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Abstract: The reaction of secondary aZkyZmagnesium bromides with endo and exo bicycZo- 
lI2.2.1lhapt-S-ene-2,3-dicarboxyctie ankydrides lead at the corresponding ketoaeids whereas 
with the 7-oxa exo bieycZoC2.2.llkept-S-ene-2,3 diearboxyZie anhydride produced only the 
monosubstituted laetones. 

Dans un precedent travail, nous avons demontr@ que les c1,w organodimagn&iens r@agis- 

sent avec les anhydrides cycliques dicarboxyliques et conduisent aux y-spirolactones avec 

de tres bons rendements'. Now avons demontre aussi que cette reaction est g@nerale et 

applicable Z un grand nombre d'anhydrides cycliques et bicycliques'. 

Plus r6cemment3, nous avons utilise les reactions des organomagnesiens (RMgX; R=alkyle 

primaire ou secondaire) avec l'anhydride oxa- ezo bicycloCZ.Z.llhept6ne-5 dicarboxylique- 

2,3 (1) afin d'obtenir les lactones alkylees correspondantes. Ces adduits thermolabiles 

sont des pr6curseurs des furanonnes-2 mono-et dialkylees 3 la position 5 495 . Lors de cette 

etude, nous avons observe que les alkylmagnesiens primaires conduisent rapidement et avec 

de bons rendements aux lactones disubstituees alors que les organomagn&iens secondaires 

condyisent aussi facilement et avec d'aussi bons rendements aux lactones monosubstitu6es3. 

W?X +?!Y.!LtiR + && 
R=s-butyle, cyclopentyle, i'propyle 73-83x H 2-7% R 

Ces lactones sont obtenues par deux attaques consecutives du reactif de Grignard sur 

l'anhydride. La premiere attaque semble @tre gen&ale pour tous les RMgX. Elle implique 

une reaction d'addition du reactif de Grignard et donne lieu a la formation d'un carboxylate 

intermediaire. 
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La deuxieme attaque sur ce carboxylate implique une reaction d'addition avec les RMgX 

primaires et une reaction de reduction avec les RMgX secondairer. Cette selectivite pronon- 

tee des organomagnesiens nous a conduit a poursuivre nos recharches avec d'autres anhydrides 

bicycliques pontes. Pour ce faire, nous avons utilise l'anhydride endo bicycloC2.2.11 

heptene-5 dicarboxylique-2,3 (2) et son isomene GO bicycloC2.2.11-heptene-5 dicarboxylique- 

233 (3). 

Les reactions du bromure de n-propylmagnesium sur ces anhydrides 2 et 2 ont confirme 

les resultats precedents avec l'obtention quantitative des lactones dialkylees. Par contre, 

comme l'examen du tableau 1 le montre, les reactions des alkylmaqnesiens secondaires, 

avec les deux anhydrides 2 et 2 conduisent principalement aux cetoacides correspondants. _ 

En effet, seulement des faibles quantites des lactones alkylees, ont et@ trouvees. La for- 

mation de ces composes semble dependre du pouvoir reducteur du reactif utilise. En outre, 

nous avons prouve que ces cetoacides sont enolisables et qu'ils resultent d'une reaction 

d'enolisation lors de l'attaque des organomagnesiens secondaires sur les cetocarboxylates 

encombres. Cette preuve a ete obtenue par l'hydrolyse du melange reactionnel a l'aide 

de DC1 D20. 

A priori ces anhydrides 2 et 3 de structures differentes manifestent un comportement 

fort analogue vis-a-vis les r&actions organomagnesiennes et totalement distinct a celui 

de l'anhydride 1. 

Ce comportement distinct de l'anhydride oxa- bicycloC2.2.1lheptene-5 dicarboxylique- 

2,3 (1) peut e^tre attribue a la presence de l'oxygene a la position 7. Plus precisement, 

la formation des lactones monoalkylees par reduction des cetocarboxylates intermediaires 

est implicitement representee I la figure 1. 

Fig. 1 
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La figure 1 illustre la coordination du magnesium de l'organomagnesien avec l'oxygene 

et aussi le mecanisme de la reaction de reduction conduisant a la lactone monosubstituee. 

La coordination fixe le bromure d'isopropylmagnesium du cot@ ezo de la molecule duceto- 

carboxylate et conduit apres reduction a la formation preponderante du diastereoisomere 

qui a le groupe alkyle en position endo. 

La formation des cetoacides est facile a expliquer si l'on tient compte de l'encombre- 

ment sterique du reactif et du substrat. Ainsi les interactions provoquees entre les 

groupes alkyles au niveau du carbonyle font ralentir les vitesses des reactions d'addition 

7 
et de reduction . 

Les cetoacides, obtenus avec des bons rendements, sont des adduits thermolabiles et 

donnent acces par la reaction de retro Diels-Alder aux cetoacides conjugues difficiles a 

obtenir par d'autres methodes. 
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