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La synthèse asymétrique es t  en plein essor depuis une 

dizaine d'années, suite à la demnde sans cesse croissante en &an- 

ticmères purs. 

u t i l i sée  pour la première fo i s  en 1894 par E, Fisher, 

e l l e  fu t  définie en 1904 par Madavaldu) carnie étant une réaction 

conduisant, par l'entremise d'un intermédiaire chiral,  à des pro- 

duits  optiquement ac t i f s  à partir  de réactants qui ne l 'é taient  pas. 

Une définition plus globale fu t  proposée par b m i s o n  
C2 e t  Mosher : "une synthèse asym5trique e s t  une réaction au cours 

de laquelle un centre chiral, pris dans un ensemble de mûlécules, est  

transformé par un réactif optiquernent act i f  en un centre chiral ,  les  

produits stéréoisdres ( é ~ n t i d r e s  ou d i a s t é r éo i sd re s )  qui en 

résultent étant f o d  en quantités inégales. 

Généralement, il y a d t i o n  d'un seul centre chiral 

en une étape, mis il est possible de former plusieurs centres chi- 
(3 ) MW( au cours d'une même réaction . 

Dans ce t te  t s s e ,  n'ont été pr is  en ccanpte que des réac- 
t ions permettant la création d'un seul centre chira l  à l 'a ide d'un 

réactif  auxiliaire optiquenent act i f  jouant le r81e de catalyseur, à 

savoir : 

- l'hydrogénation d'oléfines ph i ra les ,  

- la codimérisation "cyclohexadiène-1, 3-éthylèneW. 

A c t u e ï l ~ t ,  l e  manque de connaissances de base sur l e s  

facteurs influençant l'induction asUrnétrique rend la recherche de nou- 

veaux catalyseurs e t  l'optimisation des rendgnents optiques essentlel- 

lement empiriques. Cependant, dans l e s  synthèses diastér6osélectives 

où l e  centre chira l  inducteur es t  plus ou rmins fixé au centre prochiral, 

il devient possible d ' interpréter 1 'orientation asyr&trique p r 6 f h -  

t i e l l e  de la réaction s i  1 'on possède des informations précises sur le  



mécanisme réactionnel. 

Ainsi, quelques concepts généraux comnement à se déga- 

ger, e t  mus espérions que ce t ravai l  contribuera dans une relat ive 

mesure, à mieux cerner ce problème, 



..Bo 

EmDE BIBU-QUE 

"SYNTHESE A W E R I Q U E  CATALYTIQUE EN PHASE 

HCMûGENE PAR CREATION DE LIAISON C-C et C-H" 



Ce m a i l  porte sur  les réactions asymétriques cata- 

lysées; le  catalyseur étant  l?inducteur asymétrique. Parmi celles- 

ci,  seüies les réactions créant la chiralité par formation de liai- 

son C-C ou C-H ont été étudiées. 

De mnbreuses mises au point ont f o r t  bien condensé les 

mchexches faites en synthèse asymétrique. Nous citerons notarmient 

les articles de Wrrison et b s h e r  (*)(') pour les travaux antérieurs 

à 1970, celui de Scott et ~alentine'~) p u r  la période 1970-1974 

et enfin l 'étude très détai l lée de Kagan et Fiaud parue très récem- 
t 6  ment . 

1 - HYIRûGENATION ASBERIQUE DE. LA L,IAISON C=C 

La d h u v w t e  en 1966 du système catalytique de W i l k i n -  

sonc7) est à l 'origine des récents p & s .  On sait que dans ce sys- 

t h  catalytique, deux phosphines restent  coondinées à l ' a t m  de 

rMim lors de la réduction de l 'oléfine. 

A partir de ce mdèle, on a essayé de réduire des olé- 

fines p h i m l e s  en r a p l a p n t  la triphénylphosphine par des li- 

gands chiraux. 

Les résultats les plus spectacuiaizes furent obtenus dans 

la synthèse des acides aminés. A i n s i  La L-DOPA, u t i l i sée  dans le 

-tement de la maladie de Parkinson, peut être obtenue avec des 

rendements supérieurs à 90 % et a, par suite ,  fait l 'objet  d'une syn- 
(8) thèse indus*ielle . 

Plusieurs approches ont été envisagées avec succès: 



(1) Le centre c h h l  est  llatcane de pbspbre  lui-même, t r è s  pmche 

du &al e t  de 1 'oléf ine prochirale coordinée. C'est la voie 
(10) c b i s i e  indépendarmient par I-Iorne~(~) e t  Knowles . 

(2)  Un pupement diphénylphosphine peut être intmduit dans une mlé- 
cule chirale naturelle; m i s o n  a ainsi fipax-6 les  menthyl 

e t  néornenthyldi~nylpsiosphines (MDFT e t  WDPP) 3 pm?tul d'alcools 

chiraux conmemiaux. 

(+) NMDPP (11) 



. (12)  Sugi a de même obtenu des rendements optiques de 

80% avec un ligand diphosphinite dérivant du D-glucose. 

( 3 )  Pour obtenir une m e i l l e u r e  r ig id i t é  confomt ionndle  du complexe, 

le  coordinat u t i l i s é  es t  une diphosphine ou une diamino diphosphi- 

ne. Le centre chiral  se trouve alors  sur la chaîne carbonée sépa- 

rant les 2 atmes de phosphore. 

m a n  
(13) e t  Fiorini (14) ont adopté cette méthode avec 

succès avec respectivement les ligands DIOP et RW.  

( + )  D I O P  (13)  



1-1 : Principaux ligands e t  résultats  obtenus 

L'emploi des principaux liganis consignés dans l e  tableau 

1 a corduit à de bons résultats  en hydrogénation asp6trique. 

Etant donné l'excellence de certaines p e r f o m e s  ob- 

tenues (Tableaux II e t  III, P.O. > 95%) peu de progrès sont à espé- 

rer dans ce  damaine, s i  ce  n'est la -herche de l i g d s  plus facile- 

ment synthétisables . 
1-2 : Mécanisme réactionnel 

G. Wilkinson et ~ 0 1 1 ' ~ )  ont étudié la cinétique de la 

réaction d'hydrogénation d'oléfines catalysée dans le benzène par l e  

tris (triph6nylphosphine) chlomhodium, 

Ils ont pposé un schéma &actionne1 faisant inteme- 

nir la dissociation complète du tris (triphénylphosphine chioxwrho- 

dium avec formation de 1 ' espèce catalytique Rh CF0 ) C l .  
3 2 

La réduction de 1 'oléfine peut ensuite se f a i r e  suivant 

une voie d i t e  hydrido &' ) ou insaturée (k") . 

Saturé 

(SI - 



TABLEAU 1 

Ligands utilisés en hy&mgénation asymétrique 

(+) A C M P  (10) (+) N M D P P  (11) (-1 M D P P  (11) 

(1 5) D I P A M P  (16) (+\ C A M P H O S  (11) 

DIOP 03) 

P N N P  (14) 



TABLEAU 1 bis 
Ligands u t i l i s é s  en hydrogération asymétcique 

(CH,), 

B P P F A  (19) 

(-) M P F A  (20) 
i \ L ~ k  

-4" 

d t r a n s  B D P C H  (21) 



Hydrogénation de 1 ' acide acétamidocinnamique 

N- a&yl R 

phénylalanine phénylalanine 

LIGAND 

- - -  - -  

CONFIGURATION ' % e.e. 1 

( (16) 1 DIPAMP S 9 6 
(--------------------------------: -----------------: ------------ 

(16) ( S.S. c l l impbs  R 89 1 - (--------------------------------.-----------------.------------ 
( (+) DIOP (13) 

S : 82 

(14) 
( Menthyl PNNP R 93 
(--------------------------------.------------------.----------- 

( ~ P M ( ~ ~ )  R 6 '  ) 

( 

f BPPM (17) 

(12) 
( Dérivé du D glucose R 75 
(--------------------------------:-----------------.------------ 1 

( Dipbsphinite (22) 
R 9 J ,/:-& -.,, * 

'; ;L . 
u/: 

I Eh présence de NEX3 



TABLEAU III 

HYDRCSDiATION AmMFIlRIQUE DIOLEFINES FüNCTïONNALISEES EN a 

1 

c . 
LIGAND ' PRODUIT OBTENU % e . e .  

(+) DIOP (13) 



Des  études spectmscopiques (UV, RMN du 3lP)(23), (24) 

e t  y t t e n t  d 'aff imer que l e  complexe AP es t  en vé- 

rité peu dissocié en solution. 

De plus, l'analyse de l'influence inhibitrice de m3 
et les variations de l ' in tensi té  de ce t te  inhibition avec la cornen- 

t ra t ion en hydmcarbure e t  la pression dlSdrogène ont conduit Damr- 

tier e t  Aguirre c25) à p p o s e r  une in teqréta t ion du phéndne  mettant 

en éviderce une faible dissociation du c q l e x e  AP e t  une addition ré- 

. vwsible de 1 'hydmghe sur celui-ci; la suite du sckhéma &actionne1 

demeurant identique h celle pzuposée par G. Wilkinson. 

Au cours de la synthèse asydtrique, pour éviter  1 'appa- 

r i t i on  des espèces M é e s  tt?ipbsphinées,l'mtité catalytique +Cl  

est &par& directenmnt par addition "in situ" des quantités stoechio- 
&triques de bis  (diène) p, p ' dichlumdirMium ''(Rh (dienelcl) e t  

de ligard L dans le  ma- (VRh = 2). 

1! 
[Rh (di&ne)c& + 4 L --> 2 "RhL2" C l  + Alcane 

1.2.1 : Influence du solvant 
a------------------ 

- En milieu apolaire (benzène, toluène, . . . ) lorsque la 

s t o e c h i d t r i e  M / [Rh (diène) cl] e s t  rigoureusement respectée, 

l'espèce &active, A, obtenue es t  "FW2SC1", S désigant le  solvant. 

LRh 4dièneI2 C l ]  + 4 L L 3 2 RhL2SC1 + Alcane 
ts> 



Le mécanisme r&tionnel simplifié de Wilkinson est alors : 

01 
RhL201C1 - RhL2SC1 - RhL2H2C1 

7 -I 

(SI H2 

Saturé 

- Eh milieu polaire (alcool éthylique, THF, . . . ) Sc-k 

et 0slmn-l (26) ont mntré l'existence dléquil&es formes ioni- 

ques e t  neutres. 

Saturé n r r  

On sait d'autre part que l e  solvant participe d'une m- 

nière di rec te  au système catalytique puisque les ent i tés  RhL2C1 ou 

R~L; se cmrdinent a i s h t  avec une ou deux nolécules de solvant 

pour donner des complexes plans carrés qui, sous l ' ac t ion  de l'hy- 

drogène, donnent des cmplexes "dihydrido" octaédriques. 

Il n'est  donc pas étonnant de coristater que l e  solvant 

inf lue sur la vi tesse de la réaction ainsi que sur la configuration 



de l'énanti&e produit , Suivant sa nature kgan (27 note, F 
exemple, une inversion de configuriation de la N acétyl a phényl- 

éthyalanine obtenue-par b-tion de l 'acide a acétamicinnn- 
mique au myen d'un complexe de rhodium et de (+) DIOP : 

/ NHCOCH- CûûH 
3 

Configuration S 

CûûH NHCOCH3 

Configuration R : e.e. 45 % 

1.2 2 : E n n ~ ~ ~ - b ~ l , i g ~ d  
La nature du ligand as&-trique est évidament prkqxdiale. 

Il semble que pour les diphosphines, la formation d'un cycle à 5 ou 7 

c m n s  avec l'atame de rbdiwn favorise l ' a c t i v i t é  optique du com- 

plexe. 

Dans ce cas, le  cycle adopte une confornation privilégiée 

déterminant la position des groupements diphénylpbsphine, et l 'olé- 

fine qui entre dans la sphère de coordination du rhodium se ~ é s e n t e  

a lors  par sa face la milys encombrée. 



Ainsi, la (S,S)-Chirapbs (**) adopte dans l'éthanol la  

conformation chirale d d'un cycle saturé à 5 chaînons e t  permet 

d'obtenir : 

Configuration R : 95 % 

Par ai l leurs,  l ' e f f icaci té  d'un ligand donné peut être 

cons idérablement &if iée  par de pet i ts  changements structuraux. 

1 

Par exemple, la dipbsphine (1) réduit l 'acide a acéta- 

midocinnamique PhCH = C (NHAc COOH en N acétylphénylalanine 

PhCI-$CH (NHAc) COOH de configuration S (e.e. 28%) alors que la  

DIOP conduit à l a  configuration R (6.e. 81%). 



1 II: 1 + )  DIOP 

A r :  0.. 
Cette inversion s'explique par l e  f a i t  que les phényles 

de chaque phosphore de (1) sont rendus coplariahs. Par contre, l e  

changement de p u p e s  cétaliques (diphosphine II) n'apporte pas de 

M i c a t i o n  sensible à la stéréosélectivité de l a  réduction asy- 

métrique car ils ne perturbent pas l'environnement stérique au voisc- 

nage du centre de c o o ~ t i o n .  

1.2.3. : Influence de l 'oléfine ...................... 
Les ligands c i tés  précédemment sont généralement ~ f o r -  

mants pour les oléfines portant un ou deux p u p e n t s  polaires 

(NHCûCH3, COOH, . . . . Ceci a pu être expliqué par Braai e t  Chaloner (29) 

qui ont étudié par RMN du pbsphore 31 l e s  espèces intermédiaires dans 

1 'hydrogénation de l 'acide a benzamiQcinnamique avec la (+) DIOP. 

Ils ont mis en évidence la coordination supplémentaire du groupement 

N acétyl au rhodium (Fig. 1) .  . 



- Il faut également notes? l'influence benéfique de traces de 
t~ i6 thylan-h~ dans le  milieu réactionnel pour la réduction d'oléfines 

portant un &rnipanent cabxylique.  

Kmwles (30) amibue cet effet à la f o m t i a i  d'un anion 

carboxylate pouvant accéder plus rapidement e t  plus facilement au 

s i t e  de coordination du métal. Cependant, cet te  explication n'est 

pas entièrement satisfaisante puisque khi= C l 7 )  rote l e  effet  

lors de la réduction de l'acide acétamidocinnamique PhCH=C (COOH) (NHA61 

en présence du ligand BPPM, alors qu'avec l e  ligard P M  la triéthyla- 

mine n'a aucune influence. 



m BPPM 
Sans NEt3 6% (SI Sançm3 30% (RI 
Avec NEt3 6% CS) Avec NEt3 83% (RI 

En fait, selon le ligand utilisé la triéthylamine semble 

intervenir au niveau mâoe du catalyseur. 

II - F0RMATI:ûN D ' W  LIAIm ASBECRIQUE C-C 

Diverses réactions, catalysées par des canplexes hcarPghes 

de coordination, penmttent la formation d'une telle liaison. 

Y 

2-1 : Par cod~isation 

mgdariovic et Coli (31) f-t les premiers à fcnmer une ïi- 

-aison asymé~ique, avec un bon rendement optique, en codimé=cisant du 
cyclooctadiène-1,3 et de l'éthylène à l'aide d'un complexe du type 

Ziegler-Natta à base de nickel. 

2.1.1. : Mécanisme réactionnel ----------- 
Bien que l'entité catalytique, issue de l'action d'un acide 

de LeVis, tel que AIX3, et une pbsphine sur le dichlm-bis (n allyl) 
dinickel, n'ait jamais été isolée, un schh réactionnel a cependant 

été pposé : 



AIX, [( N i  - PR,]+AlX; 

Bo@amvic a niontré qu'une t e l l e  es&e catalytique codi- 

A i s e  f aicilement les substrats "cyclodiène con j ugué-éthylène" . L ' u- 

t i l i sa t ion  de pbqhines chhales  lui a permis d'soéder B La synthè- 

se quasi quantitative d'un vinyl-3 cyclooctène optiquemnt actif : 
H 

Il a également niontré que la pureté optique du vinyl-3 

cyc100~!the augmente sensiblement lmsque la tanpérature de la &c- 
tion diminue. 

L a  codidrisation catalytique du mbmnène e t  de 1 ' 6 t h ~  

l h e  a égalenent été é M i é e ,  l e  ligand chiral étant cet te  fo i s  la 

Cette étude a montré la dépendance linéaire de la tm- 
tua)e de la A c t i o n  e t  du rendement optique, la meilleure plreté opti- 

que (70 $1 étant obtenue 3 - 70°C. 



2-2 : - Par t6lané;risa"cion 

 ida ai'^^) rapporte la synthèse asymétrique du (+ 1 citro- 
ne1101 par télorréylisati~n de l'isoprène et du dtharrol à l'aide d'un 

complexe à base de palladium et de nhthyldiphénylpbsphine NMDP.  

Les différentes étapes de cette synthèse assez complexe 

se résurnt cormie suit : 

NMDPP ' Y  

Le (-1 ci-tronellol est obtenu de la m h e  nianière à partir 

du ligand menthyldipkrénylphosphine. 



2-3 : Par cy~lopixopa~tion 

 sul lu'^) i 4tudia ïa  cycl~pmpmatdc?n du a t y c i i u  (1) rC du d i N -  

nyl 1=1-6thylSna CZ) avro un 6 t h y l d h ~ o A b ~ t a . ,  

Des dtudes spectroeoop!Lques ont en effet'mtd qua le 
ligand bidentate (a) se ooardine au Cobalt IX par les abmes N e t  
O pw folrmeo? un cycle ahelaté a 6 cha!tnons. 



Seules les oléfines conjuguées possédant un groupement 
méthylène permettent ces réactions de cycloppanation. 

De même, hatani (34) indique des rendemmts de 60 3 70 % 

dans la réaction suivante : 

t r a n s  c i s  

Le ligand chiral utilisé pour synthétiser le catalyseur 

(el est l ' ~ c 0 0 1  (dl, &paré à part i r  d'une réaction de Gri- 

gnarù de Cc) su. l'ester éthylique de la Galanine. 

2-4 : Autres &tfiodes 

Trost et ~tre~e'~') ont obt- des rendnents optiques 

de 35 3 45 % par alkylation catalytique : 



De nondreuses publications( 36) font également état de 

la préparation de chxysanth&mtes avec des rendements optiques de 

l'ordre de 70 % par la décanposition catalytique d'un éthyldiazo- 

acétate en présence de diméthyl-2,s hexadiène-2,4. 





Toutes les synthèses de catalyseur, ainsi que la charge des 

réacteurs, s'effectuent sous atmosphère inerte à l ' a ide  d'une rampe 

composée dl une ligne à vide et d'une autre à azote (SC& 1) . 

1-1 : Wydrogémtion sous pess ion  atmosphérique 

Nous avons u t i l i s é  un appareillage classique d'hydrogéna- 

t ion sous pression atrùosphérique (schéma 2 ) . 

Le réacteuii, agité mgnétiqu(ement, es t  r e l i é  à une buret- 

t e  gaduée contenant de 1 'hydrogène par 1' i n t d d i a i r e  d'un tube à 

cWbon ac t i f .  Les prises dl échantillon sont effectuées à l 'aide d'une 

sw5ngue au travers d'une past i l le  de néoprène maintenue par? un b u -  

chon à vis  percé. 

Pour assurer Les pwges, l'ensemble es t  mis en comrnuiica- 

tien avec une panpe à vide. 

1-2 : Godim6risation sous wession 

L ' autoclave de 320 un3 u t i l i s é  (schénia 3 1, agité mgnéti- 

quement, es t  équipé de deux ouvextures tubulaires, m i e s  de robinet- 

vannes pemettant l 'arrivée e t  la sartie des gaz. 

Une vanne qmrt de tour rend possible l 'intmduction des ré- 
actif s (catalyseur, solvant, aL.yhlwninium) . Une double enveloppe re- 

l i é e  à un bain thenmstaté assure la circulation d'un fluide caloportem. 

11 - m m s  .gr SOLVANTS 

2-1 : Solvants 

Après  dépeyoxydation par passage sur alumine WELM s u p a c -  

tivée, l es  solvants aplaires t e l s  que l e  benzène et le  toluène sont 

d i s t i l l é s  sur du sodium filé, puis conservés sous azote. 





VIDE 

MONTAGE D1HYDR(XENATION EN PHASE LIQUIDE A LA PRESSION 

ArnSPHERIQuE 



Pasti l le  de Sécurité 

d ' échant rllon 

Chauffage par circula- 

t ion de fluide dans l a  

double enveloppe 

Barreau aimanté 

SCHEMA 3 : Autoclave 



Le méthanol anhydre est Fp?éparé par dis t i l la t ion magné- 

sienne h partir d'un alcool Mm& t i t r an t  3 99 $. 

2-2 : Oléfines et diènes 

Le cyciohexène e t  le styrène (Aidricht) , sont dép&xydés 

puis d is t i l l és  en pésence de d m ,  sais a - ù m s p ~  inerte, avant 

utilisation. 

Les acides acryliques, métacryliques, aminés et l e  cyclo- 

hexadiène-1 ,J d'migine camemiale (Fluka e t  Aldricht sont employés 
sqns purification -le, tout canme l'éthylène et le  htadiène 

en pmvewme de l'Air Liqyide. 

2-3 : Ligands phospbds 

Strem Chemicals a été mtre mincipal f o d s s e u r  de 

triphénylghsphine et de DIOP. 

Les aminophosphines chhales,  notées AP (+) et AP (t) 

ont é té  synthétisées à part i r  de la (t) et (-1 pl&nylétl-ylamine (41) (42) 

H ~ 0 ~ ~ 1  
m3\CH_N 

CH3 - H c l  0' 

La diaminodipbsphine chirale W P ,  a, quant 3 eile, été 

préparée h partir d'une p p y l è n e  diamte résolue par 1 'acide tartri- 
(37) que selon un mode o p h t o i r e  mis au point par F. P. et COU. . 



- 111 - SYNTHESE DES COMPLEXES ORGANoME3NLIQUES 

3-1 : Préparation de RhL2X 

Lt ent i té  catalyt igue u t i l i sée  en hydrogénation es t  RhL2C1 

où L = AP e t  L2 = DIOP, IWIP. 

Elle est *parée "in situ" dans le benzène à partir des 

quantités s toech id t r iques  de c o a r d h t  e t  de complexe de &amer (38) (39) 

3-2 : Préparation de NiHLX 

Une étude -le réalisée dans m t r e  laboratoire (40) 

permt de penser que l ' en t i t é  catalytique active en codimérisation 

serait du type (N~HL)' lorsque cet te  dernière e s t  gén-e par des 

systèmes au nickel du type Ziegler. 

( 1) NiL2X2 + A l E t 2 C 1  

(2 )  Ni(C0DI2 + L + AlEt2C1 

Gén&alement, e l l e  est  donc préparée "in situ" à partir de 

nickel bis (cyclooctadiène-1,5 , du ligand L e t  de chlorure de di6thyl- 

aluminium dans l es  p p o r t i o n s  (1/1/4). 

4-1 : Mise en oeuvre d'une hydrogénation 

G é n é M l m t ,  le catalyseur es t  ~u?éparé "in situtt e t  sous 

azote dans un tube de Schlenk de la minière suivante : 

- Intrcduction du complexe de Cmmr (0,15 m l e )  

- Dissolution dans 6,5 cc de benzène 



- Introduction à l'aide d'un tube de transfert d'une so- 

lution benzénique du ligand (0,3 -le dans 6 cc de'benzène) 

- Agitation 15 minutes sous a-ûmsphère dlamte. 

Le catalyseur est ensuite transféré dans le réacteur d'hy- 

dmgé~tion, préalablement purgé, et contenant l'oléfine (0,l mle) 
dissoute dans 37,s cc de méthanol anhydre. 

\ 

L'agitation mpgtique est alors mise en route. La réduction, 

effectuée sous pression constante, est suivie par la lechire du volume 

d'hydrogène consai&. 1 

4-2 : Mise en oewre d'une codMrisation 

Tous les tests catalytiques ont été effectués selon le pm- 
tomle ci-après : 

- Dégazage, remplissage d'azote et refroidissement de l'au- 
toclave 

- Introduction des réactifs dans l'antre suivant : 
. Canplexe orgaranétallique : Ni(CODI2 + L en solution 
dans le cyclohexadiène-1,3 

. ûrganoalwnhique 
- Addition de l'éthylène par 1' intermédiaire d'une vanne gaz 
- Mise en mute de l'agitation magpétique. 

4-3 : bitement du milieu réactionnel 

4.3.1. : 

A l'aide d'un évaporateur rotatif relié à une pompe à vide, 
on chasse le solvant. La dissolution à chaud du résidu obtenu dans 

l'eau, suivie d'une fil-biation permet de séparer le catalyseur inso- 

luble de l'acide aminé. 

Après évaporation de 1' eau, ce demie est finalement réeu- 

p M .  



4.3.2. : b d i d r i s a t i o n  -------------- 
En f i n  de réaction, après destruction de l'excès d'orga- 

3 maluminique par addition d'un cm d'eau ou de méthanol, le cataly- 

seur es t  séparé du codimérisat par simple fil-triation sur alumine. 

La composition du fillrat est déterminée par chmnntogra- 

phie en phase vapeur sur une colonne capil laire garnie de p o l p p y -  

lène glycol. Un intégpteur calculateur, préalablement étalonné, four- 

nit ensuite les pourcentages massiques des différents hyùmcarbures. 
I 

4.3.3. : Mesure du pouvoir rotatoire ---------- ----------------- 
Cette mesure es t  effectuée sur un polarimètre Perkin Elmer 

141, dans une cuve de 5 cm de longueur traversée par une linnière de 

longueur d'onde Â = 588,995 nm (mie D du sodium). 

4-4 : Pureté optique des produits obtenus 

4.4.1. : Notions -------- g é h l e s  -------- 
L'origine la plus coupante de la c h h i l i t 6  est la fisence 

dans la mlécule d'un carbone asymétrique C. 

La règle de Cahn, Ingold et Prelog permet de détaminer la 

configuration absolue des différents gmupments autour d'un carbone 

asyméeique. Les différents substituants sont classés dans un certain 

m e  de pimité a, b, c et d en fonction des 3 cri tères suivants : 

- Nature de l ' a t m  l i é  au carbone asymétrique : les atomes 

les  plus lourds ont priorité. 

- S i  l es  atones l i é s  au carbone sont identiques, on applique 

la règle précédente aux substituants portés p r  les atames. 

- Les liai- multiples sont comptées corme autant de liai- 

sons simples. 

S i  un observateur, regardant la p j e c t i o n  de Fislier de la 

molécule dans l 'axe Cd de façon à voir dtabard l e  C, voi t  la séquence 

des substituants a, b, c, tous plus lourds que d, dans l e  sens des 



aiguilles d'une mnire, la mlécule pwsède une configumtion R. S' il 

la voit dans le sens innrmse, la configuration e s t  S. 

Configuration S 

b A pki, on ne peut pas pvoir à pa r t i r  de la configu- 

r a t h  R ou S la variation du pouvoir rotatoire de la mlécule. 

En effet, toute mlécuie chirale trriversée par un faisceau 

de linnière polarisée plan (raie D du sodium), pmvoque une rotation 

du plan de polarisation de cette lumihe. 

S i  la rotation a l ieu v e ~ s  la droite, le mmposé est d i t  

dextmgym (dl ou (+) et l évoa~re  (1) ou (-1 s i  elle s'effectue 

vers la ga-. Le diange équiml&ulaire de deux é n a n t h n h s  farm~3 

un mchique optiquenmt inactif (dl) ou (+-1. Ia mesure du pouvoir 

rotatoire a permet de définir la pureté optique P.D. d'un composé 

et d'en déduire les pmportions relatives de chaque énantion-&e : 

[a] : pouvoU, rotatoire de l'i& optiquement pur. 

4.4.2. : Détermination -_--__---------- des -tés _----_ o~,tiques 

Le pouvoir rotatoire des W t s  a été obtenu par 2 méthodes : 

- l e  pmduit optiquement act i f  est isolé du milieu r6action- 

nel, puis son paivoir rotatoire est r~estn?é en solution étharrolique sin? 

un polarin&tre Perkin Elme3? 141. 

- La a x p m i s o n  entre le pouvoir . i P t a t o h  du milieu réac- 



thnnel  e t  celui d'une solution étalon pennet de détennineri direc- 

tement l a  pureté optique du produit obtenu. 

Nous avons vérif ié  avec la N acétyl-phénylalanine que les 

puretés optiques obtenues par les 2 d t b d e s  sont identiques. 





Avant d ' M e r  1 'étude de 1 'hydrogénation asymétrique, 

catalysée pas' des cmqlexes r M i é s  solubles, des acides acétami- 

doacrylique e t  cinnamique CH2 = C(M1Ac)COOH e t  PhCH = C(NHAc)CûûH, 
mus avons entrepris celle de l'hydrogénation d'oléfines s-les 

fonctionnalisées ou mn en a de la double liaison dam l e  but de 

déteminer les différents paramètres influençant cette réaction. 

d 
Styrène 

Acide acrylique Acrylonitrile Allylamine 

1 

Ainsi, les effets de la nature du coardinat e t  du solvant 

ont partiauiibesxmt 6t6 d s .  ilans cette optique, deux ligands 

aussi différents que la triphénylpbsphine P03 e t  l'amimphosphine . 

ont é té  retenus, ainsi que le benzène e t  l e  niéthanol l'ont été au 

niveau des solvants. 



A mir de l'ensemble des résultats expérimentaux (Tableaux 

I V  e t  V) , un certain &re d' informtions ont pu ê-tre obtenues e t  

ut i l isées par? la suite. 

1-1 : Influerice de la rature du ligand 

rent de celui de la triphénylphosphine dans l e s  milieux benzénique e t  

dthanolique, c o m p a r t m t  qui se m u v e  également l ié à l a  nature de 

l 'oléfine 3 hydmgéne~. 1 

Le catalyseur à base d'amimphosphine hydrogène plus rapide- 

ment les  oléfines mn fonctionnalisées que Rh(PO3)2C1 lorsque l'on 

opère dans l e  benzène. 

L'hydrogémtion d'oléfines fonctiorinalisées est par contre. 

plus d i f f ic i le  avec Rh (g2P - N - CH01 2C1 qu' avec Rh(F03)2 C l  en milieu 
I 1 

m3 m3 
benzénique. L' effet  inverse es t  à nouveau observé dans l e  dthaml. 

1-2 : Influence de la nature de l 'oléfine 

Cornrie les acides acétamidoacrylique e t  cinnamique sont peu 

solubles dans l e  benzène, mus ne l e s  avons pas retenus en tant  que 

substrat d è l e  pour les réactions d'hydmgénation d'oléfines forrction- 

nalisées catalysées par des complexes à base de rl-ûdium. 

No-tre choix s'est en f a i t  rapidement pcn?té sur l 'acrylonitrile 

car ce produit présente toutes les  qualités exigées en vue d'une t e l l e  

étude. A savoir : 

- Substrat insaturé, fonctionnalisé en a de la double liaison 

- Substrat bon marché 

- Substrat très soluble à l a  fo i s  dans l e s  solvants polaires 

- Subs-trat risquant d'avoir un comportement analogue à celui  

des acides a c é t a r n i ~ b o x y l i q u e s  puisquyl conduit h l a  fariiiation d'un 

produit saturé dont la pésence inhibe partiellement la réaction étudiée. 



HYDRûGENATION D'OLEFINES SIMPLES FT FONCTIONNALISEES DANS LE BENZENE 

[olJo ( LIGAND : OLEFnIE vo : TURNOVER) 

( 
3 -1 : mle/l : cmH,/mn : mn 1 

/ H : 
A P  H2C=C, 0,174 294 0,24 1 
( C N :  



: ~ ~ c = ~ < ~ ~  0,174 496 : 0,64 1 
C N :  1 

H . 
: H~C=C: 0,149 11,5 * 1,24 1 

C N :  1 



énation de l'acrylonitrile 1***1* : ---------------- --------- 
Les résultats figurant dans les  tableaux V I  e t  V I 1  révèimt 

qu' b-dé-t. du ligand util isé,  1 ' a c r y l o n i ~ i l e  s ' hydmgène 

aussi bien dans l e  &tham1 que dans l e  benzène 

Par ailleurs, on observe une désactivation du catalyseur au 

fur  e t  à mswe des recharges successives en substrat puisque cinq 

réductions successives & 5 =les de C=C-EN effectuées dans l e  ben- 

zène (courbe 1) ou dans l e  méthanol ournissent des vitesses initia- 

les  d ' hydmgénation pgressivement ( écroissantes . Ce phémnène 

peut s'expliquer par l e  blocage partiel des lacunes vacantes par 
l ' a t m  d'azote de la fonction nitrilea& ,sa& pmduit. 

"dans l e  méthrnlw 
C-C-EN 

L'hypothèse p & é d ~ t  émise se  tmwe être c o n f b d e  du 

fait que la vitesse in i t ia le  d'hydrogénation de 5 -les de C = C G N  

en présence de 20 -les de p p i o n i t r i l e  est  sensiblement égale 3 
celle trowée lors de la 5 h e  recharge (courbe Il). 



( :[0110 : [SI, : [s], : [S.; : vo vo : Ilvo 

( 
- - 

: miel1 : mle/l : [ollo : [ol] : ~ m ~ ~ / r n n  : mie Ol/l .mn : l .mn mle -1 
( 



( L : [0ll0 : [s] : [sl0 : 1 s :  vo vo : l/vo 1 
c 3 :meie.~~:nole.Y- ' : [  : tp; :an .&'Innie 01. a-' : 1.m mie-' ) 



-........ lère hydrogénation 
--- 2 h  hydrogénation 
- O -  3 b e  hydrogénation 
- 4 b e  hydrogénation 
+- 5ème hydrogénation 

Solvant : benzène 





1.2.1.1. : Cinéti*e du mécanisme covalent ----- ..................... 

Saturé RhL2C1 \/.ov-q 

Avec de plus RhL2C1 + S RhL2(S)C1 ; = 
1 

A L  
[Al[ sl 

Le bilan en r M i u r n  est l e  suivant : 

Soit encore : 

D'où : 

La vitesse v de réduction de l 'oléfine e s t  alors : 

Selon les  travaux de ~ i l k i n s o n ' ~  ) , 1 ' attaque de 1 'oléfine 



sur le mnplexe dihydrido AH2 (voie kt 1 est pr'épondérante par mp- 

port 3 ce l l e  de l'hydrogène sur le complexe métal oléfine A01 (voie 
k") : k" << k'. 

h obtient O : v k 1 [ 3 1  1011 = k  [A][HJ [01] . 

En négligeant (1 t K [HJ 1 devant KS, on obtient : 
W2 

Soit : 

1.2.1.2. : Cinétique du mécéc~,sl!~-srn~~~~ 

En conservant l e s  mênes notations que p k é d a U m ~ t ,  

on obtient l e  schema catalytique suivant : 



Saturé " t -+y H2 

1 

Avec de plus : 

Le bilan en rhodium e s t  c e t t e  f o i s  : 

ni supposant toujours v . k [A] [HS [01] , on obtient : 

En supposant 1 + K [HJ « Kç2, obtient : 
1! 



1.2.1.3. : Résultats &-mentaux 

A partir des données figurant dans les tableaux V I  

et V I I ,  l e s  combes III et I V  représentant respectiueaient : 

peuvent être  tracées. 

0 

1 
En milieu benzenique la combe - = f ( 

[SI0 
1 

vo roi3, 
est une droite quelque soi t  le liaad employé (L = et 

L =  f l 2 P - N -  
I ym1. 

Danç ce cas, l e  mécanisme catalytique semble dom 

être de m t m e  covalente avec coordination d'une nioléale de p p b -  

ni-kile for& sur l e  s i t e  vacant du complexe. 

En milieu méthanolique la courbe - = f ( > 
v 

O Co4 0 

est l à  -me, une droite avec ou l'amtophosphine. Le mécanisme 

catalytique es t  dom cet te  fo is  ionique avec coordination de deux 

mlécules de ppioni 'h?ile.  

énat ion d'autres oléfines 1.202- : &*O ...................... 
Les ~6sultats regroupés dans les tableaux IV et V 

attestent qu' i l  est possible d1hyim&ner des substrats insaturés con- 

tenant des fonctions azote ou carboxrylique à l 'aide de canplexes 

rhodiés amimphosphinés solubilisés dans le benzène ou le méthanol. 

1-3 : Influence du solvant 

En milieu méthamlique, les hyQlog&iations sont plus 

difficilanent repduct ib les .  En effet ,  dans le  niétham1 pur le caple- 
xe de Cramer est réduit en 2 minutes à l'état de rhodium métallique 





COURBE IV 



qui e s t  un bon catalyseur d' hydrogénation des oléfines (courbe VI. 

Co- dans CH30H la synthèse de l ' en t i t é  (RhL2It est 

souvent incomplète, l e s  -traces de complexe de Cramer non associé 

conduisent donc à la présence dans l e  milieu réactionnel de rhcdium 

métallique qui catalyse, parallèlemint à 1' ent i té  (RhL2) ', 1' hydro- 

génation de 1 ' oléfine . 

1-4 : Conclusion 

Les oléfines fonctionnalisées sont plus facilemnt 

hydrogénées en milieu polaire avec un ligand aminophosphine. Cepen- 

dant dans ces conditions +imentales la présence de rbdium ne 

peut être totalement exclue. Cet é ta t  de f a i t  risque de provoquer 

une baisse sensible du rendement optique lors de l'hydrogénation 

asymé-trique puisque l e  catalyseur chiral  es t  alars susceptible 

dlê-h?e remplacé partiellement par un catalyseur achiral. 

Vu l e s  résultats antérieurs, nous avons bric décidé 

d'effectuer l es  futures hydmgénations des substmts insaturés p- 

chiraux à l ' aide de complexes rhodiés solubles aminophosphinés . 

Le milieu retenu es t  un mélange "C6H6-CH30H (113)" 

conduisant à la  fornation d'espèces actives rmnonucl6aires du Spe 
+ 

( R N ~ )  OU (%cl). De mrt sa camosition celui-ci &sente l 'am- 
tage d'éviter la formation abondante de rhodium métallique e t  de 

f ac i l i t e r  l a  solubilisation des substrats organiques à réduire (aci- 

de acétamidoacrylique e t  cinnamique) par a i l leurs  peu solubles dans 

l e  benzène. 

Cette étude a é té  réalisée avec deux substrats clas- 

siques : l 'acide acétamidoamylique CL, = C (NHAc) COOH, e t  l 'acide 

acétamidocinriamique 0CH = C (NHAc) COOH. 





CH CH3 H 
\ + 

H CûûH COOH NHAc N H k  CûûH 

N acétyl R alanine N acétyl S alanine 

N aczétyl R ,  phenfrl- N acétyl S phényl- 
alanine alanine 

Nouç avons employé les (+> et (-1 DIOP carme ligands 

chiraux de référence. L'étude préliminaire nous a ensuite conduit 

à étudier le comportement des aminopbsphines c h l e s  (+> et (-1 

(+> et (-1 - DIOP (+) et (->* - 



Il mus a de plus également semblé judicieux d'é- 

tudier l e  compcrtement des &aunod 
. . 

ipbsphines chirales ïAûPl e t  

W P 2 ,  susceptibles de f m  avec l e  rhodium un cycle à 7 chat- 

nom. 

2-1 : Résultats exp6rimentaux 

Les résultats @ h t a u x  consignés dans le tableau 

VI11 mn-trent que les rendements énant idr iques  r e l a t i f s  au cata- 

l y s e ~  à base de (+) ou (-1 DIOP sont compara)Aes à ceux obterais 

Bar '13) e t  qu'ils sont très largement supérieurs à ceux trou- 

vés avec l e s  a- ou les diami.mpbsphines. 



( OLEFIWE LIGAND a n  SATURE 1 
( 1 
( : (+) DIOP : -48O : 72% : N a c é t y l S a l a n i n e )  

( 
-----s---i-------- --------- --------- ------------------- 

1 
( 

(-1 DIOP . + 48O 72% . N acétyl R aianine ) ------------------ --------- --------- ------------------ 

( . 1 
( : (+) DIOP : 41° : 79% :NacétylSphényl 1 

: alanine ------------------ --------- --------- .................... 1 
1 

(-1 DIOP . - 38'8 . 84% . N acétyl R phényl ) 

alanine 
( H MICOCH3 ' ----------------- ----II -------- .................... 1 

/ 
( \c.c (+)A€' : +1,ii0 : 3% ' ~ a c é t y l s p ~ h y l  1 

/ \ 
( 0  COOH alanine 1 

( : alanine 
------------i----- --i------ ---i----i ---------P----r..---- 

1 
( . 1 
( 

W D P  1 . - 2,8O . 6% : N acétyl R phényl ) 

I ( . alanine ------------------ --------- --------- .................... 1 

N acétyl S alanine : [a], = -66O5 C 2, H20) 



2-2 : Inteq&tation des dsultats 

Le recours aux mdèles nioléculaires permet parfois de 
(41 1 prévoir la configuration de l'acide aminé obtenu . 

En étudiant l e  complexe catalytique obtenu avec l e  li- 

gand (+) AP, mus avons observé que les pupements phényles e s  
par les  deux atomes de phosphore ne sont pas en position bloquée. 

Le catalyseur n'a pas une seule conformation priviligiée e t  de ce fait 

l e  substmt a donc dans ce cas plusieurs voies d'accès au complexe. 

Cela. peut expliquer les t rès  faibles rendemnts optiques. 

Par contre, l e  complexe catalytique obtenu avec l e  li- 

gand WDPî possède une configuration.. bloquée. P d  les  différentes 

voies d ' acès  Bu complexe, l e  sut's-at es t  t r a n s f d  en un sa- 
. . 

R s ' i l  emprunte la m i e  où les  gênes sthiques sont muunaïes.  UT 

tant  le meilleur rendement optique obtenu aved ce ligand n'a été 

qhe de 6%. 

Cependant, au m m t  où nous réalisions toute une série de 

manipulations avec ce Spe de l m ,  Fiarini C14 1 montra que les 

diaminopbsphines PNNP dont certaines ont un squelette très voisin 
de celui de la ''MûPî" d o d e n t  de très bon résultats puisque lors 

de l'hydmgénation as*-ique de l'acide a acétamidocinmmique 

des r e n d ~ ~ e n t s  optiques carpris entre 68 e t  94 % furent atteints. 



DADP 1 

Mmnthyl PNNP 

(.) x =  H 

(b) X :CH, 

P h i n i t h y l  PNNP 

HYDRûGENATION DE L'ACIDE a ACETAMDO-CmQUE 
(14 1 

2 5 PRESSION ' a 
1 

e. e. . CONFIGURATION) 
: (atm) : D (%) 

( 1 
Mentyl PNNP 5 . + 37,7 . 80,6 S 

( ------------------- ------------ ------------ ------------ -------------- 
( 

(-1 phénéthyl PNNP: 1 . - 36,2 . 77,3 R 
( "-"- 1, ------------------ ------------ ------------ ------------ -------------- 

1 
i i ( 
7 .. 

1 
PNM. Ca) 1 . + 43,9 93,8 S 

. (  1 



Fh amparent ces différents ligands, on s'aprçgit que 

les diaminodiphosphines PMJP Ca) e t  (b) possèdent des pupenents  

aryls vicinaux qui a m t e n t  la r igidi té  structurelle du complexe 

catalytique, alors que le  pupement -1 "CH3" de la AQP1 n' in- 

f lue pratiquement pas sur  ce paramètre. 

Par ailleurs, la m t h y l  PNNP e t  la (-1 p h é t h y l  PNNP 
possèdent des &roup@rnents optiquements actifs volumineux qui agis- 

sent directement sur ïa position des groupements diphénylphxphines, 

ce qui nt est pas le  cas de l thydmg~ne dans ia WP1. 

En f a i t ,  l e  comportement de la diaminodiphosphine RADIT 
se r a v h e  plus de celui des dipbsphhes chireles, étuiiées par 

J. VARAGNAT et Coli'" ) , que des ligands PM?IP. 

Ces diverses diphosphines sont p)epao?ées à partir de 

diacides *ans optiquenent actif selon le  & suivant 



L ' hydrogénation catalytique de 1 ' acide a acétamidocin- 

namique a donné les résultats suivants : 

( DIACIDE PRECURSrmR DE LA O :  1 

( 
. d e n A  . 

DIPHOSPHINE . -= 1 

( 

( 
S C+) cyclopentane dicarboxylique-1,2 trans . 3,60 . 73 % (S) ) 

Farce e s t  de remarquer que l e  rendement optique maxinann 

es t  obtenu avec des diphosphines dont la distance d des deux carbo- 

nes porteurs des groupements diphénylphosphines e s t  comprise entre 
O 

3,6 e t  3,8 A. 

Conme la présence de deux atmes d'azote dans la  Chaine 

hyûmcarbonée des dipbsphines DDP1 e t  W P 2  abaisse la valeur de d, 

il n'est donc pas étonnant de constater que l e  rend-t optique de 

la réaction d'hydrogénation s ' en t rowe diminué. 

2-3 : Conclusion 

Les résultats  pr&édents permettent de conclure que 

les  facteurs affectant 1' induction asymétrique sont par ordre d'im- 

portance décroissante : 

- la position des groupements m2 
- la r ig id i té  du cycle, qui dépend du rombre de chaînons, 

mis aussi des substituants de ce t te  chaîne e t  plus p r i k i s h t  de la 

distance d séparant les  deux carbones meur s  des pupemmts  Po2. 

Les rendements optiques relativement &estes obtenus 

avec l e  ligand WPl s'expliquent alors à Pa fois  par : 

- l e  manque de r ig idi té  du cycle à 7 chaînons (dû à la 

présence d'un seul p u m t  alkyl) 



- la liberté relative des groupements diphénylphosphines 
- la distance d insuffisante de la chaîne hydrocarbonée. 





Une étude antérieurement réalisée dans notre laboratoire (40) 

a mnt ré  que parmi différents ligands L testés (pbsphines, pbsphi- 

tes,  aminopbsphines , thiophosphines , amines, amines 1, les aminopbs- 

phines conduisent aux meilleurs activi tés codimérisantes lorsque l a  

réaction de condensation 'lcyclohexadiène-éthylène" est  catalysée par 

l e  système : 11Ni(COD)2 + L + 4 A1Et2C11'. 

En revanche, les diaminodiphosphines se  sont 

inactives. 

1 - MECANISME DE LA REACTION DE CODIMERISATION 

révélées 

Quoique toutes l es  tentatives relatives à son isolement 

aient &buées, l ' en t i t é  catalytique (N~HL)', active vis-à-vis de 

la réaction de codimerisation, es t  probablement aisément formée lors- 

que L e s t  une aminophosphine selon l e  mécanisme réactionnel ci-a@s. 



Le diène conjugé (1) - réagit  alors sur 1' espèce cataly- 

tique (NiHl,)' ainsi f o r d e  pur donner (1' - 1. 

Le composé d'addition CI'), l ié au m é t a l  par deux liai- 

sons V , évolue inmédiatement vers l e  complexe (II ' ) , qui coardine 

facilement une rmlécule d'  éthylène dont 1' insertion dans l e  coordinat 

7 aW.yle conduit à la formation de l ' i n t d d i a i ~ e  " T- n ", (III') - 
chargé positivement. Après -transfert de 1 'ion hydrogène, l ' en t i t é  

(N2-L)' e s t  régénérée e t  du vinyl-3 cyclohexène (II) - fo-. 



üne &action d'addition élimuiation permet, en outre, d ' ex- 

pliquer la réaction d' isomérisation (II) - (III). Cette réaction 

parasite res te  cependant très minoritaire lorsque les  coordinats em- 

ployés sont des aminophosphines. 

III (cis-trand - 
Les sys thes  catalytiques p 6 i t é s  pemettent donc d'ac- 

céder au vinyl-3 cyclohexène avec une excellente sélectivité. Ils 

sont par suite particulièrement, intéressants, d' autant qu ' ils pré- 

sentent encore une act iv i té  catalytique appréciable à très basse 

température. 

II - A PROPOS DU VCH-1.3 Ol3TENU 

L a  d i f f icul té  consiste à obtenir la valeur du p v o i r  m- 
ta toi re  du VCH-1,3 optiquement actif pur, qui, à notre connaissance, 

n'a encore jamais é t é  déterminée. 

Mous l'avons déterminé : 
(43 - par le calcul; à par t i r  des règles de Brewster . 

- par voie chimique; cet te  façon de faire nécessitant la 

transformation du VCH-1,3 en ester  de l 'acide a d t b x y - a  trifluoro- 
(44) d t h y l  phénylacétique selon la méthode de b s h e r  . 

2-1 : Par l e  calcul 

2.1.1. Rappel -_ __-_- t h é o r i ~ e  ----_- des règles de E b e w s t ~  

Soit une mlécule M représentée en p j e c t i o n  de N m  



sous les 2 formes possibles, décalée Ca) et éclipsée (b) 

Les positions relatives des groupements A e t  A' sont les 

suivantes : 

Empiriquement, on a é tab l i  que les conformations - 1 et 

2 devaient ê t re  considérées corrune dextrogyre. Leur contribution au - 
pouvoir rotatoire [M] de la mlécule peut être e x p i d e  par : 

oÙ A e t  A' sont des fonctions de la p l a r i s a b i l i t é  des atames A e t  

A',  e t  k une constante dont l a  valeur e s t  la même pour 1 e t  2. 

Les conformations - 3 et - 4, considérées comne lévogyre, 

ont p u r  contributiori : 

A [M] = - k PA' 



Avec cette écriture, e t  en supposant que l e s  contri- 

butions des différentes liaisons au pouvoir rotatoire de l a  niolé- 

cule sont additives, la mlécule M a m  un pouvoir rotatoire de l a  

forme : 

2.1.2. Cas ---- p r t i c u l i e r  ---------- : l e  V C 3 3  

Avec les  notations de Brewster, l e  VCH-1,3 es t  alors 

représenté comme suit  : 

Liaison 3-2 Liaison 3-4 

Les contributions de ces liaisons au pouvoir rotatoire 

du VCH-1,3, sont alors respectivement : 

OU encore : 



la première est dextrogyre et la. seconde lévogyre. Cl 

étant un carbîne sp2, sa contribution est  plus impDrtante que 

cel le  de .Cs, et par su i t e  l a  molécule est dextmgyre. 

Brewster a é tab l i  une table rassemblant les valeurs de 

k CC-Hl (X-H) pour un certain nanhre d'atanes et de pupanen t s  X. 

Ainsi : 

k (X-H) (C-H) = 140° avec X = Csp2 

k (C-H) (C-H) = 60' 

Avec ces valeurs, on ne peut pas déterminer directement 

l a  valeur de A puisque Cl e t  X sont tous deux des carbones sp2. 

Brewster a a lo rs  é tab l i  une fornaile semi-empirique p u r  

la série des alkylcyclohe.x&nes, dont f a i t  part ie  le  VCH-1,3 : 

Soit : 

Le puvoi r  ro ta to i re  du VCH-1,3 a in s i  calculé fournit  

une valeur de cc égale à + 163O 

2-2 : Par  voie chimique 

Le VCH-1,3 obtenu par c o d ~ i s a t i o n  avec notre système 

catalytique e s t  dex-hmwe, c'est-à-dire que l a  configuration absolue 

du carbone asymé-trique est S. 



L' échantillon es t  t rans ford  en éthanolcyclohexène-1,3 
(45 selon la méthode exposée par E3mwn e t  Z w e i f e l  . 

En faisant réagir le réactif de Mosher (44) C0(OMe) (CF3 )COOH 

sur l'alcool p6édenment obtenu, on obtient un ester. 



Zw étude'") du spectre IW de cet  ester en présence d'un 

se l  d'europium et de dipivalokthane mn t r e  un déplacement chimique 

du groupaxnt "méthoxy" de 3 ppn, a ins i  que l e  dédoublement de ce pic 

dû à la présence des deux esters  émntiomères dans l'échantillon. 

Curieusemnt, on n'observe aucune variation du déplace- 

ment chimique du pu-nt CF3 , ce qui peut s ' expliquer en re- 

q u a n t  qu' ici  l e  carbone asymétrique n'est pas le  carbone portant 

l a  fonction hydmxyle contrairement à l'exemple étudié par Fbsher. 

Le dédoublement du pic correspondant au groupement "d- 
tbxy" permet, en u t i l i san t  la méthode de triangulation, de déter- 

miner les purcentages énantiomériques de l'ester. En ef fe t ,  sur le 

spectre RMN on peut déterminer l'aire des deux pics : 

ler pic : 0,6 x 6,8 = 4,08 cm 2 

2he pic : 0,25 x 2,4 = 0,60 cm 2 

Surface to ta le  : 4,68 cm 2 

~a pureté énantiorraérique de l'ester est donc : 4,08 = 87 % 
4,68 

On en déduit la pureté optique de l ' e s te r  : 8 7 - 1 3  x 1 0 0 = 7 4 %  
87 + 13 

Fn supposant que la sui te  de t rans fomt ions  chimiques 

n'a pas mdifié la configuration du carbone asymétrique, la pureté 

optique du VCH-1,3 initial e s t  alors  de 74 %. 

Le pouvoir ro ta to i re  de l 'échantillon étudié étant : 

[aJ i + 1200, on trouve findement : 

Ia valeur calculée du pouvoir ro ta to i re  du VCH-1,3 

étant a 163O, les deux résul ta ts  sont donc sensiblement iden- 

tiques. 

(+) S VCH-1,3 [ a k  = + 162,6O 

Cette étude a été réalisée dans l e  laboratoire de C h h i e  des 

Organophosphorés du F'mfesseur G. PEIFFER à Marseïlle. 



~ III - ESULTATS V 

Nous avons étudié l'influence de la t 4 - e  et du 
L rapport - sur l 'ac t ivi té  codidrisante du système. 
N i  

9-1 : Influence de la t a n p h t u r e  

L'activité du système catalytique "NiNi(C0D) + 2 L + 4 AlE t2Cl t t  
L est &le p u r  un rapport - = lorsque L es t  une phosphi- 

N i  

ne. Nous avons dom retenu cet te  valeur pour étudier l'influence de la 

température, le ligand L désigant 1 'amimpbsphine AP (- . 

R U S  
LILLE O 

Les résultats  sont reproduits dans le  tableau M. 

La ~~iei l leure  act ivi té  optique est obtenue à -70°C, c'est- 

à-dire l a  température la plus basse. 

En effet, les faibles différences d'enthalpie l i b e  de 

formation des diastfiiscnnères i n t d i a i r e s  sont alors maximales. 

On estime qu'à -40°C, elles sont de l 'ordre de 1,î kcal/mle. 

3-2 : Influence du rapport L - 
N i  

Bien que la meilleure act ivi té  codidrisante so i t  obtenue 
L avec le rapport - = 1 lorsque L est une phosphine, il mus a sm- 
N i  

blé intéressant d'étudier la variation de l a  pureté optique du YCH 
L obtenu en foriction du rapport -, 1, étant a l m s  une aminoplmsphine. 
Ni 



SPECTRE RTN DE L'ESTER DE L'ACIDE e(lETH0XY- c( 'IRIFWOR- 

ArnQuE 



TABLEAU IX 

iNFLUENCE DE LA TEMPEFATUE SUR LE: RENDDliWT OPTIQUE 

REACTION DE CODDERISATION " C Y c L 0 H M A D I E M : - m '  

CATALYSE PAR LE SYSI'DIE "Ni(COD)2 + AP (-1 + AIEt2C1" (1/1/4) 

(THTERATURE TAUXDE TAUXDE 

OC : CONVERSION % : SELECTNITE : 
( . 

% 
( 

I La pireté optique a été d6tmnhée à mir de la valeur du pouvoir rotatoire 

du (+) S Va-1,3 p :[ao]= + 162,6O 



La meilleure pirreté optique du vinylcyclohexène a été 
L obtenue avec un r a p p t  - = 11 (tableaux). 
N i  

L'optimisation du système catalytique nous a donc conduit 
L à opérer à T = -70°C avec un rapport - = 10. La pureté optique du 

N i  

(+) S vinyl 3-cyclohexène ainsi obtenu es t  alars égale à 73,5 % puis- 

que l e  a e i m n t a l  trouvé vaut 120°. 

Ceperdant la sélectivi té du système diminue lé&ement 

augmente. lorsque l e  rappcvt - 
N i  

3-3 : Conclusion 

La réaction de condensation "cyclohexadiène-éthylène" ca- 

talysée par l e  système "Ni(COD)2 + L* + AlEt2C1" (l/n/4) où L désigne * 
l'amhophosphine 0?P - N - CH0 permet l'obtention d'un vinyl-3 cyclo- 

I ' 
CH3 '=3 

hexène optiquement act i f .  

Le meilleur rendement optique (7 3,5 % ) a été obtenu à 

- IO.  ans ces basse t e a t c u ' e  (-70°C) pour un rappmt n = - - 
N i  

conditions, il es t  possible que l ' en t i t é  catalytique ne soi t  plus ex- 

clusivenent (NX)', mais que d'autres molécules de ligand L se c m -  

dinent à l'atome de nickel pour farmer de nouvelles espèces du type 

( N ~ H L ~ > + .  

L' encankement stérique ainsi créé au niveau du nickel 

provoque une induction asymétique s u p p l h t a i r e  , qui p o m a i t  expli- 

quer l e s  t rès  bonnes performmes obtenues avec l e  coordinat aminophos- 

phine AP (- . 



SUR LE RENDEM€NT OPTIQUE l3wLuENCE DU RAPPOm - 
Ni 

REACTION DE CûDIMERISATION CATALYSEE PAR LE SY- 

( nz- : TAUX DE TAUX DE R ) 

( 
a PURETE OPTIQUE) 

Ni : CONVERSION % : SELETIVITE : 

ic La pureté optique a été déterminée à partir de la valeur du pouvoir rotatoire 

du (+) S VCH-1,3 pur :[aJ = t 162,6O 

g u s  
Lf LLE O 



CONCWSION 



LI hydmght ion  asymétrique d ' oléfines pirochimies f om- 

tbnna lbées  en a de la double liaison, pdcurseurs de dérivés de l'a- 
lanine e s t  catalys6e dans des milieux mixtes (C6H6-C2H50fi) par des 
complexes o r g d t a l l i q u e s  rbd i6a  du type Wilkinson. 

L'étude de la réaction *it6e a l 'a ide d ' e  ou de dia- 
minodipbsphines chirales, indwtrices d'&trie, a rmntré que l e s  
meilleurs rendements optiques étaient obtenus avec des coordinats 3 
pa rde  r ig idi t6  confonnationnelle conduisant à des espbes actives 
a base de rhodium faisant intervenir des cycles métallés a 5 ou 7 

aton~s. Dans ce  CMML1, seule la diaminodiphnsphine DADP 1 (X = CH3, 

Y = Hl a pemÛs d'accéder à des puretés optiques certes faibles mis 
néararioins significatives (PO # 6 %) . Quoique mdestes, ces résultats  
n'en sont pas m i n s  intéressants e t  prometteurs puisque F imin i  e t  
Col1 ont récemùent réussi à atteindre des rendements optiques su$- 
rieues a 90 % avec une diamirdiphosphine encombrée de &!me nature, 

PNNP (X = Y = C6H5). 



A En revamhe, par anploi d'aminopbsphines chirales 

dans la réaction de codimé3?isation 'JCyclohexadiène-éthylhe'' cata- 

lysée par des "Nickel Ziegler" mdif iés ,  mus avons pi obtenir 

d ' excellents résultat S. 

Ainsi , avec la (- ) R-N- Onenthyl -N-( phenyl-1-éthyl 1 
amiriodiphénylphosphine des (+ ) - ( S) vinq.1-3 cyclohéxène ayant des 

puretés optiques de 73 % furent aisément synthétisés après optimisa- 

t ion du système catalytique (L%/ N i  = 10, T = - 70°C). 

Vu ces résultats encourageants, il n'est pas intexdit 

de penser que ce type de ligand puisse ê t re  u t i l i s é  avec succès dans 

des réactions catalytiques t e l l e s  que 1 ' hydroformylat ion, 1 'hydr?osy- 

lation dans l 'espoir d'obtenir des aicools intéressants & n a n t i h i -  

quement purs. Une équipe du labomtoire s'y emploie actuellement. 



- G -  

PARTIE EXFERIIENTALE 



1-1 : Synthèse du complexe de Cramex [ R ~ ( c ~ H , + ) ~ c ~ ]  

Dans un ballon de 250 m l  purgé à l'azote, on introduit 2 g 

de t r i c h l m e  de rhodium, 90 ml de métharrol, dégazé, puis saturé 

d'azote, e t  8 ml d'eau dis t i l lée .  On agite p u r  bmgénéiser  la solu- 

t ion qui devient rouge. De l'éthylène es t  mis à bul1e.r par 1 ' intermé- 

diaire d'un capil laire en veme pendant une nuit. Des cristaux rouges 

sont récupérés par f i lwa t ion  e t  séchés sous vide. Le télraéthylène 

dichlororhodium est ensuite conservé sous azote. 

Rdt : 71 % 

Spectre I R  : 3060, 2980, 1520, 1430, 1230, 1215, 999, 952, 930, 715 6' 

t 
1-2 : Synthèse des aminopbsphines chirales 0 - CH - N - F?ù2 (+) et (-1 

I I 

CH3 CH3 

1.2.1. Produits de départ -------------- --- 
(-1 phényléthylamine [a] 200 = - 45 + - 2 O  

516 

(+) phényléthylambe [a] 200 = + 45 - + 2 O  

516 

140 ml d'anhydride acétique sont additionnés à un d lange  de 

0,2 mole d'amine (24,2 g) dans 400 ml d'acide formique à 98 %. 

b s  de l'addition, la température est  maintenue entre 5 et  

10°C. On laisse agiter  1 2  h à température ambiante. On ajoute 140 ml 

d'eau. On sépare les produits volat i ls  du résidu à l'évaporateur rota- 

t i f .  Le résidu e s t  d i s t i l l é  : Bo, = 150-160°C 



m3 
f 

1.2.3. Réduction 0 - CH --------- I 
NH - CH3 

25 g d'amide (0,182 m l e )  

10 g L,iAlH4 (0,242 niole) 

300 cc THF anhydre 

On additionne, tout  en agitant, l'amide en solution dans l e  

TH??. La temp6rature durant l 'addition s'élève jusqu'à 4S°C. On laisse 

agiter  pendant 1 h et on porte à reflux 3 h. L'agitation es t  ensuite 

maintenue 1 2  h à t apéra ture  ambiante. On hydrolyse avec 50 un' d'eau, 

tout en refroidissant, on la isse  l 'agitat ion 1 h af in  de détruire 

l'excès de A1LiH4. On f i l l t e ,  on lave plusieurs fo i s  à l 'éther e t  

on sèche sur MgS04. Apds évaparation du solvant, l 'm ine  es t  d i s t i l l ée  

sous pression réduite. 

Eb 15 mmHg = 7S°C Rdt = 60 % 

i 3  
1 .2 .4 .  Condensation de m2C1. Fomt ion  de 0 - CH - N - FïJ2 .................................. R ' 

cH3 

On place dans l e  réacteur une solution éthérée de m2C1. On 

ajoute la ltiéthylamhe, puis l'amine diluée dans l 'éther.  L'agitation 

e s t  maintenue pendant 1 2  h à tem&ature ambiante e t  sous azote. On 

fil-tre l e  chlorhydrate. On évapore l e  solvant e t  on d i s t i l l e  l'amino- 

phosphine sous pression réduite. 

B ~ , 2  mn = 170-180°C 

1-3 : Synthèse de la bis (aminophosphine) W P l  résultant de l a  propy- 

lène diamine 

La pmpylène diamine est  résolue par l 'acide tartrique selon 

l e  mde opératoire décrit  par F.P. IWER e t  ~ o l ï ( ~ ~ !  Après  plusieurs 

recristal l isat ions,  l e  produit en solution dans l e  benzène pésente  

un pouvoir rotatoire [a] = 32,2O. La configuration n'a cependant pas 



été  établie,# nous essayons actuellanent de la définir en la corrélant 

à la propylène diamine obtenue à partir de l'alanine de configuration 

connue. L'action de la chlorodiphénylphosphine sur la p p y l è n e  dia- 

mine conduit quantitativenent à la bis (aminophosphine) en @sence 

de triéthylamine selon la réaction : 

k 2 NEt3 (+) (-) 
 CH^ - C H -   CH^ + 2 ~ 0 ~ ~ 1  - CH3 - CH - CH2 + 2 HNEt3C1 

1 1 benzène 1 1 
NH2 NH2 a2P - Mi NI-I - m2 

A 0,16 niole de p p y l è n e  diamine résolue dissoute dans 350 cm 3 

de benzène e t  0,32 m l e  de triéthylamine, on additionne, tout en agi- 
3 tant ,  0,32 m l e  de chlorodiphénylphosphine dissous dans 100 cm de ben- 

zène. Lors de l'addition sous azote, l a  température du mélange réac- 

tionnel est mintenue entre 10 e t  lS°C. Celle-ci terminée, on la i s se  

revenir à t m e a t u r e  ambiante e t  on agite l e  mélange réactionnel pen- 

dant 20 h afin de parfaire la réaction. Le chlorhychiate de triéthyla- 

mine es t  f i l6 e t  lavé au benzène. On évapme l e  solvant, l e  résidu 

e s t  une huile très visqueuse dont la recristal l isat ion es t  délicate. 

P d  une série de solvants ou de solvants mixtes, seul un 
&ange d'éther de pé-trole e t  de benzène (1/4) a pamis d'obtenir un 

produit cristallisé avec des faibles rendements (5 %). Il faut c e p -  

dant noter que la IiMN du p t o n  de l 'huile ne diffère que très peu de 

ce l le  du produit m i s t a l l i s é  . 

Propriétés physiques : 

25OC 
a 3 = - 2 1 , 7 O  (C = 1,043 g/cm solvant : CH2C12) 

D 

Elle m t  en évidence la présence de deux pics depésonance 

dans un domaine de fréquence caractéristique des aminophosphines. 



(champ fa ible  par rappart à la référence externe H3m4 ; solvant C6D6). 

6 a = 7 p p  : massif complexe 

6 b = 1  : doublet 

6 c = 3  : massif large 

6 d = 2,8 : quadruplet élargi 

6 e = 2  : système AB 

I.R. : - 

N-H : 3250 g1 -de large faible 

P-0 : 1430 e t  1100 6' 

C -H : deux branches f ines à 690 e t  740 cm-' 
S P ~  

% prévus Essais 

1 2 

C 73 72,88 72,64 

H 6 6 ,41 6,47 

N 6 6,20 6,40 

2-1 : Hydrogénation 

Dans un hibe de schlenk sous azote, on in-uit 29,2 mg 
3 de complexe de Cramer, 12,5 cm de benzène e t  95,8 mg d'aminophos- 

phine g2P - N - CH0. La solution e s t  agitée 15 mn sous azote. 

' b  CH3 H3 



La solution catalytique est alors transférée dans le réacteur 
3 d'hydrogénation contenant l'oléfine dissoute dans 37,s cm de métha- 

r d  anhydre. L'agitation mgnétique est alors mise en mute. 

On in-troduit dans l'autoclave sous azote et préalablement 

refroidi, 98 ng de Ni(CGDI2 et 112,9 mg d'aminophosphine dissoute 
3 3 dans 14 cm de cyclohexadiène-1,3, Puis on injecte 1 cm de chlorure 

d'alkylaluminium et enfin on charge l'autoclave à une pression d'en- 

viron douze bars d'éthylène (tension de vapeur de l'éthylène à la tem- 

pérature choisie). 

En fin de réaction, l'organoaluminique est détruit par 
3 adjoriction d'un cm d'eau. 

III - ANALYSES 

3-1 : Analyses chromtographiques des codim&isats et des pdlèvements 

d ' hydmgénat ion 
Toutes les analyses sont effectuées sur un appareil de c d -  

matopphie en phase vapeur Girdel, type 75 CS, équipé d'un détecteur 

à ionisation de flanme. 

Les colonnes utilisées sont des capillaires dont voici les 

caractéristiques et les conditions d'utilisation : 

- Phase stationnaire : 
- bngueur : 
- Didtre intérieur : 
- Temp&ature d'utilisation du four : 

- ï injecteur = S détecteur : 
- Débit d'azote dans la colonne : 
- Pression d'entrée : 

- Diviseur d'entrée : 

squalane - 
50 m 

0,5 ~rni  

80°C 

150°C 
3 

2 cm /mm 

1,5 bar 

100 



- -se stationnaire : 

- Longueur : 

- Dianètre intérreur : 

- T-ture d 'ut i l isat ion : 

- T injecteur = T détecteur : 

- Débit d'azote dans la colonne : 

- Pression d'entrée : 

- Diviseur d'entrée : 

plypropylène glycol 

50 m 

0,5 mn 

70°C 

12O0C 
3 2 cm /mm 

1 ,5  bar 

100 

L a  composition mssique de l 'échantillon est calculée di- 

rectement par un intégrateur calculateur LTT type ICAP-10, p b l a -  

blement étalonné. 

3-2 : Autres analyses 

Les températures de fusion des acides aminés sont détermi- 

nées à l ' a ide  d'un banc Kopfler . 

Les mesures de pouvoir rota toi re  se font sur un p o l m i d -  

tre PERKIN-ELMER 141 dans une cuve de 5 c m  de longueur, le produit 

étant pur ou bien mis en solution ét2iamlique. On u t i l i s e  l a  ra ie  D 

du sodium de longueur d'onde ?I = 588,995 m. 

Les spectres I R  des solides sont eriregis-trés sur un 

BECKMANN I R  1 2 .  
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