
ADDITION REGIOSELECTIVE D’ENOLATES DE CETONES 
AUX a-ENONES 

INFLUENCE DES FACTEURS !?I-ERIQUES SUR 
L’ORIENTATION ET LA REVERSIBILITE 

DES REACTIONS 

alolata. 

L’addition de carbanions aux a- hones constitw une 
mtthode chssiquc &c la syttthhc organiquc et de 
nombreux efforts ant ktk corwntis pour obtcnir dcs 
Actions rtgiospki6quc3 & hation sur I’tnone en 
C, (addition l-2) ou en C, (addition 14). 
L’importancc de factcurs stkiqucs et tkctroniqus 
sur I’oricntation de3 rhtions a iti signal& pour 
difRrtnts cahanion!3 et kc? pMnomhs de rtvuS- 
ibiliti mis A profit pour la synthh de dhiv4s dif- 
onctionncl!3.‘- O 
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Akm quc cza rpproch oat Cti dhdopp6es pour 
de!3substrauctdaxhctifstrhsvarikpeud’ttudcs 
sur la r6gbabAviti &s attaqws et la rhfsibiliti 
de3 additions co- t kd a&tone3 et ks tnolatts 
de c&otxP” pourtattt f&cThncnt pf6foruks en mi- 
lieu aprotiquc’* mais conmu pour CnttaiM da fka0 
tions sxondai~~ co raiaon de kur 8randc rtactivitt. 
Now avons examid ks oricnutions rtncontrhs 
dans l’addition &s holatcs &us du dtonea 1 A 8 P 
la trans chalconc 10, la benzylidhc acttoae 11 et la 
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dypnonc 12 qui nc difTh de la chalcone que par une 
substitution supplhcntairc en C,. Nous itudions en 
partkulicr I’influence du type de nuchphile (MgBr. 
Mg’“, Li). de l’cncombrcmcnt progressif de l’tnolatc 
et de la nature de I’bom. 

Les d&ivcS bromomagntsiens @MgBr) sont for- 
mtS soit par insertion du maghium sur ks bro- 
moc&oncs parentes soit pas holisation diraXc de3 
cttoncs. soit par hction d’&hangc cntre I’taolatc 
lithien et MgBr,. Les bitnolates magnhkns &Mg 
sent obtenus d pertir de EMgBr par addition de 
dioxanne et ilimination aprts oentrifugation du prt- 
cipiti MgBr,. dioxanne; ks d&iv&s lithkns soot nor- 
makmcnt obtcnus par aclion de (iPrhNLi sur ks 
&tones comspondantcs. Les p&isions sent don&es 
en pa& exphimcntak. 

Les dirivb d’addition, issus dcs &ones 1, 2, 3, 6 
et 7 se diBhncicnt de ceux de c&ones 4.5.8: dans 
ces demicrs excmpke la prtjcrnr d’un carbone pre 
chiral (R # R’) daus lholate pcut cntmincr la for- 
mation de quatrc diastirtoisom&res (dcux fl&tob, 
dcux 6dicttoncs). posant ainsi i la fois un probkmc 
de r&gio et de sti~kctiviti. alors que ks prunkrs 
conduisent uniqucmcnt d deux compo& r+io isom- 
trtS. A I’exczption de crux eotrc parentbhu tous ks 
dirivb ont ttt isol& et caracthishs, certains d’cntrc 
cur ont id anthieuremcn t d&its ” Les conditions 
ks plus favorabks h kur .synthh, bbooulant de cztte 
h&. sent rassembl&s en fin de texte. 

Roduits d’addition obtmus B partir dcs c&ones 1 
d 8 et dcs hones 10 et 11: 
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ORIEMATION Ff REWRSNLITE DES 
ADDmofa Aux CNoNm I. In II: 

REsuLTAls IT DsicustoN 

Lea codensations ont tti ttudik en fonction de 
la d&c de la &action, de la temphturc et de la 
nature cks &ctifs pour diffhcnts cxcmpks signihcatifs. 
Les principaux r&hats (Tabkaux l-3) correspondent 
i dcs valeun moyenna (915%) pour dcs &actions 

elTauits daos ks tnzolu cmditions ou cn faisant 
varier wtains paramttrcs cxphimcntaux ayant unc 
influence n&Ii&h sur ks readaneat.9 et la 1+0- 
stlactiviti. 

I. Car &s e&ares &s mithylcitmes 1, 2, 3 
D’une mani& globale (Tableau I) on obervc avcc 

Its rhctifs dhivts de OcJ &ones une tcodancz d 
I’addition l-2 prifhntielle et UM transformatioo 
I-2+14 rclativcmcnt knte. L’holatc bromomag- 
ntsieo conduit ioitiakmcnt dan.~ la majoritt dcs cas 
i une addition hgiosp&itique en 1-2 avcc Cvolution 
vcrs la bdicttonc. En rwaochc l’cmploi de holate 
lithkn et surtout du biholatc ma&skn A 20” 
(I-S mn) permet d’obtenir avec unc excciknte r&i& 
s&ctivitC (85 i 100%) ks produits d’addition la. 
L’inversion de hgioshctivit~ obscrv& i 20” rmble 
Ii& au mains co partie P une &uilibration &de des 
@&tolata form&s pour conduirc aux &ii&tones. Lrs 
differems exempks appellcnt la commentah sui- 
vants: 

(I) Emlores du type EMgBr 
(a) Phzcoline. Dans k cas de &te c&one comme 

dans c&i de la mCthylaCopentykhne z la c& 
tolisation duplicatricc en milieu magnhcn at co 
partie rcsponsabk de t&s faibks proportions 
d’holate libn mais unc addition quantitative aux 
hones at possibk par &roc&olhation lente r&g&n- 
h-ant k r&actif in situ. Cette condition cm&he 
I’examcn dcs r&actions g base temphturc. Si 

WR 

VfY 
0 FJh 0 (l-4) 

I’tnolate bromomagnhicn cst disponiWcst k cas 
dans la rtaction d’&zhangc entrc ELi et MgBr,--la 
rhction d’additioo cst rap& mais +ul k rcndcmeot 
initial varie et non la r&gios&ctiviti qui at ickntique 
cntre ks dcux exphieaoes (0’ I et 2. Tableau I) et 
correspond d looO/, d’additioo en l-2. En fonction de 
la dur& de r&action une hdutioo knte en faveur de 
I’addition conjugu& apparait daw ks condensations 
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:ctw solvmt 7’ 
** $8 rtgio-wiition 

lnan contrct l-2 I 1-I 
A& t 

I.1 fN 20 1m 100 0 55 
4 EQo/THT 20 1s ml loo 0 6 

- . . t0 h 8s IS 68 

. . . Sj 65 35 100 
4 rtp 20 13 II loo 0 a 

I . . 7h 85 I3 82 

. . . 3j as 13 9s 

. rt$rrP * 1 m 17 83 70 

. . . 30 II s 95 100 

4 rtp 20 Ln 0 lo0 90 

. . I 21 h 0 100 ?OC 

1.1 ct$J 00 TR .20 1 I) 1s 85 10 

. . . 2Oh 0 foa 90 

. 1#tF -18 In 80 2o 40 

. . I Ih Bo al 40 
-*.--______.--*...---**-------.-..*...--**------*-.--.-..-.---. 

2 ttzQ 0” 20 s 111 100 0 10 

. ftfi/C6% - 6 h dS 1s 100 

. . . 24 h ?O 30 100 

. . . 41 h SO SO 100 

. . 30 6h IS 83 100 
2 ctp 20 s m 0 100 90 

. . I 24 h 0 too SOd 

1.l fW 20 5a 0 loo 30* 

. . . I? h 0 I(10 50’ 

. . -76 2h so M 10 
-*-------**--.-*..----.*-----.--.....-*-*-*----*-*--..---..___. 

a) Eti + PIgllr2 b) bolisrtion dfrecte c) 30% (t~~~~)~C~h $ 

d) 50% (!ksCOCH~)ZCWh 49 e) redistribution+49 f) polycondensations 

g) kft 25s L 0 * *trt&&w 40x + bM polycz&nsatfon h)?j:80% 
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Tabkau 2. Condensations avec la chakonc 

:etolw %Olrrnt t l c durtc 4t reg4o-rrr(rtion 
FziF contact l-2 I I-4 

lt4t s St~r6os~lcct~v~t~ 

lm 60 QO 90 
20 2Om 

l-2 : 2 st~r@o!saCrrs 
is a5 100 (WI5 - w=) 

3h 
1 1t20 0 100 100 l-4 : 1 sttr&o~sd~ 

_----------------.-.-----------------.------- --------------------------_---- 

-70 1-l .95 <5 40 1-2 : 2 ~cw0t~~w4s (as/is) 
p.s 4’~volut~om f(C) 

___.____-__-_--_--.---.-------------------------_--_.-.--------,---------..-----------------.-- 

dC El20 20 lm 0 100 95 1-4 : 2 sureo~sortrts 

7h 0 100 100 (as/is - w85) 
.____________________--------------...----------______---------,----------------------------.-- 

20 lm 0 1W loo l-4 : 2 sttrCoisdrrs 

7h 0 100 100 (90/10 - 30/70) 

---_-_-----.----_...--------------_-..-_---_-,_______-_..-----------------.-- 
2 1120 1-2 : 2 stMoiscdms (SV45) 

-78 1-l 25 75 9a l-4 : 1 st4rtolsdm 
prs 4’6r0lutlon f(1) 

--------_-_---_---.-------------__-.-.-------------------------,_-_-_____------------ ---------. 

TIC 20 lm 0 100 90 l-4 : 1 sc6r6otrdm 
pas 4’tvOluttm f(C) 

------------.--.--..-.-----------------------,__--_-___--.----------.-------- 
1 0" 

f t20 
lm 30 70 1-2 : 2 st~r(olsdrrs (70130) 

-70 55 1-4 : 1 st4r)oisdm 
24 h 10 PO 75 I vrrirblrs f(t) 

Cqo ou 10 II 0 loo <lo 1-4 : 1 scwtolsdm 
1 ft$/C6n6 

10 
24 h 0 loo 50 PUS dr twtwtd a -78.. 

________________----------------------------------------- ------,------__--.------------------.- 

2 Et* 20 10 II 0 loo >90 1-4 : 2 stCr~oisodres (W35) 
pc” 4’~*01utiwl f(C) 

20 Sm 0 loo *95 2 st~rh~sa)res 
:-:4il,blCs f(t) 

1 fczo 
-------------------------------------.--------.------------------------------. 

5om 1w 0 10 1-2 : 2 sc&6otsodrrs 
-78 

23 h >95 <5 20 

1,s f tto 20 I- O 100 
65 

loo f(t) 
______________..___.___--_---_-_--.-.-----------__-_---.----------------...----------------... 

2,6 f tta -78 1Dl 
<20 

’ loo rate frtble f(t) 

2 rtto -78 Im 0 loo < 30 
_______________.__.----------------..------------------.----..-----------------.------.-----... 

1 f tto -78 lm 0 loo 00 

a) tno11srt10n PW (1Pr)2&3 b) balls4tion prr fR@r l droiann* 

c) I4 prbsmcr dt SOS 4’rlmolrtc sccondrtrc 4e rd4uctlon nkesslte cctte qwntlcC 
4t c&tone qvl correspond cn fblt 4 UI rrpport holrtdtnocw -. 1 

WCC la chakonc; aucunc tvolution ultirieurc 
n’intervient WCC la bcnzylidkne a&one. 

(b) Mhrhylmisirylcir~~. Dans lcs conditions de 
coaotntration ori nous avons optrt ( ‘c 1M). I’tnolatc 
bromomagnbien EMgBr s’est rktili partidkment 
soluble en milieu Et,O. Cut pourquoi oous avons 
utiliti dcs milieux mixtcs Et,O/C& (rendus homogk- 
ncs de ce fait) darts artaim exp&knces. L’tvolution 
dcs rigiochimies. quc a soit darts k cas de la 
chakonc ou de la bcnzylidlnc a&tone n’est pas 
modifk par I’abscna ou la prkscnce de bcnzkne. LA 
encore. la regiosp&5lkiti cinttique I-2 cst obscrvk 
avcc la benzylidtnc a&one et la chakone. 

(c) MP~hylnio~fyfcirwae. Bien que atte c&one 
comportc dcux sites d’knolisation possiblcs 
(CH,/CHr) seuls la produits issus de I’enolatc form6 
sur le methyk ont &tC obsc&s. II est difficile de savoir 

si a &hat comspond i la fixation de IYnoktc cinC- 
tiquement ou thcrmodynamiquement favori&. En ef- 
fet. dans la dtolisation basique da &tones Me- 
COCHrR la formation de I’6nokte CHi est plus rapide 
que alle de CH- et l%quilibration da &cCzolates cst 

aussi en favcur da produits Ii&aims (fixation par 
CHr ) lorsque la taille de R croit (en particulicr pour 
R = tBu). De mtme la duplication en milieu magnisien 
de la meme &tom conduit toujours au derive de I’&- 
olatc CH; . 

La diminution de I’cncombrcmcnt sterique en a du 
CO correspondant au passage de t&t- B tBuCH, 
facilitc ks reactions de pluricondensation par addr- 
uon de I’tnolate aux d&iv& l-2 ou I-4 formb ou 
ck m d&iv& i I’a&onc. De t&s di-additions sont 
signal&s. G. Dionne et al. ks d&vent Ion da t-6 
act10115 entre des Cnoktes de la methyl-2 cyclohcxanone 
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Tabkau 3. Condensations ova la bcnxylidtntecit~ae -_- -.--- 1 _-- 
I- 1- 

- - 

trone 1 @nOldte 

--t tcoceu 

2 
I En9Br 

r--- 
____- 

EH9C 1 

I- 
T 

cttone 
enonc SOlVdnt lo 

20 10WJ 100 0 >90 1-2 : 2 st&rCoiso(res (bOf4Oj 

1.5 ftzo par d’~*olution 
' -78 lbn 100 0 70 i-2 : st&rto(sc&rie (70/30) 

.__.________________..------------- _.________________._.--------- _~~~_l'~volut~on ___.___-__-_-__-__..--.-. 
lm 48 52 > 95 l-2 : 2 stertois&rcs 

1.8 4 Et20 20 (U/S? 73/27) 
24 h 38 62 

> 
95 l-b : 1 StCrCotsolCrc. sms 

6volutlon 
__________________._~~~-~~~~~______.~..~~__~~_________.._~~~~~__~______~.~~~~~~~~~~~~~_~~------. 

0,9= Et20 
_______________...____-____-__-__.._.-__--- _______..__---__-_-_-____~._-- 

0 lm 0 100 70 t l-4 : 2 st~r&o~sodrcs (85/15) 1 

1fm.l 20 80 90 1-2 : 2 stCrCoisdro 
tt20 20 (70130. ~volutlon f(t) ) 

21 h (5 > 95 >95 l-4 : 2 stCrCaisom@rer 
(xv10 - 4O/bO) 

____~__~___~_____~~_~~~~~~---~~--~-~~~~--~---~~-~-~~-~.~~ _________.______________---_-- 

30 m 38 52 

l-2 : 2 st~rto~soares 

1 Et20 0 (55/45 - b5/35) 2h 10 90 1-Q : 1 sttrtoirdrc 1 

1 
1-2 : 2 StCrColsoaOres 

f 
Et t&i/C,& 0 ou 2o 10 ml 100 0 60 (57/43 - 65/35) 

Rdt holue pcu. lcntr rwara- 
t1on de l-4 (<LOS a 19h) 

0 100 65 l-4 : 1 st~rtOis&re 
Rdt / fft) I a 

P EWgttr 
. . 

1 Et20 __________________________--______..--_--__ _________.______-________-_--- 

-78 1 h >95 <5 40 
t 

l-2 : 2 stCrtoisodrcs(30/70) 
De” cl'Cv01utlon 

IPrCOiPr 

: 
2h Cl0 >90 100 

; EMgBr 1 f 120 1-2 - l-4 f(t) 

1 ; ;_________ f2ngd ,_________________._~~~~~~~~~~~~~~~_~~~~~~~~~~~~~~~~_~.~..~~~~~~.~~~~~~~~~~~~---~~~-~~~~~_~~~~~~. 2 EC20 20 1 rn 3ds 0 C’&volution 100 -36 lm 100 0 .I 

20 30s 100 0 90 

f”OIJtc pt&pJrb PJr d) (iPr)tnp b) ft4g8r . ,I*o..u~*~* 

c) La prCstnce de 50: d’rlcootate secondaire bc rtduction neccssite cettc qurncit& dc chtone 
qui correspond en fdit 1 un rapport tnoldtel~none x 1.2 

d) Lcs deur stCrColr&res ne se sbpdrent pds en CCH et Id RM w pcrrt pas d'brlwr 
correctncnt lo pourccnttpcs des 6-dic&tons 

et l’acrylate d%thyle’” accompagncade cyclisation ul- 
t&eurc. Voulant toutefois controler ks r&iostltiivitb 
initiaks de telks additions. il suffisait done (pour lc 
moins) quc pendant la p&iode initiaie de I’&olution 
du systkme t&ctionncl. ks &ct~ons parasites possibks 
soknt n&ligtabks N6anmott-u. la confrontation entre 
un tcl Cnolate et la chakonc IK &bouchc pas sur un 
milieu &ctionnel de composition initiak simple. 

Au cows de I’Ctudc de a milieu en fonction du 
tcmps de contact dcs rtactifs. oous n’avons jamais 
dCtcctC aver la chakone la p&sew du citol 
d’addition l-2. Toutcfois. allc de la 6diicttonc cst 
quasi ocrtainc. dans unc proportion que nous n’avons 

pu tvaluer. Ce que nous isolons en quantitt relative- 
mcnt importante correspond B un produit de di- 
addition dans kqucl se trouvmt engag& dcux mol- 
Crulcs de McCOCH,tBu et unc mol&xk de chakooe; 
il cst vraiscmblabkment dd a unc addition du ci- 
to&tolatc I -4 au carbonyk de la rt&hyln@entyl- 
&tone. ultirieurcrncnt suivie dune cyclocttolisation 
et d’unc d&shydratation. On idcnbtk @akment un 
autrr poduit de diaddition entre deux mokaks de 
chakone et unc molkule de McCCKH~tBu. Cc corn- 
& se trouvcta en plusgrPndc quantitC dans le milieu 
rkctionnel (tBuCHKOCHMlg/chakone. 

Des essais d base tcmpkature (-78”) se sent 
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infructueux wmpk-tenu du manque de r&c- 
tivitC du nuckophile. Le mime type de condensation 
permet cependant d’obtcnir l’addition initiak 
tigiospcritiquc en l-2 entre EMgBr et la bcn- 
zylidtneadtone. 

(2) Enolates & type E$4g ou ELI 
L’oricntation rigios~&%quc en l-2, due aux r&c- 

tifs haloginomagn&zns n’apparait plus a 20” Ior+ 
qu’on utilisc ks bitnolatcs magn&iens ErMg ou 
I’tnolatc lithien ELI. On obtient alon 85 d looo/, 
d’addition wnjugu&. Cclle-ci pcut Fesultcr d’utrc 
attaquc cinCtique plus favorable (dans k cas de la 
pinawline a -78” on observe d& 20% d’addition 
I4 avcc ELI wntre 0% avcc EMgBr) ou (et) dune 
&quilibration rapide des ficitolatcs fo& (un n6 
lange wmprcnant a -78” 80/20 en prcduits 
d’addidon l-211 4. cssais n’ 14. IS Tableau I. ra- 
me& a temp&ature ambiante donnc looo/, de dirivk 
I4 en quelqua minutes). II cst dommagc que lcs 
phCnom&s de duplication en milieu magntsicn lim- 
itent ks itudcs a basse temptraturc dans ce domainc. 

Si I’on prolongc la durtt de wntact des tiactifs, ks 
tictions dcviennent plus complexes. et I’on observe 
cn particulier dcs redistributions” wnduisant aux 
didtones symitriqucs (tBuCOCH&CHPh 4& 
(McsCOCH&CHPh 49. (PhCOCH,)&HPh SO. Ces 
dictions nc scmbknt d’ailkurs pas uniqucment liies 
aux inolatcs E,Mg puisqu’on ks observe at& dans 
k cas du dCrivt lithicn de la &tone 3 (t : 17 h. 20’. 
26 : WA, 49 : 25x, 50 : 25%). Elks pcuvcnl itrc Clim- 
in&s ou minimis& en limitant la duric de la 
rizaction ou en introduisant goutte a goutte ks r&C- 
(ifs. 

L’inttrit synthCtique dcs exp&iences a partir de 
ELI ou E,Mg tient done a la rigiosp&%citt invets& 
par rapport aux inolates haloginis mtrne s’il n’cst 
pas possible de rclier cette inversion a un changcment 
d’oricntation cinitiquc des additions. 

II. Enolates &s &ones encombrdes 4 ci 8 
Lcs r&hats de la litttraturc montrcnt que, toutcs 

choscs &ales par aillcurs, ks carbanions ks plus 
substitub wnduiscnt aux plus forts pourcentagcs 
d’addition 14. Ceci peut ttre dir a des ripulsions 
sttriqucs ou tkctroniqucs intervenant Ion de 
I’attaque dcs rtactifs. Ces mimes factcurs. qui jouent 
sur I’orientation citidque dcs additions.“-” peuvent 
aussi avoir pour effet de distabiliscr ks f?-citolatcs 
form&s et de favor&r 1’6quilibration plus ou moins 
rapide dcs @-&tolatcs l-2 vers Its 6-dicCtoncs 14.‘r 

IYautrcs auteurs pensent quc lcs Cnolatcs lcs plus 
substitu& sont plus tictifs vis a vis de I’addition 
I 4.‘O Ainsi lorsqu’un milangc 6quimokculaire 
d’tnolate lithien de 1 et 8 CSI mis a r&r avcc une 
thioamide a-8 6thyknique telle que MeCH= 
CHCSNMcr. Ic rapport de la r6activitc de la diiso 
propyJc6tone 7 i celk de la pinawline 1 CSI de 3. sur 
la base des rapport des quantit&sck produits d’addition 
l-4 form& 

Nous avons done cntrcpris une s&e d’exp&knas 
cntrc Cnolatcs diverxcmcnt encomb& CI pluskurs 
z&ones afin d’tvaluer jusqu’a qud point la nature 
de nos nuckophiks (EMgX, &Mg ou ELi) et ks 
effets stCriques dds aux substituants pouvakn~ 
modifier la dgio et la stCr&&ctivitC dcs additions. 

Lcs rtsultats dcs condensations aver la chalwne et 
la bcnzylid&re a&tone sont rassembks dens ks Ta- 
bleaux 2 et 3. 

Le passage dcs mithylcctoncs aux c&ones plus 
cncombries oppos&s a la chalcone et d la bcn- 
zyWncac&onc en milieu Et,0 nous conduit a faire 
ks observations suivanta: 

(I) Avcc ks &ones ks plus substituies t&s quc 
tBu,CO et iPr,CO ou iPrCOtBu. pour ksquelka la 
rigiosp&ifkitC I 4 est wnnue” nous d&ouvrons une 
orientation indubitabkmcnt wrrUe a l’cn- 
wmbrcrnent dcs nucRophilcs. Elle cst quasi indipcn- 
dante. i 20”. du choix du r&&f EMgX. ErMg ou ELi 
pour la interactions entrc m Snolata et la chalcone. 
Pour iBurCO/chakonc, un abaissement de tempira- 
ture permet toutefois de montmr I’attaque cidtiquc 
l-2 prcduisant kc&late avcc un t&s faibk rendcmcnt 
(20%). Par contrc, EMgBr issu de IRK0 ne donne 
pas du tout d’addition I-2, meme i -78’ avcc la 
chalcone (Tabkau 2). Le choix du type de nuckophile 
EMgX. EzMg ou ELi rcprcnd toute sa valeur si I’on 
s’adrcssc a une a&one moins intrins&prement fa- 
vorable i I’addition de Michael: avcc Ic couple 
(iPr)~CO/benzylid&re a&tone par cxempk. EMgBr 
donne 100% d’addition l-2 (a 20’. t - 20 sccondcs). 
avcc une transformation I-2 - I-4 pratiqucmcnt ter- 
minie au bout de 2 heures. Par contra EjMg conduit 
initialement h 100% de fixation en l-4 i la meme 
temptrature. 

(2) Chtones 4 et 5 (EtCOR”). Lcs risultats sent 
particuli*rement inttrcssants puisqu’ils pcrmcttcnt 
d’halucr I’importana relative dcs paramZtrcs tcm- 
piraturc, duti de wntact dcs r&tctifs et choix du 
nuckophile vis H vis dcs orientations obscrv6es. 

(a) R&iosilecti&: Les tendances don&s pour 
ks tnolatcs dcs mCthyl c&ones se rctrouvent pour !cs 
inolatcs ou R # R’ (R = H). 

Composhs EMgX. Avec a nudtophilc, ks r6sultats 
cititiqucs a -78” montrent quc. wmme dans k cas 
des mithylc&oncs, l’addition cst r&iosp&ifique en 
I ‘. 2 ct relativemcnt knte (40%. I mn, avcc la chal- 
cone. sans Cvolution ultieurc). A 20”. ks r&actions 
sont quasi instanta&s et il apparait, dans Ic cas de 
la chalwne ct de I’inolate bromomagntden, unc 
transformation dcs dCriv& d’addition l-2 en d&v& 
14. Celk-ci nc se produit pas avcc la bcnzylicknc- 
a&tone, mais elk pcut &rc obscrvct si I’on utilisc 
I’tnolate chloromagn&n; dans a cas elle cst plus 
knte quc pr&&kmment. On rctrouve la encore une 
wn&qucna du wmportcmcnt moins acccpteur de 
Micheal de 11 (wmparic a 10). 

Compostk E,Mg. Comme nous I’avions obscrvi 
dans Ic cas dcs tithytitoncs on retrouvc a -78” 
I’inversion de r@s&ctivid entrc la &ctifs EMgX 
et ErMg. A bassc temp&aturc on n’obscrve aucune 
&olution, pcu d’addition 1-2 et une orientation I-4 
pr6dominantc. la r+activitC nuckophile cst plus granck 
avcc la chalcone. le rcndcment global d’addition i 
-78“ cst de 90% en I mn au lieu de 40% avcc EMgBr. 
Les &olata I-2 disparaisscnt complitement i tem- 
p6rature ambiante. On pout mrnarqua que l’on obtimt 
encore 2W% d’addition en I-2 de I’&latc de EtCOtBu 
EMgb avcc la bcnzylid&rca&tone contm 0% avcc la 
chakone (Tableau 3. 20”, I mn, 36: 2O%-Tableau 
2. 20”. I mn, 38: 0%). 

ComposPs ELi. L’action de at inolate at carat- 
thrisix wmme pour E,Mg par unc pripondtrancc de 
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I-addition en I4 P bassc tcrnp&aturc (Tableaux 2 et 
3) mais sa Activitt cat plus faibk, alon qu’une 
addition en l-2 pr6f&ntielk &it obscrvk pour 
I’Cndatc lithien ck la pinacolinc conden& dans la 
m&ncs conditions (cssais I4 et IS, Tableau I). 

(b) Srt+ioshlecrti&t. /l-&toLr. Si I’on considtrc ks 
proportions de /?&ok form& initiakmcnt et la 
configuration E ou 2 dcs tnolatcs i carbonc prochiral 
(R + R’, &tones 4. 5. 8 par excmple) nos r&hats 
montrcnt qu‘il n’y a pas de co&Won nette entrc ks 
pourccntages de B&tols et ccux da &ca E ou Z 
&gissantcs. Par cxempk. I’&nolate bromomagntsicn 
de 4 cst connu pour <trc de configuration 2: il donnc 
deux i%&tolata d’adclition dans un rapport gS/ IS, 
mais cc rapport at de 70/30 dans I’addition i la bcn- 
zyl~dtneacttone. Ccs proportions r&tent certainc- 
ment le r&hat cinitique de la t&ction, aucune tvo- 
lution entrc diast&6oisom&s n’intervenant i -7V. 
De mime darts k cas de la diisobutyl&tone. I’tnol- 
isation foumit un milangc d’tnolatcs E et Z dans un 
rapport 6Of40 (d6terminC apt% passage aux Cnoxy- 
silana). La condensation de m tnolates sur la ben- 
zylid&ca&tonc foumit i -78’ dcux c6tols st&oiso 
m&es dans un rapport 30/70. La st&r6o&ctivitl ob 
xrv6c n’cst done pas parfaitemcnt d&rite en faisant 
appcl i un m&anisme d’addition concert6 i six ccntrcs 
entrc I%nolate et le carbonylc de I-&one. analogue i 
celui prop& en s&k aldolique.” vhifif sur differcnts 
exempks2’.” ct infirm6 par d’autm.” ” 

6-dictbones. Les 6dicitones peuvent r&her d’une 
attaque cinttique sur I’inonc ou de I’bquilibration dcs 
/l-&tolatcs: la sttr&&ctivitt I-4 obtenuc a 20” pcut 
dillicikment 6trc interprttk dans ces couditions. On 
peut observer ntanmoins quc la position linak de 
Kquilibrc cntre 6cCtoCnolatcs diasttrtoisom&s 
varie wlon k tiactif et son mode de formation. Un 
scul diastCtioisom&c cst obtenu avcc EMgBr 
(I’Cnolatc Ctant en prtxnce ou non d’alcoolate de 
reduction) alors quc ks deux se formcnt avcc $Mg: 
cn fonction de la d&e de la diction k 6cCtdnolate 
crythro rcstc stable avcc EMgBr (ou ELI) alors 
qu’une bquilibration apparait cntrc bcCt&nolatcs 
form& a partir d&Mg. Une differena supplt- 
mcntairc tient a la prtsenct d’alcoolatcs de reduction. 
I‘&luilibrc dans ce cas cst Ic plus dCpla& en favtur du 
diasttt%som&c thr6o. Cc point n’cst pas sans ana- 
logic avcc dcs observations de Stefanovsky et al.2’ sur 
ks &qurlibrations de &&t&nolatcs (ou analogucs) 
al&ins en pr&encc de mokcuks ncutrcs. 

CONDFNSATIOIUS AVEC IA DYPNONE 12 

Cettc Cnone cst apparue comme un cas particulkr 
et nc nous a pas permis d’&ablir la comparaison 
attendue avcc la chalcone 10. En clfel, opposix a 
diff&ents tnolatcs bromomagnisiens et notamment P 
crux de I’ithyltertiobutylcAonc 4 et de la di- 
isobutyldtom 8, cctte &one nc conduit dans tous ks 
cas qu’au dCrivC d-addition PhC(Me)_CHC(Ph)- 
(OH)CH,C(Ph)CHCOPh 51. La pr&sence de a 
compost suppose dans un premier tcmps I’inolisation 
& la dypnonc par tihangc m&al-hydrog&e cntre 

celle-ci et I’tnolatc en pr&scnce. Dans un deuxkme 
tctnps Ic diinolate ainsi formi se lixe en l-2 sur unc 
nouvclk mokcule de dypnone pour conduire au 
dtrivt 51. Une double rigiosp&ihcitt cst done obscr- 
vCe: fixation exclusive en y du diCnolate lors de 
I’addition en l-2 sur la dypnonc. Ce type 
d’tnolisation en y du carbonyk a iti mis a profit dans 
le cas d’cstcrs. de lactoncs, d’acidcs tthykniqucs 
tithyks pour la synthbe de produits naturcls.n39 

Lc phCnotinc obscrvt ici scmble Iii I deux fac- 
teurs jouant dans k m&c scns: k groupc phCnyle en 
/l doit favor&r la &localisation de la charge sur k 
mtthykne; d’autre part It ditnolate pcut se mcttre 
sous formc plane. 

DiSl3J.ESIONXONCLUStOfU 

Nos observations convergent sur curtains points 
avec ks r&hats obtenus par d’autrcs auteurs; en 
rcvanche certaina questions apparaisscnt concernant 
cn particulicr ks dilT&ences de t@iosCkctivitC entre 
Cnolatcs de type EMgBr/ELi ou EMgBr/E,Mg. 

Parmi ks points I convergence avec ks do&es de 
la litltrature on petit rclcver: 

(a) las efirs s&ques diis aux substituants port& 
par IYnolatc ou par I’zCnonc. 

Un encombrcmcnt progressif du tiactif oticntc 
ven I-addition conjugutt: Le recours aux tnolatcs 

l-Z/ 
e ..- 

“. R’ n R’ 

H’ 
c=c< + c-c ’ 

cm II” - OR 

halog&tomagntsiens pernut apendant un a& fac- 
ile aux d&iv& d’addition l-2 m&nc pour une inonc 
telk que la chalcone assex pcu favorable a I’addition 
sur k cartxmyk. La limite se situe dans cc cas aux 
Cnolates qui sont disubstituis sur k site nucliophilc; 
alors que I’addition l-2 peut encore ttre obscrvit 
avec ca memcs tnolatcs et la bcnzylitkne a&one II. 
Inversement la pr&na d’une disubsdtution en C, de 
I’tnone (cas de la dypnone) constituc un em- 
@hcmcnt a I’addition I4 dcs tnolatcs mais d’autres 
excmpks dcvront itrc examints dans a domainc. 

Ces observations sont en accord aver ks calculs 
effcctuts dans le cadre de la Worie dcs perturbations 
montrant I’influence da termcs tipulsifs sur la valeur 
de la difference d’hrgic E dCfinissant la t+activiti.* 
Lorsquc I’encombrcment stttiquc du nuckophik 
croit, ks termcs rtpulsifs entre orbitaks occup&s du 
nuckophik et de I’Ckctrophilc sont plus importants 
pour k site C, que pour le site C, de f&one; 
I’addition en l-2 cst alors dCfavoti&. lnvcrscment 
I’cncombrcment de I’Ckctrophile en C, va faciliter 
I’addition en l-2. 

(b) la r&rsibiliri &s &itions. Les r&actions 
d’cquilibration tant au nivcau de I’orientation 

..- - .- ..- __ 

Ph. 
&cH=c( CBu)oM . PhC(Me).CM3F'h - Ph l Etcoteu 
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Tableau 4. Conditions de synlbbe da /kAob (r+&cfiviti 3 95%) 

de@ de9 
condrciorlS : 

NO 
C&CO1 nucltophllc ;+We 

SClcCtiVitC 
I CryChroh ," durCr Gc 

cmtrct 

60 e 5.7 

a90 f 1,2 
we 1,3 

UC 2.3 

20 In 

. 10 II 
I 

3h 

. 3h 

. 10 r? 

-36 30 m 

70 -76 In 

60 20 0.5 u1 

a3 -78 24 h 

33 20 lml 

. 10 m 

Y) -78 lh 

Cnollsrtion prr: a) EL{ l Mg8'2 b) lPr)(pBr c) l4q l brmcCton 

d) polycotinsrtlon l ) la c-1-t COr?vspOnd 1 l'cnon qui n'r ws rCag( 

f) la tiglosklect!vltC 1-2 n'est plus quc de 60X wis lr proportion de l'isakrc 

thrto est rlcliOr4e 9) Isodre ujor~trlre/iso&-e l inoritrlrc 

h) isake CryUrn RR.SS 

II* Rdt/o-Cncee dcg* d? Conditions 
nucl&ophfle 

diCCloncS (l-4) 
sClcctc*itC I Cryulro 1' awee be 

cwlt~cc 

Lsl 
21 

2 
27 

29 

$ 

21 

g 

2 

Y 

3p 

39 

2 

41 

43 

1l 

45 

47 

4? 

w a 35 

. >90 

. 40 

. >90 

. go 

I 
790 

wger b 7% 

ELI 795 

ttnp a 70 

. 100 

tmg8rb loo 

w 'Oub 7% 

Etns ’ 793 

. 90 

E14gBrb 3od 

E2nga >90 

EMgBr c go 

utger b >93 

. >93 

j5.7 > 83 

5.7 15 

>19 >93 

3 5,7 583 

5-7 13 

-1 4.30 

>19 >95 

1,g < 35 

>19 <3 

3.0 73 

3.0 25 

0 

20 

. 

. 

. 

. 

. 

. 

0 

20 

I 

. 

I 

. 

. 

. 

. 

. 

jm 

lal 

13 m 

3m 

3m 

llrn 

2h 

lpn 

lm 

3h 

3h 

1Wl 

7h 

10 m 

24 h 

10 ml 

Ih 

3m 

20 h 

@nOltSJtiW PJr : a) (tPr)fi b) iPI*gBr C) HesM+r 

d) lr tiJCtfOn l st rtrllstc en phase hCtCrog&w Car lo d&rlvC ug&sicn brc& de 
l'Cthyl&itylcCtonc prtcipite en l Ilieu CthCrC. N&a&ins. cette technlqw 
petwt d'obtenlr M Seul diasCCr+o~smh de b4cCtone en &lenge dwc les 
50X de chalcone rCsidwllf. 



A&don rCgios&ctin d’tnolata de &tows aux u-&ones 413s 

I-2114 qu’cntrc /IcCtols ou ddicttoncs di- 
asttr&isonGres sent mists en evidence a temptrature 
ambiantc dans de nombrcux exempks et apparaisscnt 
commc un phCnomtnc aascz g&&al mime en milieu 
magnisien. L’tvolution a toujours lieu en favcur de 
I’addition I+. L’cncombremcnt sttrique dcs 
fic&tolatcs form&s favorise kur dbtabilisation (a 20- 
il faut 3 h pour quc ks gdtolatcs issus de tBu- 
C(OMgBr)=CHMc soknt 6quilibris. alors qu’en 5 
jours il rutc encore 35% de crux issus de tBu- 
C(OMgBr)=CHJ. Cc probkme de stabilisation par 
coordination dcs derives apparah ncttcmcnt dans les 
exempks donnant dcs coupks de diasttioisom6rcs. 
On note une difference de comportcment entrc ks 
d&iv& issus de EMgBr ou &Mg, en particulier a 
partir de EMgBr on aboutit d un 6&tdnolate 14 
unique stable alors qu’avcc bMg il ~volue pour 
conduire a I’autre diastirioisom&e 14. Cette obscr- 
vation pcut etre mix d profit en synth&sc pour isoler 
avec d’excellents mndcmcnts I’un ou I’autrc dcs di- 
ast&oisom&cs souhailb. 

Lu s&ants utilisbs dans ka condensations sont distill& 
et conseAs sur sa!ium ou tamia mdirulaire. Les solutions 
d%nolatcs EMgBr. ELi et bMg sent Pstparca selon lea 
techniques diaitcs ci-aprts. Elks sont ensuite divirla. sous 
atmosphtrt itwte. en &hantilions introduits darts des tuba 
i usai purg&s P I’ugon. fermb par da bouchom P jupc et 
dockis i la tcmphturr sotit&. Uoc solution-m&e 
d’aimone al pr+r& et @tment consew& i la rn&ne 
temp. En fonction dcs rapports tnolate/aCnone indiquts 
darts la TaMerux 1-3. k volume r&s de la solutton 
d’ninonc cst iatroduit rapidancnt. la temp6raturc &ant 
maintmue constantc pendant tout k temps de la &action 
qui at d6comptC 1 partir de I’instant oti la pmnitrc gouttc 
de solution d’ainone tombc darts cclle &&late. 

Les tchantillons son1 hydrolys& darts chaqtk tube i usat 
i la temp. de la &ction. pour diff’ntes dur&s de contact. 
afm de bloqucr I’holution du milieu &ctionnci. Les hy- 
drolyses sent ctTectu&s i I’eau &oni&. k pH de la phase 
aqueuse Mm ramc& i neutralitt per unc solutron d’HCl 
2M. tzs chases organiqua sent extrai~a par I’&cr d&y- 
liquc. en g&cnce de NaCl. et ropidcnunt G&es sur sulfate 
de magn&um. 

Si ces analogies avcc des travaux anterieurs’.“-” 
sont indmsantes, un point particuli&rcnknI nouveau 
au plan de la synth& et des micanismcs touche la 
difircna de rigios&kctivitt obscrv& entre ks in- 
olatcs de type EMgBr et &Mg (ou ELI). 

Emrluoriott &s proporriow & r&o cr sririoiromircs for&s. 
par CCM CI RMN 

Rkgiosiiecliuirh compuie entre EMgBr/E,Mg on 
EMgBr/ELi 

Si a 20’ ks phCnom&s de rivcrsibiiiti vknncnt 
pcrturbcr I’examcn de I’oricntation de5 attaqucs nu- 
ckophiks sur I’tnone, on pcut digagcr dcs obscr- 
vations &n&ales plus pr&ises a -78”: 

L-es tnolatcs de type EMgBr favoriscnt I’addition 
en C, de I’inonc (I 2) alors quc ELI. et de mani& 
plus marquee encore $Mg, oricntent davantagc ks 
additions en C, (addition IA). 

Parmi ks facteurs susceptibks d’exphquer atte 
difference de comportcmcnt nous pcnsons quc I’ttat 
d’association des r6actifs cst i prcndrc en comptc. en 
se placant dans i’hypothbe ou k reactif tiagirait, au 
moins en partic, sous forme associit.” Cctte hypoth- 
tK imise par Subach dans le cas de I’aldolisation 
semble confirmtt par nos premiers r6sultat.s concem- 
ant ks inolates de EICOIBU.~.” L’Ctat d’association 
pcut entrainer une modification de la r6activitt de 
I’inolale: 

IJnc pmmkrc analyac cbromatographiquc en couchc 
mince at ctTcctt& sur ks phases &l&&s organiqtks pour 
chaquc mtlangc 6actionnel. L’irbcr es1 ensuite chant sous 
vidc. Les fractiocls aiasi is&es sent p&es afin de contr&r 
k redcmcn~ de I’extraction dune part et d’ajusta d’autrc 
part ks concentrations da sduhons soumia aux dit%cnts 
pmcusus d’analyse utilirb Pour dicenaina la composition 
en prod&s d’addition l-2 et I4 formb. Oo s’assurc par 
comparaison en CCM da phases &l&es initiates et stan- 
darditi. qu’aucune modification du milieu &ctionncl 
n’at rntervcnuc. Pour ks produits issus de La d&one, ks 
d6p6ts dc solutmn ( _ 20 m&ml) dTectui% sur des plaques de 
silice Merck 6OF254 sent cl&s (E~~O/trher de pitrok 7 H 
IPA. I ii 3 Clutions) jusqu’i *ration corm& (UV. 
254 nm) da “1, 2”. “IX’ et de l%nonc (RF l-4 < chalconc. 
I-2>ou-zchalcone.I-2> l-t).LLSdoragcscnCCMsont 
obtmus i I’aide d’un d&tom&re Chromoscan Joycc- 
Lo&l. 

(a) en modifiant k volume intrins&que du &actif 
(on se retrouverail dans k cas dcs questions de 
rtpulsions stCrC&kctroniqucs pricidcmmcnt tvo- 
quies); 

(b) en augmentant ou diminuant la dcnsiti tkctro- 
nique locak amour du site nuckophik de I’tnolatc; 

(c) en facilitant ou non I’assistana Clcctroniquc 
apportCt par k cation de l’tnolatc P l’tnone. 

Un txamcn attentif de as questions es1 en cows. 
mais il niocssitc unc connaissancc asscz precise de la 
structure des inolatcs r&&ant et il scra developpi 
pour quclqucs excmpla, en particulicr aux felatifs 
aux inolates des c.+tom 1. 3. 4, 5 pour ksqucls 
existent d@ des dorm&s physicochimiqua. 

ExPERlMPlTAL.E 

La rtgio-isomtns l-2 et I4 ont en UV leurs maxima 
d’abaorptioa rcspccGvzrnat I h 254 et 242Snm. avec da 
codfidents d’extinction molairc plus tkvb pour la &tols 
tthykniqucs (l-2) qw pour ks dd&tona (14). Ces 
vakun nous obligcnt i d&rtniaa da co&es d’ttalonnagc 
R = f(S) ou R = moka I-2/moks I4 et S - airc I-2,bire 
l-4, car elks kisscnt pr6voir pour ks mtlangcs A faibk 
poponion de &ok 6thyliniques des rapporss R -z S.” La 
&wts limita dcs proportions de r&gioisorn&cs atnsr akukes 
n’exc&knt pas 3% pour da vakun de S comprises entre I 
et 4 (I 7 i gfJ% de I-2). Loraque la 6dicCtonu 6rythro et 
thti sont comzctemcn~ individualis&. ks rappofis da con- 
ccntntions sont &aua aux raw des ~IKS dcs pia chro- 
matographiqucs cwcspondanu Lp *lion a1 par contm 
insuffinnte pour doter de f-n satisfaisante la dia.&b 
isom&s dcs &ok ithyl&tiqucs d’addition I-2. 

Lu mimes milangu sent analyses en RMN ‘H sur du 
appamils Varian T-60 ou Bruktr WH-90 pour du b 
hantillons d’cnviron 90 i I IO mg/O.4 ml de CDCI, ou C,D, 
en pr6scnce de traces de Al,O, qui permettcnt d’aflincr k 
dgnaJ du proton hydroxyliquc prbcnt dans k dbri& 
d’addition l-2. b conllation mtre ks pourantat+~ d&r- 
minb i putir &a airca &a pier dtromatographiqua QI 
cowbe mincz. comptc-tcnu de la courbc d’tcnlonnagc et 
aux &d&s da mt&rations dcs protons spbcifiques aux 
produits d’addition l-2 et 14 at satisfaisante. 

Prorocde uril& pour Irr coa&nwrbu 
Nous &cnvons k protccok habirudkmcnt anploy( pour Dirmninafioru &s con&urariotu &s j9-cirofs (l-2) cl 

ks additions dont ks rbultats analytiqua sont pris en 6-&~ronrs (I 4) diarr)rioiromires 
compte dans ks tvalesvs moyrnncs g&sent&s dans ks tab Lcs dorm&s RMN ‘H. nqamant omaks hypothAca 
LaUX. conformaIionnelks ou par comparaison darts une s&k? 



4136 J. Berru~~ et al. 

Ph 

H 

I? 

9 
H 

H 
0 

H 

0 \ -. 
I ‘I4 

(3 
R. Ph 

Fig. I. cctols l-2. 

pcrmcttcnt l’attribution dea configurations trylhro et thti 
dacomposb#iCI,cna~t~~upaoxygCDkk, 
dcux H ou H et k 8zwpc benzylidtac. R’(Me,iPr) et 
R’(Me. Ph). Le probltme est &&ancnI simpk pour ks 
B&to& (l-2) qui 5ont en conformation princQmkmml 
cl&tic (IR, pwudocyck chaise, Fig. I). 

La confornt&u k-s plus stables so111 dctcrmmb par 
l’intemction pridominante R’- R’. &Jim danr la con- 
formation i R’ bquatorial (par cxcmple tBu -Me pour 36 
i 39. . ). L’rIIribution de la configuration at alon fadk: 
seul I’iscmtre thrio. i bcnzylidtae 6quaIorial. perma un 
couplage longuc distaoa (‘J) cntrc WI proton CthyKnique de 
a groupc et k proIon hydroxyliquc. Unc vtrihcation ~$1 
~oujoun possible par pnssxge aux dtrivb cycbqua: 
dioxanne- I .3 pour kx B&ok” ou tttrahydropyrannc pour 
ks bdiciwncs.“. 

La spccwcs son1 mrrgistds SW da appucils Gary IS 
pour I’UV. Beckman IR-20 ou IR-9 pour I’IR(v cm-‘) et 
Brukcr Wp-60 pour la RMN “C. Les &sultars de l’analyr 
Cltmmlairc effcclu& wr la compo& nouvcaux son1 -Iis- 
falsanls. 

MO& C priparaiim drs rrok rypcs & nautio~iles: EMgX. 
E,Mg et ELI 

(I) E MgX. (a) Endirarum par &s riacfi@ & Grignard 
mixtrs RMgX. Des solutions (THF. Et,O, 
C,HJEI,O 50/50). de iPrMgBr. iPrMgCl ou MaMg& don1 
ks conantntions sonI d’enwon I mole I-’ sont W&S 
par la voia clasiqua: RdI 2 85% pour @rMgBr. 90% pour 
iPrM& (do8agw acido-baai- et 60 i 66% pour 
McsMgBr (dosage RMN’H). Lc t&&f de Grignard est in- 
troduir kntemcnt (IO mn pour IO mmoks) dons la quanrid 
stocchiomCInquc de &one i tndirr disoute danr = mast 
de solvant (Ec,O. THF .) i la temp. de I&JX du Avant. 

L’imporrancc dcs &ions sccondaira d’addition. r&c- 
oon. duplication (CvmIuclkmcnI dbhydratadon da &toll 
de duplication conduisant A da &ones tthylhiques) ul 
csumirc de la manitrc ruivanlc: 

% Riducrion: Fixation de brome contmu darts UM solu- 
tion IlIric (MeOH) sur k prop&c fonnt Ion de la &ducIion 
(Cnolisation par #rMgX). Un &hanIillon du mtlangc r&c- 
tionncl pcu~ Ctrc hydrolysi et anal+ m CPV, a qui permet 
parfois d’obtmir b pourcentagcs d’akoob de reduction (et 
ati d’addition . ) aind quc de &one &up&~. 
L’utilisation de MaMgBr inhibe la r+ducIion. 

% A&won cr &ltca;ion: mcwris sur da &AanIdlonr 
apr& hydrolysc du tilange Actionnel d’&nolisation. Les 
alcools Icrtiaircs d’addition sont &par& m CCM et pesir. 
la quantlti de chsque &&to1 de duplication 
R’C(OH)(Me)CH2COR’ (a de &ones tthylQqucs de 
d&hydration +?vmIuclla) aI &tcrmin& m RMN ‘H 
(CLX’I,). Le dosage ut ba& sur I’inttgradon du proton 
hydroxylique c~ du mithyknc adjwmt au arbonylc pour 
ks @dtols, c~ sur alle de, protons tthyltniqucs pour ks 
o&tones tlhyltniquu conjugubes ou non. Lc naphtakne wrt 
d’ttalon intcrnc. 

Danr m conditions. nous avons v&&t qw la &ones I 
et 2 nc amduiscnt qu’i de trb faiMa quantitb d’tnolate 
disponihle: mnron 5% avcc 70 f YA de dtols de dupli- 
cation. Par conI=. l%ndaIe issu de 3 CSI obtmu avcc un 

rendancnt satufaisant: WA. Pour ks &ones non mtthykcs 
4.6. et 7. I’boliaation par iPrMgX conduit I da mtlangcs 
inolatcalcoolate de dudion m proportions variables 
4+40/60. 6+70/30. 7+65;35). La rkductioa al tiimin& 
par I’uIilisation de MaMgBr et nc se produit pas avcc IJ 
c&one 5. La &one g donne, m plus de 10% de reduction 
253/, d’alcoolatc IerIiairc d’additioa. 

(b) Ohrtnrion & I'indote par buertioa chc mqllni.sivn drrnr 
I’a-halt&wcbne: rechniqne & “hhhgrtn”. Lts brw 
m~onesissuadcI,d7clgontt(tprtpu6tsparaFtioa 
du bromc rlon ks m&odes de la lit~~ure.~ La &one 
chlo~i~suedc4atsiobtmuepnr~ciondeSOCI,i 
EICOIBU.” On plaa k magnhun daDt k &cur m 
pr&cna d’unc p&c quantiti de solvan~ anhydrc (IO 
mmolu dans 3 ml). La &tone halo&n&, dixsouIc dans k 
volume compkmmlaire de solvant pour quc la solution 
d’tnolate ait la molaritt requ~se. y at introduite kntement. 
IX rendcmmt m nwkophik. > WA UI contrBk par IR 
sur k mClangc dtiionncl obtmu (abscncz de vc-,) et par 
dosage m CPV de la &one aliphatique de dCpart r&up&c 
apti hydrolyse. 

(c) Pawqr Ain inolart miraiiiqw ci ceinr d’un &ml 
moiru ilccrroposit$ CCIIC &action d’khange est obtmuc m 
ajoutant un rl de a dcmia m&al. Ce prockdk a tti 
peniculitrrmcnt utilik pxr HOUSE pour obtenir dcs 6no- 
lates de ma&Gum ou de zinc i penir de aux de lithium.Y 
CCSI UIK tithode de choix pour obtmir ks tnolatu 
EMgBr iuuu dcs mtthytironcs I et 2 awe dcs fmdcmmls 
quanlilalifs. 

Nous ajouloru ascz rapdcancn~ UIK solution frakhanmt 
pkpatk de MgBr,. ohtcnuc par action du dibromo-I .2 
ithanc sur le magn&um dans El20 (2.4 mok I ‘). i la quan- 
tit6 stocchiomCtnque dYnolaIe lithicn en solulron dans k 
mtmc solvant. 

(2) Cc+n&s &Mg. (a) Endisation pm Ir riacrif dr 
GriKnard symirriqw iR,Mg. Cc dernkr al synthCtisi d 
partlr d’lRMgX nlon la m&h& clasique de p&ipiIation 
ck MgX, par addition ck dioxanm-1.4.” A* avow aim- 
int par cmtrifugation k dioxannatc insolubk. la solution de 
iR+lg r&u* cst i une concentration de I. I5 mok I ‘; 
elk contienr mviron Ia% de dioxannc. L’inolisation da 
titona 1 i 8 se fait danr da conditions idmliquu A alks 
d&rites pour RMgX dans un rapport dtonc/iR,Mg - 2. 
Les rlaatons sccondairu dcmcurcnt importantes pour 1 
(reduction 20%. duplication 20%). 2 (tiuction 7%. addition 
10% dupltcatton 31%). 4 (rtducuon 50%). 6 i g (reduction 
3(rx~) et 9 (rSduction 10% addition 2%). Dan3 tous ks cas 
le IAx de &tone InnsformCe en Cnolale at sup&w i 50%. 

(b) Truwfarma/ion d’un EMgX m &Me. Dons unc 
soluclon de nu&ophilc halo-. on ajoure du dioxannc I ,4 
pour &plaar I%quilibrc de Schknk par prCdpitation de 
I’halogCnurc de magn&ium soots la formc de dioxannatc 
insoluble. Nous utilisons 1.2 i 1.3 mok dc diounne pour 
un magnivum de *rt. SI k nucl@hik haI* 
obwnu sans akoolate (m&ode de Malmgrrn. &one 4 par 
excmpk). on isole aprts ozntrifugation unc solution 
d’inolate doubk avcc un rcmkment moyen de 6Y,; par 
rapport i I’CnolaIe halogini initial. II rcs~e vraiscmblabk- 
mmr du E?Mg absorbs wr k dioxannate insolubk. Si I’on 
reprend k p&c@3 par du solvant cl quc I’on oentnfuge de 
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nouveau. o(1 rugmentc le fendawnt en &Mg rccuptrc, mais 
la moiariti de la solution diminue. Les solutions d’E,Mg 
contiamcnt environ loo/, de dioxannc. 

(3) Compo&s ELi. Un volume dot& & solution bexa- 
nique de nBuLi (Merck), calculi en fonction de la quantiti 
d’&olte litbkn souh8iti ut &port sow vi& i I’ati dc 
I’humiditi. IO ml correspondent i 16 mmda. Dans ccs con- 
ditions k &idu cst rrpris i 0’. sous agitation. par IO ml de 
THF rnhydrc contenant qudqua cristaux de PhEH qui Seth 
d’mdimteur de fm de r&action. A attc m&nc temp.. on 
mtroduit goutte i goutte. sow atoto@&e d’argoa. 
16mmoks de iPr,NH. Cettc introduction termin& on 
ajoute kntancnt l6mmda da &ones 1 d 8, jusqu’i la 
dCcolontion de la solution. Le tcrme de la n!action cst 
&lancnt conttik par spactropbotomiti IR en notant la 
dlspwition de In ban& vc, de h &tone. ELI cst PrtFpft 
dans Et,0 par la m&me technique: l’utilisation de Ph,CH at 
rcnduc impossible danr a cas (abscmx de coloration rouge 
dans cc solvmt). 

Condrnsarion CL la piwcdine 1 auec la benzyli&neat+rotu I1 
(C,,H,O, M = 246) 

H~dro.r)~J phknybl rrrmkhJf.2.2.5 hep&e-6 one-3 18. 
RMN ‘H (CDCI,. TMS) d(60 MHz): 7.6 i 7.1 (m. JH. phtnyk) 
6.6-6.2 @y&me AB. 2H. Ph-C)?-C&. J - 16 Hz). 4.8 (s. 
OH). 2.9-2.7 (systkmc AB. 2H. tBuCO-CH,-. J = I7 Hz). 
I.4 (r 3H. CM&OH)-)). I.1 (f. 9H. (Cij,),CO-): RMN “C 
GDe)415.8 MHz): 217.1 (t&l+). 136.3(Ph-CH-CH-). 
129.5 i 126.3 (C.H,-CH=CH-). 72 (CH,_C(OHb). 46.4 
(-CHrCO-), 44.6 ((CH,)&). 25.7 (@H,),C); lR CCL. M/ 
600): 3494 (OH ass.), 1697 (C-O pa.) cm I: UV (EtOH. 
M/20.000): Amu 251 nm, tIU, 17,ooO. 

Dunirhyl-7.7 phinyl4 oc~awdi~ne-2.6 19. RMN ‘H 
(CDcl,. TMS) 6(60 MHz): 7.2 (s. iergi. 5H, phinylc). 3.8 
(m. IH. CH, CH-,. X de deux rystimcs ABX et A’B’X). 
2.g2.85 2.8-2.7. 4H. AB et A’B’. Cij,CHC&, 
J,=J,,=I8Hz. J,=J,=J,-x=J,,.=7Hz). 2.0 (s. 
3H.CU,CO) l.Ok9H. (Cl&); IR (CCl,. M/20): I71 I (GO. 
tBuCO). 1720 (C=O. CH,CO) cm-’ 

t’cnden.wicm de Iaptna&tw I woz h c)rplcw 10 (Cz,tiNOj. 
M - 308) 

Dtphtnyb5.7 h&ox)-5 dlmtih)f-2.2 hepkne-6 tme-3 20. 
RMN ‘H (CDCl,. TMS) 6(60 MHz): 7.8 i 7.0 (m. IOH. 
oh&le). 6.6 et 6.4 lsvsttme AB. 2H. Ph-CH -CH. J = 16 
hz). 3.j (s. Ott). 3.il3.l (systime AB. 2H, tBu&XW. J 
y I7 Hz). I .O (5.9H. (CH,),CO-); RMN “C (CDCl,) 6: 2 17.6 
(tBu_CO). 134.6 (Ph<H=CH). 129.5 i 126.6 (CbH,- 
C’ii-C-H et CaHAOH)A 46.4 f-W_). 45.0 KH,K-). 
26.O((Cl$),C); IR (CCL. M/400): 3458 (OH ass) 1695 (C-O 
ass.)cm I; UV (EtOH. M/20.000): A,. 252.5 nm. L, 14.700. 

kStndhyl-6.6 diphinyl-1.3 hep~a&iiow-I.5 21. kMN ‘H 
ICDCI.. TMS) 6190MHt): 8.07 i 7.33 Im. SH. C.H.CO). 
j.24 (s. tlargi: Sk, C,lj;CH). 3.93 (A. iH. X &‘d& 
systbneJ ABX ct A’B’X CH,CIjCH,). 3.363.21 (2H. AB 
d’un ABX. PhCOCH3. J, - I7 HI J, = J, - 7 Hz). 
2.97-2.86 (2H. A’B’ du A’B’X. J,.. - 17Hz. .._ 
JAx=J,x- 7 Hz). 1.03 0. 9H. (Clj,),C); RMN “C 
(CDQ) 6: 213.5 (tBuC0). 198.4 (PhCO). 144.1 P 126.5 
cC&dH et C&CO). 44.7 (T’hCOCH3. 44.0 ((CH,),C), 
43.0 WuCOCH,). 36.6 (&H&H), 26.0 ((Qi,)C); IR CC&. 
M/20): 1709 (C-O. tBuC0). 1693 (C:O. PhCO)cm ‘: UV 
(EtOH. M/20.000): Am. 242.5. e,,,., 12.600. 

Con&nsarian & lo mirhylniopemylc~mne 2 mwc Irr htn- 
:y/i&+wadmw II (C,,H,O,. M = 260) 

Hydroxy-6 ph&yi-8 ,rtirhyl-2.2.6 octin-7 o+u4 22. 
RMN ‘H (CLXI,. TMS) #t&l MHz): 7.4-7.0 (m. 5H. ph&yk). 
6.5-6.2 (syst&nc AB 2H. PbCtj=CH. J - I6 Hz). 4.0 (s. 
IH. OH). 2.7-2.5 (syaeme AB. 2H. tBuCHm&. J - I7 
H7). 2.3 (L 2H. tBuCOCu:). 1.3 0. 3H. CH,KWH)). I.0 (L 

PH. (cI?,hc): IR (CCL M/400). 3503 (OH PIS). 1705 (CyO 
ass.) cm ‘: UV (EtOH. M/20.000): k. 25 I nm. enu I3.600. 

Condnuorh CL la mirhylnkoprn~ykirone 2 awe lo chalcow 
10 (C,H,O, M = 322) 

Dti:hyl-7.7 cdiphinyi-I.3 ocmnr&oae-I.5 fs. RMN ‘H 
(Cm,, TMS) 6(90MHz): 8.07 i 7.35 (m. 5H. C,tl,CQ, 
7.27 (s. &wgi. SH, Ca+ZH). 3.85 (m. IH, X de deux 
systtmes ABX et A’B’X, CH,CljC&). 3.36-3.34 (2H. AB 
d’un ABX. F’hCOC~~. J*x = I6 Hz, JAx - 7.5 Hz. JBx - 7 
Hz). 2.86-2.79 A% d’un A’B’X’. tBuCHKOC&. Jla 
= 16.5 Hz. JAx = - Hz). 2.22 (s. 2H. 
tBuClj_KO). 0.93 (5. RMN ‘C (CDCl,) 

Coadensarion de Irr miihyltisirylec~rone 3 pvaz la hen- 
rylidtncac+tonc II (C,,H,O, M - 308) 

Hydroxy-3 misiryl-I mithyl-3 phknyl-5 penritu4 w-1 
26. RMN ‘H (CDCl,. TMS) a(60 MHz): 7.5 g 7.1 (m. 5H. 
phinyk). 6.8 (s. tiargi. 2H. H mbityk), 6.5-6.2 (ZH, 
syrt~e AB. PhCH-CY. J = 16Hz). 4.6 (s. OH). 3.ls3.0 
(iH. syskmc AB, MuCOCIj, J= 18Ht). 2.25 (s. 3H. 
PCH, m&sitvk). 2.2 Is. 6H. o-CH. miritvle). I.5 Is. 3H. 
klj,(bHk); -RtiN ‘16 -(Cpd 6: ill.3 (M&co): i36.j 
(C.H,Ql-CH), 132.9 P 126.4 (C,H- et C du mtityk), 79.3 
(CH,C(OH)). 55.0 (MuCOCH3. 28.9 (CH,C(OH)), 21 
@-CII, mtityk). 19.2 (ocH, misityk); IR CC&. M/400): 
351 I (OH ass.). 1692 (C-0 ass.)an ‘; UV (EtOH. 
M/20.000): &, 251.5 run, t_ 20,800. 

Misiryl-I phinyl-3 hexmuditw-I.5 27. RMN ‘H (C&D,, 
TMS) 6(9OMHr): 7.08 (s. Ri. (C&,CH). 6.53 (s, 2H. H 
miwlyle). 3.98 (m. IH. X de dcux syst&ncs ABX et A’B’X. 
CH&WH,). 2.92.2.78 (ZH, A0 d’un ABX. M&XXXj~, 
J Ax = 18.5 Hz. J, = 9 H7, J, = 5 Hz). 2.49-2.38 (2H. 
A’B’ d’un A’B’X. CH,COC&. J,, = 16.75 Hc 

= J.-x = 7 Hz). 2 04 (s. 3H,pCH, r&sityk). 1.93 (s, 6H 
?;H, mQtyk). I.60 (s, 3H. Ctj+ZO); RMN ‘C (Cp,) SI 
207.4 (MaCO), 205.5 (CH,CO). lWl26.7 (C,H, et C du 
Mbityk), 50.8 (MeKOCH&. 49.2 (McCwHJ. 35.8 
K.H,CW. 29.8 (CH,CQ). 20.8-18.7 @<H, et o<H, du 
tityk): IR (CC& M/20); 1720 (GO. CH,CO). 1707 
(C Q. MaCO) cm-‘; UV (EtOH. M/20,000): &, 247 nm. 
(_ 2.600. 

Con&nso~ron & lo mirhylmisirylclrotw 3 mc la chaicone I@ 
(C,H,O, M = 370) 

Diphknyl-3.5 hydoxy-3 misi’ryl-I prnrine4 otu 1. 
RMN ‘H (CDCI,, TMS) d (60 MHz): 7.8 i 7.0 (m. IOH. 
phinyks), 6.8 (s, tlarg~ 2H. H m&ityle). 6.7H.5 (2H. 
systimc AB. PhCu Cl-J. J - I6 Hz). 5.3 (s, IH. OH). 3.5 (s. 
2H. Mcs-CO Cl&), 2.4 (s. 3H. p-CH, mbityle), 2.1 (s. 6H. 
oCH, m&tyk);-RMN “C (C-3 d: 21 l.i (M&Y), 139 
i 125.2 IC.H,. C du titvle et PhCH-CH). 75.8 .-_ , 
K&H&-OH). 54.2 (McsCOCH,j, 21 @-CH; du mbityk). 
I9:I (o-CH, du mbityk); IR (&I,, M/$0): &70 (OH a&.). 
1692 K-0 ass.)an ‘; UV (EtOH. M/20.000): L_. 
253.5 nm. em, 23& 

- 

Diphknyl-3.5 mlsiryl-I pcnrandiau-I.5 29. RMN ‘H 
K,D,. TMS) d (90 MHz): 8.00 i 6.90 (m. 5H. C&CO). 
7.14 (s. 5H. C&CH). 6.60 (3, 2H. H mtityk). 4.23 (m. 
IH. X de dcux systtma ABX et A’B’X. CH,CuCH,). 
3.18, 3.03 (2H. AB d’un ABX, PhCOC#j,. I, = I7 Hz_ 

JAX - 8.5 Ht J, - 6.5 Hz). 3.12-2.90 (2H. A’B’ d’un 
A’B’X. M-Hz. J*D - 18.5 Hr Jax = 8.2 Hz. Jwx - 5 
Hz). 2.06 (s. 3H. pcH, tityk), I .% (s 6H. &H, mbityk); 
RMN ‘c (CA) 1: 207.6 (M&O). 197.8 (phco). 144.7 i 
126.7 (C&H, et C du mktyk). 50.8 (M-H,). 44.6 
(PbCWH~), 36.2 (C.H,CH). 21 (p-Qi, m&tyk). 18.8 ((F 
CH, mbityle): IR (CCL. M/20): 1702 (C=O. MaCO). 1692 
(CyO. phco) cm ‘; UV (EtOH. M/20.000): L... 242.5 ,_, 
15.800. 
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Cadnuorion C lo db&rhyl-2.4 prnramnu-3 I SUT lo twn- 
zyiidkac~ronc 11 (C,,H,O,. hi = 260) 

Hyciioxy-5 phinyl-7 zirrmnilhyi-2.4.4.5 iwpinc-6 one-3 
30. RMN ‘H (CDCl,, TMS) d (60 MHz): 7.6 ri 7.1 (m, 5H, 
C&,CH-CH). 6.7-6.35 (2H. systtmc AR, PhC&C& 
J= 16Hz).4.4@, iH.O\Z), 3.1S(m, lH,(CH,jQj), 1.3(s, 
3H. CMAOH)), 1.2 (s, 6H. iP’tCO(Clj,)3. 1.0-0.95 (2d. 6H. 
(C&j&H, J - 7 Hz); RMN “C (CDCl,) b: 222.8 (IWO). 
133.8 i 125.8 (C&i,). 75.8 (CBH,QOH,,, 53.3 
(iPrCOC(CH,h). 35.4. ((CH,h CH). 18.8 1 17. I (Q~JC(OH) 
et KH,bClif; IR KC&, M/400): 3612 (OH librc). 3485 (OH 
ass.). [1?03)(C=O) lib@, 1684 (C=O ass.) cm’ I. 

Phkyi4 trimkthyi-5,S.f oc~awdiou-2.6 31. RMN ‘H 
&D,, TMS) 6 (90 MHz): 7.13 (I, 5H. C&j, 3.73 {m, 1 H, 
X d’ua ABX). 2.90 &PI., IH. (CH,hQ#), 2.74-2.32 (ZH, 
A3 d’un ABX. CH,CXXZ&, J, = 16.5 Hz, J, - t I HG 
Jrn = 3 Hz). 1.57 (s. 3H, Clj,CO). 0.98-0.92 (26. 6H. 
(CH,),CH. J = 6.8 Hz). l.01-0.78 (6H. (Clj,)#; RMN “C 
KlXl,lb: 219.3 KH,KOl. 206.4KHKO). 139.7i 126.8 
KaH,). 51.4 ((CH,)X;), 45.6 (CbH,CH,. is.0 CH,mH,). 
34.5 (KH,bCHl, 30.2 ICH,CO): lR (CCL M/2t)t 1721 
cc=6 ctitii.~ 1701 &?=b. ~RCO~CTII~~: uV (E:~H): 
Amn 258 nm (strurrurr fine). [225], 209.1,. 9,OOO. 

Cmdmro!ion dr lo dbtkrhyi-2.4 pmrcaau-3 7 M b cha& 
CMC 10 (C,H,O,. M = 322) 

Dip&y/-I.3 ttirhy14.4.6 heprnnt~-1.5 33. 
RMN ‘H (CD& TMS) 6 (90 MHz): 7.95 rl 7.20 (m, IOH. 
C&h b (C,H,): 4.03 (m, IH. X d’un ABX), 3.51-2.99 (ZH, 
AB d’un ABX. PhCOC& J, - 16.7 Hz, J, - II H& 
1, = 3 Hz). 2.94 (SC& I H. (CH,)Qi). 1.1 l-O.84 (I. 6H, 
(CY,hCb 0.96-0.94 (24, 6H, (cfl,),CH, J = 6.8 Hz); 
RMN “C (COCl,): 220.0 ((CH~~~O). 198.1 @CO), 139.8 
i 126.8 (C.H,CO et C,H,CH), 51.7 ((CH,),C). 45.9 
(c+H,cH). 40.1 cPhCuy;H&. 34.6 (KH,hCH); IR CC&, 
M/20): 1701 WrCO), 1692 (PhCO); an-‘; UV (EtOH): I_, 
242nm. t_ 12,900. 

Condmsarwn de la wlmPlhyb2.2.4 ptnronnne-3 6 SW lo chal- 
ccm IO (CIIHIIO,, M - 336) 

Diph&yl- I .3 t&rmkthyf4,4,6,6 htptontdtime- I ,5 35, 
RMN ‘H KOCl,) 6 (60 MHz): 8. I i 7.3 (m, SH, C&CO), 
7.2 (s, 5H. C,&CH). 4.2 i 2.8 (ABC, 3H. C,H,C&C’y,). 
1.3-1.1 (2s. 6H. fCti,kC). 1.2 (s. PH. (CH,)IC); IR (CCL 
M/20): 1710 (tBuC0). 1692 (PhCO) cm ‘. 

Lbdnrrorion de la dbkrhyl-2.2 pmrawu-3 4 w In hen- 
zylidinariroru 11 (C,,H,O, M = 260). 

/1ydroxy-5 phinyl-7 liiramkrhyl-2.2.4.5 hep1ine-6 one-3 
36 trythro et thr&o. Lu deux diast&oisomtrcs Y s&went 
en CCM; &ant EttO/EP i 7% Et>O. solution de m&tang 
&ctionnel dons Et20 i 20 mgml, 4 Clutionr RfrjRf, - IS, 
la tachcs sont s&a&s de 2 cm. 36E et 36T sont isolb en 
CCM -live sur plaque de silice 40 X 20 de 1.3 mm 
d’&isscur pour dcs solutions dans Et&l i 200 mumI. 

Compo& 36& obtcnu i partir du milieu rirraioonel 
EMgBr:‘ll, - 78’. I mm. (-I-abkau 4). RMN ‘H (COCl,. 
TMS) 6 (6OMHz): 7.25 (m, SH. C&l. 6.556.2 (AB, 2H. 
PhCljL3y. J = 16.5fiz). 4.5 (d. IH, 0t2. coup@ en W 
80 c c’-CH,. J = 0.8 Hz), 3.1 (q. 1H. C-&C@-. J _ 7Hzf. 
1.3 (d. 3H. CHSOH. J = 0.8 Hz), I.2 (d. 3H. CH.CH. 
J t 7 Hz), I.0 (s: bH, (C&CO); RtiN ‘“c-(COCl,) a-k.7 
(tBuC0). 136.8 i 127.3 (C,H,). 136.4 (PhCH-CH), 127.6 
(PhCH<H). 74.1 CH,CoH,. 46.5 (tBuCOCH(CH,)), 45.2 
((CH,),Cj, 26.4 KHj,C’). 25.4 (CH,COti); IRS (Ccl,, 
Mi400): 3470 (OH ass.). 1688 (C-0 ass.lan ‘: UV (EtOH. 
M/20.000): Ai. 251.5 .nm a,,.,. 17,200. 

CapoJi 36T: obtaru i partir du milieu rtraionnel 
EMgBr/lI. 20”. 30 s (Tabkau 4). RMN ‘H KDCl,. TMSl 
6 (60 MHz): 7.5 i 7.1 (m. 5H. C&), 6.7-6.0 (AB. 2H, 
C&C&-C&, J - l6.5Hs H, co& en W @&CO& 
J = I.2 Hz). 4.4 (d, IH, QocCy,KH, J - I.2 Hz), 3.1 (q. 
IH. ClfCH,. J = 7.2 Hz), 1.3 (s. 3H. C&OH), I.2 (s, 9H. 
(Cl_i,),CO). I.1 (d. 3H. C&CH J = 7.2 Hz); RMNI’C 
(COCI,) b: 223.5 (IBKO), 137.1 I 127.3 (C+H& I34 
(P~H-CH). 128.5 (PKHKH). 74.4 (CH,COH), 46.6 

(tBm(CH,)). 45.3 ((CH,),Q, 28.8 (CH,COH). 26.4 
(KH,),c); lR (CCL. M/400): 34% (OH ass.), 1687 (GO 
ass.1 cm-‘; UV (EIOH. M/20,000): &,., 252 nm, t_ 18.200. 

Phinyl-4 triwkthyi-5,7,7 exw~edione-2.6 37E et 
3?T-compo&~ obrcnu par fwxbuwation flactionD& 
dans EIOH sur un m&ngc &ctionnei EIMO/II, 0’ I mn 
(Tablau 5). RMN ‘H (CDCIZ. TMS) d (90 MHz): 7.21 (s, 
5H. C,H,CH). 3.53 (m, IH. X &douhG PhCH, 
J N ,,KHo,, - 8 Hz). 3. I7 (quad. d&u&. I H. CHJC~, J 
- 6..5’Hz). 2.95-2.80 (2H, AB d’un ABX. CHCOCH,. I*. 
- 16 Hr, JAY. - IO Hr Jr% = 5 Hz). 2.0 (s, jH. tik0). 
1.06 (d. 3H. CH,CH. J - 6.5 Hz), 0.85 (r PH. (CH,),COk 
RMN “C (COCI,): 217.8 (IBat, 207. I (CHICO). 142.8 i 
126.6 K&,).45.8 ttB~(~,)~, 4S.2KH~& 44.5 
KH,),O. 42.9 fphcHf. 30.2 KH&0f. 2S.9 ((CH,),C). 15.9 
tIBuCOCH(CH,)); IR (CCL. M/20): 1722 (C=O. CH,CO), 
1704 (tBuC0) cm-‘; UV (EtOH, M/1000): .&. 252 nm, 
,- 320. 

Compoti JTT: obtcnu par mcfistallisltion fraction& dwt 
EtOH sur un m&ng risaionncl E,Mg/ll. 20”, 3 h flab 
kpu 5). RMN ‘H (&Cl,. TMS) 6 #O-MHz): 7.23 (I, SH, 
C&HKHI. _-. 3.40 (tn. IH. X d&ioubY PbCH. 
J nmcrrc;, I: 9.5 Hz),’ 3.20 (q&i. d&&l&, IH, CH,C& 
J = 6.7s Hz), 2.71-2.53 (2H, AB d’un ABX, CH,COC&, 
J,=lSH& I,-9.SHr J,-SHz), 1.92 (s, 3H, 
QJ,CO). 1.18 (s. 9H. KH,),CO), 0.82 (d. 3H. CW,CH, 
J - 6.5 Hz); RMN “C (CDCl,) 6: 219.0 (IBuCO), 206.9 
(CH,CO), 141.8 B 126.8 (r&H,). 48.4 CH,q& 
45.3 44.8 (tBuCOCH(CH,) ou PhCHb 44.8 ((CHX,c). XI.0 
KH,CO). 26.4 ((C&C), r8.0 (tB;CtiH(cti,));iR (CC&, 
MQOl: 1716 GO. CH,CO). 1704 (tBuCO)cm-‘: UV 
(EtOH, M/IO&: b, 25inm~(_ e. ’ 

Condmsatioe & b dimkthyl-2.2 pmcanone-3 4 M lo CM- 
cow 16 GH,O,. M = 322) 

DipAu;;vi-i.ihj&oxy-5 rrtirhyl-2.2.4 h&w-6 atw-3 
38E ef MT-Cbmfwti 38E: obctnu oar CYX o&arativt 
elTcctube sur n&u riraionml EhinBr/lO. 178”. 24 h 
(Tebkau 4). La technique UI la m&me&e alk utilirCe Pour 
ks corn& 36E ct 36T. RMN’H KOCl.. TMSt 6 
@OMH%): 7.7 i 7.3 (m, IOH, ph&nyl&), 6.B16.45 (iH. 
syst&me AB. PhGj-Qi, J = 15.8 Hz). 5.28 fs, OH), 3.6O(qq, 
I H, CH,C& J = 7 Hz), I. I7 (s. 9H, (C&),C0), 0.97 (d, 3H. 
Cfj,CH. J - 7 Hz); RMN “C (C.02 b: 228.8 (tBuCO1, 
13k:9 H 12S.6 (C,H,CH-cH -et- c,H,COH). f3S.9 
mCH-CHl. 78.2 (PhCOHl. 47.5 ICHKH). 44.8 
((Ci,),C), ‘i6.3 ((CH‘,),c), Ii.8 (CH,&);‘-Id. (a, 
M/400): 3445 (OH ass.), 1686 (GO) ass.)an ‘: UV (EtOH. 
M:‘20.000): &._, 254 ML (_ 22,000. 

CbmpaJi 3BT: obtcnu par CCM pkpantivc sur k milieu 
EMgBrW. 2@, I mn (Tableau 4). RMN ‘H (CDCI,) 6 
(*MHz): 7.70 i 7.10 (m. IOH, phtnyks}. 6.87-6.37 (sys- 
t&c AB, 2H. PhCH, Cl?.. J I 15.8 Hs H. couplt en W, 
H,COO& J = l.$tiz), -5.66 (d. IH. &&H,-CH. 
J = l.SHz), 3.55 (q, IH. CH,Cl_i, J = 7Hz). 1.28 (d, 3H. 
Clj,CH. J = 7Hz). 0.79 (s, 9H, (Clj,),CO); RMN “C 
(C,O,) 6: 223.4 (IB~O), 137.8 i 125.9 (C,H,CH<H CI 
C.H,COH), 132.9 (PhCHI’H). 78.3 (PhCOHl. 47.7 
$H;CH):44X ((CHj,<<. 26.3 ((cw,),C). l4.i (tji,CH); 
1R (CCL. Mi400). 3442 (OH ass.), 1684 ICa ass.)cm ‘; 
UV‘(Et<jH. M~~,~): L 254&t, c_ i3.500. 

Diphin)!-1.3 frtithyM.6.6 heprmudioru-I.5 39E et 
39T. Compari 39E: obtenu par rccristallisation dans EtOH 
du milieu tionnel EMgBr/lO, 20”. 3 h (Tobkau 5). 
RMN ‘II (C,D,. TMS) d (90 MHz): 7.93 i 7.09 (m. SH. 
C,lj,CO). 7.02 (s. 5H. C,l&CH). 4.01 (m. IH. X dtioubk, 

- 8.4Hz) 3.32. 3.17 (2H. AB d’un ABX, 
~~~~.J,,~l?:1H7,J~x=9.6~Jp[=4.3HL).3.11 
(quad. dbdoublt. IH. CH,C& J = 6.S Hz), I .oO (d, 3H. 
Ci&CH. J = 6.5 Hz). 0.83 (s, 9H, (Q&C-); RMN “C 
(C&) 6: 216.2 (tBu~), 197.4 IPlyn)). 144.4 i 126.6 
(C,H#= et CJWQ. 44.7 wH&Q 46.4 
(tBuCwH(CH,)). 43.5 (PhCH), 40.4 (FbCOCH& 26.3 
KCH,),C), 16.2 (CH,CH): IR (CQ M/20): 1702 (CQ, 
tBuCO), 1696 (C 0. PhCO)cm ‘: UV (EtOH. M/10,000): 
&_, 242.5 nm. t_ 12.100. 
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compooi 3m obtenu par rariscnllisa:r0n fraction&e 
dans &OH du milieu &a&onnel EJ4g.00. W, 7 h (Tab 

Coat@ 14E: RMN ‘H (CDCl,, TMS) b (60 MHz): 7.6 
i 7.2 (m, SH, C,H,-CH=CH), 6.6-6.3 (wt. AB. 2H. 

kau 5). RMN ‘H (CD.. TMS) d 190 MHz): 7.93 i 7.09 far. 
5H. &CO). 7.bZw (; SH. -C,&cH), j.81 (m, IH,’ x 

C,HsC&C& J = i6 Hz), 4.0 (a lH, Ob), 2.8i I.9 (m, SH. 
i~H~H(C~(CHs~)). I.3 (s. 3H. C&OH), I.1 i 0.7 

= 9.0 HE), 3.le3.13 (ZH, AB 
~%X?~&~j~ = IS.0 HT. 

(4d. IW, Cw#Bu et iR), J h 7 Hz); RMN ‘%Z (CDCl& d: 
I, = 12.3 Hz. 215.9 (iBuC0). 137.0 a 126.4 (GH,. C,H,Qi=CH. 

J - 2.3 Hz), 3.16 (quad. &ouMt IH, CH,Ctj. 
J’: 6.8Ht). 0.98 (s, 9H, (CH,),CO). 0.78 (d, 3H. C&CH. 

C,H,CH-CH), 74.9 (CH,COH). 63,9 (iBuCOCH). 57.2 

J = 6.8 Hz); RMN ‘c (C,D& 6: 217.8 (tBa). 197.0 
(iPrCH3.27.6 il20.1(2 (CH&CH et 2 (CH,hCH); IR (CCl,, 
M/400): 3485 (OH ass.). 1694 (C-0 aas.)an-‘. 

(PhCO). 142.7 i 126.3 (C,H,CH et Q&CO). 4S.8-45.4 ComoaU UT: RMN ‘H ICDCl,. TMS) d (a MHz): 7.5 
(tBuCOCH(CH,) ou PbCH), 45.0 ((CH,)&). 43.8 i 7.1 -(m, SH. C&,CH&i). b.7-6.1’ (a&. AB.. 2H. 
@~COCHI, 26.5 ((CH,)Jo. 18.1 (CHtCHt; IR (CCL, 
M/20): l7oO(C=O. t&CO). I688 (C-0. PbCO)cm ‘: UV 

C,H,CH, CH,, J = l6Hz H, coup% en W H&CO& 
J = 1.2Hz), 4.0 (d. IH, ~OCC&-CH,, J - I.2 Hz), 2.7 i 

1EtOH. M/lO,~l: &.,. 242.5 nm. t,,,,, 12.800. I.9 (m, 5H. (CH,),C~~~~~(~(~,~). 1.3 fs, 3H. 
CH,OH). I.1 li 0.9 (m, IZH, CH, d’i& et iPrt; RNN”C 

Con&nsalion & lo misilyi-I ploponorw S oocc lo bm- 
ICDCI,) 6: 216.7 (iBuC0). 137.3 i 126.4 (C.H., 

zyii&uaciruw I1 (C,Hs,O,. M - 322). 
(‘,H,CH-CH.CaH,CH=CI1); 75.0 K-H,COHh -644.2 

DLnirhyi-2.3 hydroxy-3 mlsiryi-I phknyi-5 penrind mu 
(iBuCOC’Hl. J7.2 (iRCH,l. 29.2 i 20.2 (2 (CHIIKH et 2 

I OE CI &T. b deux diast%oisom&rcs n’ot)~ pas i~i 
iCH,)$$,: IR (C&. M/%0): 3497 (OH tn.,. 1693 (C . 0 

s&a& Le mClange 50/50 est iso& d’un milieu rioa~onnel 
ass.) cm’ ‘, 

i60’%dciia~~&~p~rCfM~tive(aupnt7’% 
Isopropyl-5 mirhyi-8 phlnyl4 nowu&u-2.6 45T. Cc 

Et20 dans EP pro&it d&o& sur plaque en solution dans 
corn& a d+i trt isolt et its constantes phyaicochimiqucs 

Etp ISOmgtml, 2 ih~tions); RMN ‘H (CDCl, ‘IMS) du 
sent don&s dens la iitt&ature.‘s 

mCiangc UlE + @I’ d (60 MHz): 7.5 i 7.1 (m. SH, 
C,lj,C%CH). 6.8 (s, 2H, miartyk). 6.ti.S (2H, amrcs de 

CondmJcrrion & la dim&yi-2.6 heptatwu 4 8 SW lo ~hnlrav 

dcux svst. AB. PhCHa. J = I6 Hz). 4.34.1 (2s. OH). 
lO(C H 0 H= 350) H D 1.’ 

3.2 3,;s (2q, IH, Cti,Cij-, J -7SHzj. 2.3 (s. 3H, p-C& 
DtmPsirvi- I.5 phtbwi-3 manPdionc I .5 49 Kdi,~O:. 

mbityk). 2.2 (s. 6H. o-CH, mtsityk), 1.55-1.4 (2-s. 3H. 
one-4 46E.rt WT. lxi iso& n’ont pu &e isolts ( -i ~ti$ 

Qj,COH). 1.2 I.I~(Z~.~H,~,CH.J-~.~HZ);IR(C~. 
du milieu rfaaionrul EMgBr/lO. - 78”. 23 h). La RMN ‘H 

M,‘400): 352&3503 OH ass.), 1678 (C-O ass.)cm ‘. 
(CDCl,. TMS) 6 (60 MHz): met de la idcntiha: IbE: 

M~srryi-I mkhyl-2 phknyi-3 Juxan&me-1.5 JIE ci 4lf 
6.64.~(5ys1. AB,&i.Cfi,Cti.CH, I- 16Hz).4.9(s. IH. 

Mtlsnge de dcux diart&oisom&cs isol& par CCM prtpa- 
OH); 46F 6.85 6.3 (syst. AB, 2H, CJi,C&CH,, 

rat&e sur k milieu rbaionncl E&fglII, 20”. 5 mn. la 
J = 16 Hz, H, coup% en W H,CCOH, J = I.2 Hz), 5.1 (d. 

conditions cxp&imcntaks sent ks m&nma quc pour k d&iv& 
IH. HOCC&&H,); IR sur k miiangc d’isomtrcs (CC%,, 

Y). 
M/400): 34155 (OH ass.). 1692 (Cd ass.) an-‘. 

RMN ‘1~ (CDCI,, TMS) pour k milangc So/SO 
Dipi&tyl-I.3 icopropyi4 mkthyi-7 ocranediorw-1.5 4lE CI 

4IE + 4lT 6 (60 MHz): 7.2s7.20 (2s. SH, C&CH). 4.0 i 
elf. Les dcux di&ones onl I% d6cntcsY 

3.0 (m. 4H. syst. ABMX PhCoCH,Clj(Ph)Clj(CH,)). 2.3 
(s, 3H. p-CH, m&ityk), 2.2 (s. 6H. oCH, mbilyk). 

Dtcitone- I .S symirriqw irdic pot CCM p+ra~itw &n.r le 

2.05 2.0 (2s. 3H. cH,CO), 1.1-0.9 (2d. 3H, C&CH, 
mil@u rioc~ionnrl MeKOCH, (E,Mg)/lO ou I I (Tableau I, 

J - 7 Hrf. IR (CCL, M/20): 1720 (C-O, CHICO). 1695 
note d) 

(f-0, McsCO) cm ‘. 
Dtmhiisi. I ,5 pht%trJ-3 penronedtcme- I .S 49 (C,HuOz, 

M = 412):RMN hi (bCi,, TMS) 6 (90 MHz): 7.22 (s.5ri, 

( irndensatton de Ju rnt;su~~/- I propcmonc 5 awe ia c-halwne 
C&CH). 6.73 (s, 4H. tityks). 4.03 (X d’un ABX, IH), 

IO (C:.H&. M - 384) 
4.03-3.09 (AB d’un ABX, McaCOCH, 4H. J,. = 18.5 Hz, 

Diphinyl-3.5 mkiryi-I mithyi-2 pcn~aw&imu-1.5 UE CI 
J - g Hz). 2.24 (s. 6H, &H m&ityks). 2.01 

OT. En raison d’unc s&ration pllu d&ate dcs di- 
(:.” ~2!?‘bJic”H, mtityks); RMN”C (&Da 6: 207.5 

asttriroisomtrcs UE et UT (en porcrmlicr Rf t& pro&s). (Me&O). 137-l 33 f&H,, pcH, mbityks). 128.6 126.8 

nous donnons kur configuration la plus probable par CCdr,CW. 50.8 (MaCOCH&. 35.7 (NH). 21.0 p-C& 

analoDe avcc ks autrcs rtsukats obtenus. 
misityks). 18.9 (o-CH, mbityla): IR (CCl,. M;20) 1703 

F&ion ennchtc dc 43E par CCM prCparative sur un 
(C -0. McsCO) cm ‘; UV fEtOH. M/lQ,OOOl: X,. 245 nm. 

milieu r&actionncl EMaBtltO. m, i h CTabkau 5). 
(WI 2800. 

RMN ‘H (CDCI,, ‘&IS) 6 @MHz): 8.2 i 7.3 (m, 5H. 
C&CO), 7.2 (s. 511. C&]&H). 6.8 (s. 2H. midtyk), 4.4 i 

Con.&rmtim C&S idam dc 4 ou CL g oyc la dyptww 12 

3.0 (m. 4H. ABMX PhCOCij,Cy(Ph)C~(CH,)). 2.2 (s. 3H. 
(C,,H,G,. M - 444) 

p-CH, mbi~yle), 2.1 (s, 6H, o-CH, mbityk), 1.2 (d. 3H. 
ity&oxy-5 ritra&ryi-1.3.5.7 oc~ac&e-2.6 mu-1 51. 

Ctj,CH. J - 7 Hz); IR (CU.. MQO): 1693 (C-0. Ha CO 
RMN ‘fi (CDCI,. TMS) d (9OMHr): 7.8 ri 6.7 (m. 2OH. 

cl Phco)cm-‘. 
pkyla). 6.27 (d. IH. PhCOCtj). Jr&‘= rrtTc 1 I.2 Hz); 

Corn@ UT (isomtrc a R, Ugkemcnt inftncur) tipUt 
5.57 (s. lH. PhCOH), 4.40 (I. IH, &CH,).q), 

irn~~~t~t sur colonnc d’alumine (&her de @role 
3.40-2.67 (wt. AB. 2H. C(OHC)?g(Ph)). 1.93 (s 3~. 

40 &? ;Et@) i partir du milieu r&zionml E$@lO, 20’. 
f’MCY>)); 1R (CCL. M/201: 346OtOHf. 166s (C-O). 1600 

IO mn (Tableau 2). RMN ‘H (CDCI,, TMS) 6 (60 MHz): 
(C-Qcm ‘. 

8.1 7.3 (m. 5H. C,&CO,, 7.2 (s. 5H. C&cH), 6.85 
211. m&yk). 4.2 P 3.0 (m. 4H, ABMX 

&&CH.CH(Ph)Cu(CH )) 2.2 (5 6H Oa mbilyk) 
BLuJoGMPHtF. 

2.15 (s. j&&It, m&ty&.9 (d. \H, t&,CH: J - 7 Hz); 
‘E. D. Bergmann, D. Ginsburgct R. Pappo. 0~. Rcacr. 10. 
I79 (1959). 

IR (CCL. M/20. 1692 (C-0. McsCO et PhTol cm ‘. ‘A. Krief. Terra/r&on 36.2531 (1980) et r&h citCa. 
‘E. M. Kaiser. P. L. Knuston et J. R. MC Clure. Ter- 

fbndnuorim & la dunithyl-2.6 hcplammc4 1) sur ia bnt- rahedron LAWWS 1747 ( 197%). 

:yl~uc~ron 11 (C&&O,. M - 288) ‘1. Mulzcr. G. Hartz_ U. Kuhl et G. Bnimrup. 2949 (1978); 
Dtm&hyJ-2.6 hy&oxyd iwpropyl-5 plhinyl-g ocr&c-7 D. Spitzner. A- Chnn Im. Ed En& 17, 197 (1978). 

onc-444F.rrUT. Lcadeuxisor&res sontstpa&ctisol& “N. Y. Wanp S. S. Su et L. Y. Tspi. Aww, Char. Jnt Fd 
en CCM prtporedvc (Rf 44T > w UE) dlcctu& sur du En&. I& 1121 (1979). 
solutions dans Et,0 i 400mg/ml du milieu Firraionnel *A Loupy, J. M. L&our. B. Des&amps CI J. Srydcn-Pcnnc, 
EMgBr/ll. -78’. I h (Tabkau 4). ,wuwau / dr C‘hrmw 4. I2 I ( 1980). 
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