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Abatraet-The E-hydroxyalkylsulphone PhSO#ZH2C(CH+CHCHrOH is regioselectively and stereoselectively 
substituted by Grignard reagents in the presence of copper(H) acetylacetonate, giving Eallylic alcohols in high yield. A 
recurrent synthesis of polyprenols and an efficient preparation of the African Monarch pheromone are described. 

Nous avons pu montrer que le groupement phenyl- 
sulfonyle situ6 en position allylique ttait facilement 
dCplacC par un reactif de Grignard en presence de cuivre 
catalytique.’ Nous avons voulu etendre cette reaction a 
une sulfone allylique fonctionnalisee, la sulfone alcool 
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(1). Cette sulfone alcool se comporterait alors comme un 
synthon a4 pr&tol E dans la nomenclature de Seebach.’ 

TraitCe par deux a trois equivalents de reactif de 
Grignard en presence de 1% d’acetylacetonate de 
cuivre(II), la sulfone alcool (1) conduit a I’alcool allylique 
de stereochimie E: Cette reaction est tres voisine de celle 
d&rite par Linstrumelle sur le chloroalcool analogue a 
notre sulfone.“’ Cependant, la sulfone (1) est beaucoup 
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+Partie XXV: memoire precedent (Ref 1). 

Cl 

CUCL 

H+Nc ,CI- 
(4) 

OH 

“CL-MeOH 

- /J 

\ 
(5) 

Phso2 

1 

plus facilement accessible que le chloroalcool, avec une 
stertochimie pure E (eqs 4, 5) puisqu’elle est cristallide. 

L’action du magnesien du chlorhydrate d’isoprene sur 
la sulfone alcool (1) conduit au geraniol comme seul 
isomtre avec un rendement de 65%. On peut ainsi 
elaborer une synthese recurrente de polyprenols fondCe 
sur la transformation de I’alcool obtenu en halogCnure, 
puis en grignard, avec lequel on peut recommencer la 
condensation. Malheureusement, si la stereochimie de la 
reaction de couplage est trts propre, on ne peut Cviter 
I’isomerisation de la double liaison du reactif de Grig- 
nard. A partir du geraniol, on forme le melange des deux 
farnesols EE et EZ: 
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La sulfone alcool (2), isomkre Z de (1) a Ctt Cgalement 
utiliste dans ces rtactions de couplage. Sa pkparation, 
plus dklicate que celle de la sulfone (I), est r&umCe 
ci-dessous: Schema de prtparation de la sulfone (2): 
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La rtaction de condensation des reactifs de Grignard 
avec la sulfone (2) n’est plus entitrement rkgio ni 
stCrkosClective, et I’on obtient une distribution de 
produits tout 21 fait comparable g celle observee g partir 
de la p-tolylcrotylsulfone Z.’ 

+n-HuMgsr - 

L’utilisation du synthon (1) nous a permis d’effectuer 
une synthkse, rapide du dimCthyl-3.7 octbne-2 diol-1,8 E, 
constituant important des sCcrCtions du papillon ‘African 
Monarch’, isolC, d&it et synthktise par MeinwaJd’ puis par 
Kossany? et tout rkemment par Fujisawa.19 
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Cette voie d’accts a la phkromoz peut Cgalement 
conduire au diol optiquement actif. L’hydroboration 
asymktrique par le diisopinocamphk ylborane asy- 
mktrique prCparC in pa& du (-)_a-pinbne nous 
a donnt le diol attendu avec un Itgi?re activitk 
optique [a]g= +2.2”. Cependant, il est raisonable 
de penser que l’induction asymttrique et assez 
faible puisque Brown a montrt que sur des olCfines 
terminales substitutes sur le carbone 2, l’hydroboration 
asymbtrique conduisait A des alcools prksentant une 

puretk optique de 20-30% seulement” alors que sur des 
oltfines I$-disubstitdes la puretC optique peut aller 
jusqu’k !90%.” 

Une meilleure mkthode, reposant sur les travaux de 
Zell qui obtient le chloro-4 mtthyl-2 butanol-1 dans la 
confi,@ration ( - )(S) par une &action de 
tion, pour& etre envisagke s’il s’avke 
configuration est celle du produit naturel: 

fermenta- 
que cette 

PARTIE EXPJ!XlhiE.RTALE 

Les solvants, ether et THF sent distilk sur radical anion 
sodium benzophCnonyl. Les reactifs de Grignard sent preparts 

selon le proctdC classique, en solution approximativement 

moltire. IIs sont do& B I’aide d’une solution molaire d’alcool 
benzylique dans le tolukne en prCsence de 2,2’-biquinolyl ou de 
phtnanthrolinel.10. Toutes les rtactions d&rites sent effectukes 
sous azote. Les spectres de masse sent enregistrks sur appareil 
Varian CH7 ou Riber R-IO-IO. Les spectres de RMN sent enre- 

gist& dans le chloroforme deuttriC sur Briicker WH 80 MHz, ou 

Cameca 250 MHz pour la RMN du proton et Briicker WH 90 

pour la RMN du carbone 13. 

Sulfones 
PhCnylsulfonyl-I, mtthyl-2 butene-2 01-4, sulfone (1) E et 

Z a tti prCparte selon la mCthode de la IitGrature? E: F= 55” 

(CH#z/pentane); lit.” F = 5s”. 

Phlnylsuljonyl-I mlthyl-2 but&e-3 01-2. E~o,x 142-148”; lit,” 

Ebol lu)“. 

Phinylsulfonly-I mithyl-2 acitoxy-4 bufine-2 E et Z. lsomtre 

E: F = 91” (&her); lit.” F = 84”; F = 93”. La partie du brut n’ayant 

pas cristallise contient tr&s majoritairement (87%) l’isom&re Z huile 
lt&ement jaune, en accord avec la lit.‘b 

Ph&nylsulfonyl-I mifhyl-2 bufene-2 01-42, sulfone 2. Est 

obtenue par rtduction de la sulfone a&ate Z precCdemment 

d&rite par LiAIH, selon la pCthode d&rite par Saucy.% Une 

chromatographie sur silice (Cluant CH$X2 &her SO/SO) permet 

d’obtenir la sulfone alcool Z avec un rendement de 50% huile 

incolore. ‘H RMN en accord avec la IittCrature.” 

Action du bromure de n-hexylmognisium sur la sulfone alcool E 

(1) 
Mifhyl-3 dicine-2 01-l E. On dissout I.138 (5mmol) de 

sulfone (1) dans IOml de THF en prkence de I3mg 
(0.05 mmol) d’acttylacetonate de cuivre(I1). On ajoute alors 
12.5 mmol de magnksien en solution approximativement molaire 
dans le THF et on agite pendant I8 hr g temperature ambiante. 

Le milieu rCactionnel est hydrolyse avec une solution saturCe en 
chlorure d’ammonium, extrait au chlorure de methylene. Aprbs 

lavage de la phase organique et evaporation des solvants, le brut 
est ChromatographiC sur silice (eluant CHG avec gradient 

d’Cther). On obtient ainsi 763 mg (rendement 90%) de MCthyl-3 

d&&e-2 01-l E, m/e 170,152,71; ‘H RMN en accord avec la lit.” 

Action du bromure de n-hexylmagn~sium sur la sulfone alcool Z 

(2) 
Le mode op&atoire est celui decrit ci-dessus. La chromate 

graphie permet de &parer les trois alcools obtenus d’un mklange 
de nombreux produits soufres (sulfures et disulfures). La trois 
alcools sont dosts par CPV (colonne WCOT Carbowax 5Om. 
0.4min B 180”). Methyl-3 d&zinc-2 01-l Z, m/e = 170, 152, 71; 

‘H RMN en accord avec la lit.” 

Action du chlorure de pr~nylmagntsium sur la suljone alcool E 

(1) 
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Le mode operatoire est celui decrit ci-dessus. On utilise 4 

equiv de magnesien par rapport a la sulfone. Le geraniol est 

obtenu avec un rendement de 65%. 

Action du chlorure de giranylmagnisium sur la sulfone alcool E 

(1) 
Le mode optratoire est celui decrit ci-dessus. On utilise 4 

equiv de magnesien par rapport a la sulfone. On obtient ainsi un 
melange des deux farnesols EE et EZ (66/34) avec un rendement 

de 45%. 

Action du bromure d’isopentinylmagnisium sur la sulfone alcool 

(1) 
Le bromure d’isopenttnyle est prepare a partir de I’isopentenol 

selon le procede classique” et transform6 en magnesien. Le 

mode operatoire d&it ci-dessus, avec 3 Cquiv de reactif de 

Grignard, est suivi pour le couplage avec la sulfone (1). On 

obtient apres chromatographie sur silice I’isogeraniol avec un 
rendement de 80%. DimCthyl-3 7 octadiene-2.7 01-l E, m/e 154, 

‘H RMN en accord avec la litId 

Silylation de I’isogiraniol 

L’isogeraniol est silyle par I’hexamethyldisilazane (HMDS) en 

presence de trimethylchlorosilane, d’apres la mtthode de 

Sweeley.” Dans un baflon contenant log (65 mmol) d’iso- 

geraniol, on ajoute h 0” 0.15 ml de trimethyl chlorosilane, puis 

10.5 ml (50 mmol) de HMDS. On laisse agiter pendant 24 hr a 

temperature ambiante. II se forme un precipite de chlorure 

d’ammonium. Le liquide est prClevt et distille pour &parer les 

produits volatiles de I’alcool silylt (12.8g rendement 87%). Ebz,, 

123-125”. m/e 226, 211, 169, 143. 121, 75, 73; ‘H RMN 

(80 MHz); 6 O.l4(s,9H); 1.25-1.60 (m, 2H); 1.65 (s, 3H); 1.73 (s, 

3H); 1.85-2.20 (m. 4H); 4.19 (d, J = 6, 5 Hz, 2H); 4.73 (s large, 

2H); 5.36 (1, J = 6.5 Hz, IH). 

Hydroborafion de I’isoglraniol silyli. Preparafion du dimithyl- 

3,7 ocfene-2 diol-I.8 E 

On dissout 904 mg (4 mmol) d’alcool silyle dans 2 ml de THF. 

On ajoute lentement aO”8 ml dune solution0.6 Mde9 BBN dansle 

THF fraichement prCparCe.‘8 Apres une demie heure a 0” on laisse 

remonter la temperature et on agite pendant 4 h a 20”. On remet 80” 

pour hydrolyser le milieu rtactionnel avec 0.7 ml d’ethanol puis 

1.5 ml de soude 3N puis I.5 ml d’eau oxyabn& a I IO volumes. On 

chauffe alors pendant 2 h a 45-50”. c milieu teactionnel est 

refroidi; on ajoute alors de I’acide chlorhydrique dilue jusqu’a 

obtention d’un pH acide pour la phase aqueuse. On agite 

vigoureusement pendant I5 min. On d&ante, extrait la phase 

aqueuse au chlorure de methylene. Les phases organiques sont 

sechees sur sulfate de magnesium puis evaporees. Une colonne de 

silice elute a Tether permet de &parer le dimethyl-3,7 oxtene-2 

diol l.8E: 606 mg rendement 89%. puis le cyclooctane diol-I.5 cis. 

Dimethyl-3.7 octene-2 diol-1,8E, ‘H RMN (80 MHz): 6 0.90 (d, 

J = 6.5 Hz, 3H); 1.0-l 83 (m, 8H dont s, 3H a 1.63 ppm); 1.88-2.12 

(m,2H);2,63(2H,alcool); 3.42(d,J = 6 Hz2Hk4.11 (d,J = 6.5 Hz, 

IH) identique au spectre decrit par Meinwald’ que nous remercions 

vivement. IR 3620. 3300. 2920. 1610 (faible). 1455. 1375cm-‘. 

identique au spectre fourni par Kossanyi” que nous remercions 

vivement. 

Hydroboration de I’isogeraniol par le diisopinocampheylborane 

asymltrique 
L;...i,;,,.., ,,~,ri.r ,ir..., ,i,, asymetrique est prepare selon 

Bro- (0’ r 10 -J.J~~~.~~~ .I, 6. +, sur le ( - )-pintne dans le diglyme. 
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