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SUMMARY

The stereoselective fluorination of four couples of diastereoisomeric

2-alkyl 3-hydroxy 3-phenylpropanoic methyl esterszéz;?lgby the reaction
of the phenyltetrafluorophosphorane with the corresponding trimethylsilyl—
ethers derivatives%{ﬁgfavgis described., The structure of the 2-alkyl 3-fluo-
ro 3-phenyl propanoic methyl esters?éig?v% obtained quantitativly has been
determined unambiguously by NMR analysis. F NMR results permit us to
determine the relative populations of theé rotamers for each of the isomers

threo and erythro.

RESUME

La fluoration stéréosélective de quatre couples d'alkyl-2 hydroxy-3
phényl~3 propanoates de méthyle%%:ghl diastéréoisoméres par la réaction
du phényltétrafluorophosphorane sur les dérivés triméthylsilyléthers cor=-

respondantsg%gg?lv@st décrite. La structure des alkyl-2 fluoro-3 phényl-3
4a~h
Tab.V
sans ambiguité par 1'analyse des donn&es de RMN du proton et du fluor,

propanoates de méthyleg gobtenus quantitativement a pu &tre déterminée



128

Cette synth&se constitue une préparation stéréosélective de ce type
de composé&s par utilisation de PhPF4comme agent de fluoration,

Les résultats de la RMN du fluor nous ont permis de doser les pour-—
centages des populations relatives'des rotaméres pour chacun des isoméres

érythro et thréo.

INTRODUCTION

Dans nos précédentes publications [1,2] , mous avons é&tudié la fluo-
ration d'hydroxy-3 phényl-3 propanocates d'alkyle et de quelques aryl-i
trichloro-2,2,2 éthanols au moyen du phényltétrafluorophosphorane (PhPFA)
Nous avons montré que ce réactif permet la substitution du groupement
hydroxyle par le fluor avec des rendements pratiquement quantitatifs,

selon le chemin réactionnel

R-OH -(ili:i-)ifﬁ) R_O—Si(CH:a?; —-—Ptﬂ———'—-% R—O-PF3Ph
1 Ether /Py 11 CgHg ou CH2C12 Illl
R-F
v

Nous avons trouvé aussi que parmi les facteurs qui déterminent la
nature et les rendements des produits isolés, la température de décompo-
sition de 1'intermédiaire alcoxytrifluorophénylphosphorane III joue
un rdle trés important,

Pour la série de B-hydroxyesters, que nous avons &tudiés, la tempéra-
ture dépend du caractére &lectro-attracteur ou €lectro-donneur des sub-
stituants présents sur le groupement phényle et des effets stériques ap-
portés par les radicaux en a,

L'étude de la température de réaction nous a permis de trouver pour
chacun des hydroxyesters analysés une température 6, pour laquelle le
fluorure est isolé seul.

Ces ré@sultats, différents de ceux d'autres auteurs [3] , qui ont
observé la formation notable d'alc@nes, nous ont amenés A envisager une
étude de la stéréochimie de la réaction de PhPF, sur les silyléthers cor-

respondant aux hydroxyesters 3%:ghlgobtenus par réaction de Réformatsky,

C, H.~-CH~CH-CO,CH (thréo, érythro)

65 7 2773
OH R
1 a~b R = CH3
1 cd R = CHZCH3
1 e~f R = CH(CH3)2
1 g~h R = C(CH3)3
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Dans ce travail, nous décrivons :
I - la préparation, la séparation et l'identification des f-hydroxyesters
ainsi que leur conversion en dérivés triméthylsilyléthers.
II - la deuxiéme partie est consacrée 3 la synth&se des fluorures et i
1'étude détaillée de leurs propriétés RMN du proton et du fluor, Cette
analyse constitue une méthode commode et originale de détermination et

d'attribution de la configuration des fluorures préparés.

RESULTATS ET DISCUSSION
Partie I

a Synthése des Hydroxy-3-phényl-3 alkyl-2 propanoate de

méthyle ~ Identification

Les hydroxyesters &étudiés dans ce travail ont été synthé&tisés par la
réaction de Réformatsky, en partant du benzaldéhyde et des a-bromoesters
appropriés., Le mélange brut constitué par les deux diastéréoisoméres est
distillé sous pression réduite. Les rendements sont pratiquement quanti-
tatifs (cf, Tableau I). Les deux isomdres ont &té ensuite séparés par chro-
matographie sur colonne de silice (Woelm Act. I) et caractérisés par leurs

spectres IR et RMN du proton.

TABLEAU I

Les Hydroxy—3 Alkyl-2 Phényl-2 propanoates de méthyle
CGHS-CHOH-CH(R)COZCH3 N°® Rdt 7% % thréo | 7 érythro T/E
C6H5-CHOH—CH(CH3)C02CH3 1 a~b 91 35 (la) 65 (la) 0,54 ¢ 1
CBHS-CHOH—CH(CHZCH3)C02CH3 1 c~d 85 46 (1c) 54 (1d) 0,851
CGHS—CHOH—CH(l-CAH7)COZCH3 1 e-f 86 55 (le) 45 (1f) 1,23 ¢ 1
C6H5—CHOH—CP'I(t:—CAH9)COZCH3 1 g-h 85 75 (1g) | 25 (1h) |3 T 1

*x Les pourcentages ont été déterminés par la RMN du proton. BRUKER SPEC-
TROSPIN (90 MHZ).

En IR, l'étalement de la région des hydroxyles v i 3600 <:m—1 permet
de déceler deux bandes d'absorption attribuBes aux vibrations du groupe-

t OH lib ié . L' i '8 = : -
men libre et associé [4,5,6] L'amplitude de 1'Ecart AvOH VOHllbre
vOHassocié (cf. Tableau II) est plus grand pour les isoméres thréo que

pour les érythro. Cette différence est dle comme 1'ont démontré J. Jacques
et al. 3 1'existence dans les deux familles de formes chélatées trés favo-
risées pour le composé thréo et beaucoup moins stables pour l'isomére éry-

thro [7].
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L'analyse des données RMN et en particulier 1'étude de la constante
de couplage 3JH Hg confirme les résultats obtenus en IR ; cette analyse
o
est basée sur les deux principes généralement admis [8,9,10,]1].

- La constante de couplage 3J pour deux protons dépend de

g -H!
1'angle-diéche @) formé des plaizcz;i cgntiennent les atomes H-Ca—CS

et Ca—CS_H" Elle est maximale lorsque les deux noyaux sont décalés anti
@~ 180°) et faibles lorsqu'ils sont gauches (¢ ~ 60°),

- la valeur mesurée de ces constantes est une moyenne i laquelle parti-
cipent les différentes conformations proportionnellement & leurs popula-
tions relatives.

Si on se limite aux trois formes privilégiées pour chaque isomire, elles

peuvent @tre représentées en projection de NWewman par la Fig. 1.

thréo
CeHs CeHs CgHs
- C0,CH4 R H H3C0,C R
H OH H oH H OH
R COyCH; B
1 11 111
érythro
CGH5 C6H5 C6H5
H3C02C H R CO,CHy H R
H OH i OH H OH
R H Co 2CH3
1 11 111

Fig. 1. Les isom@res I ~ IIT représentées
en projection Newman.

On peut admettre :
- pour l'isomdre thréo que Jrp >> Jp et Jpiqr- Lorsque R est petit (CHB’
CZHS) la conformation II (celle qui est soumise aux moimdres contraintes)

- . T
est largement prédominante. Pour ces groupements on a une valeur de 3JHaH8
3.E

importante et supérieure A celle de JH Hat Au fur et i mesure que la taille
o

de ™. augmente, cette population dimimue (effet stérique ph%nyle-allyle trés

. T . -

important) alors que I augmente. la valeur de 3JHaHB doit donc dimimuer.

- pour le composé érythro au contraire J_ >> J__ et JII . Si le groupement

I 11 I
R devient encombrant, la population de la forme I devient prépondérante, appor-
tant une contribution de plus en plus importante & la valeur de 3JHaH8 qui
croft,
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C'est effectivement ce que montre le Tableau III ol nous avons rappor té

les valeurs de 3J mesurées 3 25°C,
HuHB
TABLEAU III
Les Hydroxy-3 Alkyl-2-phényl-3 propanocates de méthyle - Variation des 3JH Hg
en fonction de Ry o
Ra JHaHB thréo JHaHB érythro
CH3 8,65 4,25
CHZCH3 8,21 5,72
CH(CH3)2 5,86 8,21
C(CH3)3 3,80 A 10,21

Ainsi, c'est le sens de la variation de J en fonction de la taille de R
qui apporte une preuve 3 l'identification et 1'attribution des conformations.

Pour ce qui concerne les déplacements chimiques, les spectres RMN des
deux hydroxyesters diastéréoisomdres mne sont jamais superposables. Cette remar—
que constitue une méthode simple et commode d'identification et de dosage des
alcools des mélanges obtenus par la réaction de Reformatsky.

Par ailleurs, on constate que les variations de § de groupe de protons
homologues sont toujours dans le méme sens : égcﬂa > ch§3, (cf. Tableau II).

b Préparation des Alkoxytriméthylsilyléthers - Propriét€s spectroscopiques

Les dérivés triméthylsilylés3%:E?Iv€ont été obtenus éar action sur les
3-hydroxy-3-phényl-3~alkyl-2 propanocates de méthyle, du chlorure de triméthyl-
silane. la r8action est effectuée i 0° dans 1'éther anhydre et en présence de
pyridine [12].

Les huit silyléthers préparés ont été purifiés par chromatographie sur
colonne de silice. Leur pureté a été vérifiée par spectrométrie IR : dispari-

tion de la bande v n et apparition des vibrations caractéristiques de ces

composés (voir Tab?eau V).

Notons ici que les signaux attribuds aux groupements méthyles 1liés au
silicium résonent sous forme de singulets fins & champs forts. L'importance
de ce pic (9 protons) permet de vérifier que la pureté des alcools séparés
par chromatographie est, dans tous les cas, supérieure i 95 Z.

La substitution du proton hydroxylique par le groupement Si(CH3)3 ne
change pas la configuration de l'hydroxy ester de départ. Les seules pertur-
bations apportées dans la molécule par 1'introduction de ce groupe, notamment
sur les dé&placements chimiques et les constantes de couplage 3J sont dues 3

1l'encombrement stérique important de ce radical.
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TABLEAU 1V

Les Alkoxytriméthylsilyléthers 32a—h2— C6H5QHCH(R)C0 CH, Rendements et Pro-

priétés spectroscopiques OSi(CH3)32 ’
IR vem ! v lm § (ppm) J(Hz)
Rdt
Vsio0 Yco Vsic SHg ®h, Thy, ®Hesi

2a| 90| 1075 1750 1250 | 4.80 (d)]2.70 (oc) | 8.0 0.15 (s)
2b] 93| 1075 1750 1250 | 5.10 (d)]2.61 (oc) | 6.2 0.22 (s)
2¢| 90| 1070 1750 1250 | 4.85 (d)|2.68 (sex)| 8.6 0.08 (s)
) 90| 1075 1735 1250 |5.10 (d)]|2.62 (sex)| 8.4 0.13 (s)
2|.83| 1080 1720 1250 | 5.00 (d)|2.80 (q) 9.80 [0.09 (s)
22| 80} 1080 1720 1250 |4.95 (&)]2.75 (@) | 10 0.09 (s)
2gl 80| 1080 1720 1250 |5.08 (d)|2.98 ) | to.1 0.09 (s)
2n] 79| 1080 1720 1250 |5.00 (d)|2.95 (@) | 10 0.10 (s)

* . .
Enregistrement sur Varian A.60

Le Tableau IV montre que par rapport aux hydroxyesters, le groupement
Si(CH3)3 provoque un léger déblindage de l'ensemble des signaux du spectre
(déplacements vers les champs faibles) sans en modifier 1'allure générale.
Ce déplacement est maximal pour le proton HB' Par contre, les cons-
tantes 2J sont trés modifides. Ces variations peuvent &tre expliquées en
tenant compte des forces d'interaction stérique entre les groupements volu-
mineux.

Pour l1'isomére thréo (Fig. I), l'introduction du groupement Si(CH3)3
déstabilise la forme II au profit de I lorsque R est suffisamment petit,
ce qui dimimue la valeur de 3J . Si la taille de R augmente, la forme II

HeHtg

devient prépondérante et JH Hg croit 3 nouveau.
o

Pour le composé érythro au contraire, seule la forme I est favorisée.

lorsque la taille de R augmente, la population de ce rotamEre augmente et
3 croit,

HoHg

Ces conclusions de 1'analyse conformationnelle sont bien vérifiées par

les valeurs trouvées rassemblées dans le Tableau 1IV.
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Partie II. SYNTHESE ET IDENTIFICATION DES FLUORO-3-PHENYL-3 ALKYL-2
PROPANOATES DE METHYLE

’4, dans le benzéne
ou le dichlorométhane anhydres sous atmosphére d'azote sec. Les réactions sont
suivies par CPV. Aprés neutralisation et extraction avec du chlorure de méthy-
léne ainsi que nous l'avons déji décrit [2] s, les fluorures sont obtenus purs
par filtration rapide sur une colonne de silice (&luant CH2C12). Les résultats
obtemuis sont rassemblés dans le Tableau V d'ol 1'on peut faire plusieurs re-
marques :

1. Pour un couple de diastéréoisoméres, le composé &rythro le moins sou-
mis aux interactions stériques (voir analyse conformationnelle sur les silyl-

éthers) réagit a une température nettement inférieure & 1l'isomdre thréo.
A, > 10,

2, Lorsque la taille du groupement R augmente, il faut porter le mélange
3 une température de plus en plus &levée pour décomposer 1l'intermédiaire alko-
xytrifluorophosphorane, Pour R = tBuz%;g.Ivgnous avons 1solé cet intermédiaire
%3-h2 pur i température ambiante, Ce produit porté i 70° dans le benzdne pendant

une heure fournit le fluorure correspondant%ézg‘vz (partie expérimentale).

Dans tous les cas que nous avons examinés, partant d'un isomére pur, nous
avons obtenu un produit dont 1'analyse par RMN du proton et du fluor montre
qu'il est constitué d'un seul isomére fluoré qu'accompagne O & 15 % de 1l'autre
isomére (voir Tableau V).

Nous n'avons jamais déceld la formation d'alcénes (cinnamates).

b Caractérisation et identification des alkyl-2 fluoro-3 phényl-3 propanocates

de méthyle - Attribution des configurations

Elles reposent essentiellement sur 1'8tude des spectres RMN du proton et du
fluor et 1'analyse des variations des constantes de couplage 3J,,, 3J4,, 2J .
en fonction de la taille de R.

En nous limitant aux seules conformations privilégiées comme dans le cas des
hydroxyesters, nous pouvons, pour chaque isomére, représenter les trois formes
limites en projection de Newman par la Figure 2 ci-aprés.

Désignons par Jpy 1 aleur de la coustante de couplage
fluor et le proton dans les formes I (thréo) et III' (&rythro) et par
la valeur de la méme constante dans les conforméres II et III (thréo) et

I' et II' (&rythro).
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TABLEAU V

Les Fluorures - C H -CHF-CH(R)-CO,CH, {4a-n {
§ily1— Tempéra~ | Rdt * Rapportu A *f* % b
RO L O R el e B
’pat 8.C rures | rures
2a 40 96 19 1 95 5 CHZC]A2 ou C6H6
2b 19 98 1 9 10 90 CH2C12 ou C6H6
2c 40 92 5.6: 1 85 15 CH2C12 ou CéH6
24 35 93 i 9 10 90 CH2C12 ou C6H6
2e 55 95 5.6: 1 85 15 C6H5
2f, 50 87 32.3: 1 3 97 C6HS
2g 70 100 1 0 100 0 C6H5
2h 65 100 1 :19 5 95 C6H5

# Rendement en produits purs isolés.
wx Les rapports ont été déterminés par RMN du proton et du fluor
*x% La détermination des configurations est basée sur 1'analyse des données
RMN (]9F et 1H), (cf. paragraphe IIb).

thréo
CeHs Colls CoHs
3 C0,CH, R H H,C0,C
H ¥ H F H F
R CO,,CH, H
1 11 111
érythro
C6H5 C6H5 C6H5
B4C0,C H R €O, CH, H R
H F H F H F
R H €0,CH,
I' 7’ 11!

Fig. 2. Les formes limites des isom@res I - III
représentées en projection de Newman.



137

Si PI’ PII’ PIII’ PI" PII" PIII' sont les populations relatives de chaque

conformére envisagé, nous pouvons écrire les relations suivantes qui tradui-

sent les principes précédemment admis

3m 3 ¢ 3 g 3.8

I_T_] Jew = Pr pw * Prr Jmw t Prrr Imm
- pour_l'isomére thrgo

Pr v Ppp Y P !

3m v 3.8 3.8 3.t
Jrn Plovdem * ProvJem * Prrpe Jpm

pour_1'isomére Erythro
Ppo # Prpe v P !

On obtient des relations analogues pour la constante BJEH.

La détermination des constantes 3Jt et 3Jg ne peut se faire directement que
pour certaines molécules possédant une structure bloquée (dérivés cyclohexa-
niques) ou i tr&s basses températures qui favorisent des conformations parti-
culiéres. Cette constante, comme 1'ont montrée plusieurs auteurs [13,14,15 ],
dépend de 1'électronédgativité et des effets stériques des substituants voisins
des noyaux couplés. La valeur de J8 pour laquelle 1'angle diddre ¢ ~ 60° varie
beaucoup plus que celle de 3Jt (¢ ~ 180°) par 1'introduction d'un groupement
encombrant puisque l'effet des variations d'angle autour de 60° selon Karplus
[13) est plus important qu'autour de 180°. Par ailleurs, pour une conformation
donnée, 1l'effet d'électronégativité est maximal lorsque le noyau considéré est

en position anti par rapport au groupement électronégatif‘[l6].

Compte tenu de ces remarques et du fait que les fluoroesters que nous étudions
ne différent que par la taille de R, les variations observées ne peuvent 8tre
interprétées que par les effets stériques apportés par ces groupements.

Composés_thréo

I1 est aisé de voir (Fig. 2), que seuls les formes I et II sont favorisées.
Pour R suffisamment petit (CH3, CHZCH3), la forme II prédomine car 1l'interac—
tion phényle-carboxyester est plus forte que phényle-alkyle, Si la taille de R
augmente la population relative de II diminue et le rotamdre I devient pré-
pordérant. Nous devrions donc attendre une valeur de BJ;H proche de 3J;és
pour R petit, valeur qui devrait augmenter avec la taille de R.

Composés érythro

La méme analyse peut &tre entreprise pour les isoméres érythro. En négli-
geant la forme 1T trés encombrée, on a une prédominance de IIT pour R (CH3,
CHZCH3), mais au fur et & mesure que R augmente le rotamére I’augmente, ce qui
provoque une dimimition de la valeur de 3JFH'

Ces conclusions, tirées de 1'analyse conformationnelle de B-fluoroesters,
analyse bhasée sur des principes généralement admis, sont effectivement vérifides

par les valeurs trouvées rassemblées dans le tableau VIb,



138

TABLEAU VI a
Les Fluorures — RMN 'H

1

g o
- C6H5—CHF—CH(R)—CO CH

2773

(ppm) T (ppm)| o (ppm) |3, (H2) |2 (Hz) | 3 (Hz) |
8 8 J J Jes S
ng Ha ocy | Jnon | Fus| Tmyox
ta | 5.55(dd)[3.02(0){3.73(s)| 9.25 | 46.08| 9.60 | 6, =0.95(d) J = 7.1
3
4 | 5.75d)] 2.85(n)| 3.59()| 6.30 | 46.87 | 21,48 | 50 =1.25(8) T = 4
be | 5.51(dd)|2.93(0)]3.76(s)| 9.20 | 45.60 11.85 | SCH,CHa=1.26(m)
CH,CH,,=0.83 (m)
4d | 5.55(dd)|1.85(m)|3.50(s) | 8.95 | 46.25| 13.9 | SCHCH,=1.45(m)
C§3Cﬁ2=0.85(m)
4e |5.69(dd)|3.00dd)|3.65(s)| 9.02 | 46.50| 14,65 | bHC < =1.40(m)
Sucr 3 =0.9(a) g =6.1
48 | 5.66(dd)|2.85(m]|3.38(s)|10.0 | 47.50| 9.39 | °Hc < =2.25(m)
uc< %3 1150 3-7.6
be | 5.73(dd)|2.83(a1) 3.56(s)| 9.95 | 45.70| 16.40 | °(CHy)4C=0.75(s)
4h | 5.70(dd)| 2.79(at)3.06(s){10.5 | 46.921 9.05 | *(cuy),c=1.10(s)

% Valeurs obtenues

TABLEAU VI b

Les Fluorures - Variations de la constante 3JFH(HZ) en fonction de la taille

~

i par

tir des spectres RMN du fluor.

de Ry
R, 3J;Eréo 3J§;ythro
CH, 9.60 21,48
CHZCH3 11.85 13.90
CH(CH3)2 14,65 9.39
C(CH3)3 16,40 9.05

P .. 3 .
C'est donc en définitive le sens de la variation de ~J en fonction de

FH

la taille de R qui permet d'identifier et de classer les isomdres &rythro et

thréo pour les fluoroesters étudiés. Cette analyse constitue une méthode sim-

ple et commode d'identification et d'attribution des configurations.

La méme &tude conduite avec les couplages homonucl@aires 3JHH permet de

retrower la méme classification des fluorures indépendamment des résultats

de la RMN du fluor. Cette cohérence a pour origine les données conformation-

nelles propres aux diastéréoisoméres (Fig. 2).
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Pour les variations de 2JFH, elles sont trop faibles pour qu'un essai
d'interprétation valable soit entrepris en fonction des mfmes données considé-
rées plus haut. Il est 3 remarquer que dans tous les cas ZJEH < 2J§H‘

En ce qui concerne les déplacements ¢ des fluors. J. Jullien et coll.
[17,18 }oﬁt observé que pour les fluoroalcools & fluor benzilique, 1'isomére
&rythro résonne i champ plus &levé que le composé thréo. Nous avons, nous—
mémes, récemment préparé sélectivement des fluoro-3-phényl-3 lactates d'al-
kyle et vérifié cette remarque [19 ].

Dans les huit cas &tudiés, nous retrouvons la méme classification (Tableau VII)
¢§ < ¢§. Il ne semble pas possible actuellement de discuter théoriquement les
variations des déplacements chimiques observées pour les diastéréoisoméres car
Saika et Slicter ont montré que ce déplacement chimique dépend essentiellement

du caractére s de la liaison C-F.

TABLEAU VII
Les Fluorures — Données RMN‘ de 19F
2 3
Fl oF J o (Hz) I, (Hz)
Fluorures ppm/CClaF FH FH
4a - 168,56 46,8 9,60
' 4b - 188,63 46,87 21,48
4e - 167,93 45, 60 11,85
4d - 181,73 46, 25 13,90
be - 171,49 46,50 14,65
4f - 178,56 47,50 9,39
beg - 167,80 45,70 16,40
4h ~ 174,27 46,92 9,05
= Enregistrement.sur Bruker Spectrospin (84.67 MHz).
Solvt CDCly (C ~ 0,2 M/1).
¢ Détermination des populations Prs Prys Prpps Ppres Prgy et Poogy
Nous avons d'aprés les relations et :
3.t 3.g 3;'¢ _3m
P]ZJFH-'-PIIJFH-'-PIIIJ FH JFH (M
] - DPour_les isoméres thréo
Pp * P * Pppp =1
et
3:8 3.8 3.t 3m
PI' JFH+ PII' FH+PIII' JFH JFH (E)
2 sz
- pour_les composés Erythro
Pro * Prpe Prppe =1
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Nous pouvons alors, moyennant deux hypoth&ses, déterminer avec une préci-

sion acceptable les populations de chaque rotamdre des isomdres thréo et érythro.

1., Nous pouvons admettre que la constante 3JgFH est la méme dans les

deux formes gauches (3Jg : constante de couplage vicinal pour laquelle ¢ ~ 60°)
et &gale a 9,Hz [20].

2, Nous avons trouvé, en accord avec la plupart des auteurs que la valeur

de 3JtFH (pour laquelle F et H sont d&calés anti) est voisine de 30 Hz [20] .

Compte tenu de ces deux hypoth&ses et comnnaissant 3JmFH (valeur obtenue 3 par-
tir des spectres RMN du fluor i 25°C), nous pouvons calculer PI et la somme
, et P

1
PII + P 11 d'une part et P + P

I III I’ 11!
Les résultats sont résumés dans le Tableau VII, bis. Plusieurs remarques

d'autre part.,

peuvent &tre dégagées de ces résultats.

Pour les composés thréo, la forme II prédomine sur les deux autres.
Lorsque R = CH3, cette forme est pratiquement la seule stable. Au fur et & mesure

que la taille de R augmente, celle-ci diminue alors que I crolt.

TABLEAU VII bis.

Résumé des populations calculées d'aprés les valeurs
de ¢ et de J (Tableau VII)

Fluorures R PI PII+PIIIE?II PIII' PI'+PII':?I'
4a CH3 0.028 0.971
4b CH3 0.405 0.595
be CZHS 0.138 0.865
4d CZHS 0.234 0.766
be CH(CH3)2 0,270 Q.730
4f CH(CH3)2 0.018 0.981
4g C(CH3)2 0.352 0.647
4h C(CH3)2 0.002 0.998

Pour la famille &rythro au contraire, 1'augmentation de la taille de R
provoque un accroissement du rotamére I' qui est la seule conformation stable
lorsque R = (CH3)3C, (2 100 %).

P ~ P, m
Ces résultats peuvent €tre utilisé€s pour calculer la constante 3J

HH
pour chacun des isomdres., En effet, nous pouvons écrire :
3. m . 3 _cis 3.t
J HH (thréo) ﬁ-PI J m + PII J HH
3m P 3.t 3 cis
et ~J HH (érythro) ~ PI' J m PIII' J 11
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BJC;; = 3,65 Hz
avec [20]
3.t
I = 99 Hz
La différence AJ = IJcal_Jobsl est inférieure 4 1 Hz (Tableau VIII).

TABLEAU VIII Comparaison des valeurs J - trouvées et calculées.

Fluorures 3JeXP(HZ) 3Jca1(HZ)

4a 9,25 9,66
4b 6,30 6,18
4e 9,20 9,06
4d 8,95 8,43
be 9,02 8,23
4f 10,0 9,77
4g 8,95 7,7

4h 10,05 9,89

PARTIE EXPERIMENTALE
a Les B-hydroxyesters 3%§£hz

Ils ont &té préparés ainsi que nous l'avions déji décrit [2] . Aprés dis-

tillation sous pression réduite, ils ont &té séparés par chromatographie sur

colonne suivie de recristallisation pour les solides% la, lec, 1d, le, Ig 2.

b Les Alkoxytriméthylsilyléthets%%a;hlvs
ab.

Les dérivés triméthylsilyléthers ont &t& obtenus par action 3 0°C, sur

les hydroxyesters (1 &quivalent) en solution dans 1'éther anhydre et présence
de pyridine de triméthylchlorosilane (CH3)3SiC1 (1 quivalent). Aprés chroma-
tographie rapide sur colonne de silice (Woelm Act. I) en utilisant un mélange
d'hexane et d'acétate d'éthyle (8/2 v/v) pour &liminer les traces de pyridine

et d'alcool de départ, leur pureté a &té contrGlée par CPV et IR.

¢ Préparation des Fluoruresséighvz

Méthode générale : dans un bicol muni d'un réfrigérant surmonté d'une

garde d'azote sec, d'une ampoule i additionner contenant PhPF, (un équivalent)
en solution dans le dichlorométhane ou le benzéne anhydre, on place le silyl-
éther (un 8quivalent) en solution dans le m€me solvant. Le mélange agité est
porté i la température 6, et l'appareil est purgé de son air. On ajoute le
réactif goutte i goutte pendant environ une heure. Le mélange ré&actionnel est
encore agité une heure & une heure et demie pendant laquelle le cours de la
réaction est suivie en CPV. Puis, le mélange est neutralisé par une solution
froide de NaHCO3 (5 %) et extrait par CH2C12.

Un filtration rapide sur colonne de silice avec 100 ml de CH2C12 pur permet

de recueillir le fluorure.
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- - - . § £y o
thigo-§luono-3 phényl-3 méthyl-7 propancate de methyﬂe;éa%_vi
1,33 g du silylétherz%;%.lvi(0,00S mole) .sont dissous dans {0 ml de CHyCl,

fraichement distillé. Le mélange agité est maintenu i 19°C et 0,92 g (0,005

mole) dans le méme solvant est ajouté goutie i goutte. On recueille aprés

traitement et filtration 0,86 g de fluorure pur.

Prythno-§Lucno -3 phinyl-3 isopropyl-2 propancate de m@thgﬂe?égi_vg

0,8 g de silylétherg

Tab.IVE
z&ne anhydre. Le mélange est porté i 50°C et 0,5 g (0,0027 mole) de PhPF

soit 0,0027 mole est dissout dans 10 ml de ben-

4
dans 10 ml du méme solvant est ajouté.

A la fin de la réaction,,le méme traitement et filtration sur colonne de

silice (&luant CH2C12) donnent 0,483 g de fluorure pur.

Lhnéo-alhoxyinifluonophinylphosphorane =3~g E

On place dans un bicol &quipé d'une garde d'azote sec et d'une ampoule
3 additionner, 1,48 g (0,005 mole) du silyléther%%;g.lvi en solution dans CHCl,.
Aprd&s avoir purgé l'appareillage, 0,92 g (0,005 mole de PhPFA dans 10 ml du
méme solvant est ajouté 3 la température ambiante.

A la fin de la réaction, le solvant est &vaporé sous vide partiel et le
produit brut obtenu filtré sur colonne de silice (Eluant CH2C12 95 Ether 5).

Aprés &vaporation des solwants, on recueille une huile légérement jaune dont

1'analyse montre qu'il s'agit du phosphorane 33—g2

. - -1,

IR : Yeo 1725 cm™"

RMN TH : Sppm/TMS 3 CDCly : 1,10 {(CHz) 4, s, 9H}, 2,81 (H,, d, IH,
3JHGH8 = 10 Hz), 3,53 (OCHy, s, 3H), 5,28 (Hg, dd, 3JHozHB=lO Hz,
3 -
JHCOP = 7,6 Hz)

thréo-fLluono-3 phényl-3 ten-butyl-2 propancate de méthyle 3%;% vl

a 3 partir de 33—g : L'alkoxytrifluorophosphorane33-gs est repris par

du benzéne anhydre et chauffé 3 70°C pendant | H durant laquelle le cours de

la réaction est suivi en CPV. A la fin, le mélange réactionnel est neutralisé

et traité comme précédemment. Apré&s &vaporation, on obtient le fluorure pur.

b 4 partir de E%QE‘IV: : Le silyléther 3%;§.IV§ est solubilisé dans 10 ml de
benzéne anhydre. Le mélange est agité et porté i 70°C et PhPF4 en solution
dans le méme solvant est ajouté goutte A goutte en une heure. Une heure aprés
la fin de 1'addition, le mélange est traité comme 3 1'accoutumée. Aprés
évaporation des solvants et filtration rapide (CH2C12) sur colonne de silice,
le produit que 1'on recueille posséde les mémes caractéristiques que celui

obtenu d partir de %3g %.
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CONCLUSION

Nous avons montré que la réaction dePhPFASur les huit dérivés triméthyl-
siléthers 3%gagvgcorrespondants aux hydroxyesters g%zg?ltest hautement stéréo-
sélective, Par l'analyse détaillée des propriétés RMN des fluorures%%gg?vg
obtenué quantitativement, nous avons pu calculé les populations relatives des
rotaméres stables pour chaque isomére. Les r&sultats nous ont permis de cal-
culer les constantes de couplage 3JH 5, Pour les fluoroesters qui sont en bon

o

accord avec les valeurs expérimentales.
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