
Te~ahedrm Vol. 42, No. 17, pp. 4767 1o 4776, 1986 oo40-4020/86 53.00+.00 
mnted ,nGrtat Britain. Pngamon Journals Ltd. 

dans 

ADDITION D'ORGANOCUPRATES AUX OXAZOLIOINES CHIRALES 
a-B ETHYLENIQUES : 

II - Nature des intem@diaires. mecanisme et st&eochimie 

J. BERLAN, Y. BESACE 

Ecole Nationale Superieure de Chimie de Paris 
11, rue P. et M. Curie - 75231 PARIS CEDEX 05 - FRANCE 

(Received in Germany 18 June 1986) 

Sumnary : The addition of cuprates to a-B ethylenic oxazolidines leads to 
new organo-copper intermediate species.-From the highly versatile course of 
the reaction it can be concluded that the first step is an unexpected l-2 
addition of the cuprate to the double bond. 

Resume : La reaction des cuprates avec les oxazolidines a-B ethyleniques 
constitue le premier exemple d'addition l-2 d'un organo-cuivreux a une dou- 
ble liaison carbone-carbone apparemnent peu actlvee. Cette reaction conduit 
a des intermediafres reactifs de type cuprate. La st@ri?ochimie depend en 
particulier des effets de se1 et de solvant qui permettent d'augmenter no- 
tablement la st&&oselectivite de l'addltion. 

L'addition diast&+osklective d'organocuprates sur les oxazolidines Ia et@ d&rite (partie I 

ce journal et ref. citees) - reaction 1 -. 

Nous discutons ici des mkanismes possibles, en fonction des nouveaux resultats present&. 

Reaction 1 

1. (8) R1=CsHs ; (b) d&H, 
R’RtdH-CK-CHO 

Rappelons que l'obtention de III est quantitative (l-3) 
A!!! 

Quatre processus reactionnels, Pl - P4. peuvent raisonnablement etre envisages dans l'etape : 
9 

I + R'CuLi + II : 2 - 

PI . I. addition 1 - 2 sur la double liaison conduisant a l'intermediaire IIA : - 

IIA - 

P2 : reaction du type SN2 conduisant a IIB : 

IIB - R'R2CH-Cl+CH-N(CH,)-CH(CH3)-CH(C6H5)-0-CuR2,Li 
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P3 : m&se type d'addition conduisant a IIC et R2Cu 

IIC - : R'R2CH-CH=CH-N(CH3)-CH(CH3)-CH(C6HS)-0-Li 

Des equillbres IIB e IIA P IIC + R2-Cu - - - sont envisageables. 

z: formation de l'inonium IID par ouverture prealable de I au contact du cuprate ou d'un 

se1 M+X-. 

IID . -* RI-CH=CH-CH=$CH,)-CH(CH3)-CH(C6HS)-On p 

puis addition 1 - 4 du cuprate sur IID _. 

Le choix du (ou des) chemin(s) probable(s) s'appule sur les resultats deja connus (part. I et 

ref. citees), la mise en evidence des intermediaires, les resultats des effets de sels et de com- 

plexants, la stereochimie de l'oxazolidine intermediaire III -. 

1. Nature des interm@diaires 

Nous avons montre qu'en presence d'un agent complexant IIA et E, bien caracterisees en - 
RMNlH, existent en equilibre en solution (3a). Les resultats des reactions 2 et 3 suivantes mon- 

trent qu'il en est de mRme en l'absence de complexant. 

La reaction 2 fait intervenir l/2 equivalent de cuprate pour 1 equivalent d'oxazolidine &. 

1 
2O'C 

g + 2 (CH3)2 CuLi - IIIa 

Reaction 2 

Les resultats sont rassembl@s dans le tableau 1. 

(C’3W2 
- IVa - 

Tableau 1 - Reaction 2 a 20°C 

Essai 
I I 

Temps Solvant Rdt (b) config.IVa ee 

1 3mn ether 53 R I,6 

2 3h ether 100(a) R (c) 9(b.c) 

3 3mn hexane 50 R 4 

4 6h hexane 83(a) R 41 

(a) Les resultats sont strictement identiques lorsque la reaction se fait selon : 

3 
Ia 

__ Ia + (CH3)2CuLi + mn leq 3h + IVa - - 

1 eq. 

(b) 

(cl 

Le rendement correspond au taux de transformation &+ IIIa 

Oans les m?mes conditions avec un equivalent de cuprate on obtient IVa de configuration S 

(ee = 10 9). 

tre 

Dans la reaction 3 l'un des methyles de (CH3)2CuLi est transfer-e sur &et l'autre sur un au- 

substrat. 

(CH3)2CuLi (leq) - 40’c C6HS-CH:CH-C(0)C6HS 
fi lOO%,S,ee - 40% 

Ia + 2h 
t 

- C6HSCH(CH3)CH2CDC6HS 

ether Reaction 3 9OX.R.ee - 12% 



On peut 

a) 

b) 
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conclure que : 
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Les deux methyles de (CH3)2CuLi sont utilisables (4) ; l'un est transfer@ rapidement. le 

second beaucoup plus lentement (comparer tableau 1. essais 1 et 2, 3 et 4). 

Oans la reaction 1 les intermediaires sont le(s) cuprate IIA et (ou) 116 mais non l'en- 

semble IIC + CH3Cu : en effet CH3Cu ne reagit ni sur & ni sur la chalcone. 

L'augmentation de la purete optique de IVa (comparer tableau 1. essais 1 et 2. 3 et 4) montre 

que la stereoselectivite est meilleure lors du transfert du 2e groupe methyle,de l'intermediaire 

cuivreux. sur Ia. - 
Ces faits semblent exclure un processus du type P3, la recombinaison rapide de IIC et CH3Cu 

(pour redonner IIB et (ou) IIJ, tous deux trPs peu solubles dans l'ether et surtout dans l'hexane) - 
etant improbable dans les conditions operatoires utilisees dans la reaction 3. 

2) Action des acides de Lewis 

L'assistance electrophile du cation dans les reactions SN2 et SN12 est bien connue et l'in- 

fluence de sels ou d'acides de Lewis dans des reactions de ce type effectuees sur des acetals a-6 

ethyleniques. a recemnent et@ etudiee (5). 

Nous donnons dans le tableau 2 les resultats obtenus dans la reaction 1, (substrat a et 

Me2CuLi) en utilisant successivement : un cuprate exempt de se1 (essai 1) un cuprate prepare de 

faGon usuelle done acccmpagne d'un equivalent de LiX (essai 2) enfin le cuprate precedent avec un 

equivalent supplbentaire de se1 ou d'acide de Lewis (essais 3 - 11). 

Tableau 2 - Reaction 1 effets de sels 

(2h ; 40°C ; solvant : ether) 

(a) 
(b) 

(cl 
(d) 
(e) 

10 AW4 (e) 45 S 25 

11 ZnC12 (c) 53 s 10 

moyenne des valeurs don&es par polarimetrie et par l'analyse des spectres RMN de IIIa 

c'est le taux de transformation Ia + IIIa. Aucun prodult secondaire n'a et@ isole et dans tous -- 
les cas la reaction est totale apres retour lent a 20'C 

Acide de Lewis ajoute a & en solution &her&e 

Acide de Lewis ajoute au cuprate 

0.2 equivalent ajoute a &. 

Nous constatons que : 
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i) 

ii) 

iii) 

ment 
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La presence d'un equivalent de LiI a peu d'influence (comparer essais 1 et 2). 

L'addition supplementaire d'un se1 de lithium ralentit la reaction et abaisse la selectivite 

(essais 3-6). Nous avons observe le meme effet cinetique avec les substrats I R1 = alkyle 

mais accompagne d'une inversion de la stereochimie et d'une augmentation de la stereoselecti- 

vite. Ces resultats semblent peu compatibles avec une reaction 1 du type SN; dans laquelle 

l'assistance electrophile du cation est attendue. 

Avec des acides de Lewis forts A (essais 7-11). il se fotme des complexes insolubles dans 

l'ether. du type IID et IIE (volr partie experimentale) suivant le schema : -- 

Ia t A -t C6H,-CH=CH-C”=~((CH3)-CH-CH3 + 
I 

'6"5 
- 

I 
'A-O-CH-C6H5 

CH 
3 

IID IIE 

En solution dans du OMSO IID et IIE sont en equilibre, mais 8 l'etat solide c'est probable- -- 
IID qui existe seul pour A = TIC14 et BF3. L'heterogeneite du milieu rend aleatoire la can- 

paraison des taux d'avancement de la reaction. Par contre. il est important d'observer que la ste- 

reoselectivite diminue (essais 9-11) et peut mBme s'inverser dans l'addition de Me2CuLi aux immo- 

niums de type IID (essais 7-8). - 
Cette inversion ne peut Btre attribuee a la formation transitoire de IIF selon la reaction 4 

ci-dessous. 

immonium 
(CH3)2CuLi+ 

110 (A)= TiC13) M 
WCH3 

- C6H5CH=CH-CH-N t c1e + produits 

Reaction 4 C1(CH3)2Ti-0 -t 

CH? 
IIF 

'gH5 - 

puisque IIF prepare independamment. ne transfere pas le groupe methyle dans les conditions adop- - 
tees : & est retrouve inchange. 

Ces faits ne sont pas en faveur d'un mecanisme SN; (processus P2 et (ou) P3) et semblent 

exclure le mecanisme P4 puisque l'addition de He2CuLi aux imnoniums IID (essais 7 et 8) se fait 

avec une stereochimie opposee (cf essais 1 et 2). Signalons en outre qu'on ne peut detecter en U.V 

une absorption caracteristique d'un groupe imnonium pour une solution etheree de Ia_b. 5.10-2#o- 

laire. 

3) Influence d'un complexant (nBu,P) du cuprate 

Dans l'addition de Me2CuLi sur &. le remplacement de l'ether par l'hexane conduit a une in- 

version de la stereochimie. tandis que le taux d'induction est pratiquement double (part. I). 

Nous avons d'abord pens6 a une structure differente de l'organocuprate, insoluble dans l'hexane. 

Mais lorsque nous solubilisons le cuprate par PBu3 (n equivalents) l'inversion demeure. La stereo- 

selectivite augmente avec n dans l'hexane et diminue dans l'ether. 

Les resultats sont don&s dans le tableau 3. 

Tableau 3 (reaction 1) - & + (CH3)2CuLi.nPBu3 + IVa 

I Hexane 
I I 

20 20 20 - 40 - 40 - 40 - 40 - 40 T(“C) 

n(a) 0 14 0 4 0 1 4 

config. fia R R R R R S S S 

ee 44 61 70 80 85 39 19 8 
, 
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a} Au-deld de 4 equivalents de phosphine, l'isolement de I&, apr& reaction, devient penible et 

nous n'avons pas cherche a d&passer cette limite. 

La configuration S majoritaire obtenue pour Iva dans l'ether semble Wre lice & une complexa- - 
tion prealable du cuprate sur l'atome d'azote de Ia (3b). l'addition de phosphine, bon complexant - 
du cuivre, diminue cette ccmplexation. 

On peut ainsi justifier l'evolution de la stWkMlectivit6 en fonction de l'addition de 

quantites croissantes de phosphine dans l'ether et dans l'hexane. Par contre, la stereochimie 

inverse observee entre ces deux solvants n'est pas due j l'insolubilit~ du cuprate dans l'hexane 

mais a la difference de solubilite des oxazolidines dans ces deux solvants 

4) Etude de la configuration en C-2 de l'oxazolidine intermediaire III 

Sous contrnle thermodynamique les oxarolidines ,I_et 111 sont obtenues 

d'epimeres ZS/ZR = 93/7. Ce rapport varie peu en fonction de RI et R*. Par 

que la formation du cycle oxazolidinique sous contrllle cinetique conduit a 

bles de ces epimeres (6). 

(3c). 

sous forme d'un melange 

contre il a Bti! montre 

des proportions varia- 

Le rapport 2S/ZR de l'oxazolidine s depend des conditions experimentales. Ce fait a deja 

et& etabli dans le cas de la + IIIa (3a). -- 
Une etude comparable au depart de I& a donne ces resultats tout 3 fait analogues : 

Tableau 4 - Ib 
(Ch3)2CuLi IIlb 

c - 
H20,KCN __ 

2S/2R (%) 

Essai Solvant Conditions (h/TX) Hydrolyse (1°C) IIIb (%) 1 25 t%) 3 (%) 

l I ether (G/-42) -42 60" i 93 7 

2 ether (6 /-42) -42 100 80 20 

3 ether 

i 

(I,5/-42);(2/0 ) 0 100 I 

, ’ 

60 40 

4 ether 1(1,5/-42);(2/0 f -42 100 60 40 

5 ether i(I,5/-42);(2/0);(2/-42) -42 100 66 34 

6 hexane (6 /-42);(1/20) -42 100 93 7 

7 hexane (6 /-42};(1/20) 20 100 55 45 

8 hexane (6 /-42);(1/20);(2/-42) -42 100 55 45 

x _& restant : 40 % 

Pour des temps courts, a basse temperature le rapport 2S/ZR de IIIb reste identique a celui 

du compose $ initial (essai I). Ce rapport evolue ensuite mais est independant des conditions 

d'hydrolyse (comparer essais 1-2 et 4, 6 et 8). L'obtention d'un rapport 2S/2R different de 93/7 

implique l'ouverture transitoire du cycle (essais 2-5. 7 et 8). 

Far contre le resultat observe dans les essais 1 et 6 ne peut impliquer cette ouverture 

puisque, pour des conditions d'hydrolyse identiques, ce rapport est different dans les essais 2, 

4 et 8. 

Ceci conduit a envisager le mecanisme suivant : 

- addition I-2 conduisant a IIA puts equilibration selon : - 

IIA (2s) : IIfl : IIA (2R) - equilibres donnant, apres hydrolyse, des - 

proportions variables d'epimeres III 2S/ZR. - 
La vitesse d'~quilibratio~ depend des conditions experimentales, de la nature du substrat 

et du cuprate. 
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5. Discussion et conclusion 

a) Mecanisme - Pour simplifier nous n'avons discute ici que de processus simples mais la forma- 

tion transitoire de complexes ll ou u - alkyle du cuivre III (7) pourrait gtre envisagee. 

Quoiqu'il en soit toutes nos observations sont en faveur d'un mecanisme du type Pl : addi- 

tion l-2 sur la double liaison. Celui-ci est inhabituel et n'est pas observe dans l'addition 

d'organometalliques aux acetals cycliques (5)(B)(g) : dans ce cas un mecanisme SN; anti (5) ou un 
processus voisin de type P4 avec ouverture prealable du cycle acetalique (9) interviennent gene- 

ralement (10). I1 faut noter toutefois que les acetals (13) ou les aminals (14) a-6 C?thyleniques 

ne reagissent avec les cuprates qu'apres addition d'un acide de Lewis fort (TiC14, BF3). 

La reactivite nettement differente des oxazolidines se rapproche plutfit de celle des enoates 

et pourrait s'expliquer en accordant un caractere partiel de double liaison d la liaison C-N. 

Ceci entratnerait une elongation de la liaison C-O (fig. 1) et favoriserait l'addition du 

cuprate conduisant a IIA, sans qu'il y ait veritablement ouverture du cycle et done epimerisation - 
en 2 (fig. 2). 

Figure 1 Figure 2 

b) Cours sterique de la reaction - La figure 3 represente l'epimere 25 de ld'apres les resul- 

tats de l'etude cristallographique faite sur I_a 

(6a). 

" * Cette conformation semble egalement la plus pro- 

bable en solution si on tient compte de la 

constante de couplage H2-H6, 3 Pz , observee en 

RMN, non modifiee par l'addition d'un se1 de li- 

A 
CHa thium ou du cuprate CuBr-LiBr. 

Figure 3 

ques obtenus dans la reaction 1 : 

Rappelons brievement les resultats stereochimi- 

- RI = Aryle - entree A dans l'ether, B dans l'hexane. Cette inversion semble lice d la so- 

lubilite differente du substrat dans ces deux solvants (3~). L'addition de sels de lithium, dans 

l'ether. abaisse la selectivite mais l'entree A reste majoritaire. 

- R2 = Alkyle - entree B des cuprolithiens, A pour les cupromagnesiens ainsi que pour les 

cuprolithiens en presence d'un exces de se1 de lithium, ceci quel que soit le solvant. 

- La configuration du carbone 2 des substrats I semble sans influence sur la configuration 

de l'aldehyde final 2 - voir partie I. 

Les deux heteroatomes N et 0 du cycle oxazolidinique constituent deux sites possibles de com- 

plexation, pouvant justifier le sens d'entree des organcmetalliques en A ou en B. 

Cette possibilite a d'ailleurs et& invoquee pour expliquer les stereochimies opposees dans 

la reaction des lithiens et des magnesiens avec des syst&nes semblables (15). 

Dans l'hypothese d'une addition 1-2 sur la double liaison le tours sterique de la reaction 

peut Rtre discute en fonction des deux modeles ci-dessous. en admettant pour le cuprate une struc- 

ture dim&e. 
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L'entree A, observee avec les cupromagnesiens, quel que soit R'. peut ttre dile a la complexa- 

tion du magnesium sur l'atane d'azote. La situation est plus complexe avec les cuproli- 

thiens. Avec R' = Aryle, nous avons egalement 1'entrCe h. La complexation par l'azote de l'organo- 

metallique diminue'-pail addition de ligands ou de sels et la selectivite decroit. 

I1 faut noter cependant que l'addition de nBu3P augmente la stereoselectivite dans l'hexane, 

solvant qui impose une entree B preferentielle. 

Pour R' = alkyle les phenomenes restent difficiles a interpreter, d'autant que la selectivi- 

te n'est pas tres @levee. 

En conclusion les phenomenes observes dans l'addition quantitative des cuprates aux oxazoli- 

dines a-B insaturees permettent d'ecarter un mecanisme de type SN;. 

Quelque soit l'etat de transition, le processus initial est une addition l-2 du cuprate sur 

la double liaison apres complexation prealable du cuprate sur le substrat. 

La reaction evolue ensuite par ouverture du cycle conduisant a un alkoxycuprate IIB. en equi- 

libre avec l'espece !IJ et le resultat global est alors celui d'une reaction St!;. 

- 

Ceci constitue a notre connaissance le premier exemple d'une reaction SN, en deux stades 

bien distincts : addition puis elimination. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les conditions de reaction, la purification et l'identification des produits ont ete decri- 
tes dans la partie 1 (et ref. citees). Nous ne donnons ci-dessous que les precisions compl&nen- 
taires necessaires. 

Reaction 3 : la chalc ne (2.10-3mol. dans 3 cm3 
nel de la 

'ether) est ajoutee in situ au milieu reaction- 
(2.10- sm 01.) et (CH3)2CuLi (2.10- 3, 01.) a - 40°C. Apres 30 mn a 0°C. hydrolyse et 

extraction ilT'ether (2 x 5 cm3), le melanqe brut est traite oar l'acide oxaliaue (4 a dans 10 cm3 
d'eau). La phase aqueuse est separee. la phase organique est sechee sur MgSOq puis'le-solvant 
@vapor+. Apres separation sur plaque de silice (eluant etheeentane 15-85) IVa et la diphenyl-1.3 
butanone-1 sont obtenues avec respectivement BB % et 90 % de rendement. - 

Addition de sels ou d'acides de Lewis 

Les sels de lithium et AgBF4 ont ete ajoutes solides a la solution de cuprate ou d'oxazoli- 
dine dans l'ether et le melanae aaite oendant 30 mn. Puis la reaction 1 a et@ conduite. a -40°C. 
selon le mode operatoire habiiuel: Les'acides de Lewis forts (1 equiv.) ont ete ajoutes a l'oxa: 
zolidine & (2.10-3mol. dans IO cm3 d'ether) a O'C, en solution dans l'ether (BF3, ZnC12) ou 
CH2C12(TiC14. C12Ti(O.i.C3H7)2 (16). C12Ti (CH3)2 (17)). Oans tous les cas on observe la forma- 
tion quantitative d'un precipite blanc ou jaune pale. Apres evaporation sous vide du solvant le 
pre 

s 
ipite est remis en suspension dans IO cm3 d'ether puis le dimethyl cuprate de lithium (2.2. 

lo- mol. dans 10 cm3 d'ether) est ajoute. a -40°C a cette suspension. .La reaction est ensuite con- 
duite dans les conditions habituelles. 

Nous avons pu identifier les precipites form& par &en presence d'acide de Lewis : apres 
filtration sous argon celui-ci est mis en solution 
IR, RMN et UV (solutions respectivement lM, lM, lo- a, 

ans du DMSO d6, et Ctudie par spectraaetrie 
). 

Les resultats sont rassembles ci-dessous. tableau 4. 
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La c~paraison des resultats avec les spectres de l'oxazolidine & enregistres dans les me- 
mes conditions montrent que : 

- avec gF3 et TiClq le complexe est probablement de t 
nium conjugue: bandes d'absorption intenses (IR : 1640 cm- 1 

pe TlD, caracterise par un groupe irmno- 
, UT 336 n.m (18) et fort d&placement 

A champ faible des signaux H(3') et H(4). Le coefficient d'absorption moleculaire trouve est pro- 
the de la valeur donnee dans la litterature (36000) (18). 

- avec ZnCl2, acide de Lewis mains fort on a probablement pr@pond@rance d'un complexe de type 
,IIJ en equilibre avec II0 (bande i~onium faible, 6H(3') proche de la valeur observee pour la). 
La proportion IIE/IID zt 6tre evaluee a 90/10 si on admet que le coefficient d'absorptionole- -----? 
culaire de la forme ammonium depend peu de la nature do sel. De la m&e fagon un equilibre IIE/IID 
deplace vers IID est observe dans les deux autres cds : TtC12(CH3)2 et liC~z(D.i.C3H7}2. 

-- 
- 

Le complexe IIF a et& prepare par reaction, - dans le dichloranethane, de Ia avec TiC12(CH3f2, - 

Tableau 4 

Comp~exation de & par 

les acides de Cewis 

3’ CH, 

Cl~Ti(~H3}2 1640 F * 30500 3,3 4.05 1,l (7) 5.0 (71 1 (c)(e) 

(a) f = faible m = moyen F = fort 

fb) H-Z : 4.06 d.(7) ; H-5 4,86 d.(8) ; H-6 6,13 d.d.(7;15) ; H-7 6,66 d.(E) 

(Cl C6ti5 ; H-2 ; H-5 ; H-6 : m.c. 7 - 8,5 

(d) Ht6 : 6,0 d.d.(7,15) ; H-7 6.6 d.(15) ; H-2 3.6 d.(7) 

(e) Ti(CH3)2 : 0.2 s 
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Reactions en presence de tributylphosphine 

La phosphine (1.2 ou 4 equiv. dans 3 cm3 d'ether anhydre) a et@ ajoutee au cuprate a -40°C 
puis la reaction conduite dans les conditions habituelles. Apres hydrolyse la majeure partie de la 
phosphine est separee par distillation (Kugelrohr) du brut reactionnel (120°C. 18 mmHg). 

Etude de la configuration en C-2 de l'oxazolidine intermediaire III 

L'addition du dimethylcuprate de lithium sur E a et6 conduite selon le mode operatoire habt- 
tuel (3a). Les conditions de tenps et de temperature sont donnees dans le tableau 4. A l'hydrolyse 
le milieu reactionnel, jaune vif. se decolore en quelques minutes. La phase organique est alors 
rapidement separee, lavee a l'eau, sechCe 1 mn sur HgS04 et filtree. Le solvant est evapore sous 
vide et le spectre RMN enregistre imnidiatement. 

Les oxazolidines IIIb possedent les caracteristiques RHN suivantes : solution CC14. G/TMS. 

H-2 H-3' H-4 H-4' H-5 H-8 

C-2(R) 4.44 2,32 3.39 0,54 5.13 

C-2(S) 3.80 2.15 2.67 0.60 488 
0.99 H-6/H-7 1,2-3 m.c 

Oeux phenomenes concernant la stereochimie de III meritent d'Btre notes : - 
- L'analyse precise des proportions C-2(R)/C-2(S) est delicate : si l'agitation, a l'hydrolyse. 

est maintenue plus de 10 mn apt-es decoloration du milieu, le melange thermodynamique 2(S)/2(R)= 
93/7 est obtenu. Cette evolution est egalement observee, en solutlon dans CC14. dans le tube de 
RMN, en raison probablement d'un sechage insuffisant du produit. I1 est done impossible d'at- 
teindre les proportions reelles d'epimeres en tout debut d'hydrolyse, mais la presence eventuel- 
le de quantites appreciables d'isomere C-2(R) est significative. 

- Lorsque la reaction 1 est conduite en presence de sels ajoutes. la proportion d'isomere III 5- 
C-2(R) est plus importante, a conditions experimentales identiques. Ceci indique a la fois une 
ouverture plus rapide du cycle oxazolidine et une proportion plus importante des especes IIB et 
(ou) IIA C-2(R) avant hydrolyse. 

[:I 
(3) 

(4) 

(5) 

(6) 

(7) 

(8) 

(9) 

(10) 

(11) 
(12) 
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