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Abstract-Displacement reactions of the sulphinate anion from sulfones by Grignard reagents with copper catalysis 

take place readily with allylic sulphones. The regio chemistry and stereochemistry of the reaction are discussed. 

La riaction de substitution de divers nuclCofuges situ& 
en position allylique par des organometalliques en 
prkence de cuivre (catalytique ou stoechiomktrique) est 
bien connue. La regio et la stCrCos64ectivitC de cette 
rCaction ont ktk largement Ctudiies, et trois revues 

rtcentes ont portC sur ce sujet.’ 
Jusqu’alors, le groupement phinylsulfonyl a prin- 

cipalement t% utilist pour inverser la polaritt de I’atome 
de carbone sit& en a et sur lequel va venir se greffer un 

synthon. On peut alors se debarasser du groupement 
phenylsulfonyl par reduction (creation d’une simple 

liaison C-C entre les deux chaines carbontes) ou par 
elimination (crtation d’une double liaison).* 

Nous avons annonct, dans une communication prtli- 

minaire, que les sulfones allyliques conduisaient au 
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produit de couplage mixte avec un rtactif de Grignard en 
prisence d’une quantitt! catalytique de cuivre;3 c’etait le 

premier exemple d’une rtaction de substitution du 

groupe phCnylsulfonyle par un nuclCophile. Trost a util- 

is6 le palladium pour catalyser I’alkylation des car- 

banions de type malonate par des sulfones allyliques” II 
a Ct6 montre, un peu plus tard, que ce m&me groupement 
situ.6 en position vinylique pouvait Cgalement i?tre sub- 
stituC par un rCactif de Grignard en prtsence de mCtal de 

transition.4 

Le present mCmoire dCcrit le couplage mixte entre les 
sulfones allyliques et les reactifs de Grignard. Cette 

reaction, tr&s gMrale, peut se faire avec ou sans trans- 

position allylique (Tableau I). 
Le rendement global en produit de couplage mixte 

dtpend trts fortement de la structure (substituants, 
stCrCochimie) du systl?me allylique; il peut etre trbs Clew! 

Tableau I. Carbures obtenus par rtaction de n-HexMgBr (1.8 kq) sur diverses sulfones allyliques en presence de 
Cu(acac)? (0.01 mol) dans le THF. 20 hr g 20” 

*1 % % [Lj ‘1 R 
I 

ArS02 -C-L, 

, T5 p3 ,I p5 73 

+ RMgX -II-C-C=C + C=C-C-R 

I I I I I 
R2 g4 R2 R4 R2 R4 

produita prod&t 8 

essei Couplage x a(E/Z) ll(g/Z) 

2 PhS02 

3 p.TolS02 e 69 98 (100/O) 2 

. 
/ 

4 p.TolS02 & 40 74 (11/69) 26 

/ 
5 p.TolS02 L 65 16 64 (40/60) 
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(essais 1,2,7) ou trts faible (essai 6). Les substituants en 
y diminuent considerablement la rtactivite. Ce 
phenombne semble itre particulier aux sulfones puisqu’il 
n’a pas Ctt observe avec les acetates,’ ethers6 thioethers 
ou sels de sulfonium,’ ou phosphates* allyliques. II est 
sans doute lie A une competition, dans le milieu reac- 
tionnel entre la reaction de couplage mixte et la metal- 
lation de la sulfone par le rtactif de Grignard: 

MBBr I 

deux reactions concurrentes. On peut obtenir un rende- 
ment acceptable en produit de couplage en utilisant un 
magnesien chlore, plus rCactif que son analogue bromt 
comme I’avait deja remarque Normant et une plus 
grande quantite de catalyseur (Tableau 2). 

Dans le cas de substrats disubstitues en 7 (essais 6, 8, 
9, IO) la reaction est toujours regioselective avec attaque 
a, alors que dans le cas de substrats disubstituk en a 
(essais 7 et 11) elle est regioslective avec attaque en y. 
Ramarquons que ces sulfones tertiaires sont particu- 
lierement reactives. 

Les sulfones allyliques sont des substrats relativement 
acides: on peut estimer leur pKa dans le DMSO a 25-26 
d’aprts les valeurs mesurtes par Bordwell’ pour la 
phtnylmethylsulfone (PK. = 29) et la phenylbenzyl- 
sulfone (PK. = 23.4). Le rendement en produit de cou- 
plage mixte est alors fonction du rapport des vitesses des 

Dans les autres cas, la reaction conduit a un melange 
d’isomtres. Les rtsultats de la litttrature d&its pour 
d’autres derives allyliques’-’ nous ont conduit Q Ctudier 
l’influence de l’halogene du Grignard et du solvant sur la 
r&o et la stCreos6lectivitC de la rCaction dans le cas de 
sulfones allyliques monosubstituees en a ou en y 
(Tableau 3). 

Le systeme magnesien chlore-THF substitue trts 
proprement et avec un excellent rendement la p-tolyl 
crotyl sulfone E (essai 12). C’est la un accts facile aux 
oltfines 1,2 disubstitutes E, les sulfones allyliques 

Tableau 2. Carbures obtenes obtenus par rCaction d’un Grignard (1.8tq.) sur les prenyl, &any1 et linalyl 
arylsulfones en prksence de Cu(aca& THF, 20” 

eaaai Sulfone GrigNWd %Cu Couplage @(E/Z) ll(JvZ) 

6 PhSO n-HexMgBr 1 2 100 0 

S n-HexMgCl 1 16 100 0 

9 

Tableau 3. Influence du solvant et de I’halogtne du Grignard sur la s6lectivitk. n-HexMgX I.8 Cquiv. 1% Cu(acac)z 
20” 

essei clulfone X Solvant Couplage a(E/Z) ll(E/Z) 

3 

16 

p.TolS02 & Sr 

p.TolS02 
m 

Cl 

THF 

THF 

ether 

THF 

THF 

THF 

dther 

ether 

69 96(100/O) 

91 100(100/0) 

10 90(100/0) 

40 74(11/89) 

42 75L13/67) 

65 16 

20 2 

51 6 

2 

0 

10 

26 

25 

84(40/60) 

96(50/M) 

94(61/39) 



Synthese a I’aide de sulfone-XXV 3285 

ArSO#ZH,CH=CHR de stereochimie pure E &ant 
aisement prtparCes.‘O Dans le cas des p-tolyl crotyl Z et 
ptolyl a-methylally sulfones la reaction n’est jamais 
entikement selective. Peu aprbs la parution de nos pre- 
miers resultats concernant cette reaction,* Masaki d&it 
la substitution par les dialkylcuprates de lithium de 
phenyl mCthallylsulfones a-substituees; il observe dans 
certains cas une grande selectivite en faveur de I’isomtre 
YE: 

II 

+ RP CuLi _ 

R 

Nous avons done cherche a comparer, dans le cas de 
la crotylsulfone E et dune mCthatlylsulfone a-substituee 
(substrat trts proche de ceux utilises par Masaki) la 
reactivitt des cuprates lithit% et des Grignard en 
presence de cuivre (Tableau 4). II s’avere que les cuprates 
sont peu reactifs dans le premier cas (essai 17) et pra- 
tiquement equivalents au systtme magnesien chlore 
ether darts le second cas (essais 18 et 19). 

Nous avons enfin voulu situer la reactivite du groupe- 
ment phenylsulfonyle dans ces reactions, en comparaison 
avec divers nucleofuges. 

Nous constatons que le groupement phCnylsulphonyle, 
repute plutot inerte est au moins aussi reactif que 
I’acetate ou le chlorure. Certes, cette comparaison a CtC 
effectute sur les composes methallyliques et les chifTres 
seraient differents en serie prenylique. En conclusion, il 
convient de souligner que lorsque la reaction de couplage 
mixte n’est pas concurrencee par une m&Ration du 
substrat plus rapide que le couplage, le groupe phenyl- 
sulfonyle est un excellent nucleofuge. Darts le cas con- 
traire, une augmentation du taux de catalyseur (S-IO% de 
cuivre) permet d’observer encore une bonne rCactivitC. 

PARTIEEXPERUWTALE 

Les solvants ether et THF sont distilles sur radical anion 
sodium, benzophtnone. Les rdactifs de Grignard sont prepares 
selon le procede classique, en solution approximativeement 
molaire. IIs son1 doses a I’aide d’une solution molaire d’alcool 
benzylique dans le toluene en presence de 2-2’ biquinoline ou de 
phenanthroline I, 10.” Toutes les reactions d&rites sont 
effectuees sous azote. Les spectres de masse sont enregistres sur 
appareil Varian CH7 ou Riber R-IO-IO. Les spectres RMN sont 
enregistres darts le chloroforme deuterie sur Briiker WH 80 MHz 
ou Cameca 250 MHz pour la RMN du proton et Brfiker WH !I0 
pour la RMN du carbone 13. 

Preparation des ml/ones 
Les phbnylallyl, methahyl et prenylsulfones sont prtpartes par 

condensation du phenylsulfinate de sodium sur les derives 

Tableau 4. Comparaison cupratesdrignard + Cuivre catalytique 

essai sulfons RCactif 

12 
m 

p.TolS02 n-HexMgCl 
a) 

THF 91 100~100/0) 

17 
e 

p.TolS02 
.b) 

n-Hex2CuL~ &her 19 100(100/0) 

"" 

16 PhS02 

'1 r 

~-BUM&~ 
a) 

&her 66 4 96(60/20) 

"" 

19 PhS02 

3 f 

"-Bu2C"Lib) &her 65 2 98(60/20) 

a) 
RMJ@ 1,6 &q. 1% Cubc)2, 2ooc. 

b) conditions de Masaki (11) : R2CuLi 5 6s.. -25OC/ + 2OoC. 

Tableau 5. Rendement en methyl-2 undtcene-I obtenu en traitant divers derives methallyliques par n-OctMgBr (I.8 
tquiv) en presence de Cu(acacb 0.01 mole 

0-L X + n-OctMgBr 1%Cu(acec) 

0 

X 2ooc,2 mn -WC,30 In" 

PhS02 60 80 

Cl 67 73 

OAc 76 a2 

OEt trace trace 
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