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Abstract--The addition of allyl and butenyl Grignard reagents to  4-t-butylcyclohexanone affords a greater 
proportion of the equatorial alcohols than is formed from the corresponding saturated Grignard reagents (propyl 
and s-butyl). In the case of the allyl Grignard reagent, the equatorial alcohol is the major product. Lithium 
aluminium hydride reduction in ether at 0 ° of cis and trans 4-t-butyl-2-methyl-cyclohexanone and cis and trans 
4-t-butyl-2-chlorocyclohexanone affords mixtures of epimeric alcohols in ratios of equatorial to axial OH 8.4:i. 
20:!, 4.2:1, and > 70:1 respectively. These results fit in well with the view that polar interactions and torsional 
strain are both important in determining the steric course of the reaction. 

L'addition des hydrures et des organomagn6siens sur les 
cyclohexanones a fait I'objet de nombreux travaux. Le 
d6roulement st6rique de la r~duction est diff6rent selon 
I'encombrement autour du carbonyle: les cyclohex- 
anones encombr6es conduisent pr6f6rentiellement/l I'al- 
cool axial, alors que les cyciohexanones peu encombr6es 
conduisent pr6f6rentiellement ~ l'alcool 6quatorial.' 
Dauben et al., 2 voir aussi R6f. 3 ont propos6 pour les 
cyclohexanones encombr6es le concept du "Steric Ap- 
proach Control" qui suppose un 6tat de transition proche 
des compos6s de d6part, e t  le r6actif arrivant du c6t6 le 
moins encombr6. Au contraire, pour les cyclohexanones 
peu encombr6es, ils proposent le concept du "Product 
Development Control" qui suppose que l'6tat de tran- 
sition ressemble suflisamment aux produits pour que ies 
facteurs qui d6terminent les stabilit6s relatives de ces 
produits soient ceux qui d6terminent les stabilit6s rela- 
tives des 6tats de transition. On trouvera une excellente 
discussion de ces concepts dans une revue r6cente. 4 

Le concept du "Steric Approach Control" a 6t6 lar- 
gement accept& mais le "Product Development Control" 
a 6t6 souvent critiqu6. ''5-~° En effet, une telle variation 
dans 1'6tat d'avancement des 6tats de transition en fonc- 
tion de l'encombrement semblait peu probable [d'ailleurs, 
des experiences utilisant I'effet isotopique du deuttrium 
semblent intirmer cette vadafion"]; de plus, cela rev- 
enait A considtrer les cyclohexanones comme une classe 
particuli~re de cttones. 

Des interprttations difftrentes ont 6t6 avanctes, en 
particulier, Kamernitzky et Akhrem ~ snggtrent que les 
moments dipolaires non compensts des liaisons C-H 
d6favorisent I'attaque 6quatoriale, Richer s a fait 
remarquer le r61e st6rique que pourraient jotter les 
hydrog6nes axiaux en 2 et 6 (face 6quatoriale); Marshall 
et CarrolP ont aussi compar6 le r61e st6dque des hydro- 
g6nes axiaux en 3 et 5 (face axiale) en fonction de la 
Iongueur de la liaison qui se forme dans 1'6tat de tran- 
sition; Landor et Regan 7 ont consider6 clue rattaque se 
faisait toujours par la face 6quatoriale, soit sur ia forme 
chaise, soit sur la forme crois~e; plus r~cemment, 

Levisalles et al. ont interpr6t6 la st~r6ochimie observ6e 
avec des cyctohexanones substitu6es par des groupes 
polaires successivement ~ I'aide du "Product Develop- 
ment Control ''~2 puis par I'influence orbitalaire d'une 
liaison carbone-carbone substitute par un groupe 
polaire) ~ enfin par hyperconjugaison ou effect inductif; j4 
Klein '5 d'une part et Nguyen et Eisenstein ~6 d'autre part, 
ont propos6 des interpr6tations bas6es sur les inter- 
actions orbitalaires entre r6actif et substrat. Dans le 
m6moire pr6c6dent, nous avons pr6cis6 les facteurs qui, 
selon nous, r6gissent I'approche d'un r6actif (hydrure ou 
magn6sien) sur un d6riv6 carbonyl6 acyclique; dans 
celui-ci, nous montrerons que ies cyclohexanones ne 
pr6sentent pas de diff6rences fondamentales et qu'avec 
les m6mes pr6misses, nous pouvons fournir une expli- 
cation coh6rente de la st6r6os61ectivit6 observ6e. Cet 
article reprend et pr6cise ce que nous avons publi6 en 
1968 en collaboration avec Felkin. '7 

Les c6tones acycliques ne pr6sentent pas de con- 
formations rigides et elles peuvent toujours adopter Iors 
de I'approche d'un r6actif, une conformation telle que 
celui-ci soit d6cal6 (voir m6moire pr~c6dent). En revan- 
che, le probl6me est simplifi6 avec les cyclohexanones 
qui sont sous forme chaise, car le r6actif ne peut arriver 
que sur la face axiale ou sur la face ~quatoriale. 

Nous supposerons, comme pr6c6demment, que l'6tat 
de transition est plut6t pr~coce et nous repr6senterons 
ces deux 6tats avec le r6actif arrivant non pas per- 
pendiculairement au plan du carbonyle, mais I~gtrement 
en arri~re (angle R . . .  C = 0 > 90*). '6'1s 

Nous voyons imm~diatement clue clans 1'6tat de tran- 
sition E? (attaque sur la face 6quatoriale) se d6veloppe 
une interaction de torsion entre le r6actif et les hydro- 
g6nes en 2 et 6 (Ha), et que dans 1'6tat de transition A? 
(attaque sur la face axiale) se d6veloppe une interaction 
st6dque i-3 diaxiale entre le r6actff et les hydrog6nes ou 
leurs subsfituants en 3 et 5. Nous postulons que ia 
st~r~os~tectivit~ de la r~ction d~endra de I'importance 
relative de ces deux interactions. 

Nous allons maintenant examiner plus prtcistment ces 
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Sch6ma 1. 

6tats de transition, d'abord en d6finissant leur g6om6trie 
sur un cas particulier, la t-butyl-4 cyclohexanone qui sert 
tr6s souvent de mod61e; ensuite en examinant des 
cyclohexanones substitu6es, afin de voir comment 
varient les interactions que nous venons de d6finir; enfin, 
nous exposerons les exp6riences que nous avons faites 
pour 6tayer cette interpr6tation. 

EXAMIgN DES ETATS DE TRANSITION 

Cas de la t-butyl-4 cyclohexanone. L'examen aux 
rayons X 19 de cette c6tone a montr6 que l'angle di6dre 
entre l'hydrog6ne 6quatorial en 2 et le catbonyle est 
d'environ 12 °. (Cet angle est marqu6 // dans 1'6tat de 
transition E? Sch6ma 2). Si l'on admet que dans l'6tat de 
transition, le r6actif n'arrive pas perpendiculairement au 
plan du carbonyle, mais un peu en arri6re, l'angle di6dre 
a entre le r6actif et l'hydrog6ne en 2 (ou 6) doit 6tre 
inf6rieur ~ 18 °. De m6me, l'angle di6dre y entre le r~actif 
et la liaison Cr-C3 du cycle dans l'6tat de transition A + 
doit ~tre inf6rieur ~ 42 °. Si, lors de l'attaque axiale, le 
cycle s'aplatit, ~°m cet effet aura pour cons6quence 
I'augmentation de 'l'angle y, et donc la diff6rence entre 
les angles a dans Et et y dans A'~ s'accroitra. 

A~ E? 

Schema 2. 

Ainsi, la st&6os~lectivit6 d'une addition sur la t-butyl- 
4 cyelohexanone d6pendra de I'importance de l'inter- 
action de torsion sur la face ~quatoriale par rapport 
l'importance de i'interaction st6rique sur la face axiale; 
celle-ci variera 6videmment avec ia grosseur de R-. Par 
ailleurs, si R- est petit (hydrure), on peut supposer que la 
charge n~gative port~e par cet hydrure est stabilis~e pat 
la proximit~ des carbones Ca et C~ du cycle, ceux-ci 
jouant le r61e de groupe 61ectrodonneur sur le carbonyle 
[voir notamment (22)]. 

Cas des cyclohexanones substitutes. 
Pour 1'6tat de transition At, on confoit ais6ment que 

l'interaction st6rique augmente lorsque R' passe de H ~t 
Me pat exemple; mais que se passe-t-ii si I'on remplace 
les hydrog6nes He et Ha pat des groupes polakes? Si He 
est remplac6 pat un groupe 61ectroattracteur, sa position 
presque perpendiculaire aura peu d'effet sur I'atriv6e 

axiale du r6actif; si Ha est remplac6 par un groupe 
61ectroattracteur, sa position antip~riplanaire au r6actif 
favorisera I'arriv6e de celui-ci. 

Pour l'6tat de transition Et, deux interactions de tor- 
sion apparaissent entre le r6actif et les hydrog6nes axi- 
aux en 2 (Ha). Ces interactions ont la particulafit6 de ne 
pas 6tre tr6s sensibles ~ ia grosseur des groupes port6s 
par les liaisons ~clips6es, tant ClUe l'un de ces groupes est 
un hydrog6ne; c'est ainsi que la batri&e de rotation de 
l'~thane n'est pas tr6s diff6rente de eelle du propane 
[respectivement 2.9 et 3.4 kcal/mole2~]. En cons6quence, 
cette interaction de torsion variera peu lors de l'addition 
de r6actifs de tailles vati6es sur une cyclohexanone non 
substitu6e en 2. On peut aussi se demander s'il existe une 
g6ne st6rique entre les groupes R- et Ha:  diff6rente de 
l'interaction de torsion dont nous venom de parler. La 
valeur de la barri&e de rotation du propane tend ~t 
prouver que non, et dans le cas patticulier de la t-butyl-4 
cyciohexanone, nous avons montr6, ~ i'aide de la r6ac- 
tion avec le magn6sien du bromure de y-t-butylailyle que 
la face 6quatoriale pr6sentait l'interaction st~rique la plus 
faible de toutes les c6tones examin6es, y compris 
l'ac6tone. ~ 

Si l'hydrog~ne He est substitu6 par un groupe 61ee- 
troattracteur, sa position anticlinale au r~actif n'est pas 
d6favorable, par contre, si Ha est substitu~ par un 
groupe 61ectroattracteur, une interaction importante et 
d~favorable se d6veloppera. 

Nous allons maintenant illustrer ce que nous venons 
de dire en examinant spit des r6sultats d6j~ connus, spit 
certaines exp6riences que nous avons r6alis6es entre les 
magn6siens allyliques et la t-butyl-4 cyclohexanone ainsi 
qu'avec la r6duction des ehloro-2 ou m6thyl-2-t-butyl-4 
cyclohexanones 3 et 6. 

ADDITION D'ORGANO.MAGNI~IENS ALLYLIQUI~ SUR 
LA t.BIYrYL.4 CYCLOHF.,XANONlg 

La proportion d'attaque ~quatoriale augmente avec la 
taille du magn~sien, I toutefois, la taille effective d'un 
r~actif est diffieile ~, ~valuer et elle peut d~pendre, outre 
de son rayon de van der Waals, de la solvatation, de la 
Iongueur de la liaison R----C~ dans l'~tat de transition et 
du m6canisme selon lequel la pattie nucl6ophile est 
transf6r~e sur le catbone du catbonyle. 

Ainsi, on peut penser que les magn~siens allyliques se 
comporteront comme des r~aetifs moins volumineux que 
les magn6siens satur6s correspondants. En effet, dans 
l'6tat de transition SE2 (Sch6ma 3) correspondant au 
magn6sien satur6, le carbone qui se lie au carbonyle est 
reli6 ~t cinq atomes alors que dans l'~tat de transition 
SE2 'H correspondant au magn6sien allylique, ce carbone 
est reli6 h 4 atomes seulement. On s'attend done 
observer plus d'attaque axiale avec les magn6siens al- 
lyliques qu'avec ies magn6siens satur6s. C'est ce que l'on 
observe Iorsqu'on oppose la t-butyl-4 cyclohexanone aux 
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S~2' 4 
Sch~.ma 3. 

magn~siens du bromure d'allyle, de but~nyle, de propyle 
et de sec-butyle (Tableau 1 et Schema 4). 

La comparaison des r~sultats obtenus avec les mag- 
n~siens des bromures d'allyle et de propyle montre que 
le premier conduit bien ~ une plus grande proportion 
d'attaque axiale (alcool ~quatorial) que le second (ligne 1 
et 4). II est important de remarquer que (sauf ~ 35 °) 
ralcool ~quatorial est le produit majeur de la r~action 
avec le magn~sien du bromure d'allyle. Or ce r~sultat ne 
peut ~,tr¢ pr~vu, ni par la th~orie du "Product Develop- 
ment Control ''~ puisque c'est certainement l'alcool le 
moins stable, ni par celle du "Steric Approach Control ''~ 
puisque cet alcool provient de l'attaque du r~actif du 
ctt~ axial, le plus encombr~. Par contre, ce r~sultat est 
compatible avec nos hypotheses; en effet, l'interaction 
de torsion doit ~tre ~ peu pros la m~me avec le mag- 
n~sien du bromure d'aUyle et de propyle, mais comme le 
magn~sien propyl~ est plus encombrant (m~canisme S~) 
que le magn~sien allyl~ (m~canisrne Se2') I'interaction 
st~rique du ctt~ axial sera diff&ente. 

La comparaison des r~sultats obtenus avec les mag- 
n~siens du bromure de but~nyle et de s-butyle montrent 
que ceux-ci conduisent ~ moins d'attaque axiale que les 
precedents. Ceci se comprend puisque dans les ~tats de 
transition S ~  et Se2' le groupe R' est maintenant ~gal 
Me au lieu de H, ce qui a pour effet d'augmenter les 
interactions st~riques dans ces ~tats de transition. 
Cependant, tout comme pr~c~demment, le magn~sien 
allylique conduit ~ plus d'attaque axiale que le magn~sien 
satur~ correspondant, 

Remarquons que les magn~siens allyliques 
sym~triques conduisent ~ plus d'attaque axiale que les 
magn~siens mixtes. On peut penser que le remplacement 
du brome sur le magnesium par un groupe carbon~ rend 
le magn~sien plus nucl~ophile et que la liaison qui se 
forme entre le magn~sien et le carbonyle dans I'~tat de 
transition est plus longue, ~ ce qui diminue les effets 
st~riques. Le m~me ph~nom~ne devrait se produire avec 
les magn~siens satur~s sym~triques, or nous observons 
un effet inverse. Nous supposons que darts ce cas, se 
superpose un effet st~rique du groupe port~ par le mag- 
nesium, car dans le m~canisme S~2, ce groupe est proche 

. ~ ~ 0  + "RMgX" 

Ta~eau 1. Rappo~ des alcools o~enus Iors de I'addition de divers 
magnts~ns sur la t-bull-4 cyc~hexanone dans I ' ~  

a l c o e l  ~ u a ~ o r i ~  
Mme31n~si~nm ~o a l coo l  a x i a l  

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

C3H7MgBr 0 ° 0 . 3 5  

(C3H7)2Mg 0 ° 0 . 1 7  

C3HsMgBr 35 ° 1 . 0 0  

" 0 = 1.04 

" -40 = 1.13 

(CsHs)zMg 35  ° 1.22 

" 0 ° 1.28 

" - 3 0  ° 1.44 

~-C4HgMgBr  0 = ~ 0.1 

(~ -C4H9)2Mg 0 ° ~ 0 . 0 6  

C4H7MgBr 0 ° 0 . 3 6  

(C4H7)2Mg 0 ° 0.43 

du centre r~actionnel, contrairement au cas du 
mtcanisme SEE. 

Au cours de cette ~tude, nous avons aussi remarqu~ 
que les magntsiens saturts symttriques conduisaient 
une plus forte proportion d'alcools d'addition que les 
magn~siens mixtes correspondants. Ce r~sultat est sur- 
prenant puisqu'on a montr6 ~ que le fait de rajouter du 
bromure de magnesium ~ un magn~sien mixte avait le 
mcme effet. 

REDUCTION M S  M~'fH¥I,-2 t.BUTYL-4 CYCLOIIEXANON]K~ 
& KT than 

Lors d'une attaque ~quatoriale par un hydrure, si 
rinteraction, qui se d~veloppe entre ie r~actif et les 
hydrog~nes axiaux en 2, est une interaction de torsion, le 
remplacement d'un de ces hydrog~nes par un m6thyle 
doit augmenter l'6nergie de cette interaction d'une valeur 
au plus 6gale ~ la ditf~rence d'6nergie entre les barrii~res 
de rotation du propane et de l'~thane, c'est-~-dire moins 
de 05 kcal/mole ~ La r~duction par LiA1Fh de la t- 
butyl-4 dim6thyl-2,2 cyclohexanone a d~j~ ~t~ ~tudi6e 
Le rapport des alcools (OH ~quatorial sur OH axial) 
n'est pas tri,~s diff6rent de celui qu'on observe avec la 
t-butyl-4 cyclohexanone: 19 set 157 'o (~ 0 °) par rapport 
12 =s (~ 0°). Par ailleurs, les vitesses de r~duction de ces 
deux c~tones par Li(tBuO)3AIH ont ~t~ mesur6es (9), et 
les auteurs observent une faible diminution de la vitesse 
pour la c6tone dim~thyl6e, mais il n'est pas possible de 
s~parer la contribution de reffet inductif des m~thyles 
des contraintes qu'ils engendrent. I1 6tait doric int&- 

R OH 

. .=~OH + ~ ~ R  
1 2 

I1: R = "--CHa.'--CH = CH= 
b: R = "-'CH2~CHa'--'CH3 
C: R = "--CH(CH3) CH = CHa 
d: R = --CH(CHs) CH=--'CH3 

Schema 4. 
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essant d'6tudier des c6tones monom6thyl6es. La r~duc- 
tion des t-butyl-4 m6thyl-2 cyclohexanones 3a et 6a par 
l'hydrure de tributyi6tain a 6t6 compar6e /~ celle de la 
t-butyl-4 cyclohexanone ~ et les auteurs ont calcul6 que 
r6nergie suppi~mentake apport~e par ie m6thyle axial 
~tait de 0.33 kcal/mole, soit de rordre de grandeur de 
l'interaction de torsion. De m6me, la r6duction par 
LiAIH, de la t-butyl-4 6thyi-2-cyclohexanone trans 3 
(R = Et) conduit/~ un rapport d'alcool tr6s voisin de celui 
obtenu avec la t-butyl-4 cyciohexanone. ~° Pour notre 
part, nous avons 6tudi6 la r6duction par LiAIH, des 
t-butyl-4 m6thyl-2 cyciohexanones cis 6a et trans 3a. 

O 
+ LiAIH4 ' 

R 

3 

H OH 
~ O H  + . ~ ~  H 

R R 

4 5 

6 

+ LiAIH~ =' 

tr6s petit sur la st6r6os61ectivit~ de la r6duction. Le 
rapport des alcools varie de 12 /~ 8.4. Cette variation 
repr6sente une diff6rence d'6nergie de 0.2kcal/mole; 
nous pensons que cette variation pout 6tre due & un petit 
effet st6rique du m6thyle, ou plus vraisemblablement,/~ 
un effet conformationnel. Le m6thyle ~clipserait le car- 
bonyle, et raplatissement du cycle qui en r6sulterait, 
favoriserait rattaque 6quatoriale en diminuant les inter- 
actions de torsion. 

8,4 4,2 

o cL\ o 

6a ~ 6b 

2O 

I ! 
Me CI 

3a 3b 

Sch6ma 6. Rapports des alcools obtenus lots de la r~duction par 
LiAIH4 dans r~ther ~ 0 °, de t-butyl-4 cyclohexanones substitu6es 

en 2. 

R H 

7 

a: R = M e  
b: R = CI 

R OH 

Schema 5. 

Comparons le cas de la t-butyl-4 m6thyi-2 cyclo- 
hexanone trans 3a (Me axial) a celui de la t-butyl-4 
cyclohexanone. Si nous admettons 0.5 kcal/mole pour 
valeur maximum de I'interaction de torsion suppl~men- 
take due au m6thyle (Ha = Me dans Scl~ma 1), le rap- 
port des alcools 4alSa doit 6tre inf6rieur /~ 24. Nos 
r6sultats, rassembl6s dans le Sch6ma 6, indiquent un 
rapport de 20 correspondant ~ une difference d'6nergie 
de 0.3 kcal/mole seulement. Cette valeur est compatible 
avec une interaction de torsion, et nonavec une inter- 
action st~rique o~t I'on s'attendrait /~ avoir un effet 
beaucoup plus important. I1 est int6ressant de remarquer 
que raction du magn6sien de l'iodure de m6thyle sur 
cette c6tone conduit /t 20% d'attaque 6quatoriale; 31 
compar6 /~ ia t-butyl-4 cyclohexanone, ce r~sultat cor- 
respond ~ une diff6rence d'6nergie d'envkon 
0.9 kcal/mole. On aurait pu s'attendre/~ une interaction 
plus importante due aux deux m6thyles vicinaux darts 
i'~tat de transition. Ce r6sultat tendrait ~ montrer, soit 
que les interactions st6riques entre ces deux m6thyles 
dans r6tat de transition sont moins importantes qu'elles 
ne le sont dans la conformation 6clips~e du butane par 
exemple, soit qu'une interaction polaire due au m6thyle 
en 2 voir R~f. 22 favorise l'attaque du r6actif de ce c6t6. 

Dans le cas de la t-butyl-4 m~thyl-2 cyclohexanone cis 
6a, un m~thyle 6quatorial en a du carbonyle a un effet 

REDUCTION DES CHLORO-2 t-BUTYL.4 
CYCLOllKXANONI~ e/~ El' tram 

Si nous admettons qu'un groupe 61ectron6gatif 
favorise la r6action s'il est antip~riplanake au r~actif 
(substitution de Ha dans I'~tat de transition A ' ) ,  la 
r6duction de la chloro-2 t-butyl-4 cyclohexanone trans 
3b (C1 axial) doit conduire/L beaucoup d'attaque axiale et 
tr6s peu d'attaque 6quatoriale. Par contre, dans la r6duc- 
tion de la chloro-2 t-butyl-4 cyclohexanone cis 6b (CI 
6quatorial), la position approximativement perpendicu- 
lake du chlore par rapport au r6actif ne devrait pas 
beaucoup influencer la st6r6ochimie. La r~duction par 
NaBI-h de ces c6tones avait d~j/~ ~t6 6tudi6e qualita- 
tivementy nous I!avons r66xamin~e avec rhydrure de 
lithium et d'aluminium. La chloro-c6tone trans 3a (CI 
axial) conduit presque exclusivement/~ la chlorhydrine 
4b provenant de I'attaque axiale, alors que la chloro- 
c6tone cis 6b (CI ~quatofial) ne conduit qu'/l 4.2 fois plus 
d'attaque axiale que d'attaque 6quatoriale. Ces r~sultats 
s'inscrivent bien dans le cadre de notre discussion et 
confirment que I'effet d'un chlore est bien sup6rieur 
celui d'un m~thyle. En particulier, la relativement faible 
proportion d'attaque axiale sur la chloro-c~tone cis 6b 
(CI 6quatorial) est peut 6tre due ~ une d6formation du 
cycle afin d'61oigner ie plus possible les dip61es C = O et 
Cz-CL 

CONCLUSION 

L'hypoth~se d'une interaction de torsion sur la face 
6quatoriale des cyclohexanones permet d'expliquer 
facilement la r~duction de la t-butyl-4 m~thyl-2 cyclo- 
hexanone. La comparaison des r6sultats de la r6duction 
de m6thyl-2 ou chloro-2 t-butyl-4 cyclohexanones illustre 
bien rimportance des effets polakes dans ces r~actions. 
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PART1E EXPERIMENTALE 

Action des magndsiens du bromure d'allyle, de propyie, de 
butinyle et de s-butyle sur la t-butyl-4 cyclohexanone 

Les colonnes employees en chromato~'aphie en phase gazeuse 
(CPG) (dc~tecteur ~ ionisation de flamme) sont les suivantes, le 
support ~tant la brique: A (10% diglyc~rol, 2m); B 25% digly- 
c(;rol-polypropyl~ne glycol (90]10), 1.5 m; C (comme B, mais 
5 m). Les spectres infra-rouges ont ¢~t~ enregistr4[s sur un appareil 
Perkin--Elmer 137E. 

Identification des alcools. Nous avons attribu~ la configuration 
axiale ~ l'isom~re qui a l e  temps de r~tention ie plus faible sur 
colonne polaire en chromatographie en phase gazeuse 3~ et qui 
pr~sente en infra-rouge (en solution CS2, longueur d'onde en/~) 
une bande vers 10.5 ~ (C--O axial). ~ Nous avons attribu~ la 
configuration ~quatoriale ~ rautre isom~:re, qui a l e  temps de 
r~tention le plus long et qui pr~sente en infra-rouge une bande 
vers 9.6 p, (C-O F.quatorial). Lorsqu'il se forme des alcools de 
r~duction, ceux-ci ont ~t~ identiti(~s en comparant leurs temps de 
r~tention avec ceux d'un m~lange connu. 

Les alcools obtenus avec les magn~siens allyliques ont de plus 
~t(~ hydrogSn~s et compar~savec ceux provenant de la r~action 
avec les magn~siens satur~s correspondants. 

Preparation des magn~siens. Toutes les experiences ont ~t~. 
effectu~es sous azote. Les magn~siens propyle et s-butyle ont ~t~ 
prepares ~ la mani~re habituelle, les magn~siens du bromure 
d'allyle et de but~nyl ont ~t~ prepares ~ environ 0 °, en ajoutant 
rhalog~nure lentement, ~ raide d'un siphon) ~ Les magn~siens 
sym~triques ont ~t~ prepares par precipitation dioxannique de 
I'halog~nure de magnesium; ~6 la couche ~th~r~e a ~t~ s~par~e par 
siphonnage sous azote. 

Action du magnisien du bromare d'allyle sat la t-butyl-4 
cyclohexanone. La c~tone (1 g; 6.5 mmoles) dissoute dans 1'tther 
est ajoutte ~, 0 °,dans un appareil d~r i t  dans le m~moire prec- 
edent, ~ 10mmoles de magn~sien en solution ~th~r~e. On 
hydrolyse avec une solution satur~e de NH~CI. On lave (H~O) et 
on sSche (MgSO4). L'analyse chromatographique (colonne A) 
r~v~le deux pics d'alcools darts les proportions 49%, 51%. La 
distillation conduit ~ 1.3 g (5.7 mmoles, 89%) d'un m~lange d'al- 
cools, Eb~e = 120-1230 (litt Ebo.2=73-75°~7). Ces deux alcools 
recueillis sur colonne B, ont ~t~ identifi~s comme ~tant respec- 
tivement l'allyl-1 cis-t-butyl-4 cyclohexanol 2a [(CPG), (IR = 8.3; 
8.41; 10.05; 10.95 ~)] et rallyl-1 trans-t-butyl-4 cyclohexanol, la 
[(CPG), IR= 9.65; 10; 10.1; 11~)] F (pentane) = 50-51 ° (litt F =  
50°~). 

Ces deux alcools (20 mg), hydrogen,s s~par~ment darts 5 ml de 
MeOH et 10 rag de PtOe Baker, ont donn~ deux nouveaux alcools 
dont les spectres IR et les temps de r~tention sont identiques ?~ 
ceux des aicools obtenus avec le magn~sien du bromure de 
propyle. 

Les experiences ~ 35 o sont effectu~es en faisant tomber goutte 
goutte la solution de c~tone dans la solution bouiilante du 

magn~sien. On obtient les deux alcools dans des proportions 
~gales. 

Les experiences ~ - 40 ° sont effectu~es dans le m~me appareil 
que prc~c~demment. On ajoute ~ cette temperature un m~lange 
~thanol-~ther pnis une solution satur~e de NI-I~CI. On obtient les 
deux alcoois dans les proportions 47%, 53%. 

Les exI~riences avec le diallylmagn~sien sont conduites de la 
m~me fa~on. 

Action da magnisien da bromare de propyle sur la t-butyl-4 
cyclohexanone. M~me technique que pour le magm~sien du 
bromure d'allyle ~ 0 °. On obtient un m~lange de quatre alcools 
dont les aires des pics en CPG (colonne A) sont clans les 
proportions 1.9%, 29.5%, 50.5%, et 18%. Les deux premiers ont 
le temps de rc~tention des cis et trans t-butyl-4 cyclohexanols. 
Les deux derniers alcools, recucillis sur colonne C, ont ~t~ 
identifi~s conune ~tant respectivement le cis-t.butyl-4 propyl-1 
cyclohexanol 2b [(CPG) (IR = 8.15; 8.4; 10.1; 10.56)] et le trans-t- 
butyl-4 propyi-I cyclohexanol lb  [(CPG) (IR = 9.78; 10.14)]. 

Les exI~riences avec le dipropylmagn~sien sont conduites de 
ia m~me fad;on; on obtient un m~lange de quatre alcools dont les 
aires des pics sont clans les proportions de 1.5%, 12.4%, 73.4% et 
12.7%. 

Action da magnisien da bromure de butinyle sur ia t-butyl.4 

cyciohexanone. M~me technique que pour le magn~sien du 
bromure d'aUyle ~ 0 °. On obtient un m~lange de deux alcools 
darts les proportions 73%, 27% (colonne A), qni, recueillis 
(coionne C), ont ¢~t~ identiti(~s comme ~tant respectivement le 
(m~thyl- 1 allyl)-i cis-t-butyl-4 cyclohexanol 2e [(CPG) (IR = 8.12; 
8.4; 10; 10.5; 10.62, 10.95)] et le (m~thyl-1 allyl)-I trans-t-butyl-4 
cyclohexanoi lc [(CPG) (IR = 8.9; 9.2; 9.3; 10; 10.45; 10.94)]. Le 
m~lange d'alcools obteno est hydrog~n~ (PtOdMeOH). L'analyse 
chromatographique du nouveau m~lange obtenu r~v~le deux 
petits pics suppi~mentaires (moins de 0.5%) ayant les temps de 
r~tention des aicools obtenus par action du magn(~sien du 
bromure de n-butyle sur la t-butyl-4 cyclohexanone. 

Les experiences avec le dibut~nylmagn~sium sont conduites de 
la m~me fa~on, on obtient un m~lange des m~mes alcools dans les 
proportions 70%, 30%. 

Action du magn~sien da bromare de s-butyle sur la t-butyl-4 
cyclohexanone. M~me technique que pour le magn~sien du 
bromure d'allyle A 0 °. On obtient un m~lange de quatre alcools dont 
les aires des pics (colonne A) sont dans les proportions 4.9%, 89%, 
5.5%, 0.6%. Les deux premiers ont les temps de r~tention des cis et 
trans t-butyl-4 cyclohexanols. Les deux derniers ont les temps de 
r~tention des deux alcools majoritaires obtenus par hydrogenation 
catalytique du m~lange obtenu avec le magn~sien du bromure de 
but~nyle. 

Les experiences avec le di-s-butylmagn~sium sont conduites 
de la m~me faq, on; on obtient un m~iange des m~mes alcools dont 
les aires des pics repr~sentent successivement 3%, 61.4%, 33.6%, 
2%. 

Redaction des t-batyl-4 methyl-2 cyciohexanones cis et trans 
l.as colonnes employees en chromatographic en phase gazeuse 

(CPG) (dttecteur & ionisation de flamme) sont les suivantes: A 
(10% diglyctrol sur brique, 2 m); B 7% "Craig" (poly[succinate 
de butanediol]) sur ctlite, 3 m; C (id. ~ B, mais 6 m); D 20% 
diglyc~rol-polyc~thyl~neglycol (90/10), sur brique, 5 m; E (20% 
polypropyl~neglycol 425 sur brique, 1.5 m). 

Preparation des t-butyl-4 m~thyl-2 cyclohexanones cis et 
trans. (a) L'hydrog~,nation 3s (pression initiale 100 bars) ~ tem- 
perature ambiante, de 10g (61 mmoles) de t-butyl-4 m~thyl-2 
phenol dissous dans 120ml d'acide acc~tique, en presence de 
200mg de PtO2 Adams conduit A 9.1 g (53 mmoles, 87%), d'un 
m~lange d'alcools, Eb~ = 120-125 °. On dissout 4.5 g (26 mmoles) 
de ce m~lange dans 10 ml d'tther, et on ajoute goutte ~ goutte 
une solution compos~e de 2.8g de Na2Cr207, 2ml de H2SO4 
conc. et 15ml d'eau, et on agite pendant 4hr. On isole 3.47g 
(20 mmoles, 78%) d'une m~lange de c~tones cis et trans, Eb~o = 
115-117 °, dont l'analyse par CPG (colonne A) montre qu'il est 
constitu~ ~ 93% d'isom~re cis 6a (Me ~quatorial) et 7% de I'autre 
isom~re [identities par comparaison des temps de r~tention avec 
ceux d'un m~lange conno~s]. 

(b) 3.47g (26mmoles) de ce m~lange de c~tones, 2.9g 
(41 mmoles) de pyrrolidine et un cristal d'acide p-toluenesul- 
fonique sont chauffts dans le benz~ne pendant 4 h, le ballon 6tant 
muni d'un s~parateur d'eau. On agite 2 g de r~namine (Eb21 = 
130-170 °) obtenue avec un m~lange d'~ther et d'eau pendant 
15 mn, pnis on ajuste le pH vers 8 avec de I'acide ac~tique, on 
laisse 10 mn, puis on lave ~ reau jusqu'[t neutralitY) 9 La dis- 
tillation conduit ~ un m~lange de c~tones, Eb20 = 117-118 °, con- 
stitu~ (colonne A) de 40% d'isom/~re cis et 60% de trans. Par 
chromatographie prc~parative (colonne D) on obtient un mtlange 
contenant 82% de c(:tone trans 3a (Me axial). 

R~duction de la t-butyl-4 m~thyl-2 cyclohexanone cis 6a. 0.2 g 
(1.2 mmole) du m~lange de c~tones contenant 93% d'isom~re cis 
est r~duit, ~ 0 °, par une solution ¢~th~r~e de 1.2 mmole de LiAIH4 
dans I'appareil dc~crit clans le m~moire pr~c~ent. L'analyse 
(coionne B) du m~lange d'alcools obtenus, r~v~le trois pics ayant 
respectivement les temps de r~tention du cis-t-butyl-4 cis- 
m~thyl-2 cyclohexanol ga (10%), du trans-t-butyl-4 trans-m~thyl- 
2 cyclohexanol 7a (83%) et du trans-t-butyl-4 cis-m~thyl-2 
cyclohexaool 4a (7%). Les deux premiers alcools sont recueillis 
par CPG preparative (colonne E). 

(a) Cis-t-butyl-4 cis-m~thyl-2 cyclohexanol ga: F (sublime)= 
77-78.5 °, identiti¢~ (IR et CPG) ~ un ~chantillon authentique, 
F = 78-79°) 3c 
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(b) Trans-t-butyl-4 trans-m~thyl-2 cyclohexanol 7a: F 
(sublim6) = 58-59 °, identifi6 (IR et CPG) ~ un ~chantillon authen- 
tique F = 72--73°) ~ Ce compos6 est dimorphe: le point de fusion 
de notre 6chantillon passe de 58-590/~ 72-73 ° apr6s sublimation 
avec une amorce de 1'6chantillon F = 72-73 °. 

RMuction de la t-butyl-4 m~thyl-2 cyclohexanone trans 3a. 
0.2g (1.2rumple) du m~lange de c6tones contenant 82% 
d'isom6re trans 3a est r6duit (!.2 rumple de LiAIH~) ~ 0 °dans 
1'6ther. L'analyse (colonne C) du m61ange d'alcools obtenu r6v61e 
4 pics ayant respectivement les temps de r6tention (d6termin~ 
partir d'6chantillons authentiques ~ )  du cis-t-butyl-4 cis-m~thyl- 
2 cyclohexanol $a (!.8%) et du trans-t-butyl-4 trans-m6thyl-2 
cyclohexanol 7a (16.5%) venant de la c6tone 6a avec le m~thyl 
6quatorial, puis le cis-t-butyl-4 trans-m6thyl-2 cyclohexanol Sa 
(3.7%) et le trans-t-butyl-4 cis-m6thyl-2 cyclohexanol 4a (78.2%). 
Seul cet alcool a pu 6tre obtenu pur par CPG preparative 
(colonne E). 

Trans-t-butyl-4 cis-m~thyl-2 cyclohexanol 4a: F (sublime)= 
61-63 °, identifi6 (IR et CPG) ~ un 6chantillon authentique F = 60- 
62o:~c 

R#duction des t-butyl-4 chioro-2 cyclohexanones cis et trans 
Les analyses chromatographiques sprit effectu(~es avec un ap- 

pardi ~ d6tecteur/~ ionisation de flamme, sur une colonne de 2 m 
contenant 10% de diglyc6rol sur brique. 

Preparation des t-butyl-4 chloro-2 cyclohexanones cis 6b et 
trans 3b. Ces chloroc6tones ont 616 pr~par6es selon R6f. 40, par 
action du chlore sur la t-butyl-4 cyclohexanone dans I'acide 
ac~tique. Les deux 6pim6res sont s6par~s par distillation, et 
purifi(~s par cristillisation pour l'isom~re cis 6b, F (pentane) = 52- 
530 Litt ~ F = 58.5-59.5 °, et par chromatographie sur gel de silice 
pour I'isom~re trans 3b (liquide, ne se conserve pas). 

R~duction de la t-butyl-4 chloro-2 cyclohexanone cis 6b. 0.5 g 
(2.6 rumples) de c6tone cis 6b est r6duit (2 rumples de LiAIH4) 
0 ° dans l'~ther. L'analyse chromatographique r6v~le deux pics 
dans les proportions 19%, 81%. Ces deux chlorhydrines sont 
s~par6es par chromatographie sur alumine. 32 

(a) Cis-t-butyl-4 cis-chloro-2 cyclohexanone 8b (premier pic): 
F (apr6s distillation)= 39-41°; litt F (sublim6)= 48.5-49.5 °32a et 
F = 44--45°) ~ Le spectre IR de ce compos6 correspond ~ celui 
d6crit. ~o 

(b) Trans-t-butyl-4 trans-chloro-2 cyclohexanol 7b (deuxi6me 
pic): F (sublim6, puis cristallis~ dans le pentane) = 47.5--48°; litt F 
(pentane) = 68--69 °3~ et F = 48--49°. s~b Le spectre IR de ce com- 
pos~ correspond h celui d(~crit) ~° 

R~duction de la t-butyl-4 chloro-2 cyclohexanone trans 3b. 
0.5 g (2.6 rumples) de c~tone trans 3h frai'chement pr6par6e est 
r6duit (2 rumples de LiAIH4) ~ 0 ° dans 1'6ther. L'analyse chroma- 
tographique du m61ange obtenu r~v/fle trois pics dont les deux 
premiers (environ 20%) ont les temps de r~tention des chlor- 
hydrines provenant de la r6duction de la c6tone cis 6b pr~sente 
comme impuret~ dans la c6tone trans 3b. Le troisi6me pic 
correspond :~ la chlorhydrine cis 4b qui est purifi6e par cristal- 
lisation (pentane). 

Trans-t-butyl-4 cis-chloro-2 cyclohexanol 4b: F (pentane)= 
73--75°; litt F=76-77 °32~ et F=76°. 32b Le spectre IR de ce 
compos6 correspond ~ celui d~crit) z~ 

Environ 100 mg du m61ange de chlorhydrines provenant de 
cette exp6rience sprit trait6s par 5 ml de NaOH 0.2 M pendant 4 
minutes ~t temperature ambiante afin de transformer 1'6ventuelle 
chlorhydrine $b en 6poxyde; le m~lange est ensuite acidifi~ Our 
H~SO4 10% et trait~ de la fac~on habituelle. L'analyse chroma- 
tographique r~v61e un pic ayant le temps de r6tention des 6poxy- 
1,2 t-butyl-4 cyclohexane; ~t la surface de ce pic repr6sente 
environ 0.7% de la surface du pic de la chlorhydrine inchang6e. Si 
on ajoute A cette valeur celle correspondant au pic du t-butyl-4 
cyclohexanol cis (0.7%) (pouvant provenir de la r6duction de 
1'6poxyde qui se serait form6 ~ partir de la chlorhydrine trans 
di-axiale 5b, on d~duit que la r6action conduit h au moins 98.6% 
de trans-t-butyl-4 cis-chloro-2 cyclohexanol 4b. 
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