettre de mieux cerner ks carac- 
thistiques de Mat de transition. Pour celr, nous avons 
0pM en milieu aprotonique, en faisant rtpeir sur des 
aldhydes (ou des c&ones) des cnolates prcfonncs. 
Notre travail cordhe et complete l’analyse de l’al- 
dolhtioa faite pr&Memment au laboratoire sur la r&c- 
tion baswhly*, oti intewknnent des prt- et post- 
6quilii a&k-base. L.cs contrh cin&ique et tber- 
modynamique avaient Cti dt5nis et ks effets de cation et 
de Avant avaieot permis de p&her le mhnisme: 
en outre, il a Ctt r6alisC une Ctude cinhique quantitative s4tr 
uo systhc rdactioonel modtIe.‘ 

Nous awns adopt& comme &&on de base, la 
condensation de I’bnolate bromomegntsien de la tri- 
mCthyC21S cyclopentanone sur I’tthanal, effectu6e dans 
I’Cther Ctbylique, l’tnolate &ant engendr6 par actioo du 
ma&shun sur la bromo-2 trimhhyl-2.5,~ cycle- 
p0tanom. 
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Cette r&action remplit un certain nombre de conditions 
n6cessaiw pour I&de des effets de subs&ants sur 
l’aldolisation, et que nous allons analyser bri&vement. 

Sysrknc n?actionnd simple. Nous avons utilid un 
syst&me rdactionnel limit& B la settle &ape de conden- 
sation, ce qui ne pent &re rblis4 pour ks r&actions 
basocatalys6es oil k mdconnaissance du pr&pril~Ere 
d’tnolisation hypoth&que la d&emunatioo des consuintes 
de vitesse de condensation et des ~Igios&.ctivitC (mais 
non des stMos&ctivitcS). De plus, nous nous sommes 
assur&s que le bilan des c&o&s n’est pas perturb4 par 
des Cvolutions ultcrkures: polycondensations (ks 
Cctolates Ctaot encombrts, voire non tnolisabks) et 
dtsbydratations (Ggnillantes ou t&s lentes dans ks 
syst&mes Ctudi~s). 

Milieu rtactimnd. L’thmb des effets de substituants 
apparaft ds compromise par I’emploi d’un milieu pro- 
tonique, d k condensation cooduit B un 6quilii 
souvent dcfavorabk aux cttols form&, surtout si ks 
structwes sont enunnbr6es. Par cootre, k protocole que 
nous avons adopt4 (milieu aprotonique, le m&al &ant k 
magnhium, ou k lithium) r&out ce problhe, comme 
I’ont dcjh soul@ House et uL9 A titre d’exempk, 
signalons que la &action cotre tRuCOCH2tRu et 
tRuCH0. irrMisabk par catalyse basique. est ainsi 
effecttnk avec un remkment de 74% en prcduit isok. 

Contrrble cinctique. Toutes ks rbctioos examin6es 
sont essentiellemeot rdversibks et la vitesse d’dquili- 
bration dcs c&ohs est fonction de kur structure. Glo- 
b&meat. eJk est d’autant plus grande que I’ensembk 
4~s r&act& devknt plus encomb& c’e-sthdire que les 
contra&s sthiques dans ks dtoktes soot plus in- 
tenses. Toutefois. il a CtC possible de dhermioer ks 
st6r6oshctivitcs cinbtiques, cara&ristiques des Ctats de 
transition, avec une prhion accept&k. par I&de des 
proportioos de dtolptes en fonction du temps et ex- 
tmpoktkn des rdsultats au temps x&o. 

&ncrun de I’btolatc Le d&iv6 mttallique oppo& au 
&rivt carbooyk est habituellement ddsignd sous k nom 
dbolate, mais cette convention n’aflirme en tie0 sun 
caract& &n&all~. 11 est Cvident que k connaissance de 
cette emit4 rcaCtioot& est psimordiak pour tome in- 
terprCtation mbnistique de l’aldolisation, ks dtrivts C- 
et O-m&allCs &ant, o priori, susceptibks de compurte- 
ments tr&s diWents. Nous avons p&is4 ce point” en 
montrant la rbalit& de la structure Cookte et en excluant 
l’hypotbbe d’une r&-action par I’interm&&e d’un d&iv& 
C-mdtalk en @ilii avec k compos4 O-n&allC.‘~ 

R&ction de base: stltdoskkctivitb cinbtiqur et inter- 
pn?tation 

Pour notre syst&me r&ctionnel de base (bquation (1)). 
nous avoos observe, sous contile .ci&ique. B 0°C. une 
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tr&s Dette sttrtosckctiti: 935% de cctolate thrh (2- 
J&S; I’-JU) et 6.5% de c&late Crythro (2- R,S; l’- 
SJO. L’Cquilihation. t&s leote, conduit A uo enrichis- 
semeot en isombre Crythro (20% aprhs 20 jours. B 
temphture ambiite). 

Ce r&&at s’explique aishiot A hide d’un mod&k 
&&at de transition: qui a Ctt propost B partir dVtudes 
stMochimiqucs en fonctioo du cation et du solvant, et 
que nous avons confort~ depuis, en appo3tant des 
arguments exptrimentaux nouveaux B la participation du 
dCrivt m&allique sous forme tnokte, Cvoqu& ci-dessus, 
et B I’intervention d’un pont cationique.‘~ Se100 ce 
m&k. I’aldolisation est considtrde cornme l’attaquc 
d’uo holate sur un carbonyle; l’approche se fait dans un 
plan perpendicukire g celui du carbonyk: k m&al de 
Molate est cootdim! g l’oxygbe de l’alddhyde (ou de la 
c&one), fonnant un pont cationique, si le milku est nun 
disseciant. 

Aim& lots de la r&action eatre l’bnokte de k tri&hyl- 
2,2,5 cyclopentanone et lWanal. ks interactions, entre 
le tnbthyk de I’aldChyde et k cyck (notamment un des 
m&byks en position 5) appwahent d&erminantes et 
defavoriseot Mat de transition &ythro (Pii. I, avec 
R=R’=MeetR’=H). 

Sur les structures d’Cnolate et de d&iv& carbnyk de 
la r&action de base, nous worn effectu4 des variatioos de 
sul&ituants R, R’ et R’ 6x4s sur les carbones prochiraux, 
qui vont former entre eux we nouvelk liaison, a6n 
d’&tdier kur effet sur k stMos&ctivit~ cinbique. 
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lnfiwnce de la stmctan da d&iv4 cahanyl R’COR 
La stMos&ctivitc d&end fortement de la distance 

eotre k carbonyk et k site de substitution. 
StMmRtctivit~ et substitatian da. cahone en a du 

catbonyk L’taolate bromoma&skn de la trimtthyl- 
225 cyckpeotanone a Ctd oppo& dans I’tther Cthy- 
lique. it 0°C. 1 lManal, au propanal, au m&Jryl-2 pro- 
panal et au dimcthyl-23 propanal (bquation (2) avec 
R=Me,R’=H).AmesurequelatailkdugreupeR’de 
l’aldcbyde R’CHO augmeote, k sti&s&&it4 
cir&iqw tMo croft (Tabkau 1). 

R 
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Tabkau 1. Stmtivittr cinttipun en fonction de ls smwturc de R’COR’tEtP - 0°C) (40 (2) MC R = Me) 

R’ m Et iFr tBJ * ihlmom 

R H H ‘II It m H It 

tttx60 93,s w,o 97.0 > 99 72.5 93,s w,o 

Pour R’ = tRu. R” = H. il n’a pas CtC possibk de donner 
une vakur p&&e, car I’Cquiliin est tr&s rapide; 
toutefois nous avons pu nous assurer que sous contrbk 
ctitique, k mClange des c&olates contient plus de 99% 
d’isomhe thrh. II est h remarquer qu’avec cet exemple, 
nous nous situons B la limite d’application de la m&Me 
reposant sur hnalyse des stMoshcthit~s, les propor- 
tions de c&l Crytbro infhieures B 1% &ant dlciles P 
apprbcier de man&e sigoificative. 

Cette Cvolution de la sCkctivitt est logique en consi- 
&ration du modtle d’ttat de transition (voir Fig. I: 
R = Me. R’ = H). En effet, plus R’ devknt gros. plus ses 
interactions aver k cyck d’une part (8,‘). k mhhyk en 
2 d’autre part (&*). sent importantes. Les interactions 
ks plus accent&es &ant celks avec k cyck. plus 
encombrant que W-2. il en hulte que la formation du 
c&oh Crythro est davantage dbfavorih 

L’analyse des rhdtats en fonction du param& 
sttique E, de Taft” conduit B une relation linhire 
satisfaisante entre E, et lo8 k& = log(T/Eh4 (FB. 2). 
in&ant k point R’= H (avec HCHO. on a une 
dCgh&escence de la diastMoisomtrie et h kr/ke = 0) 

Ios k&e = -092. WRY - E.(H)I. (3) 

Cette corrhtion. Ctablk sur quatre points (R’= H. 
Me, Et, iPr) donne une valuer recakukk pour tRuCH0 
de 99.7% de c&date thrco dans le mClpnpc cin&ique. 
colhnte avec la valeur exphimentak ( z~ 9996). 
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tNous potivons rdier nos cxptricnm IUX rbctio~ basoa- 
talys&s(MeOti)prkbhisdehcon&qrrtionentrebti- 
aCtbyl-2.25 cydopentananc et k m6thyi-3 batand” pour 
Iquclk. sous conWe circtique. on I 22% & c&d tMo en 
m&u d&o&at (U&H) et 9096 en milieu ma dissacht 
tl’HF/McOH: 9/l). Cette de& vakur est pro& de cdk 
obsefvte dam MI conditions. coolw il hit l8bamdk de s’y 

Pour augmenter k poids de ces observations. nous 
awns opposC h l’bnolate. ks c&ones R’COMe (R’ = Et. 
iPr). Avec R’ = Et, nous n’avons pu Werminer ks pro- 
portions des cttds diastCrCoisom&res. de propriMs trop 
voisines. II convient cependant de tippekr que pour la 
r&action bawcahlyste entre la cyclopentanone et la 
butanone (cttols correctement dilWencits) kT est peu 
da&rent de kE? Par contre. pour R’= iPr. la CPV a 
permis la ddtermination des stCrCos&ctivitts (Tableau 
1). 

Les vakurs obtenues vtrifknt la relation (4). g&&al- 
isation de la relation (3). 

Iog k&z = -0.92IE.W) - E.(R’N 

avec EW < ILW) 

(4) 

La pente de cette droite Ad = -0.92 reprCsente la 
diflCrence de sensihilitt h l’effet sthique de I’aldhyde 
(ou de la c&one) entre ks deux hats de transition tlho 
et hythru (pour I’hlate bromomaghkn de la tri- 
mhhyl-225 cyclopentanow). Ceci cxprime aussi. eu 
@ard au mhnisme propod. que k groupe R = Me de 
I’bndate est moins encombrant que la partk oxyghte 
(cycle) du r&me Cnolate. 

StMosHecticit/ et snbstitwtion du cahr en 4 du 
cahonyk Si maintenant nous envisageons une variation 
de la substitution sur Ic carbone en /3 du carbonyk, la 
corrtlation Ctablk cidessus n’est plus vbriMe. En effet, 
on observe sensihkment la mfme sttr&&kctivitC 
cin&ique pour k propanal. k m&thy13 butanal et k 
dimCthyC3.3 butanal (Tabkau I). Ce comportement est 
tout-&fait aruhgue & celui renconti dans lWude de la 
r&ios&ctiviG de l’aldolisation” et suppwte la m&me 
interpr&ation.t 

Dans Mat de transition, on doit cnvisager l’existence 
d’une conformation particulihe du groupe R’ de I’al- 
dhyde, induite par I’approche ck I’tnolate. Si R’= 
CRldR3 est primaire (R2 = R3 = H). la composante R, se 
place dans une position opp&e P I’attaque (Fe 3) et. de 
ce fait, son interaction avec I’holate est tr&s rCduite, si 
non m$ligeable. 

Une telk reprhentation de Mat de transition est en 
accord avec ks considhtions de Felkin et al.” A prow 
de hduction asym&rique dans ks additions nuclto- 



philes sur k carbonyk: ces suteurs tuettent l’accent sur 
I’importance des contra&s de torsion et proposent des 
conformations d&al&s dans ks Ctats de transition. 
R&emment, ce point de vue a 614 CtayC par cakuls ob 
initio &veloppCs par Nguyen Troqg Anh et Einstein.” 

II apparaft done que ks groupes C&R, ont des E, 
effectifs diff4rents des vakurs ttablks par Taft. Ces 
observations sont Ii&s A I’aspect confonnationnel mis 
particuli&ement en lumi&re par Fujita et a/.‘* dons kur 
analyst des E. et sont pro&s de celks de Kingsbury ci 
al.:’ cei &hers numtrent en particulkr qtk. dans la 
solvolyse d’une strie de ~Allorosulfures, ImoPe (E= 
- 1.74) correspond B un pararnbtre effectif E, = -0.05 - 
E.(Et) = -0.07. Pour notre part, cet &art aux donn&s de 
Taft s’intcrprtte aistment et at fort concevabk. vu que 
notre mod&k Actionuel est tr& dilf4rent du syst&me de 
&tInition des B.‘” 

ln~mtce de la stmtun de I’holatc 
!3ur le m&lc rtactionnel cyclique d&i plus haut 

(eqn 2). rums avons examiuf la variation du substituant R 
6x4. en position a de CO, sut le carbone pro&al qui. 
en se liant au carbone prochiral du carbonyk 
antagoniste. va cr&r la diasttr&isom&k. LA encore. il 
convient de distinguer la famille des structures cor- 
respondant A la substitution du carbom C-l du gtwpe R. 

Pour unupkter I’analyse des effets de structure, nous 
avons ensuite cnvisag& en abaudonnant k modtk 
cyclique, l’incidence de la g&on&k de la doubk liaison 
Cnolique d,‘une part, et celk d’un changement de substi. 
tuant sur k carbone en a’(non CnolisC) de la c&one. 
d’autte part. 

Sthfosllmicit~ et substitution de C-l de R Nous 
avons observt I’tvolution de la stMosClectivS 
ci&ique en fonction de R, en opposant ks divers 
Ctites bromomagntskns de dim&yC22 akoyl-5 
cyclopentanone h l’&hal. La dmc s&k de rhctions a 
Cti effectuk avec le m&hyl-2 butanal et conduit B des 
rbsultats tr&s voisins. confirmant ainsi ceux obtenus avec 
Mhflnal. 

@and R vark de Me B tBu, le taux de Cctol thr4ot 
dccroit pour devenir infcrieur B 5096 en passant de Et B 
iR (Tabkau 2). 

Tabkau 2. !MrhkctivitC ci&iqwa en fonctbn de la ttmc- 
m de I’hohte (Et@ - lPC) ckqa (2) avec R’ - Me et R’ = HI 

R n8 Et * tm ial 

tttdo 93.5 87.5 46 29 80 . 

Le sens de variatkn de la stMos&ctivitC sat cehti 
attendu d’ap& ks sccbcmas d&at de &an&ion prop&s 
plus haut (Pi I : R’ = Me. R’ =‘H): l’encombrement 
croissant de R atfocte surtout Mat a&C U&o gTe 
(interactkns R-R’), qui devknt de plus en phts 
&favori& par rapport B L’. 

D’autre part, on observe un atumtissement progressif 
de l’effet st&ique de R, partkuli&ement net quaud R = 
tBu, ce qui est itlustrc par I’analyse de log k-&u en 
fonction de E, (Fu. 4): pas de relation Waire (pas phts 
d’ailkun qu’avec k param& polaire ~9 et concavti 
verskhaut. 

-2 -I 0 

E,(R) 

Fig...lamwnce&hrtnrctmedeI’4nohtebrowwrldriendc 
h lrinhbyi-23J cycbpeat8Moc. 

L’bypotMae la pks raisomutbk. pour expliquer cet 
amortissement, consiste A envisager, au niveau de Mat 
de transition, une mod&a&t d’ordre conformationnel 
autourdelaliaisoncarbotmcuboneentraindesecr&r. 
L’effet inducteur donneur, croissant de Me B tBu. est 
susceptibk de provoquer un rel&chement du pont 
cationique. aussi bkn par atGmatioa de la charge ap 
parente du mag&sium de l’tnolate-ce magnfsium 
devenant un ligand moins efficace pour le carbonyk de 
I’ahkhydb, que par augmentation des interactions 
dipokires CO-CO (charge plus importante sur I’oxygune 
de IXnolate). 

Ceci correspond B un accroissetuent de l’angk (C = C. 
C = O), alknt darts k sens d’un soukgement des inter- 
actions stcriques cntre R et R’. 

Ainsi, Mat active tbr&o se trouve rekuvement mains 
d4favorisC qu’escompd, en passant de R = Me B tBu: la 
dimiiution des interactior~s IVR’ n’y est que partielle- 
ment contrariCe par k rapprochement de R’ du cyck et, 
de plus, darts Mat de transitko &ythro, les interactions 
entre R’ et k cyck sont Kgtrement accentuteJ par k 
rapprochement de R’ et de Chfe~ (Fig 5). 

Les effets de cation et de solvant n’in6rment pas cette 
hm. 

En effet, k passage de Mglh h Li. dans I’ttlw tthy- 
lique, ou une madd3hon de la solvatation du m&al (Ii), 
enpassaotdeEt~BHMPT,auneinfluencetimitksUr 
la stit6odkctivitc (Tableau 3). 

wasces~,I’ouvunae&I’~(c-c,c=o~,qui 
~omspond i unc minimisatkn des interactions tkctro- 
statiques. n’est plus assocke i un wukgenmnt des effets 
s&quell dans f&t & tmnskkn two (darts gr* lwoip 
nement entre R’ - Me et R = Me est lion de compenser la 
contrainm due au rapprochement entre R’ et le cyck). 



Fm 5. iMet de h aubatiMka (!t, del%&aIe&,I’ confor- 
uutiondcI’ttrtdalnaubon 

Par ailkurs. 1’hde spectroscopique des clwlatcs’~ 
atteste que k d&iv6 mhallique, qoel qw soit k 811bsti- 

~talcoykRwkmttal(Liou~,estO-mttall6et 
que l’hypothh d’une pew de caracth sp’ du carbone 
prachiral de l’hokte, en passant de R=Me i R=tBu, 
est il6carter. 

stkbas&ctiDiti et snbstitvtioa de C-2 de R. Nous 
lwl!JsolMlcslimit6s~examiacr k cas de l’iibutyl-5 
dimbhyl-22 cyclopentanone: Sa coadensation avec 
1’6thal&lmeunm6langccio6tiquedec6tolscoatenaat 
8096 d’isu&re thh, cc qui correspond a un comporte- 
ment&R=iBuvoisin&celuideR=Et. 

Coauw escompt6, on retmuve k &me aspect con- 
forlBathA que pour I’awlyde (R = Me: R’ = CHZR, 
et R.-H). Len de hppmche du d&iv6 carbwl6. k 
prolrpeiR’dei8useploceeppositiolipntide~~ 
minim&r les interactioas st6riques. 

V@cation de co e&ts snr i mod& 
ufiphat~uc. Parallbkment Q nos exphknces sur k 
m&k cyclique, naus avons 6tudi6 k variation de R et 
de R’ sur k mo&k alipbiquc suivant. 

tEhl\ /H + I?’ CHO -tBuCOCHRCHOHI 
.C=C (5) 

mlgo’ ‘R 
. _ 

thrdo + 6fythro 

Lc gruupe tBu impose la st6rhchimk Z B tous ks 

La r6action de r6fCrence entre k di&hyl-2.2 
pentanone-3 (R = Me) et k di&hyl-2.2 propannl (R’ = 
tBu) donne spcciesue- la p-a-w-UMRs),6,6 
heptanol-5 (Rs) one-3 (&ol6rythro). 

Nos observations (Tableau 4) soot tout-A-fait en ac- 
cord avec ks conclusioos que ~~)us venoas d’exposer. 
Tout&is, si ks effets sont simhires ils sont plus 
marquts et, de ce frit, nous pkceot souvent en &hors 
des limites de valid& de la m&bode, I’analyse des 
stcrtostkctivit6s n’6tant plus +ilkative pour de9 
vakurs supcrkures B 9996. 

Lea deux mud&s, cyclique et alipbtique. sent 
dhilkurstr&sprochesbkoquecesdeuxblates,R- 
Me, opposh B R’CHO, condukent B des st6r6o s&c- 
tivith importantes, respectivement thr60 et 6rytbo. cette 
di%rence cst uniquement due A unc convention de 
nomcaclature, ks types d’interaction &ant ks mhnes 
dans ks deux cas. 

L’effet du cycle est 6quivaknt P l’effet du groupe 
tehbutyk. L’exp&knce suggbre &me un effet plus 
accentut! de tBu, cc qui est raisonnabk si I’oa umsi&re 
k restricthn de I’orkntatbn des deux astthyks g&h&3 
due h la structure cyclique. Evidemmeat ks &for- 
mations angukh iuiuitcs par k cyck seraient P pren- 
dre en corn+ dans une comparaison plus fbre entre ks 
deux mod&s d’hlate. 

Ccs r6sultat.3 (Tabkw 4) nous permettent done de 
co&raw sur un mo&le acyclique I’incidence des 
!N&btiODSCOUCtp~~derarbotKSpr~.EO 

palliculicr, kfl s&ctMtb obscrvte~ pour ka cun&n- 

sation entrc MeCHO et tBuC (OMgBr) = CHR[R = Me, 
iR, tBu] mootrent une abmce de Ii&a& de la relati~0 

10~ MB = f&) et un +sment de I’effct stdrique 
quaod Es d4croit.t 

100 loo 29 0 89 9-l d loo loo 100 go 20 



II est. en outre. inttressant de noter la variation de la 
sensibiliti de la st&6o&ctivitc B I’effet sthique de 
IWdChydc: quand on passe de MeCHO A tBuCH0, R 
s’avhe moins encombrant que la partk oxygh& de 
I’holate quand R = Me (mod&le cyclique: &= -0.92). 
mais plus encombrant quaad R = iPr ou tBu (modtIe 
acyclique: 8 = +0.23 et > +0.9 respectivement, tvalu6 
sur ks 2 points correspondant A R’ = Me et tBu). 

Sth?os&ctiuit~ et gkomirric de I’hlatc hns la 
mesure OII il est Ctabli que le dtrivt &aUique rhgissant 
sur le carbonyle est un Cnolate. il est &dent que la 
position cis ou trans, par rapport B I’oxyghe, du substi- 
tuant R 6x6 sur le carhe prochiral C. d&ermine la 
st&ochimk de la condensation. Ainsi. daus sa r&&ion 
avec k dim&byl-2.2 propanal, l%olate litbkn trans (z) 
de la pentanoac3 donne sous coat&k cinhique. 88% de 
Cctolate Crythro alors que IUnolate cis (E) en donne 4896 
(solvant: et&: B = -WC). Les deux Cnolates 
stCrhisom&res ont 616 obtenus par action du mCthyl- 
liium sur les Cnoxysilanes correspondpnt.9. 

L’interprhtion de ccs biians st.&rhchimiques nous a 
conduit B envisager un an& diMre (C=C, C=O) 
suptrieur A 60”. en raison de la rCpulsion &ctrostatique 
entre les deux oxyghes? les interactions daos ks 
difftrents &ats de transition diastMoisom&es sont 
schhatish dans la Spun VI, aver I’bypothhe d’un 
angk (C = C, C = 0) = 90”. Cette explication at cobcreate 
avec ks considhtions d&ekpp&s plus hut, oil 
nous avons associc une ouverture de I’aogk (C=C; 
C = 0) A un relhhement du pont cationique (substituant 
plus tlectrodonneur (tBu) sur C. ou &al plus Ckc- 
tropositif (Li). 

4rVthm thr40 

F& 6. lr&mx de la #tomArk de I’bndatc sur ks bats de 
tm&ion de tbCH0 + EtC(OLi) = CHMe. 

StMos&tivit~ et substitution de Ca’. La substitution 
sur CL ne conceme aucun des deux carhnes prochiraux. 
nhnmoins nos interprttations prCc&lentes kur font 
jouer tin r6le essentiel (tBu dans k modble aliphatique; 
CMez dans k mod&k cyclique). Ceci est con&m& par k 
comportement des deux Cnolates lithkns bans (2) de la 
pentaaone3 et de la dim&byl-2.2 pentanone-3 qui, 
oppods au dii&hyi-22 propanal, dans 1’&ber, P - loot, 
doaoent respectivement 8896 et 100% d’isombre Crythro 
dans le mthge des c&01.3 sous contile ctitique. Une 
diminution de I’encombrement sur C,. va dans k sens 
d’un soulagement des interactions stcriques dans Mat de 
transition U&o (voir Fu. 6. Cnolate trans). 

Cette Cttde de I’inlhtce des substituaots akoyks sur 
la st6r6os6kctivit6 de la condensation aldolique co&me 
tout-&fait la valid& du mod&It d&t de transition’ 
tlabor6 B partir d’effets de cation et de solvant. De plus, 
elk nous a permis de prtciser I’aspect conformationnel 
de I’acte rhcthnel: (a) conformation privikgih des 
substituants dam Mat de transition, de ma&e A placer 
ks groupes encombrants P I’opposC de I’attaque du r&c- 
tif antagoniste; (b) tendance A adopter des conformations 
d&A&s B semid6cakes autour des deux carbones pro- 
chiraux, en relath avec ks rtpulsions dipolaires CO, 
CO et I’intensitt! du pontage par k cation. 

Une extension shisante de notre travail wait d’en- 
visager des substituants B Mt4ro6ltment. Pour ceux4, 
ks factam ClectroniqW voot avoir une importance plus 
grande dans le bii des interactions et agir de mani&e 
dtwminante sur l’orieotatioo des r&act& dans Mat de 
transition, voire sur la participation d’un poot cathnique. 
Par ailleurs, il est B prhoir que ccs substituaots inlluent 
sur la structure du d&iv6 n&aUique et qu’il faille alon 
envisage-r des cornposh C-m&aMs, comme cela a Ctc 
propos6 pour ks esters” ou ks a-hahesters.” 

Enfin, oous avons Cprouvt ks hnites d’utihth 
d’une m&ode purement stMoc&imique qui, d’une part, 
ne permet pas la comparaison de constantes de vitesse 
diitrant par plus de deux puissances de 10 et, d’autre 
par& ne renseigne pas sur les vakurs absolues des 
coostantes de vitesse. Ce demkr point a 6t6 dtveloppt 
au laboratoire pour I’aldolisation basocatalys4em qui. 
mahureusemeot, se p&e mal B des variations im- 
portantes de structure. 

IA pentanonc-3 est commerchk. tout comme ks al&byda 
utilih. par contre. was worn &Ii& la tyatb&e des awes 
c&oner. 

C&oncs a/&uiques. Lea c&ones tBuCOCS,R (R- Me. Et, 
iPr. tBu. OR; iBu, m!-oPe) ant Ctt pn!par&s par &cth eatre un 
chbnwe d’ocide et un organomagnhien. en, -ace d’hlo. 
tinwe ~uivreux.~ EIks oat tth obtcnuca avcc un n&meat 
variant cntrv 60 et &X6 en duit diatiU& Lu atrwtmw ant W 
v&ifbgr&a1ktusspecbwRMNetIR. 

cbtones cycliqrcr. (I ) La rrim4lhyi-2.23 c)vdopmfanlmc 8 ttt 
syntbtlintc aelon unc m&bmk mire su point au hbwatoii.k 
Nous avons ninsi obtenu ccttc &one xv& ua rendvmcnt &bal 
de 27% pxr rxpport i hdipatc d’ttbyk: E,, = 68T, nt: - 1.4262, 
vc0 = 17365 cm-’ 

(2) La dimHhyi-2.2 My/-S cycbpevtanoar a ttt @par& 
k mtme pmctdt. Rcodcwnt gbba1=2o%: E,.,=BI’c; II 
1.4318; wco - 1733 cm-‘. 

Cr 

(3) Lx ryntbh dc Ix dimbthyl-2.2 isopmpyl-5 c~taaonr 
adatittdcuxnmdithhcCmudcopCncoireprCcCdcnt,du 
hittklwlecdclYiyktbnet&h&arboxyt&mdMa 
ka-ti. 
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Wtenrion de I’irapropyf-2 catihaxy-2 c)rbparlortoru Now 
WWI effect& lwcoyktba en pr6sence de HMPT. solvent 
nprot&qucdipdehe,xttpmeatnntkpowoirnud&hikde 
l’6nokb.A9.6~d’tmssuspensbnd’hydnuedesodbmiSO% 
dam Phuik nli&nk. hv6e trots fob 8vec 6Oml de henAle 
pnbydM.Onejoutc6Oarl&beaztae.puirpLWtte~golttteUa 
m6knue de 12Oml de hen&w et 31.21 de arh6thoxycycb 
pwtmone. pr6par6c rba vogd @smd&nt 60%; 4 -WC). 
OSll&WI'WitAtiOlI3OlUiU.b~:Oll~bUtC4OddCHMPT 
dlydre. p& goutte i #outte 68; d’& d?sopropyk. Le 
q ilku r6nctblukl devient Ink pite hknch6tre. qui se Buiditk pelt 
Ppeu.L’~acstmrintcnucl2h.~dditionde200ml 
d’au.onextrnitPI’6ther.Laplulseorpniqw at ebrs tnit6e 
successivement pxr HCI 10% (pour bydrolyser k prcduit O- 
PlcoyH ohtenu P r&on de 26 P 25%), et par NaOH N (pour 
ClimiaerkcCtoestcrLaprrt~rirtgCdrC).~oobveb 
ohnse ornenbue avec 5 ml d’une sahttion M de KH2POI, la s&he 
;ur M&3,, &porc k sdvent et distilk k c&oexter sous pres- 
sion r6duite. Retukment: 59%: El - 103-1O.W: II% - 1.4560. - 

wrorbox~lcltion Cnporte~r&xunm6knpede0.lmdede 
carh&hoxy-2 isopropyl-2 fiim6ulYl-5s cYcbpcllmo~ 2 
dhcilk lldtiqw et 5Oml d’ecbe B 
farmrtionest~~60henviron.Onrioutc#)Omld’ttba 
6thyhquectneutrxBse8vecunesolutbnde9Ordesoakdem 
700ml-d’eau. Apr&s une tripk extrectbn l vec iO0 ml d’tther et 
srkhtlge sur Mgso,. on dktilk k dim4thyC5J isqlropyl-2 
cycbpentanom sow prassbn r&bite. Bemkntent: 8096: J&- 
WC: 0% - 1.4uu; rco = 1735 cm-‘. 

Pour b dim&yL22 rertobary!-5 Cycbpw~ mus avons 
dP utihser une proc6dure toute dM6rente. I’ekoylxtion per 
l’iodure de tcrtioburyk n’&ant pas possihk. 

Ohtentbn de l’iroprop~+i&tc-2 cyclopenraaow seloo Vavon 
et ApcldcP Bendement: 5996; Ex = FC; a; = 1.4924. Addition- 
I.4 sebn HouwD Bendemeat=55%; Er‘=69-7tPC; n%= 
1.4439. 

iXm&hyfatba cowlmc pr&&mau. fklon lk Belkhre.~ b 
wibhutyl-2 cycbpentrinw s’6ndise tr6s pr&rentklkment ( l 
99.5%) sur k cnrhone k mobs suhsthud. l’6ndxte wnwpo&nt 
Ctnnt thermudynxmiquenknt k pbs stahk (81%) et ks vnkun 
cnlcul&s pour la wbhutyl-2 m&hyi-S cycbpentnnone sent 
respectivement>97.5% et 96.5%. Now pouvbns ebsi esp6rer 
une s&&it6 t&s fnvornhk.. En effect IWU awns ohtew k 
din&thyl-21 tertbhotyl-5 cycbpeamnone avec un rnndement de 
70% (rendement gbhd = 22%); Ep - 85YI; 0:: - 1.4430; rco = 
1732 cm-‘. 

Syarhbc des bnmmcirorvr 
Twtes ks hromoc6tones utitis&s oat ttc ohtemta par x&n 

du hrome sur ks c&mu dens IWw. m&&de d&rite pxr 
Cdow et Gre~et,~ avec un reodement varknt cntre 70 et 9096 
en pmduit isok. se&.. la pentenone-3 a 6t4 hromcc wbn cetch 
uaL’Ll&rsuucuues ont&6v6rWexd’epr&kursspectresde 
RMN (dsns CC&). 

a-Bwmockmes aliphatiqus tBuCtXHBrB.‘R-Me: 6- 
1.26 (9Hr); 4.91 (1H.q. 7 Hz); 1.71 (3Hd. 7 Hx&R - et: I = 
1.22 (9H.s); 4.46 (1H.t. 7 Hz); 1.99 (2H. I); 0.95 (3H,t)-R = ipr: 
8 = 123 (9H.s); 4.27 (IHP. 9Hz); 2.3 (lH, m): 0.91 (3H.d 7 Hx): 
I.18 (3H.d 7Hx)-R = rBu: d = 121 t9H.s): 435 (1H.s): 1.12 
@Ii&-R= RPE d- I.22 (9H.s); 453 (1H.t. 7Hx); I.99 
(W,m)-R-W: d - 1.23 (9&s); 4.62 (1H. 7 Hz); nmssif 1.75 
(3H): 0.94 (3H.d. 6 Hz): 0.97 (3Hd. 6 Hz)-R = a&Pa: 8 = 1.30 

(9H.s); 4.71 (1H.q. J et 7.5 Hz): 234 (lH,q. 75 Hz): 1.94 (IHa. 
5 Hx): 9.w (9H J). 

a-Bnmwc&om qcfiqm. R - Me: d (Wed= 1.31 et 0.99; 
b(R)-1.feR-W:b(C)rlOL)=I~2C(~PI:~R)=1.~(3H.t~ 
R - iPc 8 (Cm - 1.32 et 0.95; U(B) = 2.37 (IH,m); 1.23 (3H.d) 
et 0.89 (JH,d)-R - rBr: 8 (04~) - Ia et 0.96; d(R) = l.l8- 
R = iBu: d(CMe3 = 1.33 et 0.97: b(B)= 1.07 (3H.d) et 0.99 
Wd). 

La tnohta & lithim ant 6t4 synWtis6s. sebn Storh,n pxr 
nctbn du mcthylhthhtm stir ks Cnoxysiknes awe~wknts. Lu 
Cooxysiknes oat W prdpar6s sebo k m6thode A de House et 
aLm par r&&on des c&ones xvec k ttim6thykhbrosikne, en 
prrkew de t&thykmine, dens k dim4thytformnmMe. 6 rethrx. 
Ainsi. runts nvons ohtenu k m6Lsp des Cnoxysikm cis et trnns 
de h pentenonu3 l vec un reodcmmt de 7796; ks deux komkes. 
lkjh d6crits.‘- oat 6t6 isoks per CPV pr6pawive sur Cuhowax 
#)M(II;f~:~:14He).OatCplelllentC1CptCpuCs~ 
Cnoxysiknes de la trim4thyQ2J cycbtrentnnone: rendement: 
44%: vrr = 1695.5 cm-‘: l&N (CC&):- b =O.M (9H.s); 0.93 
(~HJ); 1.46 (3H.t. IHz); 1.62 (wsl); et I.99 (2Hm) et de Is 
diitthyl-22 pentanow3: rendement = 49%. de con@mtbn Z, 
ddjl d6crite.l 

Coadeasafbms afddiqaa 
A pa& da bmmoc&mes. Cctte ndthu&, nppnrent& 1 lx 

r6nctbndeBefornut&y,rWutilis&potlrhpremi&efoispar 
Mdmqren.” Nous elbns &tire k c&wsubu eabe I’Cndnte 
hromonle@iea de k trim6thywJ cycbpentanoos et 
lwMnl. 

Prtpamtioa de /‘&oh. On op&e wmmc pour un Grignxrd 
clwiqlle.RIWun~cd&l00ml.~tcbC~k~w.pursC~ 
I’ergon sec. muni d’une nmpouk i hrouk, dune aghetbn 
me&fque. d’un r6fri&nnt, on met 0.61 (2.5 x IO-‘et. g.) de 
mapadsii et 5 ml d’6ther enhydre: k m&al r4ngit repidemeot. 
on l bute abrs peutte i goutte 4.1 g de hroolo-2 trim6thyczsJ 
cycbpeamnoae (2x IC’tnok) dens IOml de hen&w et 5 ml 
dXtheranhydre,poisonporteireBuxpendnnt3Omin. 

Condusatioa. ApA rvoir tefroidi h sobtion d’&tokte i (PC, 
on y’additbnnc 088p. &ncdtdd6hy& f&l, dib4 dens un peu 
d’6ther. on hydrolyse. 24 b pbs tat& wet une sobtioo tempon il 
pH 7 (KH2POcNnOH). Bhre sm hochncr. cxtrnit i I’Ctber, s&he 
sur M&t,, Cvnpore k solvent et distilk sous pressbn r&bite. 
On rnakilk 1.8~. de c&o1 (remkment 53%): El,= 79-WC: 
ng = 1.4540. LGelyse per CPV sur XE60’ SKindique Im 
mtknqe des c&ok thr6o (85%) et 6rythro (15%). Les proportions 
des dcux c&ok sent fonctbns du temps de contact des rtrctifs: 
95% de c4tol thr6.o dens k mtbnge distilk si I’hydrolysc est feite 
aprts 2min et 8096 epr&s 13 jours. k rcndement gbhd d6pend 
peu du temps de contact des Actifs. 

Aspect cia&iquc. Le protocde exp4rime0tal est t&s simikire. 
mnk ks concentrntbns utiliis sent plus fxihks: 0.2M pour 
Iynokte et 0.1 M pour I’xhkhyde. L’ehkbyrk (IO-‘mde). dib4 
dsns 3mi d’ttbu. est abut6 en une seuk fois. scus eghetba 
vive. 1 t - 0. Les prdkvements ds 0.5 nd soot vers4s dens 1 ml de 
sobtbn tampon, i des temps veriahks. et soot enxlysU per 
CPV. (Pour ks d6tmnbntbns des conceatntions de c&ok, lx 
ttf6rence interos est l kut6e I Ix solution d’ehitbyde). 

Pour lx phrpart des synth&es. k solvent utilb4 est l’6tM.r 
Cthylique. Won ks syst&nes Ctudi6s. Pempbi d’un Axnt mixte 
bcaztneCtbcrrure~,ouI’od~actiandclOP2096&HMPT~ 
p&her. permet dWeio&e. nu bout d’un certnb temps, M 
at&ll#equMitbuadylumipuc. 

Dana ks Tehkeux 5 et 6. nous rnssemhbns des don&s 
rektiva~divenesc6toBxetbnseRectu6udansdexcooditbns 
prtpurtiva: stir IO-’ ou 2 x IO-’ mok pour ks c&ok cychques; 
sur5x1O-‘mokpourksc4toknBp&tiques.L’edditbndeI’ai- 
dtbyde a toujuurs 6t6 fxite rep&nest (I i Jmb). Nous 
mentimmnaksren&raentsenproduitdistilk.kpropo&nde 
c6tol~ouClythro.krdvlst.kter@etwktempsde 
eoatrt~~srp3skBa&I’dditiohLerpobtsd’Cbul- 
Btbnsontdonn6sititreimhatifetcomrpotdwt1desdb 
tBktbnsrnpidesdepetitesqu8ntit6sdepmduh. 



Tabbau 5. Prtpratim &s c&oh cyctiquca 

at0i (R.R*) mm0 ne kl&mnt ($1 -thdo 0) cuxlitiam 

n-w/3,5 53 85 C6H6-Et20 (l/l) - 0“ - 22 h 

7b7P/2 65 95 i&?m llln 

76-77"/2 73 00 idm 13 jr6 

mm 83-87OA 69 89 idam 2lal 

77-790/2.5 43 50 idm 13 jr6 

‘m,iFr 75-77O/2.5 54 80 Et20-WC-3Om 

67-68"/1 62 '100 Et20- 2o=v- lull 

62-64“/0,5 54 20 Et,O- rePlux- 5h 

m,tEbJ 88-890/l 50 9b Et20- 25Y - 1 ml 

90-930/b 31 11 k&O-WC- 3jcum 

m,i.eu* 950/2 48 07 Et20-WC-3OIm 

rn.nsok 1020/l 67 57 Et-O-WC- lh 

mt,m 8U-86o/2,5 52 90 Et20 - OY!-IEm 

*,m 96-980/2 59 50 Et,0 - 0% - 1 ml 

.?al,m F : 86O Et20 - ooc-llm 

T&@I 6. Pr&mmtbn de c&oh &Mquc~ tBuCOCHRCHOHR’ 

&tol(R,R') Wrrm & -w .bytbw oaxlitiuls 

n,* 89-85~0/2 64 100 Et20- mm 

72-8w/l 60 0 Et,0 - 15% m - 2b h 

mm 60-w/2 52 100 2x20- 5nn 

1W?6°/1 63 0 Et,0 t 15% IWT - 2Y h 

i.&,thl 82-w/2 46 26 Et20 - 5m 

1ooo/3 66 0 Et-0 t 151 HPr 2'4 h 

*,* W-W/l 74 0 Et20 - lh 

J1pr,* 122-121("/3 69 100 Et,o- 5nn 

im.m . 1320/l 72 100 Et,o- slm 

ldoPa.tEu 1450/l 1(9 58 Et,0 - 5m 

m,i.h 72-76='/1 76 100 Et20- k5 ml 

06-0avl 86 Y Et-o- mflux- 2jw 

m,a 73-7b0/2 71 .lOO Et20 - 16 IPI 

65-700/l 70 20 Et,0 - c&wckdlux- 2 jR 

*b,m W/l 56 

LarhctiondcMalmgrcnenunLtrpeJD~hbomo-2 
pantamme3 et b dim6tbyH.2 pmpaoal. en prdseace de 
nw&ium duu 00 mCkap 6th bcnzhc (3/7) donor uo 
mdlu#edec4tots(mHbmrlltt~;E=~/2mmHI)~~t 
5%dcI’i&yt!uo.Ccsdcuxc4tobontdtdd6aits.”Un 
mLhugclicbeenc&oldrythro(60-70%)pcutCtrroMenupar 
hctionbawaWy&.~ 

loo Et.0 - 3om 
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M8 

CHOHR’ 

Condelu8tloa ddoliqlw 

#= Me Et IPr tBu IBU *Fe 

thrdo 3s 3.27 3.20 3.14 3.57 3.81 

6rythm 3.75 3.38 3.57 3.43 3.74 3.81 

R- Et iPr tBu 

thr&a 3.78 3.88 4.03 

6rythr0 3.32 3.38 4.25 

tBUCocH(M@cHoHW 

R)= Me Et IPr tBu. 

thrdo - 3.sy7.0) 3.48(8.1) 3.23(4.5) 

6rythro 3.82(4.0) 3.51(32) 3.1q1.2) 3.19(1.1) 

tBucocH(R)cHOHtBu 

R= Et IPr tBu nR IBu n6oPa 

thr60 3.28(3.0) 3.36(1.1) 3.43(0.8) 3.2S(R.l) 3.1@(2.0) 3.37(2.0) 

6rythro 3.17(1.2) 3.33 - 3.11( 0) 3.15(O) 3.18(O) 

A p&r du &oxydaru. La Codatea de lithium ost 6t6 
ryntb&ib 1 pwlir del6noxysiknes comrpoabatr. d’rprl1 
3betHudT&.~Cetteproc#fer6t6uliwepolu6tndkr 
I’effel du c&on, &I solv8nt, de k g6omctrk de I’cDohtew 8or k 
st6rto&&vit6. 

Coad~atbn atn l’&wlate fithi& de la ttim4thylcyclopa 
taoae et l’&kmaL Ihm UIIC cclkk SOUI mospMrc d’ugon 
aec, 3%~ (2 x lo-’ mok) dboxysikne de h trim&hyi-2.2.5 
cycm sent diwnn drm PII mthsp & 4ml d’dtbu 
lahydncc2ml&mCthynith~M(2xIo-‘mok).OamriPticnt 
I’@Uknpendwt4h.Pubonr&oidit~Qcetoa&utellam# 
d’6bnd (2 x IO-’ mok) troi daoa 4 ml d’6tber. 6 t - 0. L’Cvdn- 
tian du ryat&m est suivk par mdyse CPV de p&vements 
a-ifs. 

Pour rhde de rcffet de aoh& Oil utitk du bbutynithiunl 
d8ns k pentme. addihmf d’un tquhknt du advmt &&it. 
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hJ. E. Ikbois, Bull. Sot. Cti Fr. 17 (1953). 272 (l%J): ‘R 
~TbkcdeDoctantC~Pvir(19f9):‘J.RIkbdrdP. 
FeUnunn, Tdmhednm Lurm 5065 (1972); ‘E Kii et 
P. w. L4Yo. ten. 1. chalu 1). 1586 (1971). 
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