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Abstract

Action of zinc on F-alkylated B-bromoacids and esters allowed the preparation of the corresponding bromozincic derivatives which

furnished:

e The F-alkylated acids and esters (R-CH,—~COOR) by hydrolysis.

e The unsaturated acids and esters (R.—CF=CH-CO,R) by heating at 110 °C.

Résumé

Les F-alkyl a-bromoacides et leurs esters ont été transformés, par action du zinc puis hydrolyse, en dérivés acides et esters F-alkylés R—
CH,—COOR. Le chauffage élevé des intermédiaires bromozinciques conduit aprés hydrolyse a des acides et esters o, B- insaturés Re—CF=CH-

COOR. © 2002 Elsevier Science B.V. All rights reserved.
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1. Introduction

Le développement des méthodes d’accés aux organomé-
talliques fonctionnalisés est a la base de nombreuses appli-
cations en synthese organique. En chimie du fluor, des
dérivés organométalliques mono ou difluorés ont permis
I’obtention de nombreux dérivés fluorés nouveaux. Certains
composés a chaines perfluorées conduisent aux organomé-
talliques correspondants [1-4].

Dans ce travail, les F-alkyl o-bromoacides et esters dont
nous avons rapporté la synthése [5], sont utilisés pour
I’obtention d’organozinciques a chaines perfluorées. L uti-
lisation éventuelle de ces derniers dans des réactions de
condensation ou d’élimination est également examinée.

2. Résultats et discussion
L’action de I’organozincique du bromure d’allyle dans le
tétrahydrofurane (THF) a température ambiante sur les F-

alkyl a-bromoacides 1(a,b) suivie de I’action du zinc au
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reflux du THF conduit aprés hydrolyse aux F-alkyl acides
éthanoiques 3(a,b). Quant a I’action directe du zinc sur les
F-alkyl o-bromoesters 2(a,b), au reflux du THF, elle conduit
apres hydrolyse aux F-alkyl éthanoates de méthyle 4(a,b)
(Scheme 1).

Par chauffage a des températures comprises entre 100—
120 °C, I’action du zinc conformément aux réactions pré-
cédentes conduit respectivement, en plus des acides 3(a,b) et
des esters 4(a,b), aux F-alkyl acides 5(a,b) et aux esters
6(a,b) o,B-insaturés (Scheme 2).

La condensation des F-alkyl o-bromoacides et de leurs
esters sur des aldéhydes ou cétones en présence de zinc
(conditions d’une réaction du type Reformatsky) n’a pas
permis d’obtenir les B-hydroxyacides ou esters attendus. On
n’obtient apreés hydrolyse que les acides 3(a,b) et les esters
4(a,b).

L’ obtention des esters 4(a,b) est en faveur de la formation
d’un intermédiaire bromozincique dont la structure peut
résulter soit d’une C-métallation ou d’une O-métallation
[6-8]. Dans le cas des acides 3(a,b), la réaction passe par
I’hydrolyse de I’intermédiaire bromozincique (Scheme 3).

Ces intermédiaires, par chauffage élevé, subissent 1’élim-
ination d’une molécule de FZnBr conduisant a un acide ou
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Scheme 1. Préparation de F-alkyl acides éthanoique 3(a,b) et F-alkyl
acétate de méthyle 4(a,b).

ester o, -insaturé. Dans tous les cas, cette élimination n’est
pas totale, elle est accompagnée de la formation d’acide ou
ester R—CH,—CO,R issus de I’hydrolyse du bromozincique
intermédiaire (Scheme 4).

Cette réaction d’élimination plus importante pour les
acides que leurs esters conduit a des dérivés insaturés dont
la configuration Z a été établie d’apres leurs données spec-
troscopiques.
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Scheme 4. Elimination de FZnBr a partir de F-alkyl bromozinciques par
chauffage.

Les différents résultats des réactions étudiées sont
résumés dans les Tables 1-3.
3. Partie expérimentale

Les spectres IR ont été enregistrés sur un appareil Perkin-
Elmer FT-PARAGON 1000 PC, sur pastilles KBr (solide) ou

T F
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1 (a,b) s(a,b) 3(3,'))
Br F

R™ "COCH3 o 0

2 (ab)
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R'r=C5F11 ( 5a,6a); C7F15(5b,6b).
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! ’ > R,F/K/comm + R CO0CH3
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Scheme 2. Préparation d’acide F-alkyl 3-fluoroprop-2-énoiques et F-alkyl 2-fluoropro-2-penoates de méthyle.
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Scheme 3. Intermédiaires bromozinciques F-alkylés.
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Table 1
Action de Zn/THF a reflux sur les F-alkyl a-bromoacides 1(a,b) et esters
2(a,b)

Produit Durée (h) Rdt (%) PF ou PE
(°C ou °C/mmHg)
3a C4F3-CH,-COOH 26 78 55
3b CgF,7-CH,-COOH 26 72 82
4a C¢F13-CH,~COOCH; 2 71 63/3
4b CgF7~CH,-COOCH; 2 68 65/3
Table 2

Action de Zn/THF, (100-120°) sur les F-alkyl a-bromoacides 1(a,b) et
esters 2(a,b)

Produit Durée Rdt Pourcentage

(h) (%) des produits
3a C¢F13-CH,-COOH 62 72 8
5a CsF,;—-CF=CH-COOH 62 72 92
3b CgF,7—CH,~COOH 62 68 8
5b C;F,s—CF=CH-COOH 62 68 92
4a CgF13-CH,-COOCH; 48 67 64
6a CsF;;-CF=CH-COOCH; 48 67 36

en utilisant CHCl; comme solvant. Les spectres RMN 'H
ont été obtenus au moyen d’un appareil Brucker AC 300, en
utilisant le TMS comme référence interne. Les spectres
RMN !“F et 13C ont été obtenus au moyen d’un spectrométre
Brucker AC 300, en utilisant respectivement CCI5F et le
TMS comme références. Les points de fusion ont été
déterminés en utilisant un appareil Electrothermal IA
9000 séries 1I. Les produits R—CHBr—CO,R ont été pré-
parés selon la référence [5].

Table 3
S, Op et Ty des (2)-F-alkyl acides et esters o,B-instaturés
Composé RMN 'H RMN 'F
R Ok (ppm/CCI5F)
du (ppm) *Jur (Hz)
CsFyy H
N. /
Sa C=C 6.32 31.5 —108.37
7N\
F CO2H
C7F15\ /H
5b /C:C\ 6.30 31.5 —108.36
F COH
RN
6a C=C 5.98 30.0 —108.87
F/ \C02C Hj
C7F 15\ H
6b /Cz 6.02 30.0 —108.65
F CO,CH;

3.1. Synthese de F-alkyl acides acétiques R—CH,—~COOH
3(a,b)

3.1.1. Préparation de I’organozincique du bromure d’allyle

On place dans un erlenmeyer 0.65 g (0.01 at. g) de zinc en
poudre dans 10 ml de THF anhydre. 1.21 g (0.01 mol) de
bromure d’allyle sont ajoutés goutte a goutte a —10 °C. Le
mélange est agité durant 15 min.

3.1.2. Acide 2-perfluorohexyléthanoique 3a

a L’organozincique de bromure d’allyle fraichement pré-
paré a partir de 0.01 mol de CH,=CH-CH,-Br, on ajoute
1.7 g (0.004 mol) de F-hexyl a-bromoacide 1a dissout dans
10 ml de THF anhydre a 10 °C. On agite le mélange a
température ambiante durant 24 h. On ajoute ensuite 0.3 g
(0.004 at. g) de zinc en poudre et 5 ml de THF et on porte a
reflux durant 2 h. A la fin de la réaction, le mélange est
refroidi puis hydrolysé avec une solution aqueuse de HCI
(10%) puis extrait a 1’éther éthylique (3 ml x 30 ml). Apres
évaporation de 1’éther, ’acide 3a est isolé. L’acide 3b est
obtenu selon la méme procédure.

3.1.3. Acide 2-perfluorohexyléthanoique 3a

Rdt = 70%. PE = 55 °C. IR [CHCl5, v (cm ")]: 3500—
2800 (CO,H); 1730 (C=0); 1350-1100 (CF). RMN du 'H
[CD3COCD;3, oy (ppm/TMS)]: 3.25 (t, 2H, CHy, *Jyr =
18.7 Hz); 10.33 (s.1, 1H, COOH). RMN du '*C [CD;COCD;,
dc (ppm/TMS)]: 169.57 (C=0); 36.63 (CH,). RMN du '°F
[CD3COCD3, 0 (ppm/CC13F)]: —79.98 (t, 3F, CF3); —111.45
(2F, m, CFx(®)); —121.36 (2F, m, CF,(f)); —122.38 (4F, m,
2CFy(y)); —125.72 (2F, m, CF,y(w)).

3.1.4. Acide 2-perfluorooctyléthanoique 3b

Rdt = 72%. PE = 82°C. IR [CHCl;, v (cm™")]: 3500—
2800 (CO,H); 1730 (C=0); 1350-1100 (CF). RMN du 'H
[CD;COCD3, dy (ppm/TMS)]: 3.38 (t, 2H, CH,); 10.25 (s.1,
1H, OH). RMN du 3C [CD;COCDs, ¢ (ppm/TMS)]:
169.63 (C=0); 36.69 (CH,). RMN du ""F [CD;COCD;,
Or (ppm/CCL3F)]: —81.08 (t, 3F, CF3); —112.12 (2F, m,
CFy(®)); —121.91 (2F, m, CFx(f)); —122.88 (4F, m,
2CF4(y)); —123.8 (4F, m, 2CF,(¢)); —126.45 (2F, CFy(w)).

3.2. Synthese des F-alkyl acétates de méthyle Ry—CH,—
CO,—CHj; 4(a,b)

Le couple Zn—Cu est préparé par addition par petites
quantités de 5.6 g (0.1 at. g) de zinc en poudre, sous agita-
tion vigoureuse, a une solution de 0.3 g (0.01 mol) d’acétate
de cuivre hydratée [Cu(OAc),, 2H,0] dans 5 ml d’acide
acétique a chaud. A la fin de la réaction exothermique, le
mélange est refroidi puis 1’acide acétique est €liminé par
évaporation sous vide.

3.2.1. 2-F-hexyl éthanoate de méthyle 4a
Dans un erlenmeyer, on place 0.4 g (0.006 at. g) de zinc
activé et dans une ampoule a brome on place une solution de
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0.98 g (2.5 mmol) de F-hexyl a-bromoester 2a dans 10 ml
de THF anhydre. On verse 10 ml sur le zinc et on porte la
température a 70 °C. Sous une agitation vigoureuse, on
ajoute goutte a goutte le reste de la solution. La réaction
est ensuite maintenue a reflux durant 2 h. Apres refroidisse-
ment a température ambiante, puis filtration du zinc, le
mélange réactionnel est hydrolysé par 10 ml d’eau et extrait
(3ml x 50 ml) a I’éther éthylique. Les phases éthérées sont
rassemblées et séchées sur Na,SO, anhydre. Apres évapora-
tion de 1’éther, le produit 4a est obtenu par distillation. Le
composé 4b est obtenu par la méme procédure que 4a.

3.2.2. 2-Perfluorohexyléthanoate de méthyle 4a

Rdt = 71%. PE = 63°C/3 mmHg. IR [CHCl5, v (cm ™ )]:
1750 (C=0); 12501100 (CF). RMN du 'H [CDCls, éy; (ppm/
TMS)]:3.15(t,2H,CH,,3Jyr = 17.6 Hz);3.85(s,3H,CH;0).
RMN du *C [CD;COCD3, d¢ (ppm/TMS)]: 161.28 (C=0);
36.58 (CH,);52.19(CH;3). RMN du F[CD3COCD3, 6 (ppm/
CCLF)]: —82.56 (t, 3F, CF3); —112.78 (2F, m, CFx(«));
—121.58 (2F, m, CFy(p)); —123.24 (4F, m, 2CF,(9));
—126.64 (2F, m, CF,(w)).

3.2.3. 2-Perfluorooctyléthanoate d éthyle 4b

Rdt = 68%. PE = 65°C/3 mmHg. IR[CHCl3, v (cm ™ )]:
1750 (C=0); 12501100 (CF). RMN du 'H [CDCl3, éy; (ppm/
TMS)]:3.15(t,2H,CH,,3Jyr = 17.6 Hz);3.85(s,3H,CH;0).
RMN du *C [CD;COCD3, ¢ (ppm/TMS)]: 164.30 (C=0);
36.64(CH,); 52.40 (CH3). RMN du '°F [CD5COCD3, 55 (ppm/
CCL3F)]: —82.56(t,3F,CF3); —113.08 (2F, m, CF(x)); — 123.1
(2F, m, 3CF,); —124.21 (4F, m, 2CF,); —127.55 (2F, m, CF).

3.3. Synthese de F-alkyl acides o, f-insaturés

Dans un erlenmeyer de 100ml contenant 0.65 ¢
(0.01 at. g) de zinc activé en poudre dans 10 ml de THF
anhydre sous barbotage d’azote, on ajoute goutte a goutte
1.21 g (0.01 mol) de bromure d’allyle a —10 °C. On agite le
mélange pendant 1 a 2 h. On obtient I’organozincique du
bromure d’allyle auquel on ajoute a 0 °C, 3.6 g (0.008 mol)
de F-hexyl a-bromoacide 1a dans 10 ml de THF. Le mél-
ange est agité durant 12 h. On ajoute 0.65 g (0.01 at. g) de
zinc et on chauffe le mélange a (110-120 °C) durant 48 h. A
la fin de la réaction on refroidit le mélange puis on I’extrait a
I’éther éthylique (3ml x 50 ml). Aprés évaporation de
I’éther le produit (5a) est isolé.

3.3.1. Acide 3-fluoro-3-perfluoropentylprop-2-énoique 5a
Rdt = 72%. PF = 65°C. RMN du 'H [CD;COCD;3, &y
(ppm/TMS)]: 6.32 (d, 1H, CF=CH-, 3Jyr = 31.5); 8.00 (s.1,
1H, COOH). RMN du "*C [CD3;COCD3, ¢ (ppm/TMS)]:
161.90(s,C=0); 105-120 (m,Cde CsF;); 151-156 (m, FC=);
108.81 (m, CH=). RMN du "F [CD;COCD3, g (ppm/
CCl3F)]: —77.48 (s, 3F, CF3); —108.37 (m, 1F, CF=C-);

—114.97 2F, m, CF,); —119.16 (4F, m, 2CF,); —122.63
(2F, m, CF,).

3.3.2. Acide 3-fluoro-3-perfluoroheptylprop-2-énoique 5b

Rdt = 68%. PF = 102 °C. RMN du 'H [CD3COCD3, dy
(ppm/TMS)]: 6.30 (d, 1H, CF=CH, 3Jyr = 31.5); 8.00 (s.I,
1H, COOH). RMN du '3C [CD3COCD3, é¢ (ppm/TMS)]:
161.57 (s, C=0); 151.44 (m, FC=); 108.49 (m, CH=); 105-
120 (m, C de C;F;5). RMN du !°F [CD3;COCD;_ g (ppm/
CCLB)]: —-77.49 (s, 3F, CF;); —108.36 (m, 1F,
CF=(C);-114.92 (2F, m, CF,);—115.19 (4F, m, 2CF,);
—119.08 (4F, m, 2CF,); —122.55 (2F, m, CF,).

3.4. Synthése d’esters o, f-insaturés F-alkylés (Rj,—
CF=CH-CO,CH3)

Dans un erlenmeyer de 100 ml contenant 0.26 g
(4 x 107 at. g) du zinc activé en poudre dans 10 ml de
THF anhydre sous barbotage d’azote, on place 2.28 g
(4 x 107> mol) d’ester 2b. Le mélange est agité vigoureuse-
ment durant 60 h et chauffé a 120 °C. La réaction est laissée
refroidir a température ordinaire puis filtrée et diluée dans
100 ml d’éther éthylique. La solution est lavée par
2ml x 50 ml d’eau puis séchée sur MgSQO,. Apres évapora-
tion de 1’éther le produit est isolé

3.4.1. 3-Fluoro-3-perfluoropentylprop-2-énoate de méthyle
6a

Rdt = 67%. RMN du 'H [CDCls, 6y (ppm/TMS)]: 3.90 (s,
3H, CH3-0);5.98 (d, 1H, CH=CF, *Jyr = 30.0); RMNdu '3C
[CDCl3, 0c (pmm/TMS)]: 164.27 (s, C=0); 152-156 (m,
FC=);110-120(m, CsF,); 106.16 (m,CH=);52.45 (s, CH;0).

3.4.2. 3-Fluoro-3-perfluoroheptylprop-2-énoate de méthyle
6b

Rdt = 62%. RMN du 'H [CDCls, dy (ppm/TMS)]: 6.02
(d, 1H, CH=CF, 3Jyr = 30.0). RMN du 3C [CDCls, ¢
(ppm/TMS)]: 164.37 (s, C=0); 156-152 (m, FC=); 120-110
(m, C;F;s); 106.16 (m, CH=); 54.37 (s, CH30).
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