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L'action des organornagn6siens sur des p-hydroxycetones possCdant un groupement inducteur en [I 
du carbonyle conduit a des p-diols bitertiaires symttriques. Les proportions des diastQeoisomeres mCso 
et threo obtenus dependent surtout de la nature du groupement inducteur. 

La determination de la configuration des a-diols a ttC menee a bien en utilisant leurs spectres de r.m.n. 
dont les signaux de methyles et du mithylene en a des hydroxyles se manifestent a des champs differents. 
L'Ctude conformationnelle des p-hydroxycttones et [I-diols est rtalisee au moyen de leurs spectres i.r. 

Nous formulons aussi une hypothese sur l'attaque preftrentielle des organomagnesiens et sur les etats 
de transition de cette reaction. 

Addition of organomagnesium compounds to [I-hydroxyketones with an asymmetric center gave a dia- 
stereoisomeric mixture of symmetric ditertiary [I-diols, the ratio of nzeso and threo forms depending on 
the nature of the inductive group. 

The configurations of the rj-diols were determined using their respective n.m.r. spectra in which the 
methyl and the methylene protons have different chemical shifts. 

The conformations of the [I-hydroxyketones and the 0-diols were studied by i.r. spectroscopy. Models 
for a preferred attack of the organornagnesium compounds are proposed and product-determining 
transition states for the reactions are also suggested. 

Canadian Journal of Chemistry, 49, 4084 (1971) 

Ce mCmoire expose 1'Ctude de l'action des analogies et propriCtCs respectives, en trois types 
organomagnCsiens sur des 0-hydroxycCtones de (schtma 1). 
formule R-C(OH)CH,-CH2-COCH, prC- Les j3-hydroxycCtones ont CtC prkpartes selon 
sentant un centre asymitrique en j3 du groupe- la mCthode prCcCdemment dCcrite (8) en faisant 
ment carbonyle. 

Dans une note prCIiminaire (I)  nous avons 
rapport6 que cette rCaction conduit a des P-diols 
bitertiaires constituts par un melange de diastC- 
rCoisomkres e'rythro et thre'o, et que la proportion 
de chaque isom6re depend surtout de la nature 
du substituant R inducteur. 

Dans le present travail, nous dCcrivons les 
rtsultats obtenus sur un plus grand nombre de 
P-hydroxycttones dans le but d'apporter une 
contribution au domaine de l'induction asymt- 
trique 1-3 auparavant entrepris par Leitereg et 
Cram (2, 3), Brienne et al. (4, 5), et Maffrand et 
Maroni (6, 7) sur des composts analogues et 
formulons une hypothkse sur l'attaque prCfCren- 
tielle des organomagnCsiens et sur les &tats de 
transition probables qui orientent cette rCaction. 

Pour une approche plus aisCe de cette Ctude, 
nous classons les hydroxycCtones, d'apres leurs 

'Cette publication recouvre une partie du memoire qui 
doit &tre present6 par J. Michel a 1'Ecole des GraduCs de 
1'UniversitC Laval, en vue de I'obtention du doctorat. 

'Boursiere du Conseil des Arts du Canada. 
3Revision recue le 3 septembre 1971. 

rCagir 3 mol de rtactif de Grignard pour 1 mol 
de pentadione-2,4. 

L'action du rCactif de Grignard (RMgX) sur 
la pentadione-2,4 ou sur la 0-hydroxycttone 
substitute par le mCme radical R mkne B une 
proportion identique du j3-diol diastCrtoisomhe 
prCpondCrant (schCma 2). Ceci dtmontre que les 
j3-diols bitertiaires rCsultent de l'addition sur la 
forme non Cnoliste de I'acCtylacttone avant que 
celle-ci puisse se tautomkriser, et que l'inter- 
mCdiaire, en I'occurence le ~Ctoalcoolate de 
magnCsien, est le mgme. 

Les rendements de la reaction en P-hydroxy- 
cttones figurent 6. la partie expirimentale. Les 
trois facteurs influen~ant cette rCaction sont 
d'apr6s nos exptriences : 

(i) la nature du rCactif de Grignard; 
(ii) la durCe du temps d'addition: lorsqu'elle 

augmente, le rendement baisse car il y a accrois- 
sement des composCs de clivage formis sous 
l'influence de I'organomagnCsien en exces (9); 

(iii) la tempkrature du melange rtactionnel: 
l'abaissement dkfavorise I'Climination de OMgX, 
donc la formation de produits de dtshydratation. 
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MICHEL AND CANONNE: p-DICARBONYLES. V 

type 1 1  

6 Y = H; Z = H  
7 Y = H; Z = o-CH3 
8 Y = H; Z = m-CH3 
9 Y = H; Z = p-CH3 

10 Y = m-CH3; Z = p-CH3 
11 Y = m-CH3; Z = m-CH3 

OH 0 
I / I  

R-C-CH2-C-CH3 
I 

CH3 
type 111 

12 R = C,H,, 
13 R = (CH3)2CH 
14 R CH2CH = CH2 

S C H ~ M A  1 

OMgX OMgX OH OH 
7 7 Y v Ri,,,.C-CH -C,N~IR Rii*frC-CH2-Ct~i~~R 
A 2~ 
CH3 CH3 

A A 
CH3 CH3 

miso 

OMgX 0 
RMgX + H2O + 

NH4CI 

OMgX CH3 OH 
7 v CH3 

R{-CH2-C .R  R1C-CH2-!t(R 
A A A A 
CH3 OMgX CH3 OH 

thrho 

type I 

21 R = C6H5 24 R = m-C1C6H4 
22 R = p-CH3C6H4 25 R = p-0CH3C6H4 
23 R = p-CIC6H4 

type 1 1  

26 R = CsH5CH2 29 R = p-CH3C6H4CH2 
27 R = o-CH3C6H4CH2 30 R = 3,4-(CH3)2CsH3CHz 
28 R = m-CH3C6H4CH2 31 R = 3,s-(CH3),CsH3CH2 

type I11 

32 R = C6HII 34 R = CH2CH=CH2 
33 R = (CH3I2CH 

SCHEMA 2 

Etude conformationneIIe des P-hydroxyce'tones exemples Ctudits, nous vtrifions l'existence d'une 
Etude par i.r. liaison hydrogkne intramoltculaire entre l'hy- 
Les frtquences v(C==O) sont rapporttes B la droxyle et le carbonyle (tableau 1). En effet, les 

partie expkrimentale (tableau 6). Dans tous les frtquences v(0H) observtes se trouvent dans le 
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CANADIAN JOURNAL OF CHEMISTRY. VOL. 49, 1971 

TABLEAU 1. Spectres i.r.* des B-hydroxycetones 
R-C(OH)CH3CH2-COCH3 (cm-') 

v(0H) v(0H) liC v(0H) lib 
No. libre intra TZ Av(0H)t Av'(OH)$ 

'Fn solurion d ~ l u t e  dons  Ic. t t l r . ich lorurs  dr. i d r h o n e  (10-3 .\I). 
tA\,(OH) v(Oll) llhrc - v ( 0 H j  11r.inrrn. 
:A\* (OH) - \ , (Ol l ) ;~bre  - \ (OH)  112 n. 

domaine de celles d'hydroxyles engagCs dans des 
associations intramoltculaires 3500-3535 cm-' 
et les intensitis des bandes demeurent inchangkes 
en faisant varier les solutions de lo-' a l op3  M. 
De plus, nous observons pour les P-hydroxy- 
cCtones de type I1 et la P-hydroxycCtone 14 une 
interaction intramolCculaire entre l'hydroxyle et 
le noyau aromatique que nous appelons liaison 
n. Une molCcule chClatCe pourra rendre compte 
de ces faits dans des conformations "pseudo 
chaises". 

Les hydroxycitones 12 et 13 prCsentent un 
spectre i.r. analogue par ses caracttristiques B 
celui des hydroxycktones de type I, except6 une 
force moins grande de la liaison hydrogene 
Av(0H) = 90 cm-I. L'absence de liaison n pour 
1 B 5 permet de tenir pour acquis qu'il ne peut y 
avoir de liaison intramoliculaire entre l'hydroxyle 
et le noyau aromatique lorsque ces deux sub- 
stituants sont gCminCs. 

Si, B l'exemple de Kuhn (lo), nous Ctablissons 
une relation entre la force des liaisons intra- 
moltculaires et Av(0H) nous constatons pour les 
P-hydroxycCtones du type I une valeur plus ClevCe 
donc une liaison hydrogene plus forte que pour 
celle du type 11. Ces derni&res ont l'hydrogkne de 
l'hydroxyle alternativement lit B l'oxygene du 

carbonyle et au phtnyle: les deux conformations 
ripondent cette exigenc~ (schtma 3). 

Etude par r.m.n. 
Les rCsultats donnCs par la r.m.n, sont rassem- 

blCs dans le tableau 2, les signaux des hydroxyles 
et des aromatiques n'y sont pas rapportis. Les 
hydroxyles se manifestent sous la forme d'un 
singulet vers 3.5 p.p.m. pour les hydroxycCtones 
des types I1 et 111 et vers 4.5 p.p.m. pour celles du 
type I. Les signaux des protons aromatiques ont 
des dkplacements chimiques de l'ordre de 7.0-7.5 
p.p.m. 

Pour fin de discussion, nous nous rCfCrons aux 
hydroxycktones 12 et 13 car nous supposons que 
les substituants cyclohexyle et isopropyle influen- 
cent moins les autres protons des groupements 
CtudiCs que ne peuvent le faire le phCnyle et le 
benzyle dans les autres hydroxyc6tones. L'effet 
de champ du phCnyle dans les hydroxycCtones 
de type I perturbe l'ensemble des protons dans 
la molCcule et l'on observe la non Cquivalence 
magnttique des protons HA et H, du mithylene. 
Les protons mtthyl6niques des hydroxycCtones 
des types I1 et 111 apparaissent sous la forme d'un 
singulet. 

On note le blindage: 0.26 et 0.16 p.p.m. des 
signaux des mkthyles D (voir la structure dans le 
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MICHEL AND CANONNE 

tableau 2) des f3-cCtols 1 et 6, representatifs des 
types I et IT, relativement au signal de celui de 12. 
En constquence, on suppose que le mtthyle D 
est situC dans le c6ne de blindage des phtnyles. 
Et  pour que cette possibilitC existe pour 1, il faut 
admettre une prCdominance de la conformation 
I1 de cette hydroxycitone (phCnyle en position 
quasi axiale par rapport au cycle "pseudo 
chaise"). Dans le type I, le blindage est moins 
tangible pour 3, 4, 5:  hydroxycitones ayant sur 
des phCnyles un substituant chlore ou methoxyle, 
mais on peut remarquer que les glissements 
chimiques de tous les protons de ces hydroxy- 
cCtones sont dCplacCs vers les champs faibles; 
cet effet est imputable au chlore et au groupe 
mtthoxyle. 

Les dkplacements chimiques des hydroxy- 
&tones du type I1 et ceux du type 111 sont d'ordre 
de grandeur comparable eu tgard a l'effet non 
nCgligeable du noyau aromatique. On dCduit 
pour les p-cCtols du type I1 et 111 une conforma- 
tion "pseudo chaise" telle que le groupement R 
soit en position "quasi Cquatoriale" (confor- 
mation I). 

Prkparation des P-diols bitertiaires 
Les P-diols bitertiaires symttriques de formule 

RC(OH)CH,-CH,-C(OH)CH,R sont, soit 
isolCs du milieu rCactionnel lors de la synthese 
des 0-hydroxycitones, soit prCparCs par action 
des organomagnesiens (RMgX) sur les hydroxy- 
cCtones correspondantes. 

Le rendement des reactions est fortement 
influencC par l'encombrement stCrique; en effet, 
il fut impossible d'obtenir les diols correspon- 
dants aux groupements o-tolyle et naphtyl- 
methyle. Trois moles d'organomagnesiens sont 
utilisCes pour 1 mol d'hydroxycCtone et donnent 
un mClange de deux diastCrCoisomi.res mkso et 
thre'o. L'isomere majoritaire se purifie facilement 
par cristallisation fractionnte. En gCnCra1, la 
sCparation des isomires s'effectue par chroma- 
tographie sur colonne de gel de silice; leur puretC 
est controlte par chromatographie en phase 
gazeuse sur une colonne de Carbowax, par 
chromatographie sur couche mince et par r.m.n. 

Les diols du type I1 (26-31) et les diols 334 et 
344 du type I11 ont des temps de rktention trop 
voisins pour 2tre sCparCs. Pour les diols du type 
1 (21-25) et le diol 32 les rapports de leurs temps 

4Des essais de separation par distillation se sont averis 
egalement inefficaces. Des difficultes de cet ordre ont 
ete decrites par Wolf (1 I). 

de rCtention Tmeso/T ,,,,, sont d'environ 1.3-1.5. 
En considerant l'ordre d'tlution d'alcools dias- 
tCrCoisomeres 1-2, Gault et Felkin (12) ont essay6 
d'elaborer une r6gle afin de determiner leur con- 
figuration. Par extension, les P-diols suivent la 
m&me regle B savoir que gkntralement le com- 
posC thre'o est Clue le premier. La liaison hydro- 
gene intramoltculaire est beaucoup plus forte 
pour ce diastCr6oisomere et il est donc moins 
susceptible de former des liaisons intermolCcu- 
laires avec les groupes polaires de la phase 
stationnaire. Les temps de rCtention relativement 
voisins pour les couples de diastCrCoisomeres 
CtudiCs a substituants benzyles nous permettent 
de supposer que les hydroxyles du me'so et du 
thrko sont engagis tgalement dans des associa- 
tions intramoltculaires OH ... n. 

Etude conjigurationnelle et conformationneIle 
des P-diols 

Dans certains cas (5, 7), l'etude par i.r. des 
liaisons hydrogene intramolCculaires peut se 
rtvCIer suffisante pour diterminer a la fois la 
configuration et la conformation des composCs, 
rnais pour nos composes les rCsultats different 
selon les types de diols; nous avons dQ avoir 
recours 2 la r.m.n. et nous nous sommes basks 
sur les signaux des methyles et du mCthylene 
en a des hydroxyles. 

Etude par i.r. 
Les valeurs des frkquences maximales d'adsorp- 

tion se rapportant au groupe hydroxyle en solu- 
tion diluCe dans CCI, sont groupees dans le 
tableau 3. Les spectres i.r, des P-diols ont tous 
en commun une forte absorption entre 3500 et 
3530 cm- I ,  preuve de l'existence d'une conforma- 
tion cyclique et une bande Ctroite vers 3610 cm-l 
correspondant au signal de l'hydroxyle libre. 
De plus, pour les 0-diols thre'o du type I (21a-26b) 
et les P-diols du type I1 (26-31), nous observons 
une bande vers 3570 et 3590 cm-' qui correspond 
a l'association intramolCculaire entre un hy- 
droxyle et un phCnyle (liaison .x). 

Dans les diols du type I et le diol32 les Av(OH) 
(diffkrence entre la frCquence de la bande OH 
libre et celle de la bande OH liC) sont plus ClevCs 
dans les i s o d r e s  thrPo que dans les isomeres 
mho.  En outre, le rapport (A'IA) des coefficients 
d'absorption intCgrCe des bandes OH liC (A) et 
OH libre ( A ' ) ,  calcule pour ces diols (13), montre, 
aux erreurs de mesure de surface pres, une tres 
legere prCdominance de formes chClatCes pour 
la configuration nlPso. Ce rapport (A'IA) a une 
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CANADIAN JOURNAL OF CHEMISTRY. VOL. 49, 1971 

TABLEAU 2. Spectres de r.m.n.* des a-hydroxycetones 

6(CH3) 6(CH3) 
No. 

- 

C D G(CH2)t G(CH3); 6(H,) 6(CH,) 6(HB) A6(AB) 
- 

J 
- - - -- -- 

- -  - ~ - - - -  

*Les deplacements chim~ques sont d o n n e ~  en p.p.m. et les constantes de couplage en Hz pour des solutions a 25"< dans CCI,. 
Le TMS sert de reference Interne. 

tMethylene du groupe benzyle. 
tMethy1es arornatiques. 

TABLEAL' 3 Spectres I r * des d~a~tCreo~somcres dcs e-d~ols b ~ t e r t ~ a ~ r c s  syl~~ct l~ques  
(cm- ') 

- -- - -- -- 

N o v(OH) 
dlastereo~somere~ l~bre  

v(OH) 
lie 

?,(OH) 
7l 

- - -- -- - 
Av(OH)$ Av'(0H)Q 

21a 3616 3533 81 

*En solution diluee dans le tetrachlorure decarbone (2.5 10-"W) 
i n ,  meso:  b, r h r i o .  
fAv(0H)  = v(0H) libre - v(OH) lie intra. 
§Av'(OH) = v(0H) libre - v(0H) 11e rr. 
1Les valeurs entre parentheses correspondent d des epauiements. 
?Spectre du melange de diastereoisomeres. 

signification plus exacte lorsqu'il s'agit du couple et nous renoriCons a conclure quelle configura- 
de diasterCoisomi.res 32; le rapport (A ' IA)  pour tion aurait une population de forme chelatie plus 
ces diastCrCoisomeres est 4.8 pour le r?le'so et 4.0 abondante. si ce n'est que les diastCrCoisomkres 
pour le tl~re'o. Les diols diastCrCoisomi.res de type se trouvent probablement sous forme associee 
I ont leurs rapports (A' IA)  encore plus similaires; priponderante. 

C
an

. J
. C

he
m

. D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 w
w

w
.n

rc
re

se
ar

ch
pr

es
s.

co
m

 b
y 

O
A

K
L

A
N

D
 U

N
IV

E
R

SI
T

Y
 o

n 
11

/2
5/

14
Fo

r 
pe

rs
on

al
 u

se
 o

nl
y.

 



C
an

. J
. C

he
m

. D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 w
w

w
.n

rc
re

se
ar

ch
pr

es
s.

co
m

 b
y 

O
A

K
L

A
N

D
 U

N
IV

E
R

SI
T

Y
 o

n 
11

/2
5/

14
Fo

r 
pe

rs
on

al
 u

se
 o

nl
y.

 



CANADIAN JOURNAL OF CHEMISTRY. VOL. 49, 1971 

TABLEAU 5. Dosage* des diastCreoisomeres des B-diols bitertiaires symetriques 

rn tso thvio 
Rendement 

R MgX [3-Diols (%) % p.f." % p.f." 

117 
133 
178 
49 

130 
94 
71 

visq. 
104 
108 
80 

113 
liq. 
liq. 

106.5 
106 
153 

visq. 
106 
103 

4 
85 

liq. 
liq. 

'Dosage effectue par r.m.n. avec une precision de I'ordre de 10%. 
tPour ces diols, le dosage est Ires approxlmatif et les chiffres donnes ne representent qu'un ordre de grandeur. 
:Impur. 

tCrCoisom6res possi.de des signaux des protons 
mkthyliques et mCthylCniques diffkrents. 

Les signaux de mCthyle se manifestent par un 
singulet et rtsonnent a des champs plus faibles 
pour les isomeres me'so que pour les thre'o. Cette 
difference est encore plus importante pour les 
0-diols du type 1(21  a 26). 

Les signaux mCthyltniques, en c/. des hydroxyles, 
suivent le mEme ordre et ils sont beaucoup plus 
dtblindis pour les isomitres me'so que thre'o. De 
plus on remarque une non equivalence magne- 
tique des protons du methylhe  (HA et H,) dans 
le cas des diastCreoisomeres me'so qui se traduit, 
pour la plupart des p-diols, par un doublet de 
doublet. Une equivalence magnCtique apparente 
observee dans les cas des compos6s 23a, 240, et 
250 pour les protons methyleniques rCsulterait 
de l'anisotropie des groupements chlore et me- 
thoxyles substitues sur le noyau benzenique. 

Un singulet caractirise les protons 1nCt1iylCni- 
ques des diastCreoison~i.res thre'o. De ces constata- 
tions on est amene attribuer la conformation 
"pseudo chaise" aux diasterCoisomi.res me'so et 
aux thre'o des diols du type I:  L'abaissement du 
signal des methyles allant jusqu'a 0.38 p.p.m. 
pour le thre'o (256) risulte probablement d'un 
blindage d6 aux groupements phenyles dans une 
conformation cyclique "pseudo chaise". Le 
dkplacement chimique du mCthyle donne par le 
spectre est une valeur mopenne des positions 
"quasi axiale" et "quasi equatoriale". 

HypothBses cot~formationnelles 
Les donnies fournies par les etudes spectros- 

copiques nous amenent a prevoir une forte popu- 
lation de conformations chelatees cycliques de 
ces diols a l'i~nage de Maskens et al. (14), Wolf 
(1 l ) ,  et Maffrand et Maroni (7). Nous pouvons 
conclure I'existence des conformations "pseudo 
chaise" et "pseudo croiske" pour les isom6res 
tllre'o et a une conformation majoritaire "pseudo 
chaise" pour les ison~i.res n?Pso. 

Cependant, nous ne pouvons nigliger la pro- 
babilite d'existence des autres conformations et, 
en particulier. des conformations non cycliques 
ouvertes. Dans cette eventualite, les groupements 
port& par les carbones adjacents sont en position 
dCcalCe. Le schema 4 presente les conformations 
cycl iq~~es  les plus probables des P-diols biter- 
tiaires etudies dans le present travail. 

Induction asjme'trique-1,3 
L'examen des rCsultats rassemblks au tableau 5 

nous mkne a formuler les remarques suivantes: 
(i) Les P-hydroxycetones de type I (1-5) qui  

possedent en position 3 du carbonyle un subs- 
t i t ~ ~ a n t  i n d u c t e ~ ~ r  phenyle conduisent a la forma- 
tion d'un diol majoritaire en tlzrPo. 

(ii) Les P-hydroxycktones de type I1 (6-11) 
dont le groupement en position 3 du carbonyle 
est u11 benzyle donnent un diol diast6reoisom~re 
preponderant mPso. 

(iii) Les P-hydroxycCtones de type PI1 (13-14) 
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RMgX 
Face A 

RMgX 
Face A 

R 

Face B MgX" CH Face B 
I 

I 

CH3 RMgX RMgX 

qui ont un groupement cyclohexyle, isopropyle 
ou allyle montrent une stCrCosClectivit6 moins 
prononcie et favorisent la formation du diaste- 
rtoisomitre ~ne'so. 

La stCrCostlectivitt de cette rCaction est en 
general tr&s affirmie, elle est due a l'importance 
des volumes effectifs des groupements inducteurs 
et des reactifs ajoutCs. Cette remarque est en 
accord avec la thCorie de Richer fondCe sur 
l'encombrement stCrique (15-16); en effet, il a 
montrC que, pour les cCtones cycliques, la stCrCo- 
stlectivitC des reactions de rCduction dtpend 
de la combinaison des effets stkriques du reactif 
et de la citone. D'autre part, nous observons une 
augmentation de la sterCosClectivitC lorsque les 
groupes R sont aromatiques et substituks par des 
groupements polaires. Cette hypothitse est notam- 
ment CtayCe par l'exemple du groupe para-chloro- 
phinyle qui, ajoutC a l'hydroxycetone 3 de m&me 
groupement inducteur, augmente fortement la 
sttrtosClectivitC de la rCaction. Par ailleurs, une 
diminution de la sterCosClectivitC est constatee 
lorsque l'on fait rtagir les groupes allyle, iso- 

propyle, et cyclohexyle sur les hydroxycCtones 
correspondantes 12-14; dans ces cas, seulement, 
les effets stCriques interviennent. 

Nous supposons au premier temps la formation 
de ~Ctoalcoolates de MgX possCdant des con- 
formations chtlattes analogues au ''modele 
cyclique" preconise par Leitereg et Cram (3). 
~ a n s  chaque conformation "pseudo chaise" 
possible (I et 11), une des faces est moins encom- 
bree, et selon le volume de l'entite nuclCophile 
(R-) transfCrCe au carbone du carbonyle se 
forme l'isomitre thre'o ou mkso en prkdominance 
(schema 5).  Dans le cas d'effet polaire, ChCrest et 
al. (17) supposent que les Ctats de transition sont 
favorisCs dans lesquels la stparation est grande 
d'entre le reactif nuclkophile et un groupe Clectro- 
negatif. 

Les spectres i.r. ont CtC enregistres sur les spectro- 
photometres Beckman, modele IR-12, et Perkin-Elnler, 
modeles 457 et 621, les produits ont ete ttudits a l'etat 
dissous dans le tktrachlorure de carbone (Baker), ce sol- 
vant ayant Cte dkshydrate par passage sur tamis molCcu- 
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laire (4 A, 111 6") (Baker). Les concentrations des solutions 
varient de 5.10-2 a M. Les cellules utilisies sont 
constituees d'un cylindre de verre, d'une paire de fenetres 
en NaCl provenant d'un meme lot de polissage, et de 
montures en acier inoxydable; les tpaisseurs des cuves 
sont de 5, 20, et 50 mm. Les spectres de r.m.n. ont ete 
obtenus avec un spectrographe Varian modtle A60, le 
tetramethylsilane servant de reference interne, avec des 
solutions a 25% dans le chloroforme deutCriC. Les dC- 
placements chimiques sont donnks en p.p.m. et les con- 
stantes de couplage en Hz. Les points de fusion ont 
t te  mesures sur un appareil Thomas Hoover et sont 
donnts non corriges. Les chromatographies sur couche 
mince analytique ont etC effectukes sur gel de silice G 
(Mackerey-Nagel et Merck-Darmstadt) et ont permis le 
contrBle de la purete des produits. Le solvant utilise etait 
un melange ether de petrole - ether en proportions 
variables suivant les produits a eluer. Les chromato- 
graphies sur colonne ont Cte realisees a I'aide de gel de 
silice Davison Chemical grade 923. 

Priparation des solutions d'organomagnisiens mixtes 
Les chlorures de xylyle et de mesityle ont ete prepares au 

laboratoire par chloration au moyen de chlorure de 
sulfuryle et par chloromethylation (8). 

L'appareillage comprend un ballon quadric01 de 2 1 
pour la preparation des a-hydroxycetones et de 500 ml 
en ce qui concerne celle des /3-diols, equipes d'un systeme 
d'agitation etanche, d'une ampoule a introduction, d'un 
refr~gerant ascendant avec tube de garde a chlorure de 
calcium, d'un thermometre et d'une arrivte d'azote see. 

Les organomagnesiens sont obtenus par la methode 
habituelle (8) 8 partir de tournures de magnesium (BDH) 
et d'halogenures d'alcoyle et d'aryle fraichement distilles 
et siches sur chlorure de calcium. Les solutions sont 
prtparees sous atmosphere d'azote et sont dosees selon 
la methode de Gilman et a/. (18), donnant des resultats 
optimistes de 10%. 

Synthsse des a-hydroxycktones, type II 
Au reactif de Grignard prepare a partir de 1.5 mol 

d'halogenure d'alcoyle et de 1.61 at/g de Mg (40 g) dans 
1100 ml d'ether anhydre ( 2  1.2 M) refroidi a - 15" par 
un melange acetonei-arboglace, est ajoutie en 30 min 
une solution de 0.5 mol d'acCtylacetone (50 g) diluee dans 
200 ml d'ether anhydre. L'addition terminee, le milieu 
reactionnel est ramene a temperature ambiante et laisse 
sous agitation pendant 18 h. On hydrolyse par une solu- 
tion glacee de chlorure d'ammonium en contralant la 
temperature de la reaction a 5'. La phase aqueuse est 
extraite deux fois par 200 ml d'ether. Cette solution 
etheree est jointe a la phase CthCree decantee, I'ensemble 
est lave par 100 ml d'eau et seche sur sulfate de magntsium 
anhydre. L'evaporation de l'ether donne une huile de 
couleur jaune brun, qui est traitee par le reactif de Girard 
T, prialablement recristallisC dans un melange methanol - 
ethanol absolu (I : I ) ,  ou prepare au laboratoire selon la 
methode decrite dans (19). On utilise 100 g dans 200 ml 
de methanol absolu auquel on ajoute 2 g de resine catio- 
nique acide [Rexyn 102 (H)]. Apres un reflux de 2 h, on 
evapore le methanol, on hydrolyse le residu visqueux par 
500 ml d'eau et on extrait par 400 ml d'ether de petrole 
(p.eb. 30-60') les produits non cetoniques: hydrocarbures, 
alcools, et a-diols. Apres addition de 50 n11 d'une solution 
aqueuse de formaldehyde 36%, on extrait en continu 

pendant 48 h par 1'6ther de petrole, la a-hydroxycetone 
desirte, accompagnee de cetones %,a-ethyleniques, de 
cetones de scission. Une distillation sous un vide de 0.1 
mm de Hg permet d'obtenir un IJ-cetol pur (3e fraction). 
Leurs constantes physiques se trouvent rassemblees dans 
le tableau 6. 

Synthdse des p-hydroxycktones, types I et III 
Un mode operatoire identique au precedent est suivi, 

a quelques modifications pres. Lors de I'addition de 
I'acCtylacetone a la solution organomagnesienne, on 
veillera a refrigerer celle-ci a -25" afin d'eviter la forma- 
tion de cetone %,a-ethylknique, les reactions avec le 
bromure de phenylmagnesium et surtout avec le chlorure 
de cyclohexylmagn~sium Ctant plus exothermiques. La 
preparation est poursuivie de maniere analogue mais 
apres distillation la a-hydroxycetone est separie de la 
cetone Bthylenique par chromatographie. Dix grammes 
de cttones prtalablement distillees sont adsorbts sur une 
colonne de 800 g de gel de silice, l'eluant est un melange 
d'ether de petrole et d'ether. Nous reportons les constantes 
physiques de ces hydroxycetones dans le tableau 6, et 
celles des cetones insaturees correspondantes dans le 
tableau 7. 

Synthese des !3-diols 
Mode operatoire I: a-diols 21, 22, 23, 24, 25 
On ajoute en 10 min 0.02 mol d'hydroxycetone dans 

50 ml d'ether anhydre au reactif de Grignard prepare 
a partir de 0.07 at/g de magntsium (1.68 g) et 0.06 mol 
d'halogenure d'alcoyle dans 100 ml d'ether anhydre. Lors 
de l'addition du a-cetol on maintient le melange rkac- 
tionnel a une temperature de 15", apres l'avoir ramen6 a 
temperature ambiante, on I'abandonne sous agitation 
pendant 18 h. On hydrolyse par 100 ml d'une solution 
saturbe de NH,CI le melange maintenu a 5", on extrait 
trois fois a l'ether; apres lavage a I'eau, puis sechage sur 
MgS04, on evapore l'ether et l'huile obtenue est chroma- 
tographiie sur gel de silice. Un melange d'ether de pitrole 
(30-60") et d'ether anhydre en proportions variables est 
utilise pour eluer les produits, les conditions operatoires 
specifiques seront indiqutes pour chaque compose. 

Diphinyl-2,4 pentanediol-2,4 (21)  
A la solution de Grignard preparee a partir de 9.6 g 

de bromobenzene, on ajoute 3.5 g de 1, apres traitement 
de la reaction (mode operatoire I), on obtient une huile 
(6.6 g) laquelle est chromatographiie sur 200 g de gel de 
silice, on elue aux differents melanges ether de petrole 
(30-60")-ether suivants: (99:l) le biphinyle, (90:lO) 
I'acetophenone et la phenyl-4 pentene-3 one-2 l i ,  (87:13) 
le B-diol thrPo (2.7 g), le a-diol miso (0.7 g). Apres trois 
recristallisations dans le melange ether de petrole -ether 
(80:20) on recueille 2.5 g d'isomere thrio et 0.6 g de mtso, 
pour un poids total de 3.1 g. 

Anal. calc. pour C17H2002: C, 79.90; H, 7.80. Trouve 
21a: C, 79.51; H, 7.67. 216: C, 79.62; H, 7.80. 

Di-p-tolyl-2,# petrtanediol-2,4 (22) 
On introduit 10.3 g de bromotoluene afin de prtparer 

la solution de bromure de p-tolylmagnesium, on ajoute 
3.8 g de 2, apres traitement de la reaction (mode opera- 
toire I) on obtient une huile (7 g), laquelle est chroma- 
tographite sur 700 g de gel de silice, on elue aux melanges 
Cther de petrole (30-60") -ether suivants: (95:5) le 
bitolyle, (85:15) la p-methylacetophenone, (80:20) la 
p-tolyl-4 pentene-3-one-2 2i (60:40), le D-diol thrio 
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(2.5 g), (5050) le 0-diol n~ t so  (0.9 g). Apres trois recris- 
tallisations dans le melange ether de petrole - ether 
(80:20), on recueille 2.3 g d'isomere thrto 22b et 0.7 g de 
mtso 22a, pour un poids total de 3 g. 

Anal. calc. pour C,,Hz40,: C, 80.24; H, 8.51. Trouve 
22a: C,80.27;H,8.60.22b: C,80.25; H, 8.60. 

Di-p-chlorophtnyl-2,4 pentanediol-2,4 (23) 
On prepare la solution de p-chlorophCnylmagn~sium 

partir de 11.5 g de p-chlorobromobenzene, B laquelle on 
ajoute 4.25 g de 3, apres traitement de la reaction, selon 
le mode operatoire indique, 011 obtient une huile (10 g) 
que I'on chromatographie sur 800 g de gel de silice, on 
elue aux melanges ether de petrole (30-60") - ether 
suivants: (90 : 10) le dichloro-4,4'-diphenyle, (75 :25) la 
p-chloroacCtophenone, (62:38) le 0-diol thrto (4.2 g), 
(40:60) le f!-diol mtso (0.4 g). On recristallise les deux 
diasterCoisomt.res separement; le P-diol threo dans le 
melange Cther de petrole - ether (70:30), et le mtso dans 
(40:60) et on recueille 3.9 g de thrto 23b et 0.3 g de rntso 
23a, soit un poids total de 4.2 g. 

Anal. calc. pour Cl7Hl8O2: C, 62.79; H, 5.58. TrouvC 
23a: C, 61.96; H, 5.36. 236: C, 62.18; H, 5.46. 

Di-m-chlorophtnyl-2,4 pentanediol-2,4 (24) 
A la solution jaune clair du bromure de m-chloro- 

phCnylmagn6sium, prepare a partir de 11.5 g de m-bromo- 
chlorobenzene et de 2 g de magnesium dans 15 ml d'ether 
anhydre est ajoute 4.24 g d'hydroxycetone 4 diluee dans 
5 ml d'ether anhydre. Un rksidu p2teux peu soluble dans 
I'tther est hydrolyse par 250 ml de chlorure d'ammonium. 
Apres extraction et evaporation, on obtient 7 g d'une 
p3te brune que I'on depose sur 500 g de gel de silice. 
L'isomere thrto 246 passe a (80:20) d'ether de petrole - 
ether (3.0 g) prCcCdC par le dichloro-3,3' diphenyle, une 
cetone de scission et un peu de cetone u,P-ethylenique. 
Ce produit blanc trks visqueux cristallise difficilement a 
cause de son bas point de fusion. Au melange eluant 
(70:30), on trouve l'autre isomere 24a visqueux incris- 
tallisable (1.0 g). 

Anal. calc. pour CI7Hl8O2Cl2: C, 62.79; H, 5.58. 
TrouvC 24a: C, 61.76; H, 5.33. 24b: C, 61.83; H, 5.35. 

Di-p-mithoxyphtnyl-2,4 pentanediol-2,1 (25) 
p-Chloroanisole (11.22 g) et 2 g de magnesium dans 

150 ml d'ether anhydre contribuent a la preparation de 
la solution organomagnesienne laquelle est additionnee 
I'hydroxy cetone 5 selon le mode operatoire I. Apres 
hydrolyse par une solution de chlorure d'ammonium et 
extraction a l'ether, on recueille 8 g de compose brut. 
Une partie de l'huile est precipitee dans un melange de 
solvant ether de petrole - ether (50:50); 1.5 g de thrbo est 
obtenu apres recristallisation. On chromatographie la 
fraction restante (6.5 g) sur une colonne de 500 g de gel 
de silice. Le compose thrto 25b est Clue a (80:20) d'ether 
de petrole - ether (0.5 g) et le mtso 25a (0.5 g) a (70:30) 
du mCme melange. 

Anal. calc. pour CI9HZ4O4: C, 72.12; H, 7.65. Trouve 
25a: C, 72.40; H, 7.57. 25b: C, 71.92; H, 7.59. 

laquelle on additionne 3.8 g de 0-cCtol 4, la reaction est 
traitee selon le mode operatoire indiqut precedemment 
et on obtient 9.0 g d'une huile jaune p3le. La chroma- 
tographie est rialisee avec la moitie du liquide soit 4.5 g 
sur 120 g de gel de silice. L'eluant est un melange ether 
de petrole -ether; sortent a (98:2) le bibenzyle, a (90:lO) 
la phtnylacetone, a (82:18) un melange de diasttreoiso- 
meres thrto et nleso (p.f. 94"); le poids total des cristaux 
ainsi isolks est 1.3 g. L'huile restante se solidifie, on 
filtre les cristaux, et on recristallise dans le melange ether 
de petrole - ether (70:30). On recueille 1.3 g de compose 
NZ~SO, poids total 2.6 g. 

Anal. calc. pour C19H,402: C, 80.29; H, 8.44. Trouve: 
C, 80.11; H, 8.38. 

Dimtthyl-2,1 di o-tolyl-1,5 pentanediol-2,4 (27) 
On utilise 8.4 g de chlorure d'o-xylyle pour preparer 

le reactif de Grignard correspondant auquel on ajoute 
4.12 g de (3-hydroxycetone 5, apres traitement de la reac- 
tion en se referant au mode operatoire I1 on recueille un 
liquide visqueux jaune clair (10.5 g) lequel est chroma- 
tographie sur 1 kg de gel de silice. On elue a differents 
gradients d'ether de petrole - Cther: a (97:3) le di-o-tolyl- 
1,2 ethane, a (85:15) 1'0-tolyl acetone, a (80:20) la P-hy- 
droxycetone non reagie, et a (60:40) une huile visqueuse. 
Une seconde chromatographie effectuee avec 3 g de 
produit sur 120 g de gel de silice permet de recueillir le 
diastCreoisomere mtso 27a sous la forme d'une huile 
cristallisant lentement: 1.8 g apres cristallisation de 
I'hexaneGther, le thrto 27b restant dans les eaux meres. 

Anal. calc. pour CZ1Hz8O2: C, 80.73; H, 9.03. TrouvB: 
C, 80.54: H. 8.99. 

Dimtthyl-2,4 di m-tolyl-1,5 pentanediol-2,4 (28)  
On opere sur les m&mes quantitks employees pour la 

synthese de 27: 8.4 g de chlorure de m-xylyle et 4.12 g de 
0-cetol 6 pour obtenir 10 g d'une huile jaune ocre qui 
est chromatographiee sur 500 g de gel de silice, 1'6luant 
est un melange Cther de petrole - ether qui laisse passer 
a (97:3) le di m-tolyl-1,2 ethane, a (80:20) la m-toly- 
lacetone, a (70:30) la 0-hydroxycetone non reagie et 
(50:50) la fraction contenant le diol, celle-ci est rechro- 
matographiee sur 120 g de gel de silice, mais le diol reste 
sous la forme d'un liquide clair, dont nous recueillons 
1.9 g. Le spectre de r.m.n. nous indique la presence des 
deux diasterCoisomeres, le mtso Ctant preponderant. 

Anal. calc. pour C,,H,802: C, 80.73; H, 9.03. Trouve: 
C, 80.35; H, 8.90. 

Dimtthyl-2,4 di p-tolyl-1,5 pentanediol-2,4 (29) 
On opere sur les m&mes quantitks employees pour la 

synthese de 27. Le chlorure de p-xylyle (8.4 g) et 4.12 g 
de a-cetol 7 pour obtenir 8 g d'un liquide jaune, on le 
chromatographie sur 500 g de gel de silice et on elue les 
produits aux melanges d'ether de petrole - ether suivants: 
(97:3) le di p-tolyl-1,2 ethane, (85:15) la p-tolylact5tone et 
(70:30) le 0-diol (melange des deux diastereoisomeres). 
Apres recristallisation de I'hexanedther nous isolons le 
mtso 29a (2.5 e l  

Mode optratoire 11: (3-diols 26-31 Anal. calc. pour C2,H2,O2: C, 80.73; H, 9.03. TrouvC: 
On suit le mode operatoire I en ajoutant le P-cetol a C, 80.45; H, 8.98. 

temperature ambiante. Dimtthyl-2,4 di (xylyl-3,4)-1,5 pentanediol-2,4 
DimCthyl-2,4 diphdnyl-l,5 pentanediol-2,4 (26) ( 30) 
On  utilise 7.6 g de chlorure de benzyle pour la prepara- On utilise 9.3 g de chlorure de dimethyl-3,4 benzyle 

tion de la solution de chlorure de benzylmagnesium a pour preparer la solution organomagnesienne correspon- 
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MICHEL AND CANONNE 

dante a laquelle on ajoute 4.40 g d'hydroxycetone 8, la 
reaction traitte, on recueille 10.5 g d'huile, laquelle est 
chromatographiee sur 500 g de gel de silice, on Clue a 
des melanges differents d'ether de petrole et d'ether: 
(98:2) le di (xylyl-3,4)-1,2 Cthane, (90:lO) la xylyl-3,4 
acetone, et (80:20) 0.5 g de melange de diasterCoisomeres 
(p.f. IOI"), et 2.0 g de f3-diol ~l l t so  30a (p.f. 108"). Apres 
recristallisation de I'hexane-ether, on recueille 1.9 g de 
f3-diol miso. 

Anal. calc. pour C23H3202: C, 81.13; H,  9.47. Trouve: 
C, 80.60; H, 9.37. 

Dimtrhyl-2,4 di (xylyl-3,5) penranediol-2,4 ( 3 1 )  
On peut se ref'erer aux quantites utilistes dans la syn- 

these de 30 pour le chlorure de dimethyl-3,5 benzyle et 
l'hydroxyc@tone 9, on obtient 11 g d'huile laquelle est 
chromatographike sur 500 g de gel de silice. On separe le 
di (xylyl-3,5)-1,2 ethane a (99:l) d'ether de petrole - 
ether, la xylyl-3,5 acetone a (80:20), et 1e f3-diol a (60:40). 
On recueille le melange de diasterioisomeres a prepon- 
derance mCso et ce dernier est recristallise, on en obtient 
1.8 g. 

Anal. calc. pour C,,H,202: C, 81.13; H, 9.47. Trouve: 
C, 80.68; H, 9.39. 

Syntlzese des f3-diols 32-34 
On suit le mode operatoire I pour la synthese de ces 

diols. 

Dicyclohexyl-2,4 pentanediol-2,4 (32) 
O n  prepare la solution de chlorure de cyclohexylmag- 

n t s iun~  en ajoutant 7 g de chlorure de cyclohexyle dilue 
dans 100 ml d'ether anhydre. (Pour initier la reaction, 
on chauffe le ballon contenant des tournures de mag- 
nesium et quelques millilitres d'ether anhydre, alors que 
sont introduites quelques gouttes de bromure de cyclo- 
hexyle pur.) On additionne I'hydroxy-4 cyclohexyl-4 
pentanone-2 12 (3.7 g) a la solution organomagnesienne 
refroidie a 15". La reaction traitee de faqon habituelle 
conduit a 6 g d'une huile jaune clair qui est chromato- 
graphiee sur 500 g de gel de silice. On Clue au melange 
ether de petrole - ether: en premier, le dicyclohexyle 
(97:3), I'hydroxycetone non reagie (80:20), le f3-diol 
thrio 32b (75:25) (0.7 g), et le f3-diol rnPso 32a (70:30) 
(1.2 g). Apres deux recristallisations dans I'hexane-ether, 
on  recueille 0.6 g de thrio et 0.9 g de mCso. 

Anal. calc. pour C,,H3,0Z: C, 76.06; H, 12.02. Trouve 
32a: C, 76.08; H ,  12.04. 32b: C, 76.15; H, 12.08. 

TCtranlPthyl-2,3,5,6 liepta/iediol-3,5 ( 3 3 )  
On additionne la B-hpdroxycktone 13 (2.8 g) a la solu- 

tion magnesienne d'isopropyle (4.7 g de chlorure d'isopro- 
pyle et 1.8 g de magnesium dans 100 ml d'ether anhydre). 
Apres traitement de la reaction, on recueille 4 g d'une 
huile jaune, contenant de I'hydroxycetone non reagie et 
le melange des B-diols diastereoisomeres que nous dis- 
tillons sous 1 mm de Hg. La f3-hydroxycetone passe a 40" 
et le diol entre 76 et 80- (1.8 g). Une tentative de separa- 
tion sur colonne de gel de silice (300 g) ne donne aucun 
resultat. 

Anal. calc. pour C,,H2,02: C, 70.16; H, 12.85. 
Trouve: C, 69.80; H, 12.80. 

Dimtthyl-4,6 nonadikne-1,8 diol-4,6 (34) 
La P-hydroxycetone 14 (2.8 g) est ajoutee B la solution 

magnesienne d'allyle (7.26 g de bromure d'allyle et 2 g de 
magnesium dans 100 ml d'ether anhydre). On traite la 
reaction selon le mode operatoire I et on recueille 3.5 g 
d'une huile jaune. On distille le melange sous 1 mm de 
Hg entre 70 et 75" et nous obtenons 1.8 g d'un liquide in- 
colore 34. Une tentative de separation sur colonne de gel 
de silice donne un leger enrichissement d'isoniere miso. 

Anal. calc. pour C,,H2,O2: C ,  71.69: H, 10.94. 
Trouvt: C, 71.43; H, 10.85. 
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