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INTRODUCTION GENERALE

Depuis quelques années, la chimie du ferrocene a connu un regain particulier. Sa
réactivité particulière en fait un noyau de base dans la synthèse asymétrique de molécules
biologiquement actives [84b, 97] de matériaux d’optique non linéaires [83]....

La métallation du ferrocene a été très étudiée [53 -77] mais les méthodes généralement

utilisées procèdent via la synthèse de dérivés lithtioferrocènes difficiles à séparer. Z. Kabouche et

N’Guyen Huu Dinh ont mis au point une méthode de synthèse univoque de dérivés
stannylferrocène par traitement du chloromercuriferrocène avec des sulfures de
diorganostannanes [77].

Un de nos objectifs a été de vérifier si cette méthode est reproductible et généralisable à la
synthèse de dérivés organosilylferrocènes. Ces travaux sont résumés dans le chapitre II, le
chapitre 1 étant consacré à un aperçu historique sur la chimie du ferrocène.

L'essor considérable que connaît actuellement la catalyse asymétrique aux ligands

ferrocéniques chiraux [83, 88, 90, 95] nous a motivées à élargir nos objectifs à la synthèse de

nouveaux dérivés ferrocéniques à chiralité planaire. Cette étude sera abordée au chapitre III.

1



Chapitre I
INTRODUCTION HISTORIQUE SUR

LA CHIMIE DU FERROCENE



I- APERÇU HISTORIQUE SUR LA CHIMIE DU FERROCENE:

1- La decouverte du ferrocene:

Jusqu'à 1937 tout ce qui était connu sur la chimie organométallique était résumé par K.

Krause et A.Von. Dans leur livre "Die chemie des metallorganichen verbindungen".

Depuis celte date, la chimie organométallique a connu un essor considérable car elle
étudie, non seulement les composés organométalliques des éléments des groupes principaux
(organosilanes, organoboranes, organolithiés, organoslannanes,...) mais aussi la chimie des
composés organométalliques des métaux de transition.

De tous les métaux de transition, le 1er est le plus utilisé, il a joué un grand rôle dans le
développement de la chimie organométallique.

Depuis l’utilisation du 1er pentacarbonyle dans la synthèse organique à partir de

l’acétylène par Reppe [1] en 1949, un vaste champ de composés organométalliques des

métaux de transition contenant des liaisons-ÿ dans des systèmes cycliques aromatiques est né.

La découverte du ièrrocène en 1951, par Kealy et pauson [2] a été suivie par

l'identification de sa structure chimique particulière, ainsi que par la mise en évidence de ses

propriétés aromatiques par Wilkinson, Rosenblum, Whiting et Woodward [3],

La découverte et la caractérisation du bis-(n-cyclopentadiènyl)Fe III "Ferrocène" ont

. catalysé le développement de la chimie organométallique moderne, car un grand nombre de

complexes contenant le ligand cyclopentadiènyle lié au métal de transition ainsi que des

ligands oléfines cycliques et acycliques et acétylènes ont été décrits.
La découverte du ferrocène a ouvert une nouvelle branche de la chimie

organométallique; la chimie de Jï mélallohydrocarbures.

2- Méthodes de préparation du ferrocène:

Depuis que le ferrocène a été identifié, plusieurs procédés synthétiques pour sa

préparation sont apparus. Les deux procédés généralement utilisés sont les suivants :

Le premier est basé sur le traitement du cyclopentadiène avec une base pour donner

fanion cyclopentadiènyle, stabilisé par résonance, qui réagit avec un sel anhydre pour donner

le ferrocène. Ce procédé est employé au laboratoire [4] (éq. 1, 2)

2



Eq.l:

ô
2 ex: # + FeCl 2+ 2 BH+ 2 B Fe + 2 Cl

0
Les bases sont classées par ordre de force, à commencer par la base la plus faible: la

diéthylamine [5 j, jusqu'au sodium métallique [6] et les réactifs de Grignard [7],

Eq.2:

(C2H5)2Fe + 2(C2H5)2NH,HClFeCl2 + 2 C5H6 + 2 (C2H5)2NH

Tableau I: Quelques méthodes de synthèse du ferrocene à partir du cyclopentadiène.

Source de Fer Solvants / ConditionsBase Rdt. % Références

FeCl2
FeCl2
FeCl2
FeCh
FeCl2
FeCl2

Na THF ou (CH3OCH2)2
CH3OH ou C2H5OH
THF, C2H5OH
THF
Excès d'amine
Ether de pétrole_

85-90
50-90

8, 9, 10
Na 9, 10
Na 90 11
TL 98 12

(C2H5)2 NH
(C2115)2 NH

73-88
80-90

4,5,13
13

Kealy et Pauson ont été les premiers à synthétiser le ferrocene en utilisant le réactif de
Grignard (bromure de cyclopentadiènylmagnésium ) connu depuis 1914 et le chlorure ferrique
dans les solvants, éther-benzene [2] (éq.3).

Eq. 3:

Pthcr
2 C5H5MgBr . FeCl2 (C5H5)2Fe , 2 MgBrCl

A partir de fanion cyclopentadiènyle formé selon la méthode décrite précédemment, le

ferrocène était également synthétisé en employant les sels d'ammonium. Fisher et coll. [14],

ont synthétisé le ferrocène ainsi que des complexes cyclopentadiènyle du cobalt [15], nickel

[16] chrome [15,17] manganèse [15], Lanthanides et Actinides [18,19,9], en adaptant la même

méthode. Cette méthode est basée sur la transformation du cyclopentadiène en ion par

traitement avec un métal alcalin dans l'ammoniac liquide (éq.4).

3



Eq.4:

D NH3 liq. [ÿ> M ++ M ,n2
( M = Li, Na, K, Cs, Rb)

L’addition de nitrate de métal de transition anhydre ou de sels thiocyanate M(SCN)2

conduit au complexe métallique avec des ligands amine et cyclopentadiènyle qui permet

d'accéder au métallocène correspondant par chauffage (éq.5).

Eq.5:

C5H5" + [M(NH3)6](SCN)2 [M(MH3)6] (C2115)2 + 2 SCN

A

M(C5H5)2 + 6 NH3
M = Nickel, Lantanide, Actinide

Le second procédé employant le cyclopentadiène et le fer en poudre et des oxydes de
fer ou de fer (carbonyle) nécessite une température élevée (éq.6).

Eq.6:

30ü°C (C5H5)2EeFe - 2C5J16

Ce procédé établi par Miller, Tebboth et Tremaine [20] en 1952 a trouvé son

application à l'échelle commerciale [8].

Ces méthodes ont été adaptées à la synthèse de complexes organométalliques d'autres
métaux de transition, tels que: l'osmocène et le ruthenocène [21].

Les deux groupes d'auteurs ont noté la grande stabilité inattendue de ces composés

(métallocènes) à la chaleur et à l'air.
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3 - La structure:

Dans les complexes 7i-cyelopentadiényle, les cycles C5H5 sont plans et toutes les

longueurs de liaison C-C sont égales et cette planeité est conservée dans les complexes de
métaux de transition où tous les atomes de carbone annulaires participent à la liaison avec le
métal de transition .

Des travaux de recherche concernant la nature "sandwich” du ferrocène [22-24] dans
la quelle les deux cycles cyclopentadiènyle sont disposés parallèlement l'un contre l'autre,

l'atome de 1er étant logé entre eux dans le nuage rc-électronique du ligand qui recouvre les

orbitales de l'atome de fer responsable de la stabilité du lerrocène ont montré que deux

conformations sont possibles pour ce "sandwich", la prismatique et l'antiprismatique.
La diffraction aux rayons X montre que le ferrocène possède une conformation décalée

(antiprismatique) 2 à l'état cristallin et la diffraction électronique montre qu'il a, en phase

vapeur, une conformation éclipsée (prismatique) 3 (Schéma 1).

If *

Schéma 1:

Ô
2 3 4

Prismatique
(éclipsée)

Antiprismatique
(décalée)Ferrocène

La conformation antiprismatique existe dans tous les dérivés du ferrocène étudiés et

les cycles cyclopentadiènyle peuvent tourner librement l'un par rapport à l'autre, sauf dans les

ferrocène pontés 4, puisque la barrière de rotation des cycles cyclopendiènyle est négligeable

[25] et la rigidité du pont oblige la molécule d'avoir la conformation prismatique [26].
Du point de vue cristallographique, la molécule du ferrocène est diamagnétique et

cristallise dans un système rhombique et possède deux formes limites covalente et ionique

[24].

5



4 - La stabilité:

La description de la stabilité d'un composé est vaste, elle peut se rapporter aussi bien à

la stabilité thermique qu'à l'inertie aux attaques des agents chimiques, en particulier à
l'oxydation ou à l'hydrolyse. Tous ces aspects de la stabilité dépendent à la fois de facteurs
thermodynamiques et cinétiques.

Beaucoup de composés sont thermodynamiquement instables et leur décomposition

peut être cinétiquemenl contrôlée. La stabilité cinétique des composés organométalliqucs peut

être associée à la présence d'une couche électronique complète autour de l'atome de métal car

la dissociation de la liaison est probablement facilitée quand l'atome métallique possède des

orbitales vides de faible énergie.
Les atomes des métaux de transition sont naturellement de faible densité électronique

et cette insuffisance doit être comblée si l'on doit former des composés organométalliques

thermiquement stables. Mais dans le cas des métallocènes de type [Cp2M], le groupe (Cp)

cyclopentadiènyle qui est un membre principal de la famille de ligands plans aromatiques tels

que le benzène confère à la molécule une très grande stabilité ainsi que la liaison

7r-cyclopentadiényle-métal qui possède une grande stabilité cinétique vis-à-vis de la

décomposition thermique. C'est pourquoi, l'on connaît une très grande variété de composés

qui contiennent cette liaison.

Les complexes sandwich bis (rt-cyclopenladiényle) sont assez stables thermiquement

et plusieurs fondent sans décomposition vers 173°C.

Tableau II: Quelques propriétés physiques de métallocènes 127].

OsmocèncRuthcnocèncFerrocene
229199T P oC

T.E °C
T.Décomp. °C

Couleur

174
311249 278

470
Orange

610
Jaune pâle

540
Incolore

Généralement, les composés organométalliques sont thermodynamiquement instables

à l'oxydation, certains sont aussi cinétiquemenl instables à la température ambiante.
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La stabilité à l'oxydation varie fortement avec la nature du métal; à température

ambiante, le ferroeène (complexe à 18e") ne réagit pas avec l'oxygène moléculaire, tandis que

le chromocène (le complexe possédant une configuration à 16 e"), s'enflamme à l'air.

La majorité des dérivés organiques neutre des métaux de transition sont stables à

l'hydrolyse et résistent à l'hydrogénation catalytique. Le ferroeène résiste même mieux à
l'hydrogénation que le benzène, il est aussi très stable à la dégradation par réaction ionique.

Ainsi des tentatives de nitration ou d'halogénation directe (avec l'acide nitrique ou le brome)

ont conduit seulement à l'oxydation reversible du noyau de fer à l'état Fe (III) dans lequel la

molécule porte une charge positive nette et résiste aux attaques électrophiles ultérieures (éq.7).

Eq.7:

(C5II5)2lV + R* + x(C5H5)2Fe > RX

I
3Fe*

cation ferrocénium (gris-bleu)

5 - La chimie organique du ferroeène:

Les propriétés chimiques des complexes 7i-cyclopentadiènyl métal de transition sont

déterminées par leurs électrons de valence qui sont largement basés sur le métal.

a- Les propriétés aromatiques du ferroeène:

D’après Woodward et ses collaborateurs le ferroeène ne subit pas la réaction de Diels-

Alder qui est caractéristique des diènes conjugués et il n'est même pas hydrogéné dans les

conditions normales. Cependant, il obéît à l'acylation de Friedel-Crafts qui révèle les

propriétés aromatiques du cycle 7t-cycIopenladiényle.

7



On a également observé ce comportement aromatique pour les autres métallocènes
cependant, certains complexes ne peuvent pas subir les réaction de substitutions classiques car
la molécule ne résiste pas aux conditions de la réaction, ou que le métal perturbe la réaction
(par exemple, une oxydation conduisant à une espèce cationique peut inhiber l’attaque
electrophile).

Des travaux sur l'acylation réalisée par Rauch Fischer et Grubert 128,29} montrent que

la réactivité des metallocenes du groupe du 1er décroît dans l’ordre suivant: fcrrocène,
ruthénoeène, osmocène.

b- Effets électroniques:

L’étude de la structure moléculaire du ferrocene suggère qu'il y a une densité

électronique plus élevée sur le cycle 71-cyclopentadiényle que sur le benzène [30] ce qui

. montre la réactivité particulièrement élevée du ferrocène et des autres composés 71-

cyclopentadiènyles vis-à-vis des réactifs électrophiles. Une étude comparative des densités
électroniques et de l'ordre de réactivité des réactions d’acylation de Friedel-Crafts [31] au

niveau des cycles dans les complexes a donné respectivement les séquences suivantes:

n-Cql lq > 71-C5H5 > benzène

phénol « Ferrocène > anisol > n-CfFÿ Mn (CO)3 > benzène

Tableau III: Les vitesses relatives de l'acylation de Friedel-Crafts de composés

aromatiques [32],

la vitesse relativeLe composé
1.0Benzène

Acétyl ferrocène
Mésitylène

Pentaméthylbenzène
Ferrocène

1.9 x 102
2.9 x 103
1.3 x 104
3.3 x 106

8



c - Réactivité des sites relatifs:

Pour les ferrocènes substitués, le substituant modifie la réactivité du cycle substitué, la

réactivité relative des deux cycles et par conséquent la réactivité de la molécule toute entière.

Le dérivé du ferrocene du type 5 montre une très grande réactivité lorsque le substituant X est

un eléctrodonneur et elle est réduite par les substituants (-1) attracteurs d’électrons.
Des expériences d'acylation montrent que dans le cas d'une disubstitution le produit

principal est le dérivé 1 ,1’-diacétylé 6, ceci indique que les substituants (-1) attracteurs

d'électrons désactivent le cycle substitué (Schéma 2).

Schéma 2:

CTR
FeFe

5 6

Dans les petites quantités isolées de produits diacétylés sur le même cycle, les

substituants acylés se trouvent sur le cycle 71-cyclopcntadiènyle en position 1,2 plutôt qu'en

position 1,3. Ainsi, la position 3 du cycle monsubstitué aeétylé est relativement désactivée par

rapport à la position 2.

il faut préciser que les ferrocènes monosubstitués contiennent deux positions

homoannulaires distinctes 2,5 et 3,4 et que ces effets électroniques ne sont toujours pas

séparés des facteurs stériques et autres.

L'étude de 4 classes de substituants [33,34] a conduit à la conclusion que les effets de

résonance apparaissent directement et principalement aux positions 3 et 4 alors que les effets

inductifs sont principalement réfléchis aux positions 2 et 5.

d - Rôle de l'atome de fer:

En plus de sont rôle de coordinateur et de stabilisant des radicaux cyclopentadiènyle,

l'atonie de fer a une influence directe sur les propriétés chimiques des ferrocènes et sur le

mécanisme de la substitution.
*

9



d -1) Réactions de substitution electrophile:

Plusieurs réactions de substitution des ferrocènes sont similaires à celles des
hydrocarbures aromatiques. Dans son mécanisme de substitution électrophile des
metallocenes, Richards [35] montre le rôle de l'atome de métal par une attaque initiale du
métal suivie du réarrangement du cation intermédiaire qui contient la liaison E-métal en
complexe cyclopentadiène avec E en position endo qui perd un proton pour donner le
ferrocene substitué (éq.8).

Eq.8:

<f/H E
E

+ E -HFe— E FeFe Fe

L'elïet de la liaison métal-cycle dans les métallocènes peut concentrer largement la
charge électronique des cycles en position endo; ce qui explique l'attaque électrophile en
position endo plutôt qu'en position exo.

d -2) Stabilisation de 1' ion a-carbonium:

+ t %Le cation ferrocénium (C5H5)2Fe stabilisé par l'atome de fer, peut être isolé sous

forme de sels avec des anions tels que BF4 et FeCl4 cependant, ce cation est instable dans

les solutions alcalines.

Une étude détaillée basée sur les réactions de solvolysc [36] et sur des études de

R.M.N [37| a montré qu'il était nécessaire que l'atome de 1er réagisse directement avec la

position a du carbone du cycle toutefois, le mécanisme de stabilisation de ces ions demeure

peu compris.

» •
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6 - Application:

La chimie du ferrocene est un domaine de recherche très actuel ses structures

électronique et géométrique particulières alliées à sa stabilité exceptionnelle pour un composé

organométallique, en font une unité structurale de base extrêmement intéressante dans des

domaines aussi divers que la catalyse asymétrique (ligands chiraux), les matériaux (optique

non linéaire, cristaux liquides, matériaux ferromagnétiques) ou la biochimie (antibiotiques
modifiés, etc...) [38a]

a - Catalyseurs et indicateurs:

L'incorporation de quelques ferrocènes accélère la dégradation du polyéthylène et

produit de matériaux qui, lorsqu'ils sont sous forme de mince film, présentent un intérêt

agricole, notamment dans les récoltes de la pomme de terre, puisqu'ils élèvent la température

du sol ainsi que la qualité nutritionnelle des cultures concernées [38b].

Des travaux récents dans le domaine de la chimie du ferrocène montrent que des

ligands chiraux ferrocéniques tels que les ferrocénylphosphines [39] et les vinylferrocènes

[40] peuvent être utilisés en catalyse et dans la synthèse asymétrique.

La présence du ferrocène dans les groupes isostructuraux de certains clusters (I et II)

joue le rôle d'indicateur dans l'estimation de l’effet électronique du noyau de triruthénium et de

triosmium sur les ligands acétylure [4L] (Schéma 3)

Schéma 3:

/FcFc C=CC-C \C-L;XRu
ls(CO)3Ru(CO)3 (C0)3< \i/(CO)3Ru

Os
(CO)3(CO)3

(1) (II)

Par ailleurs, la présence du ferrocène permet d’activer des complexes très stables vis-à-

vis des réactions organométalliques [42] telles que l'élimination réductrice des complexes

organoplatine.

1 1
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b - Application dans les matériaux:

La plupart des matériaux de cristaux liquides ont trouvé leurs applications dans la

technologie [43]. particulièrement, les matériaux contenant un métal de transition qui ont

montré des propriétés magnétiques, optiques, thermiques, et électroniques uniques dûes au

centre de métal de transition [44]-

Des études intensives concernant les dérivés du ferrocene montrent que l'incorporation

du ferrocene dans la construction des cristaux liquides, peut abaisser leur température critique

(la température où le composé ou le cristal devient liquide) [45],

Certains composés polyarômatiques conjugués substitués par un métallocène sont

employés dans les nouveaux matériaux optiques non-linéaires [46],

Le ferrocene et ses dérivés sont largement utilisés comme précurseurs de systèmes

moléculaires, unités structurales des composés ou comme des éléments constitutifs dans

certains matériaux qui sont employés dans les capteurs électrochimiques, et dans la

modification des électrodes car les surfaces modifiées des électrodes par les dérivés

pentaméthylferrocènes peuvent être utilisées comme des (Cytochrome C) [47a, b],

En outre, de minces films de polymères dérivés du lèrrocène sont utilisés pour protéger

les électrodes photoélectrochimiques [48].

D'autre part, l'utilisation de complexes du lèrrocène et dithiolènes métal dans les

appareils ou les dispositifs électriques peuvent changer leurs conductivité électriques ainsi que

les propriétés magnétiques et optiques des complexes dithiolènes métal [49]

c - Stabilisateurs et améliorateurs:

De récentes investigations sur certains dérivés ferrocènes [50a,b] ont révélé leurs rôles

d'inhibiteurs du vieillissement du polyéthylène, de stabilisateurs photochimiques de polymères

linéaires tels ques les polysilanes.
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L'addition de certains ferrocènes même à très faibles quantités à certains polymères,
comme la cellulose, produit des fibres qui présentent une bonne résistance à la lumière, la
chaleur et à l'usure [5 1 J.

Comme tous les organométalliques de métaux de transition le ferrocène est un

excellent précurseur de nombreuse molécules organiques [52], Beaucoup d’autres dérivés sont

utilisés comme anlidétonnants dans les essences et comme "améliorateurs de combustion" car
ils aident à réduire les fumées,

Les dérivés du ferrocène contenant les éléments du groupe IV-A (Sn, Si, Ge, Pb) sont

largement appliqués comme agents d'addition des lubrifiants [53] tels que le
triphénylplombylferroeène le triphénylstannylferrocène, le tributylstannylferrocène, qui sont

employés pour diminuer les tendances de volatilisation et de solidification des lubrifiants
synthétiques tels que les polyorganosiloxanes. D'autres dérivés du groupe 1V-A sont utilisés
comme adhésifs des matériaux de revêtement [54]

d - Application biochimique et biologique:

Un grand nombre de ferrocènes sont appliqués comme synergiques des insecticides et

des acaricides [55]. D'autres interviennent dans des métabolismes biochimiques, nous citons

par exemple: la ferrocènylcholine et l'iodure de méthylferrocényletriméthylammonium qui
inhibent "in vitro" l'hydrolyse de la butylcholine par l'enzyme du sérum de cheval (la

butylstérase) [56], l'ion ferrocenium et l'ion 1,1'- diméthylferrocénium qui sont utilisés pour

régénérer l'enzyme de glucose oxydase utilisé dans la détermination du glucose dans le sang,

afin de contrôler le diabète.

13



Chapitre II

SYNTHESE DES FERROCENES
SUBSTITUES PAR LES ELEMENTS

DU GROUPE IV-A (Si, Sn, Ge, Pb)



I - INTRODUCTION:

La réactivité particulière du ferrocene en fait un composé relativement aisé à

fonctionnaliser et les lithioferrocènes 7, 8 sont les intermédiaires les plus employés et les plus
ce sont en effet, avec les

chloromercuriferrocènes 11,12 les métalloferrocènes les plus aisément accessibles.

efficaces dans la fonctionnalisation du ferrocene,

1 -1) Métallation du ferroeène:

a - La Initiation du ferrocene:

La métallation du ferroeène a été très étudiée [57]. Dans le cas de la lithiation, le

mélange de produits obtenus après piégeage par un électrophile est constitué de

lithioferrocènes mono et disubstitué 7, 8 formés au cours de l'étape de métallation (éq. 9).

La lithiation du ferroeène a initialement été décrite simultanément par Benkeser et coll.

[58] et par Nesmeyunov et coll. [59], ces auteurs ont effectué la lithiation du ferroeène par son
traitement avec le n-Buli en excès dans l'éther, pendant des durées de métallation dépassant

12h. Dans les deux cas, le CCb est utilisé comme electrophile, et les conversions et les

rendements en produits 9 et 10 sont assez faibles.

Schéma 4:

R R

Fe Fe

R

109

<ÿ '
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Les méthodes de synthèse du dérivés monolithioferrocène utilisant le n-Buli ou
même le t-Buli, récemment décrite par Kagan et coll. [60] ne sont pas séléctives car la
réaction est toujours accompagnée de la formation du dilithioferrocène.
Eq. 9:

Li Li

n-BuLi
•t FeLe FeFe

Li

1 7 8

Le monolithioferrocène est aussi synthétisé par des méthodes faisant intervenir des

ferrocènes substitués comme réactifs (Schéma 5).

Schéma 5:
» '

LiHgX

RLi X = C5H4FeC5H5, ClFeFe

HgCl

Fe

LiBrNBS

n-BuLi FeFe
B(OH)2

Fe
CuBr2

Li■SnBu3
1 ,leq.n-BuLi
THF, 15 mm

-78°C

FeFe

15
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Lc dililhioferrocene est aussi un important dérivé intermédiaire utile dans la

préparation de plusieurs dérivés disubstilués.

Le traitement du ferrocene parle n-Buli en présence du télraméthyléthylènediamine

TMLDA permet d'accéder aux dérivés 1,1' dilithioferrocènes avec un rendement de l'ordre de
90% par rapport au ferrocène [61] (éq. 10).

Eq.10:

Li

2éq. n-BuLi / TMEDA Fe • TMEDAFe
llexane

Li
90%

8'

Ces dérivés sont aussi préparés seuls par traitement du 1,1'bis

(chloromercuri)lérrocène avec l'élhyllithium [62] .

b - La mercurisation du ferrocène:

Les dérivés mercurilerroeènes sont des précurseurs de substances qui ont trouvé leur

application industrielle. Des travaux décrits par A. N. Nesmeynov [63] puis par M. D. Rausch

j64 j permettent d’accéder facilement aux dérivés chloromereuriferrocènes via deux procédés

schématisés succinctement comme suit dans l'équation 1 1.

Eq.ll:

HgCl HgCl
(A). Hg(OAc)2 + LiCl

Fe FeFe
(B). AcONa + HgCL

HgCl

1211

Les dérivés chloromercuriques sont facilement séparables grâce à la solubilité du

dérivé monosubstitué 11 dans le n-bulanol [63] ou dans le chlorure de méthylène [65].
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Le chloromercuriferrocene est converti en diferrocenylmercure 13 par action réductrice
du stannite de sodium [66] (éq.12).

Eq.12:

û
Fe Fe

0 O
ù~HgCl

SnCl2 - NaOH
Fe

(Et0H-H20 /3 hrs à t° amb)0
13

Les réactions du 1,1’-bis (chloromercuri)ferrocène sont généralement parallèles à celles

du dérivé monosubstitué.

c - La polymércurisation:

Le traitement des dérivés du type 9 avec le trifluoroacéiaie conduit aux dérivés

mercuriés correspondants 14 avec des rendements élevées (éq.13)

Eq.13:

<Ùr‘ HgCCbCClÿ FeFe

0
X9

14
R = Me, Et, CN, COMe, CHO
X = Hg(02CCF3)

Récemment, la polymércurisation des dérivés disubstitués du type 6 est éffectuée par

le 1,2 dichloroclhane [67] en employant l'acétate de mercure (éq.14).

17



Eq.14:

ûr"
HgtChCCl-h

CLC112CH2C1> FeFe X

CL, R1

6 X = HgOAc
R=R’ = CH3
R- R' - COCH3
R- R1 - COol I
R - COoH, R1 - 1 IgOAc 94 %
R - CHO, R' HgOAc 86%

1591 %
88%
84%

Synthèse de quelques dérivés organo-stannyl, silyl ou

germanylferrocènes:

11

- Introduction:

Beaucoup de dérivés ferrocènes dans lesquels un atome de silicium, d'étain, de

germanium ou de plomb est lié au noyau du Ferrocene, ont été synthétisés et ont manifesté une

grande valeur heuristique.

Il - 1) Synthèse de dérivés du type FCMR3: (M = Si, Sn).

a - Les composés silylferrocènes (ou ferrocenylsilanes):

L'étude de la synthèse de triphénylsilylferrocènes (ou triphénylferrocénylsilane)

prenant comme dérivé de départ le lithioferrocène traité par le dérivé chlorotriphénylsilane, a

permis une extension aux triméthylsilylferrocène, et au tri-(n-hexyl)silylferrocène [66,68-70 j.

En fait, ces réactions de silylation ne sont pas univoques et conduisent à un mélange de

dérivés silylferrocènes mono- et disubslitués (Schéma 6).

18



Schéma 6:

<û~u ttu
Fc + Fe

'0'
ù n-BuLi/ bLOÿ

aijitn, 44 hrs / N-,
Fe

0
871 R3SiCI

Fe + Fe

O 0-SiR3R = Me, Ht, Pli, nC6H13.
1716

Tableau IV: Quelques sélections de synthèse de silyllerrocènes monosubstitués du type

16 à partir d’un ferrocene monosubstilué.

Produit final Rdt. % Réfs.Ferrocène de

départ

Réactif

(CH3)3SiCl FcSi(CH3)3 10 62FcNa
68b19FcLi // /7

(C2H5)3SiCl FcSi(C2H5)3 8 68,69FcNa

27,65 62, 68(C6ll5)3SiCI FcSi(C’6H5)3FcLi
60 541cBr aa

FcSi(n-C6H13)3 32 70, 69(n-C6Hi3)3SiClFcLi

19



Tableau V: Quelques sélections de synthèse de silylferrocènes disubstitués du type 17 à

partir d'un ferrocene disubstitué.

Réactif Le produit final Rdt. %Ferrocene de Réfs.

départ

Fc(Si(CH3)3)2FVLB (CH3)3SiCl 27 66

(C2H5)3SiCl Fc(Si(C2H5)3)2 12FC’NUT 70

(n-C6H13)3SiBr Fc(Si (n-C6Hi3)3)2 7-50 69Fc’Li2
(n-C6H5)3SiCl Fc(Si (C6H5)3)2Fc’LL 35 68,58

Les résultats obtenus montrent que l'emploi d'un mélange de lithioferrocènes comme

point de départ ne permet jamais un accès facile aux dérivés monosubstitués compte tenu des

faibles rendements obtenus et surtout des séparations fastidieuses qu'il faut entreprendre pour

libérer les dérivés mono des dérivés disubstitués d’une part et des lithioferrocènes de départ

d'autre part. Pour remédier à ces inconvénients, K. 11. Pannell et coll. [71] ont utilisé le

ferrocényllithium préparé à partir du chlorontercuriferrocènc, et du n-Buli, pour synthétiser les

dérivés lerrocényldioganosilanes 18 (éq.15).

Eq.15:
HILSiCIn-BuLi

■*. FcSiR2HFcLiFcHgCl
THF 18

R = Me, Ph, iPr.

Les dérivés l,l’-bis(diorganosilyl)ferrocène l,r-Fc'(SiR2H)2 19 sont aussi obtenus

par traitement du dilithioferrocène avec les dérivés chlorodiorganosilanes (R2HSiCl) (éq.16).
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Eq. 16:

Li SiR2H
2HR2SiClFe • TMEDA Fe

Li SiR2H
?8 19

R= Me, Ph, Et.

Tableau VI: Quelques sélections de synthèse de diorganosilyl-ferrocènes du type 18 et 19.

Radical R Dérivés de Réactifs Conditions / Solvants Rdt. % Refs.

utilisésdépart
fr *

FcLi (CH3)2HSiCl Agitation 20 hrs, à 25°C

dans le THF
66 71CI-I3

i-Pr FcLi Hi-PnSiCl Agitation 45 mm, à 35°C

dans l'éther diéthylique.

28 72

Rellux lh, dans l'hexaneRl'-Fc'Ln HMe2SiCl 88 72CH3

La synthèse des dérivés l.r-disubstitués 17 selon un chemin réactionnel univoque,

partant d’un cyelopentadiènylsilane traité avec le n-Buli, puis le chlorure ferreux anhydre,

établi par H. Rosenberg [73J, a permis de surmonter les difficultés de séparation et par la
même, d'améliorer le rendement (50%) (éq.17).

Eq.17:

SiRSiR3 3
L n-BuLi

0 l;e2. FeCh

SiR3 R=CH3,n-C6H13
Rdt. = 35-50 %17
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La transmétallation de 20, isolé à partir des mélanges de produits issus de la réaction
de lithiation précédemment décrite par le n-Buli à -78°C dans le THF, suivie du piégeage par
Me3SiCl, conduit quantitativement au triméthylsilylferrocène [74] (éq.18).

Eq.18:

ù~ûr SiMe3SnBu3 1. n-BuLi
2. Me3SiCl FeFe Rendement brut

quantitatif
THF, -78°C OO

16a20

Le tributylstannyllérrocène a été utilisé comme précurseur de plusieurs ferrocènes
monosubstitués avec des rendements atteignant 90%.

Le traitement du monolithioferrocène avec le dichlorodiorganosilane conduit au
diferrocenyldiorganosilane [54] (éq.19)

Eq.19:

R
'R2SiCl2, THFn-BuLi Fc— Si— FcFcHgCl FcLi
I0°C, THF Hexane / 1 nuit

à t°amb. R 21
R = Ph, Me, CL

Beaucoup de composés siliciés et germaniés utilisés comme intermédiaires pour la
synthèse de matériaux élastomères, résines, adhésifs plastiques, fluides hydrauliques,..., ont vu
le jour, tels que les ferrocènophanes 22a,b (éq.20).
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Eq. 20:

ô Li+
R

RR'SiCÿFe Fe Si+

ÇK R'O \ R= R’ = Me, Et, iv3a
R = R1 = n-Hex.
R= Me, R1 - Fc.
R = Me, R’ = H.
R= Me, R1 = Ph.
R = Me, R' = CL

“Li+
22a

û
R2GeCb Fc GeFe +

O~ Li+ R = Me, Et, n-Ba
22b

b - Les composés stannylferrocènes (ou ferrocénylstannanes).

J. P. Pellegrini et coll. [53] se sont basés sur les travaux élaborés par R. A. Benkeser

[68b] portant sur la préparation des silylferrocènes pour synthétiser plusieurs

stannyllerrocènes en faisant appel à la réaction du mélange de mono- et du 1,1'-

dilithioferrocene avec les ehlorostannanes de formule générale R3SnCl (éq.21).

Eq.21:

ûr
Fe + Fe

O ©-
€tLI ûru

Fe + le

O1 Cÿ~Li
SnR3

R3S11CI

SnR3
2423

R= Ph, n-Bu, Me, Et.
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Tableau VII: Quelques sélections de synthèse de triorganostannylferrocènes du type

(FcSnR.3) 23.

Ferrocene de Réactif Produit Final Rdt. % Réfs.
départ

FcLi (n-C4H9)SnCl FcSn(n-C4ll9)3 10 53

FcLi (C6ll5)3SnCl FcSn(C6H5)3 28 53
FcBr 71 54// //

Pour obtenir des dérivés triorganostannylferrocènes avec des rendements
„ ■ généralement supérieurs à ceux obtenus à partir des lithioferrocènes et en évitant les

séparations fastidieuses, T. E. Bitterwolf et coll. [75] ont traité le diferrocenylmercure avec
un hexaorganodistannane R.3Sn-SnR3, mais cette méthode accuse des difficultés dans la

préparation des réactifs hexa-organodistannanes qui doit être réalisée dans des tubes scellés et

dans des conditions assez peu commodes.

La synthèse du n-tributylstannylferrocene 20 qui est un précurseur de ferrocènes

monosubslitués est effectué à grande échelle (éq.22).

Eq.22:

Û S"Bu3t-üuU 2eq.
11-BU3S11CI 1.5 éq.

Fe Fe
THF/ HexaneO O0°C

rendement brut = 82 %
rendenÿent isolé = 70 %

201

L'utilisation du triméthylstannylferrocène comme précurseur de ferrocènes

monosubstitués a été décrite [76] , mais la synthèse de ce précurseur selon la voie précédente

conduit à des rendements assez faibles dûs à l'instabilité des produits obtenus.

Une nouvelle stratégie permettant un accès univoque facile et quantitatif aux dérivés

FcSnR3 et FC2S11R2 a été établie par Z. Kabouche el N. Guyen Huu Dinh [77].
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Cette stratégie utilise comme dérivé de départ le diferrocénylmercure traité par les

sulfures de bis(lriorganostannanes) ou hexaorganostannanes du type (R3$n)2S et les sulfures

de diorganostannanes ou (diorganostannothianes) du type RoSnS, selon le schéma réactionnel

suivant:

Schéma 7 :

2 FcSnR.3 + MgS j(R3Sn>2S 23
Fc-Hg-Fc

R
iR2SnS Fc_Sa-Fc + HgS|

R
25 R= Me, Ph, n-Bu.

Tableau VIII : Résultats de synthèse des diorganodiferrocénylstannanes de formule

générale Fc2SnR2 25 [77],

Conditions / Solvants Rdt. %Le sulfure ajouté

à Fc-Hg-Fc
R

1 )Tol. à reflux / N2; 2 h

2) Xyl. à reflux /N2; 30'

96Me(Mc2SnS)3

92n-Bu (1)(n-Bu2SnS)3
(2)

Ph (1) 86(Ph2SnS)3
(2)

* '
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Tableau IX: Résultats de synthèse des triorganoslannylferrocènes du type 23 FcSnR3
[77].

Le sulfure ajouté

à Fc-Hg-Fc
R Conditions / Solvants Rdt. %

(Me3Sn)2S Me Dioxane à rellux /N2; 3h 96

(n-Bu3Sn)2S n-Bu // 93

(Ph3Sn)2S Pli //' 86

Le mécanisme réactionnel général est basé sur le passage via un complexe

intermédiaire à 4 centres qui se réarrange pour conduire aux produits attendus (Schéma 8).

Schéma 8:

■Wc
-S-Sn-

-Hg-C- + (R3Sn)2S -ÿ + HgS|
26

» * Les sulfures utilisés sont préparés comme décrit dans la littérature via plusieurs

procédés dont les plus pratiques résumés dans le Tableau suivant:

TableauX: Préparation de sulfures du type (R3Sn)2S 26 et (R3SnS)3 27.

Sulfure Réactifs conditions / Solvants Rdt. % Refs.

1 ) reflux dans EtOH / 2 h
2) agitn. dans H2O / 1 h

85-90(R3Sn)2S

R = Me, Ph, Bu.

R3SnCl + Na2S
(R3Sn)20 + I-bS

78

(R2SnS)3

R = Me, Ph, Bu

RSnCh + Na2S
(R2SnO)3 + H2S

79-86 77(1)
(2)
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Ill DESCRIPTION DES TRAVAUX ET DISCUSSION DES
RESULTATS :

1 - Synthèse et données spectroscopiques des dérivés du type FCMR2CI (M = Si, Sn)

a - Les composés chlorodiorganostannylfcrrocènes :

a - 1) La synthèse :

L'adaptation du principe de synthèse des dérivés de formule générale FcSnR.3 et

Fc2SnR2 décrit par Z. Kabouche et N’Guyen Huu Dinh [77] aux chloromercuriferrocènes

permet d'accéder aux chlorodiorganostannylferrocènes mono- et disubstitués FcSnRÿCl et

Fc(SnR2Cl)2 [77] (éq. 23).

Eq.23

■0-ô- SnR2ClHgCl reflux dans:
(1). Toi / N2; 2 h

+ (R2SnS)3 HgS|Fe Fe +
(2).Xyl/N2; 30’ O-27

(SnRoCl)(HgCl)

28, 29 R = Me, Ph, n-Bu.
Rdt. = 89- 92 %.

Au début, nous avons songé à reprendre les manipulations concernant la synthèse de
ces dérives en gardant le même mode opératoire afin de nous assurer de la reproductibilité de
cette nouvelle méthode où le chloromercuriferrocène est traité avec un sulfure de
diorganostannane (R2SnS)3 dans le toluène à reflux.

Le mélange maintenu sous azote sec, devient noir après 2 heures de réaction. Il est bien
évident que cette couleur noire est attribuée au sulfure de mercure qui a précipité.

Après filtration et évaporation, on obtient les dérivés chlorodiorganostannylferrocène
28, 29 qu'on purifie par recristallisation. Les résultats obtenus montrent que cette méthode est

amplement reproductible.

27



Tableau XI : Synthèse de dérivés chlorodiorganostannylferrocènes 28, 29.

Produit Réactifs Conditions / Solvants Rdt. %

Fc'(SnPh2Cl)2 Fc'(HgCl)2 + (Ph2SnS)3 Toi., à reflux /N2;2h 90

FcSnMe2Cl
Fc'(SnMo2Cl)2

FcHgCI + (Me2SnS)3

Fc'(HgCl)2 + //

// 89
// 92

Les sulfures utilisés sont préparés selon la méthode décrite par Z. Kabouche et N’
Guyen Huu Dinh [77] (Tableau X ).

a - 2) Caractéristiques spectroscopiques :

La plupart des produits obtenus ont été identifiés par les méthodes classiques d'analyse :

Hp- Spectroscopic R.M.N.hl.
- Spectroscopic inlra-rouge.
- Spectrométrie de masse. Fe

• Spectroscopie R.M.N Ui.

Les ferrocènes monosubstitués montrent 3 signaux distincts : un singulet pour les

protons (Hy) du cycle non substitué et des triplets pour les protons (Hu) et (Hp).
* Le singulet correspondant aux protons (Hy) disparaît dans le cas des ferrocènes disubstitués

qui montre 2 signaux distincts : un triplet de 4 protons (Hu) et un triplet de 4 protons (Hp).
Les déplacements chimiques et leurs attributions sont résumés dans le Tableau XII.
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Tableau XII: R.M.N1H des dérivés FcSnR2Ci et Fc’(SnR2Cl>2.

Composé HP Ha HRHy

FcSnMe2CI 3,96 (2H, t) 4,29 (5H, s) 4,35 (2H, t) 0,82 (3H, d); 1,10 (3H, d).

J1 19Sn-CH3 « 61 Hz

Fc'(SnPh2Cl)2 4,30 (4H, s) 4,39 (4H, s) 7,1 -7,8 (20H, m)

Fc‘(SnMe2Cl)2 4,38 (4H, t) 4,47 (4H, t) 0,85 (3H, d); 1,18 (3H, d).

J1 19Sn-CH3 » 60 Hz

Spectroscopie infra-rouge :

L’étude IR vient conforter celle déjà réalisée en R.M.N1H. On constate la présence de

3 bandes typiques à 3050 - 3105, 1106, 999 cm‘1 propres au ferrocène. La bande à 3100 cm*l
a été attribuée aux vibrations de valence des liaisons C-H et la bande à 1106 cm*1 a été
attribuée aux vibrations de valence symétriques des cycles cyclopentadiènyle. En fait, cette

bande à 1 106 cnr1 disparaît dans le cas des ferrocènes 1,1-disubstitués.

Les bandes caractéristiques constatés sont indiqués dans le Tableau XIII.

Tableau XIII:
ObservationsIntensitéFréquence (cm'1)

3050 v(C-H) du ferrocène

v(C-C) vibration de valence

v (C-H)

Absorption des Cp mono-substitués.
bande typique Sn-ph

absorption propre au ferrocène

v (Sn-C) vibration de rotation

v(Sn-C)

v(Sn-Cl)

v(C-C) absorption benzénique (arôm.)

v (S11-CH3), (Sn-CH2).

m
m-F1420

m1180-1150

1106 TF
1065,735 m-F

998 F
820 TF
540 m-F
335 F
1465 m-F
1375 m-F
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Spectroscopie de masse :

Après examen des spectres de masse enregistrés pour les dérivés
chlorodiorganostannylferrocènes synthétisés, il apparaît dans tous les cas, des pics
moléculaires moins intenses que les fragmentations accompagnées qui correspondent à une
perte d'un chlore, de 2 chlores, d'un méthyle, de 2 phényles, 4 phényles, 4 butyles....

On constate aussi que tous les dérivés synthétisés présentent des fragmentations

analogues à m/z = 185, 121, 93, 56, .... dues respectivement aux ions CiQll9Fe+, C5H5l;e+,

C3H5l;e+, Fe+.

b - Synthèse des dérivés chloromercuriferrocènes :

b - 1) La synthèse :

Les dérivés chloromercuriferrocènes sont préparés comme décrit la littérature avec
certaines modifications introduite par Z. Kabouche et N’ Guyen Huu Dinh [77] qui ont traité
le ferrocene [après dissolution totale dans un excès de solvants (MeOH - H2O)] avec l'acétate

de mercure (en proportion 5:1). Le rendement en monochloromercuriferrocène obtenu est

supérieur à 55 %.

b - 2) Les données spectroscopiques :

Comme nous l'avons déjà vu pour les dérivés monosubstitués, le

monochloromercuriferrocène montre 3 signaux distincts : à 3,48 ppm (2Ha, t, CpSUbs), 3,84

ppm (5ily, s, Cpmmsubs.) et 4,06 ppm (2Hp, t, Cpsubs ).

Les protons a résonnent à champ plus fort que les protons p, en raison de l'effet

électrodonneur du substituant -HgCl qui offre un blindage plus important aux protons a.

Le spectre de masse donne (en plus des pics relatifs aux ferrocènes) un pic

caractéristique à m/z = 421 relatif à l'ion moléculaire [M+].
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Eq.25 :

ù~ SiR2ClHgCl
reflux dans:

+ HgS|Fe+ (R2S1S)Fe
Toi. / N;; 2 h.

O- 32 (SiR2Cl)(HgCl)

30,31 R = Me, n-Bu.
Rdt. = 70 - 85 %

Nous avons synthétisé les dérivés 30, 31 en partant du mono- et du 1, 1' bis
(chloromercuri)ferrocène traités avec les sulfures de diorganosilane.

Il faut noter que ces dérivés silylés sont moins stables que leurs homologues stannylés,

ce qui impose des conditions de chauffage plus douces.

Tableau XIII : Synthèse de dérivés chlorodiorganosilylferrocène 30, 31.

Réactifs Conditions / solvants Rdt. %Produits

FcSiBu2Cl
Fc(SiBinCl)2

FcHgCl + (Bu2SiS)3

Fc(HgCl)2 + //

- Toi. à reflux / N2 ; 2hrs. 82

85//

- Toi. à reflux / N2 ; 2hrs. 70FcSiMe2Cl FcHgCl + (Me2SiS)3

c - 3) Les données spectroscopiques :

L.e spectre R.M.N'll du dérivé chlorodibutylsilylferrocènc présente 4 signaux distincts;

3 signaux caractéristiques au motif commun à 4.05 ppm (2H[j, t, Cp5UbS ), 4.44 ppm (2HÜ) t,

Cpsubs ), 4.21 ppm (5Hy, s, Cpnü„subsi)- et un signal de 18 protons au groupement butyl qui

résonne à champ relativement fort à 0.85 - 1 .74 ppm (1811K, m, n-Bu)

Le spectre IR montre en plus des bandes caractéristiques au lerrocène trois autres

bandes fortes à 330 et 540 cm'1 et qui sont associées à Si-Ci, Si-C.
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Dans le spectre IR, on observe (en plus des bandes caractéristiques aux ferrocènes) deux

autres bandes fortes à 1 143 et 873 cnr1 et qui sont associées à(Hg-Cl).
Nous avons enregistré les spectres du chloromercuriferrocène qui constitue un réactif de base.

c - Les composés chlorodiorganosiiylferrocèncs :

c-1) Introduction:

La synthèse du chlorodimethylsilylferrocène effectuée pour la première fois par M.D.
Rausch et G. C. Schlocmer [79a], utilisant les lithioferrocènes, a été réalisée avec un
rendement de 10%. Les mêmes auteurs [79b] ont repris la même expérience en présence du
TMEDA, mais avec des rendements toujours faibles (28%).

Récemment, la méthode établie par K. Panned et II. Sharma [71] employant les
lithioferrocènes synthétisés à partir de la transmétallation du chloromercuriferrocene a permis
d'atteindre un rendement de 78 % en dérivé chlorodiméthylsilylferrocène (éq. 24).

Eq.24:

Me-.SiCf, / THF
agitn. 30' à -25°Cn-BuLi / THF FcSiMe2C!FcLiFcHgCl

à -28°C puis agitn. 20hrs à t° ainb
sous Arou N2 30a

c - 2) La synthèse:

Comme nous l'avons déjà vu, les exemples de lithiation du ferrocene décrits dans la
littérature ne permettent pas d'obtenir de bons résultats à cause des difficultés de séparation

des produits. Pour ces raisons et après l'élaboration d'une nouvelle stratégie de synthèse qui

constitue un voie d'accès facile, univoque et quantitative aux dérivés organostannylferrocènes,

nous n'avons pas trouvé d'inconvénients à adopter cette stratégie à la synthèse des dérivés

chlorodiorganosilylferrocènes .
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Comme tous les ferrocènes monosubstitués, le chlorodiméthylsilylferrocène montre 3

signaux à 4.00 ppm (2HP, t, Cpsub:>), 4.38 ppm (2Ha, t, Cpsubs), 4.13 ppm (5Hy, s, Cp non subl¬
et un signal de 6 protons attribué aux deux groupements méthyl à 0.60 ppm (6HK, s, SiMe2)

L’étude du speetre IR confirme la présence de trois bandes à 335, 1376, 815 cm'1 qui
sont attribués respectivement à Si-Ci, Si-Me, Si-C (rot.).

Pour les dérivés di substitués du ferrocene le singulet correspondant aux protons(Hy)
disparait. Alors, le spectre R.M.N'H du l,r-bis-(chlorodibutyisilyl)lerrocène montre 3

signaux distincts: un triplet de 4 protons à 4.28 ppm (Hu) et un triplet de 4 protons à 4.15

ppm (ll|j) et un multiple de 72 protons à (0.88- 1 .74) ppm (n-Bu).

Le spectre IR montre trois bandes typiques à 3050, 3105 et 999 cm'1 propre au

ferrocene et deux autres bande à 1375, 330 cm'1 qui sont attribuée à l’absorption du SLCH2 et

Si-Ci.

Comparativement aux protons du chloromercuriferrocène, les protons des dérivés

(30a,b) résonnent à champ plus faible du fait de l’électronégativité apportée par le
groupement SilCCl.
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1

d- Les sulfures de diorganosilancs (ou diorganosilylthianes) inédits :

d - 1) La synthèse :

Afin d'accéder aux dérivés diorganosilylthiane R2SiS inédits, nous avons procédé par
analogie avec les méthodes employées dans la synthèse des dérivés (R2SnS)3 en deux étapes
via la synthèse des dérivés hexaorganodistannoxanes (R3Sn)20 (éq. 26).

Eq.26:

retluxds. ÜOII
R2SiCl2 + Na2S R2SiS + NaCI

pendant 2hrs.
32a

R = Me. Fh, n-Bu.

Il faut noter que ces réactifs se présentent sous forme de trimères cycliques
(cydotrisilanothianes) (par analogie avec les réactifs R2SnS et R2SnO) de formule générale

32a synthétisés par Z. Kabouche et N'Guyen lluu Dinh [77].

Schéma 6:

Rs R
Si

'Ss
RJ R - Me, n-Bu, Fh

i 2 3R s R

32a

Les résultats obtenus sont résumés dans le Tableau suivant :

Tableau XIV : Synthèse de sulfures du type (R2SiS)3 inédits 32a.

* *

Réactifs Cunditiuns / Solvants Rdt. %R

Reflux dans EtOH / 2 hrs.CII3 (CH3)2SiCl2+ Na2S 60

//Bu2SiCl2 + Na2S 78.5n-Bu

PhîSiCh + Na2S // 77Fh
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Le spectre R.M.N'H du proton du dérivé inédit Ph2SiS montre 3 signaux distincts à
7.18, 7.35 et 7.48 ppm correspondant respectivement aux protons arômatiqueÿH-3, H-5j H-4,

(H-2 et H-6j.
Le spectre R.M.N13C découplé donne 3 signaux à 127.56, 129.97 et 134.34 ppm qui

correspond respectivement aux carbones aromatiques C-3, C-5, C-4, C-2 et C-6.

Spectre 3: IR (K13r) du sulfure de diphénylsilane 32aÿ

P1\ Ph
Sis s

■’S1,- In
n' '"ÿs"' pi,S

;
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Spectre 4: R.M.N. (' H, CDC13) du sulfure de diphénylsilane 32a3

Spectre 5: R.M.N. (l 3C. CDCI3) du sulfure de diphénylsilane 32a3
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2 - La synthèse du trinicthylsilylferrocènc :

Les résultats satisfaisant obtenus par Z. Kabouche et N'Guyen Huu Dinh [77] nous ont
encouragés à appliquer cette stratégie pour la synthèse du triméthylsilylferrocène.
Le diferrocènylmercure traité avec le sulfure de bis-(triméthylsilane) permet d'accéder au
triméthylsilylferrocène (éq.27) avec un rendement de 67 %

Eq.27 :

Le Le

O O
rellux dans le

dioxane / N 2- 3 hrs.+ (Me3Si)2S Fe HgS|P32b

16a13

Le sulfure de bis-(triméthylsilane) est synthétisé selon la méthode de G. J. Van. Der.

Kerk [80] utilisé pour la synthèse de leurs analogues stannanes (éq. 28).

Eq. 28:

rellux dans (Me3Si)2S + 2 NaCl2 Me3SiCI f Na2S EtOLI / 2 lus.
32b

Le diferrocènylmercure est synthétisé aussi comme décrit dans la littérature [66] (éq.

12).

Le Spectre R.M.N1!! montre deux signaux multiples à 6 = 4,25 ppm (2Ly et à Ô =

3,90 ppm (2Hu) et deux autres singulet à ô = 4,02 ppm (5Hy) et à ô = 0,31 ppm (9H, CH3).

Le spectre de masse donne deux pics caractéristiques intenses l'un à m/z - 258 relatif à

l'ion moléculaire [M]+ l'autre à m/z = 243 relatif à l'ion [M-CH3]+ (pic de base)

L'étude du spectre IR confirme la présence de trois bandes à 1377, 806 et 535 cm'1 qui

sont attribuées respectivement à l’absorption de (Si-Ci I3, Si-C(rot.) et Si-C)
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3- Valorisation des dérivés chlorodiorganostannylferrocènes:

Les dérivés chlorodiorganosilylferrocènes semblent intéressants du fait de la réactivité
de la liaison Si-Ci. En effet elle se prête aux réactions organiques classiques. Nous illustrons
les travaux que nous avons effectués par la synthèse des oxydes dérivant des 1,1’- bis (chloro-

, diorgunosilyl)ferrocènes.
La synthèse de ces dérivés est relevée de la méthode de G. J. Van. Der. Kerk [80]

utilisée pour préparer les réactifs (RÿSnÿO. Le traitement du 1,1’- bis

(chlorodiorganosilyl)ferrocène avec un excès d’hydroxyde de potassium dans l’éther
diélhylique par simple agitation magnétique durant deux heures de temps permet d’accéder
aux oxydes de diorganosilylferrocène avec un rendement de §> %.

Eq. 29:

Bu Buorro
à-hPO

B-,0
+ KOH + 4 KCI|Fe2 agitn. 2hrs.O-SiBu2Cl

Bu Bu

31b 33

Le spectre R.M.N'H montre deux signaux caractéristique aux dérivés du ferrocène

disubstitués à 4.22 ppm (81Iu, t, cp) et 4.13 ppm (8M(), t, cp) et un multiple à (1.70 - 0.91) ppm

correspond aux protons des substituants n-Bu. (7211K, m).

Le spectre IR montre systématiquement les bandes caractéristiques au ferrocène et

deux autres bandes fortes à (690 - 680) cm-1 et 1370 cm'1 qui sont associées respectivement à

(Si-O) et (Si-CLB).
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Spectre 6: R.M.N. (lll. CDCI3) du l,r-bis(ferrocényltétrabutyl)disiloxane 33

Spectre 7: IR (KBr) du I ,r-bis(ferrocényltétrabutyl)disiloxane 33
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4 - Conclusion :

Les manipulations n'ont pas été aussi faciles qu'elles le paraissent, nous avons été
confrontées à la déstabilisation des dérivés que nous avons préparés, spécialement les dérivés
silylés qui se sont avérés être très instables à l'oxygène de l'air ; ce qui nous a incités à

multiplier le nombre de tentatives pour la préparation de ces dérivés.

Nous avons pu montrer que la méthode utilisée pour synthétiser les dérivés
organostannylferrocènes ou chlorodiorganostannylferrocènes à partir des composés
mereuriferrocènes traités avec les sulfures organiques d'étain est valable et généralisable pour
synthétiser des dérivés triorganosilylferrocènes, ainsi que des dérivés
chlorodiorganosilyllérrocènes.

Ces dérivés chlorodiorganosilyllérrocènes, ainsi que les dérivés
ehlorodiorganostannylferrocènes ont suscité une attention particulière du fait de la réactivité
manifestée par la liaison (M-Cl).

Enfin, cette stratégie peut même être étendue à la synthèse de dérivés germylés et

plombylés du ferrocene, et ouvre ainsi des perspectives vers la synthèse d'autres dérivés du

ferrocene.

*
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Chapitre III
FERROCENES A CHIRALITE PLANE



I

- INTRODUCTION BIBLIOGRAPHIQUE:

Depuis qu'on a montré l'efficacité des ligands chiraux comme catalyseurs

asymétriques, la synthèse des molécules énantiomériquement pures a connu un essor
considérable, notamment avec les ligands ferrocéniques. Le développement de la chimie du
ferrocene a permis de synthétiser des dérivés du ferrocene à chiralité plane, avec des excès
énantiomériques très élevés. En effet, le squelette du ierrocène est très unique, il possède la
particularité de devenir chiral dès que deux hydrogènes d'un même groupement

cyclopentadiènyle sont substitués par deux groupements différents, et il permet d'introduire la
chiralité à des molécules intéressantes qui pourraient être utilisées comme ligands, matériaux,

etc...

1 - QUELQUES DEFINITIONS:

a - la chiralité plane :

L'anion cyclopentadiènyle est plan, il possède six plans de symétrie, lorsqu'il est

complexé à un métal de transition il est achiral, et quand il est monosubstitué, il perd un

certain nombre de ses éléments de symétrie mais, il reste achiral lorsqu'il est complexé à un

métal de transition en tant que ligand Cependant, un anion cyclopentadiènyle disubstitué

ne possède qu'un seul élément de symétrie : " Le plan du groupement cyclopentadiènyle ", par

conséquent, les deux faces sont énantiotopes, et la complexation par une face ou l'autre mène

à deux composés énantiomères.

Schéma 10:

“C I»“ - “C
Enantiotopes Enantiomères

•13



I

Ces composés ne possèdent pas de centre chiral au sens classique du terme. La
chiralité étant portée par l'ensemble du ligand cyclopentadiènyle, qui est plan, ces composés
sont nommés, " composés à chiralité plane

Le ferrocene comportant deux groupements cyclopentadiènyle peut donc être à
chiralité plane, chacun des cyclopentadiènylcs étant susceptible d’être chiral.

Ce type de chiralité n'est pas rencontré exclusivement dans les complexes de fanion
cyclopentadiènyle, mais aussi dans les complexes de tous les groupements plans (benzène,

allyle, éthylène, ...).

b - La configuration absolue de ferrocènes à chiralité plane :

Plusieurs systèmes ont été proposés dans le but d’attribuer une configuration absolue
aux groupements cyclopentadiènyles des ferrocènes à chiralité plane.

Les règles préconisées par 1' I.U.P.A.C., nécessitent l'utilisation d'un " atome pilote "

situé hors du plan du groupement Cp et hors de l'axe perpendiculaire à ce plan et passant par
le centre du cycle, et certains ferrocènes ne comportent aucun atome répondant à ces
conditions.

Le système de Schlôgl [81] consiste à classer les cinq substituants (ou les cinq atomes

de carbone) d'un même cycle selon l'ordre préconisé dans le système de Cahn, Ingold et Prelog

(CIP) [82] et à placer le cycle à plat, le métal étant situé derrière du point de vue du regard.

Le sens permettant d'aller le plus rapidement du groupement ayant la préséance vers le

second détermine la configuration R ou S du cycle.

Lorsque les deux cycles Cp d’un ferrocène à chiralité plane sont chiraux, une
configuration est attribuée à chacun des cycles.

Ce système est probablement le plus employé cependant, d'autres systèmes ont été

connus mais, ils sont plus compliqués.
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2 - APPLICATION DES FERROCENES A CHIRALITE PLANE EN CATALYSE
ASYMETRIQUE:

- Introduction:

La synthèse énantiosélective utilise de plus en plus de catalyseurs à base de dérivés
ferroeéniques chiraux. L'importance que revêt actuellement ce domaine de la catalyse
asymétrique suscite une attention particulière. Nous nous proposons, dans cette partie de ce
chapitre, de décrire de façon non exhaustive les travaux les plus intéressants qui ont marqué
l'évolution de la chimie des ligands ferroeéniques chiraux.

De nombreux ferrocènes à chiralité plane ont été testés en catalyse asymétrique [83]
par des énantiosélectivités élevées, tels que les ligands chiraux ferrocénylphosphines qui

constituent une classe unique de ligands.

Plusieurs modifications structurales sont possibles en combinant le centre chiral et la
chiralité plane. Nous citerons quelques exemples de réactions asymétriques telles que

l'hydrogénation, le couplage, l'alkylation, les réactions d'aldolisation.

a - Hydrogénation asymétrique :

L’hydrogénation asymétrique des oléfines et cétones, utilisant les ligands

ferrocénylphosphines, catalysée par le Rhodium ou le Ruthénium, montre une

haute stéréosélectivité. La josiphos 35a [(R)-l-[(S)-2-(diphénylphosphino)ferrocenyl]

ethyldicyclohexyiphosphine] est parmi les ligands les plus employés offrant des excès

énantiomériques élevés [84 - 97% ] [84a],
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Eq. 30:

1 % [RJHNBDK] BI 4
(RHS)-josiphos

COOR’COOR'
/— \/=\ 1 bar H2 / McOH / 35°C /20 miii. R NHCOMeR NHCOMe

34

R= Ph, H / R' = Me, H
(84 _ 96) % e.e.

Fe'PPh2

fr *

Me

X = PCy2 , P(t-Bu)2, PPh2.
35a 35b 35c0

Josiplias

La josiphos du type 35b est le seul ligand qui donne une très haute diastéréosélectivité
dans l'hydrogénation du composé 36 pour obtenir le composé 37 qui est un intermédiaire dans

la nouvelle synthèse de la (+) - Biotine [84b j.

Eq.31:
OO A AM\ A 0,2 % Rh

Josiphos
y 'N N HNil PhPh' tL (+) - BiotineH-

H,
OOO

3736

A cause de leur activité catalytique et leur énantiosélectivité élevée, les ligands

BPPPOH 39 sont largement utilisés dans l'hydrogénation asymétrique des cétones et des
énols- phosphines [85].

Schéma 11:

HCl HClO OH :
HO. HO.NHMe .NHMe[kh(NLSD) L*] C104

H, (5 atni.) Et3N110 110'

4038 95 % e.e.
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aA [Rh(NBD)jBF4, L* aÿ JL0P(0)Ph2 0P(0)Ph2 R OHH2 (5 atm.) Et3N
41 42 (R)R=Ph

R = iPr
78%
60%

OHdflTFe PPli2L*

O- (R)-(S)-BPPFOH
PPhj

39

Hayashi, Ito et coll. [86] ont appliqué le ligand [(aminoalkyl)ferrocenyl]phosphine
employé dans les réactions d'aldolisation asymétrique catalysée par l'Or (Au) dans

l’hydrogénation asymétrique des acides acryliques 44 entièrement substituéÿ catalysée par le
Rhodium.
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Eq. 32:

*1,Rÿ.MeT
Pli COOH

iMe0,5 % Rh / L*
"‘COOHH2 (50 atm), THF / MeOH

1°. amb.
44 45

CH*
FeÿPPhi

98,4 % e.e.R= Me
R = Et — 97,3 % e.e.
R = Ph 92,1 % e.e.

L* -
Q-PPh2

43
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b - Hydrosilylation et hydroboration asymétrique:

Les complexes oxazolylferrocènephosphines (D1POF) 46 du Rhodium [87a] ou
l’Iridium [87b] peuvent catalyser efficacement l’hydrosilylation des cétones simples
conduisantÿ après hydrolyse, aux alcools secondaires correspondants avec des excès
enantiomériques supérieurs à 96 % e.e. Cette réduction énantioséléctive est largement

appliquée en chimie organique industrielle.

Eq. 33:

+ PhÿMe
LT OH (R)

47a 100 % / 91 % e.e.

[Rh(COD)c02 - (S)-(DIPOF)

El20, 0°C

PIK .Me + Ph2SiH2Y H+ PhÿMe
HO' H (S)

47b 100% / % % e.e.

Et-,0, 25°C
O

[lr(COD)Ci]2 + (S)-(DIPOF)Ph.•s
N-

Ph

U '0

l-e PPh2
Q (R) - (DIPOP)

46

Les résultats montrent que de meilleurs rendements et e.e. sont obtenus avec les
complexes de l'iridium.

Le ligand "josiphos" 35 est aussi utilisé dans l'hydroboration asymétrique catalysée par
le Rhodium [88].

Eq.34 :
1 % [Rli(NBD)ÿj BI 4

(R)-(S}-josiphos OH

Ph'ÿ Ph MeCatccholborane / DME
NaOH / / -78°C

Rdt. = 65 %
91,5 % e.e.
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D'autres ligands ont été testés [89]
régiosélectivité obtenue excède 80 % (Schéma 12).

dans la réaction de l'hydroboration et la

Schéma 12:

CF3

F3C-
Me

N-N
, p Me-'-ÿYNÿ,Me

I N-N

Me- Me1-'3C. P
N-N

F3C- OO O MeMe Me
F3C FeFe Fe

©© ©
(S)-(R) 48 b(SJ- (R)- 48 a (S)-(R) 48 c

98,5 % e.e.98 % e.e.95 % e.e.

c - Couplage asymétrique:

Kn 1976 Kumada, Hayashi et coll. [90] ont décrit une réaction de couplage
tir

asymétrique catalysée par le Nickel utilisant letligand chirqÿPPFA 49, BPPFA. A,

Plusieurs ligands térrocénylphosphines ont été étudiés [91] et les résultats obtenus montrent

que:

1- l.a chiral ité plane du ferrocene est très importante pour la stéréosélectivité.

2- La présence du groupe amino sur la chaîne latérale du ferrocene est décisive.

lîq.35:
NiCl / L* Ph.Plu .MgCl

♦ BrÿY MeMe

49
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NR2 NR2

ÙCFc PPh2

NMe2V'"llvt Me Me
PPh2 Fe PPh2

QQ Q-PPh2

(S)-(R) -PPFA 49 a

(62- 65) % c.c. (R)
(S)- 49 b

65 % e.e. (S)
(S)-(R)- 66 d BPPF
65 % e.e. (R)

R - Me; ; N NMe.

Le couplage asymétrique catalysé par le Palladium en présence de ligands chiraux
PPFA 49a conduit à un allylsilane optiquement actif 52 [92],

Eq. 36:

.Ri

SiMe3 R2
0.5% PdCLPhÿMgBr [(R)--(S)-PPFA 49a]R2SiMe3

52
515ü

95 % e.e.
24 % e.e.
13 % e.e.
85 % e.e.
95 % e.e.

R, = R2 - H
Rj = H, R2 = Me

R2 = Ph
R2 = 11, R, = Me

R, = Ph

Des binaphtyles optiquements actifs 56 ont été obtenus lorsque le couplage

asymétrique est catalysé par NiBm et (S) - (R) PPFOMe 55 [93J.
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Eq. 37:

DIO
NiBr2/L* Rl

ünrRîR2
MgBr Br

(R)5453 56
OMe

V"H 95 % e.e.R, = R2 = Me

R2 = H, R, = Me

R, - Et

Me
83 % e.e.L* - Fe PPh2

0 77 % e.e.

55 (SMR)-PPFOMe

Les ligands ferrocénylsulfures 57 testés dans ces réactions conduisent à des

rendements et stéréoséléctivités relativement faibles (< 25 % e.e ) [94].

NMe2
\'"Me
H

Fe SR R-Me, jPr, Ph, p-Tolyl, p-CIPh.©V 57

d- Réactions d'aldolisation:

En 1986, la réaction asymétrique du type aldol d'un aldéhyde avec l'isocyanoacétate

59, catalysée par l'Or (Au), avec des ligands chiraux, a été décrite par Hayashi et coll. [95a,b].

L'emploi des ligands de dérivés chiraux du 1,1'-bis (diphénylphosphino)ferrocényle 60

conduit à des produits optiquement actifs avec des énantio- et diastéréosélectivités élevées.
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Schéma 13:

/2RH COOR2COOR, HCat.<R,CHO +

°NÿN
Trans

CN CH2C12, 25°C
58 59 Cis61

R2 = Me, Et.

H30+
Cat. = 1 %[ Au(CN-Cy)J BF4 r L*

OH COOH

Ri NH2MeÿNÿÿNR2 62

Fe PPh2
P-hydroxy-a-aminoacide

L* - Q- /— \
NR2 = NMe2; NEt2; Nÿ) ; N 0PPh2

60

L'oxazoline-trans 61 obtenue peut être hydrolysée en acide P-hydroxy-a-aminé

correspondant 62.

D'autres ligands ferrocénylphosphines ont été appliqués dans différentes réactions
d'aldolisations catalysées par l'argent (Ag) [96] avec de bons rendements obtenus.

Récemment, la réaction d'aldolisation asymétrique catalysée par l'Or (Au) a permis une
approche très efficace à la synthèse de fluoro-phénylsérines, qui présentent une grande

importance biologique [97].

e - Alkylation asymétrique:

Les lèrrocénylaminoalcools 63 possédant seulement la chiralité plane ont été

employés comme des catalyseurs dans l'alkylation énantioséléctive des aldéhydes avec un
organométallique. (Généralement l’organozinc parceque dans les solvants non-polaires, la
réaction non catalysée est lente) [98].
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Eq.38:

(-) - 63 H20 R £t
HQ) ''HY

O
+ Et2Zn

dtFe CH2N(C! l3)2

CH2OH

Q
( ) - 63

En adaptant cette méthode, plusieurs alcools secondaires ont été synthétisés avec des
excès énantiomériques de (64 - 83%) [99 j.

Les ferroeénylaminoalcools homoannulaires pontés [100] 64 ont été synthétisés et

testés comme des auxiliaires chiraux dans l'alkylation asymétrique (schéma 14)..

Schéma 14:

/ /N NR

O O
Fe FeaR O

R = CH2OIl, — C(OH)Ph264

Les ligands ferrocénylphosphines [101J 66 sont aussi efficaces dans l'alkylation
allylique asymétrique catalysée par le palladium.

Eq.39:

O oO O
Pd / Ligand chiral

CH, Cl ICI l:OAc / THF

6765
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'Me
81 % (S)
49 % (S)
62 % (S)

a) X = NMeCH2CH2OH
b) X- NMeCH(CH2OH)2
C)X = NHCH2CH2OH

Ligand
chiral l:e PPh2

PPh2
66

(R) -(S)- BPPF-X

Ito, Sawamura et coll. [102] ont utilisé le ligand 66a [hydroxylate ferrocényl-

phosphine] dans l'allylation asymétrique de dérivés a-isocyanocarboxylates 68 catalysée par

le palladium, mais le rendement et l'énantiosélectivité obtenus sont très faibles.

Eq. 40:

PhPh Pd / 66 a 0 C
CN C— C02MeCNCH— C02Me

CM2-CÜCH2OAC / THF
68 69

Récemment, les mêmes auteurs [103] ont synthétisé une série de ligands

ferrocén> lphosphines chiraux qui leur ont servi dans l'allylation asymétrique de (3-dicétones.

Plusieurs ligands lerroeénylphosphines ont été utilisés aussi dans les réactions de

substitutions d'acétates allyliques ainsi que dans l'amination asymétrique du

1,3-diphénylallyléthylcarbonate 70 par la benzylamine catalysée par les complexes de Pd.

Cette dernière réaction utilise aussi les ligands ferrocénylpyrazole chiraux [104] 71.

Eq.41:

OCÜOEl NHCH2PhPd / Ligand

PhPh 40°C / THF / PhCILNIL PhPh-

72leucémique -70
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R2 ■R.
Ph2P

N-N

O Me

Fe
Ligand ferrocénylpyrazole (S)-(R) 710

Les excès énanliomériqucs obtenus dépendent des ligands utilisés.
En général, le catalyseur qui possède une stéréosélectivité élevée est le plus actif

catalytiquement.

3 - Synthèse des ferrocènes à chiralité plane :

On peut distinguer quatre approches différentes décrites dans la littérature en vue
d'obtenir des ferrocènes à chiralité plane optiquement actifs: La synthèse par complexation de

ligands cyclopentadiènyle substitués sur le fer, les dédoublements de mélanges racémiques,

les fonctionnalisations énantioséléctives, les réactions d’ortholithiation diastéréosélectives,

Seuls quelques rares exemples de synthèse directe ont été décrits [105], avec des

énantiosélectivités assez faibles.

a - Dédoublements de mélanges racémiques:

Les premiers ferrocènes optiquement actifs ont été synthétisés par dédoublement de

mélanges racémiques grâce à la séparation de diastéréoisomères obtenus en présence

d'auxiliaires chiraux [106].

Les dérivés obtenus via la résolution des composés du type 73 [81] ont seulement une

pureté optique de l'ordre de 80 % et non 100 % comme il était prévu.

Le dérivé 74b est le seul dérivé ferrocénique optiquement actif présentant une chiralité

plane dont la configuration absolue a été déterminée par les RX [107] .
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Schéma 15:

H3C COOH'ûrCt" FeFe R'

0 R = CH2=CH-
R' = CH3- R=H,CH3

74a 74b
73 74

La resolution du 75 [108] avec le R(+) acide tartrique est particulièrement facile et les
rendements obtenus sont élevés avec une stéréosélectivité de l'ordre de 96 %.

Eq.42:

Fe R Fe R + Fe \R (+) acideÿ
lartrique N(CH3)20 O©

(R,R)- 76(1)75 (R,S)- 76
96% 4%

R - Si(C113)3;C1LOI l;C(C6l l5)2OI I

Quelques terrocènes ont pu être dédoublés par réactions enzymatiques [106, 109], avec

parfois des inductions asymétriques élevées, comme dans la réduction de l'aldéhyde (±) 77 par

la levure de boulanger [109], et l'estérification du (±)-l-hydroxymethyl-2-

diméthylaminomélhylferrocene (±) 79 par l'enzyme Candida Cylindracea Lipase (CCL) [98],

ainsi que du (±)-2-hydroxymethyl-1- inethylthiofcrrocène (±) 81 par l'enzyme Novazym

[110],
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Schéma 16:

COOMe •CHOCHO

Levure de Fe CH2OH + Fe COOMeFe COOMe boulanger

(R) -78 (S) -77(t)-77
r = 18 %, 77 % e.e r = 31 %, 91 % e.e

CH2N(CH3)2 •CH2N(CH3)2 ■CH2OAC
CCL/AcVle CH201I Fe C1LOH Fe CH2N(CH3)2l-BMEO

(-) - 80(0-79(±)-79
92 % e.e42 % e.e

SCH3 CW-JOAC •SCH3
Novozym/ AcV

Fe NCH2OHl'e CILOH Fe
DIPE

(t)-81 (i ) - 82(0-82
48 % e.e.90 % e.e.

Les méthodes qui utilisent les résolutions classiques sont pratiquement limitées à cause
du procédé qui doit être modifié pour chaque substrat.

b - Fonctionnalisations énantiosclcctivcs de ferrocènes comportant deux sites
énantiotopes:

Certains enzymes permettent de synthétiser énantioséléctivement des ferrocènes
1,2-disubstitués à chiralité plane [111, 112] par réaction préférentielle sur l’un des deux sites
énantiotopes de molécules comme le diol 83 [111].
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Eq.43:

OAc'011 OH
Lipasc .OH.OH .OAcFeFc Feou

0O 0%ÿ°Ac

(R)- 84 (S)_8483

Des résultats excellents ont été obtenus avec l’enzyme Pseudomonas Cepacea

conduisant à l’acétate (S)- 84 avec une énantiosélectivité proche de 100 % (pour un rendement
de 80 %) et l'enzyme Chromabacterium Viscosium conduisant au (R)- 84, également

énantiomériquement pur, avec 57 % de rendement .
Les hydrogènes ortho (ainsi que les hydrogènes méta) des ferrocènes monosubstitués

par des groupements achiraux sont énantiotopes. La substitution de l'un de ces hydrogènes

plutôt que l'autre mène donc a des espèces chirales.

La déprotonation asymétrique de l'isopropylferrocene par une base chirale (n-Buli /

Spartéine) a été décrite, avec une énantiosélectivité de seulement 3 % [113]. Récemment, la

85 par l'amidure chiral a été réaliséelilhialion de l'oxyde de ferrocènylpliénylphosphine

11 14J.

Eq.44:

SiMe,
1 0àr'u-o XJûr1PPh2 Ph N Ph

Li FeFe

O0 McjSiCI

8685

Rdt. = 95%, 54 % e.e

Une réaction analogue dans son principe a été développée par Sokolov et coll. [115],

La palladation de 87 en présence d'un sel d’acide carboxylique chiral est régiosélective et

relativement énantioséléctive.
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Eq.45:

Cr>Mÿ
Fe ' ÙCFe R

O NMci NMe2
Na;l>dCI4

Fe \HT0 PCl--
2

87 8988

Le complexe de palladium 88 est obtenu avec des excès énantiomériques de l'ordre de
65 % (jusqu'à 80 % après recristallisation) et peut être ensuite modifié pour permettre l'accès à

une gamme relativement large de lèrrocènes 1 ,2-disubstitués à chiralité plane 89 [115 b,c].

c - Ortiiolithiations diastéréosélectivcs :

c -1) Principe des métallutions aromatiques contrôlées:

Les hydrogènes aromatiques sont suffisamment acides pour être déprotonés par des

bases fortes telles que le n-Buli ou le t-Buli. Si la position ortho du groupement directeur est

préférentiellement attaquée, on parle de groupement orthodirecteur [116] (GD).

Eq.46: a:
; NC0t-BuNC02t-Bu;0C0NEt2;

O base,electrophile

ü
GD : CONR; CONEt2; — (

NR2
OCSNEt2; OCH2OCH3; S(0)nNR; SO2NR2; S(0)nt-Bu(n = 1,2).

La régiosélectivité peut être liée à des phénomènes électroniques (le groupement

orthodirecteur accentuant le caractère acide des hydrogènes ortho) ou cinétiques (des

phénomènes de chélation entre le groupement directeur et la base augmentant la réactivité de

cette dernière vis-à-vis des hydrogènes orlho).
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c -2) Le mécanisme général:

Le mécanisme du procédé DoM peut être basé sur trois étapes successives [108, 124].
- La coordination du (RLi)n avec l'hétéroatome du groupement directeur (GD), (DMG).

i - La déprotonation de 91 pour obtenir l'espèce ortho-lithiée 92.
ii - La réaction avec l'électrophile afin de produire le composé chiral 93.

Schéma 17:

DMG DMGoca ( RLi )n ou
<RLi)n

( RLi )n Lm ni 9190 it -(RH)n

DMG DMGa a,E+
iii n

93 92

c - 3) Applications en série fcrrocénique:

c.3.1) La méthode d'Ugi:

Les réactions d'orthométallalion impliquent des groupements orthodirecteurs chiraux

permettant d'introduire la chiralité plane, une des positions ortho étant préférentiellement

substituée du lait de la chiralité du groupement directeur.

Le premier exemple efficace a été décrit par Ugi et coll. [108], l’ortholithiation de

l'amine 94 [120], permet d'obtenir, après piégeage du mélange de lithiens intermédiaires, les

composés orthosubstitués diastéréoisomères 95a et 95b avec un excès diastéréoisomérique

de 92 % [121]. La formation du diasléréoisoinère 95b étant alors défavorisée pour des

raisons d’encombrement stérique.
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Schéma 18:

Ÿ — NMe2NMe2 Me

Fe Ll

''Me'''Me ONMe2n- BuLi
Fe Fe

0 00 F(R)- 94
NMe2 NMe2

''Me 'ÿ'Me

Fe

0 O
95b95a

Diverses transformations du groupement aminé directeur, s'appuyant notamment sur la

capacité du ferrocene à stabiliser les carbocations en position a, ont été décrites.

La méthode d'Ugi a pu être également appliquée à la synthèse asymétrique de

lèrrocènes l,2,l'-trisubstitués 96, par dililhiation de l'amine et piégeage des lithiens par divers
electrophiles [117],

Eq.47:
McMeMe

Fe R
NMe2NMeNMe i) n-BuLi :2 RX

Fe 2) n-BuLi / TMEDA me.,O
Majoritaire 9694

Cette méthode est probablement la plus employée dans la synthèse de ferrocènes à

chiralilé plane. Quelques dérivés de ferrocènes à chiralité plane [117] synthétisés selon la

méthode d'Ugi sont indiqués dans le schéma 19.
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Schéma 19:

NMC;
f.iMcCH3 2 Me

C-NMe,

£V
H"-

NMe2MeE-E-
Me2NyHCpFe FeCp

CpFe Me°0 NMc,

999897MeO

NMe2
r'Me

Men..>PPh2
“HH1''

a: Hi, FeCp
CpFe Ph2P jvjeFeCp'OH

101100

L’amine d'Ugi 94 est obtenue par dédoublement de l'amine racémique [108b]. Cette
amine est actuellement commercialisée, ce qui témoigne de l'intérêt porté à ces composés.

c.3-2) La méthode de Kagan-Riant:

Kagan et Riant ont développé l'utilisation du dioxane 104, préparé à partir du

ferrocènecarboxaldéhyde 102 et du (S)-butane-1,2,4-triol 103 , dans des réactions
d'ortholithiations diastéréoséléctives [118].

La lithiation effectuée par t-Buli dans l’éther, permet d'accéder aux ferrocènes à
chiralité plane avec une diastéréosélectivité proche de 100 %, il peut être ensuite transformé,

par hydrolyse acide, en aldéhyde 107.
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Schéma 20:

HO-ÛrCHO
O— ("H1) HC(OMe)3/APTS

Fe Fe MeOOHQ Q>
104

1) t-UuLi/lotto /-78°C
2) RX

2) /APTSOII \ZnCl21033) NaH, Mel102
\1) Phi, Pd(0)

\ 2) H3O

ÔTFe>h

CHO

etFe'R

CHO
API’S

0MeOli3+0 Q>Q
105106107 d.e. > 99 %.e.e. > 99 %.

R = SiMe3, PPI12, Sn-n-Bu3, 1, C=C-Ph, CÿC-TMS...

Kagan et coll. [119] ont aussi développé l'utilisation des tèrrocénylsullbxydes qui
semblent être un synthon d'efficacité équivalente à celle de l'amine d’Ugi, dans l'optique de la
préparation des ferrocènes à ehiralité plape.

La lithiation diastéréosélective du (S)-t-butyllerrocénylsulfoxyde 108 mène à un
mélange des deux composés ortholithiés diastéréoisomères, puis aux produits orthosubstitués
109a et 109b, après piégeage par divers électrophiles, avec un éxcès diastéréoisomériques de
96 %.
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Schéma 21:

t-Bu

€Q; Li'‘0
0n-BuLiFc + S .© GBu \-BuCpFê CpFé

RX
(S)- 108

R

S. ">o
1 t-Bu

ûr\'o \
Fe RFe + ©O

109a 109b98/2

La formation de 109b est défavorisée à cause de l’encombrement stérique. La

lithialion du (S)-t-butylferrocénylsulfoxyde par 1 ou 2 équivalents de n-Buli, permet d'accéder

aux dérivés mono- et disubstitués à chiralité plane avec la même diastéréosélectivité (96 %).

L'ortholithiation du ferrocényl-p-Tolyl-sulfoxyde par le n-Buli n'est pas totale mais,

elle peut se produire avec diastéréosélectivité élevée en utilisant le LDA [119],

&c-3) La méthode de Ganter-Wagner:

La méthode décrite par Ganter et Wagner [120], basée sur la déprotonation

diastéréosélective, utilisent le (S)-(2-mélhoxyméthylpyrrolidin-l-yl)ferrocène 110 (FcSMP),

conduisant aux ferrocènes, 1,2-disubstitués à chiralité plane avec une excellente

diastéréosélectivité (98 % d.e.).
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Eq. 48:

SMP

1) n-BuLi >
2) Electrophüe

-OMe RFe Fe

O 0
110 111

R= SiMe3,PPh2.

3,0-4) La méthode de Snicckus:

Une nouvelle approche complètement différente de synthèse de ferrocènes à chiralité
plane, a été décrite récemment par Snieckus et coll. [121 j.

L'ortholilhiation énantioséléctive du ferrocènylamides du type 112 est réalisée en

présence de l'alkaloïde (-) Sparteine 113 [122]. Cette méthode est une extension du procédé

DoM (la déprotonation de l’amide suivie du piégeage par divers électrophiles).

Eq. 49:

Eça 1) n-BuLi, EtoO, -78°C
(-) SparteineN(i-Pr)2 N(kPr)2

Fe Fe
2) E+ ûO

114ctSP112

(-) Sparteine
113

De nombreux ferrocènes énantiomériquement purs sont donc générés, à partir des

précurseurs achiraux, sans recours aux méthodes de résolutions ou aux manipulations

chimiques qui utilisent des auxiliaires chiraux (DMG) [Groupe Directeur de Métallation].
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L'application du système n-Buli/Sparteine dans la chimie du ferrocène est devenue
courante, et la déprolonation énantioséléctive a connu un grand développement ces dernières
années.

3ÿ/5) La méthode d’ Uemura:

Uemura et coll. [123] ont rapporté pour la première lois, la synthèse de ferrocènes à chiralité

plane via l'ortholithiation énantioséléctive des ferrocènes substitués en utilisant le N,N,N',N'-

tetraméthyl-1(R),2(R)cyclohexanediamine 115 à la place de la (-)Sparteine, avec des

énantiosélectivités atteignant 80 %.

Eq. 50:

PPh2

ù- NMc ■CH2Ra :CH2R 1151) n-BuLi /
1 NMe2 Fe PPh2FeFe +

OOO 2) PPh2Cl

62 % e.e.R - NMe2

Cette méthode a permis de synthétiser des ferrocènes à chiralité plane optiquement

actifs à partir de ferrocènes non-chiraux.

Eq. 51:

CHO

ér ù:/0- R'NMe2a 1151) n-BuLi/
‘'NMe, Fe CHOFeFe +

© <Q0 2) DMF

(97-80 % e.e.)

9

= CH2NMe2, CH2-Nÿ) , CH2-N O , CH2N(i-Pr)2, S02t-Bu, S02p-ToLR'
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Autres méthodes:

- Utilisation des ferrocènyloxazolines:

Récemment, trois groupes ont décrit l'utilisation de groupements oxazolines

orthodirecteurs [124].

Eq. 52 :

O O

f/""R T/-R
1) S-BuLi

Fe

P Q2) PPh2Cl

117116 iR= Pr (95 % e.d.)
R = t-Bu (84 % e.d.)
R=Ph (99 % e.d.)

Les phosphinoferroeényloxazolines 117 synthétisés sont des ligands bidentaires.

L'application de la méthode d'Uemura sur le l,r-bis(oxazolinyl)ferrocènes 118 permet

d’accéder aux dérivés chiraux de ferrocènes tetrasubstitués 120 [125].

Des études concernant la phosphorylation de l,l'-bis(oxazolinyl)ferrocènes [126] montrent

que la variation des conditions de réactions (solvants, agents de lithiations, température)

change la stéréoséléctivité des produits chiraux obtenus 119, 120.
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Schema 22:

/ph= Ro-çr
Fe&<r

(Ueq.) R<n>-J©
i N p 1 ) s.BuLi, THÇ

/° /v 2) Ph2PCl

(1,2 eq.)
Qs.BuLi, Et20

R 2) Pin PC I
Fe

PPh/118 (2,2 eq.)
1) s.BuLi, Et20
\2) Ph2PCl

(R)- 119a (2,2 eq.)
1) s.BuLi, Tilly

2) Ph2?C\/
(S)- 119b

OT)N
R

A
PPh2< t„,PPh2 _PPh2

QDOD) Fe Fe

PPhf
(R,R)- 120a(S,S)- 120b

- La méthode de Balavoine:

La synthèse de ferrocènes 1,1'-disubstitués effectués par G. Balavoine et Coll. [127]
utilisant le ferrocènecarboxaldéhyde 102 a été accompagnée de l'obtention de ferrocènes 1,2-
disubstitués comme produits secondaires, d'ou les rendements faibles.

Eq. 53:

Q~mo o-
Fe + Fe E

Q
ûr N

CHOCMO
1) U-

Fe
2) t-BuLi
3) EXP

102 107a107b
90 : 10E- Me, Et, SiMes, SnBu3, PPlç...

68



DESCRIPTION DES TRAVAUX ET DISCUSSION DESH

RESULTATS :

- Introduction :

L’importance de plus en plus grande, accordée aux ligands chiraux dans la synthèse

organique et la catalyse asymétrique nous a motivés à cibler nos travaux vers la synthèse de

dérivés ferrocèniques à chiralité plane.

Nous avons déjà montré dans le chapitre précédent l’efficacité de la méthode utilisée

pour synthétiser des dérivés silylés ou stannylés du ferrocène, il nous

intéressant d’appliquer cette méthode au N,N-diisopropyllerrocènecarboxamide pour

synthétiser des ferrocènes à chiralité plane selon les protocoles déjà décrit par Z. Kabouche et

N' Guyen Huu Dinh [77 j (éq. 1).

donc semblé

Eq. 54 :

EHgCl
OO O

G NÿiprN-ipr N-ipr
iPrip/ EXI). HgCOAcÿ FeFe Fe

2). LiCI
B2O/ 4hrs. de reflux OO 0

114121112

E = R2SiCl, R3Si, PPlÿ.
R = Me, Ph, Ba

Nous avons choisi cet amide car il a été montré, qu’en présence de sparteine, c’est un

bon groupement orthodirecteur.

Les amides sont généralement préparés par réaction d’acides carboxyliques avec les

amines
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1 - Synthèse de l’acide ferrocènecarboxylique :

Le ferrocènecarboxaldéhyde résiste bien à l’oxydation par le permanganate en

appliquant les conditions de conversion du benzaldéhyde à l’acide benzoïque et le traitement
vigoureux avec cet oxydant conduit aux sels ferrocénium instables qui résultent de la
décomposition du noyau.

L’acide ferrocènecarboxylique a été synthétisé par l’oxydation de l’acylferrocène

[128], ainsi que par la carboxylation du ferrocényllithium par le dioxyde de carbone [129]

(COi) (éq. 55).

Eq. 55 :

CH™3 0-L1COOH

CO:NaOl FeFeFe
ir ©© OüU (NaOCI)

ou (K.OCI)

11123122

Un rendement de 72 % en ferrocènecarboxylique a été obtenu par l’hydrolyse de

FcMgBr avec NaOH [130].
Le chauffage à reflux de FcCN dans la soude alcoolique aqueuse EtOH-NaOH permet

d’accéder à l’acide ferrocènecarboxylique avec un rendement de l’ordre de 80 % [131].

L’oxydation du ferrocènecarboxaldéhyde par la potasse alcoolique [132a ] conduit à

l’acide ferrocènecarboxylique avec un rendement relativement faible (27 %) (éq. 56).

Eq. 56 :

& ûrCHO COOH
KOH/EtOH

Fe Fe

© ©
102 123
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1

L’action de la pyridine et l’iode sur I’acyll'errocène [128b] suivie d’une hydrolyse

permet d’obtenir un rendement de 35 % en acide ferrocènecarboxylique (éq. 57).
* *

Eq. 57 :

<Ù~COOH
Py- h FeFe

©0
122 123

En ce qui concerne nos travaux, on a synthétisé l’acide ferrocènecarboxylique selon

deux méthodes décrites dans la littérature [132a, 128b],

En premier lieu, nous avons adopté la méthode qui utilise la potasse alcoolique. En
fait, il s'agit de la réaction de cannizzaro car l’aldéhyde, en présence d’une base, subit une

réaction de dismutaiion au cours de laquelle une molécule d’aldéhyde est oxydée en acide,

alors qu’une autre est réduite en alcool primaire.

Les conditions opérationnelles ont été mises en évidence dans notre laboratoire en

faisant appel à la méthode utilisée pour synthétiser l’acide p-Tolucarboxylique [132b ] à partir

du p-ïolualdéhyde en présence du formaldéhyde.

Dans un Sehlenk, on dissout le ferrocènecarboxaldéhyde avec le formaldéhyde, puis on

ajoute, en refroidissant, la potasse alcoolique (KOH - MeOH) à 50 %. Le mélange contenant

l’acide ferrocènecarboxylique et le ferrocènylméthanol (FcCFLOH) avec le dichlorométhane.

est purifié sur colonne de gel de silice,l’acide ferrocènecarboxylique est obtenu avec un

rendement de 27 %.

Pour réaliser les étapes successives schématisées précédemment, nous avons besoin

d’une grande quantité d’acide ferrocènecarboxylique, mais le faible rendement obtenu, et les

difficultés rencontrées dans la synthèse du ferrocènecarboxaldéhyde (produit de départ) nous

ont incitées à changer cette méthode par une autre plus simple et productible.
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Nous avons donc songé à adopter la méthode de Rinehart [128b], où l’iode est ajouté à

l’acyiïerrocène dissout dans la pyridine. On agite le mélange pendant 90 minutes puis on

chçhge à 95°C pendant 90 minutes, et on maintient l’agitation à la température ambiante
durant 24 heures.

La filtration, l’acidification suivie d’une recristallisation du produit dans le

chloroforme permet d’obtenir l’acide ferrocènecarboxyliquc avec un rendement de 50 %.

Le spectre R.M.N.1 II montre un singulet à 4,23 ppm correspondant aux 5 protons du
cycle cyclopentadienyle non-subslitué, et deux multiplets respectivement à 4,45 ppm et à 4,84

ppm correspondant aux 2 protons p et 2 protons a. Le signal du proton acide apparaît au delà

de 10 ppm; ce qui est confirmé par le spectre du ijC qui montre un signal deÿà 172 ppm..

Co
Spectres 8: R.M.N. (' JC(I1), CDCI3) de l’acide ferrocènecarboxylique 123
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a - Synthèse du ferrocènecarboxaldéhyde :

Le ferrocènecarboxaldéhyde est l’un des acylferrocènes les plus utilisés comme
réactifs dans la synthèse de différents dérivés du ferrocène. Il a été synthétisé selon la réaction
de Vilsmeier [133] (le traitement du ferrocène avec le N-méthylformanilide et 124
l'oxychlorure de phosphore), à partir d’un sel d’ammonium 125 (avec l’hexaméthylène

tétramine [134] ou par conversion au ferrocénylméthanol 126 suivie d’une oxydation avec le
dioxyde de manganèse [135],

Le traitement du dérivé ferrocènecarboxylique hydrazide 128 dans les conditions de

Mc Fayden-Stevens [136], ou le cyanoferrocène 127 selon la méthode de Stephen [137]
produit de faible rendements en aldéhyde. La synthèse du ferrocènecarboxaldéhyde selon la
réaction de Friedel-Cralls du ferrocène avec l’oxyde d’éthyle et de dichlorométhyle a été
décrite par Pauson et Watts [138]. Ces différentes voies de synthèse sont résumées dans le
schéma 23.

Schéma 23 :

OHFcCIl2+N(CH3)3 FcCFbOH
126125 MnOo(CH2)6N4

PL
Ph-N-CHO 124 SnCb, HCl

FcCIIO FcCNFcH
POCI3, ‘OH 102 127

Na2C03, A
CbCHOCI l2CH3

FcH FcCONHNHCCbPh
128

Récemment, on a montré que le traitement du ferrocène avec le diméthylformamide

(DMF) en présence d’une base très forte le t-BuLi ! t-BuOK [139], à base température, permet

d'obtenir le monoaldéhyde avec un rendement supérieur à 80 % (éq. 58).
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Eq. 58:

ô ÔrCHO
1) t-BuLi/ t-BuOK

Fe Fe
THF / -70°C

2) DMF / - 40°CO O
1021

Nous avons synthétisé le ferrocènecarboxaldéhyde selon la méthode décrite dans la
littérature [139],

Le ferrocène est traité avec le t-BuOK / t-BuLi dans le THF à -70°C, le
ferrocènyllithium formé réagit avec le diméthylformamide (DMF) à température - 40°C, et
conduit après hydrolyse au ferrocènecarboxaldéhyde avec un rendement de l’ordre de 90 %.

Le spectre R.M.N.'H montre, en plus des signaux caractéristiques du ferrocène
monosubstitué à 4.76 (2Hp, i, cpsub!> ), 4.24 (5Hy, s, cp „0„ SUbs), et 4.57 (2Ha, t, cpsubs ), un
singulet à 9,92 ppm correspondant au proton de l’aldéhyde. La présence du carbonyle est

confinnée par la R.M.N.13C qui montre un signal à 193.5 ppm ainsi que par la spectroscopie
infra rouge qui permet d’observer une bande absorption de CO à 1680 cm'1.

fr 9

Spectre 10: IR (KBr) du ferrocènecarboxaldéhyde 102
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b - Synthèse de l’aeylferroeène :

Les dérivés aeylés du ferrocene onl été décrits pour la première fois par Woodward

1 1 28aJ qui a synthétisé le bis(acétyl)ferrocène par réaction de Friedel-Crafts du ferrocène avec
le chlorure d’acétyle en présence du chlorure d’aluminium.

L’acylferrocène a été synthétisé à partir du ferrocène et l’anhydride acétique en
présence du fluorure d’hydrogène £140], du chlorure stannique [141], du trifluorure de bore

1 1 42 j, ou de l’acide phosphorique [143] comme catalyseurs. L’acylferrocène peut être obtenu

par oxydation du ferrocènylacétylène H par le sulfate de mercure (HgS04) dans 10 %

d'acide sulfurique (FFSO-j) [144], ainsi que par- traitement du lèrrocénylcyanure (FcCN) avec
méthylmagnésiumle bromure de MeMgBr [145],

La synthèse de l’acylferrocène par réaction de Friedel-Crafts a été réalisée par K. L.
Rinehart et coll. [128b], par traitement du ferrocène avec l’anhydride acétique en présence de

chlorure d’aluminium, avec un rendement de 65 % (éq. 59).

Eq. 59:

0-écH3Ô AICI3 FcFe

/O
122

Le méthyl- et l’éthylferrocène sont transformés respectivement en

ferrocènecarboxaldéhyde et acylferrocène par oxydation par le dioxyde de manganèse (MnC>2)

[146, 132c].

Dans notre laboratoire, nous avons synthétisé Facéthylferrocène selon le

procédé déjà décrit [128b]. On dissout le ferrocène dans le dichlométhane en présence de

chlorure d’aluminium, et d’anhydride acétique , après purification du résidu sur colonne puis

recristallisation dans le cyclohexane, on obtient l’acylferrocène avec un rendement de 65 %.
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Le spectre R.M.N.’H montre, en plus des signaux caractéristiques du ferrocène
monosubstitué un singulet à 2.41 ppm correspondant aux protons du groupement acyle.

La R.M.N.i3C montre un signal à 203 ppm correspondant à la résonance du carbonyle,
la spectroscopic infra rouge permet d’observer la bande d’absorption de CO vers 1615 cm'1.
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2- Synthèse du N,N-diisopropylferrocènecarboxamide:

La synthèse de t'errocènecarboxamides a été réalisé par W. F. Little et R. Eisenthal

[147 j, à partir du ferrocene et de l’alkyl- ou l’aryl-chloroformamide RÿNCOCL dans les

proportions (1:1) dans leÿCFLCJÿ à 0°C, en présence du chlorure d’aluminium A1CL, avec un

rendement de 64 - 70 % (éq.60).

Eq. 60:

û
(CH2C1)2Fe + R2NCOCl Fe

AICI3P 0R = Ph, H

1291
Rdt. = 64 -70 %.

Nous avons synthétisé le N,N-diisopropylferrocènecarboxamide 112 par traitement de

l’acide ferrocènecarboxylique avec la diisopropyl-amine, en présence du chlorure d’oxalyle et

le diméihylformamide [122] avec un rendement de 74 %, après recristallisation.

11 làut noter que la mise au point du mode opératoire a été établie dans notre

laboratoire (éq. 61).

Eq. 61:

ûrù~ COClCOOH bUipr
(iI>r),NH FeFeFe

agitn. 1 nuit
à temp, ambiante ODMF/CH2G2

agitn. 1 heure
à temp, ambiante 0O

112123 130
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Le spectre R.M.N.'H montre deux triplets pour 2 types de protons du cycle

monosubstitué et un singulel pour les protons du cycle non substitué respectivement à 4,19;

4,22 et 4,52 ppm. Les protons isopropyliques résonnent à 3,4 ppm sous forme de multiplet
correspondant aux 2 protons et deux multiplets (patates) correspondant aux deux méthyles de

chaque isopropyle.

La présence du carbonyle est confirmée la R.M.N.13C qui montre un signal à 169 ppm

ainsi que par la spectroscopie infra rouge qui permet d’observer une bande CO à 1630 cm’1.
La spectrométrie de masse a permis d’identifier des fragments à 314, 213, 186 et 121

correspondant respectivement aux ions [M+ ], [FcCC/ ], |FcH+] et [CpFe+],

Spectre 15: IR (KBr) du N,N-diisopropylferrocènecarboxamide 112
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Spectre 18: SM du N.N-diisopropylfeirocènccarboxamide 112
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1

3 - Synthèse du N,N-düsopropyl-2-(ehloromercuri)ferrocènecarboxamide 121 (Inédit):

Les travaux de substitution de tèrroccnylimines 131 par un groupement chloromercuri
en position 2 ont été décrits [148J, mais ces réactions accusent un manque de sélectivité du
fait de l’inexistence de groupement orthodirecteur (éq.62).

Eq. 62:

ùn NArNAr
I). I lgtOAch

Fe HgClFe
2). LiCI

hinO ! 41m. de reflux 0O
132131

A notre connaissance les substitutions sur des ferrocénylamides utilisant un

groupement chloromercuri comme électrophile n’ont pas encore été décrites. Cela nous à
motivées à entreprendre la synthèse de nouvaux dérivés ferrocéniques substitués en position 2,

sachant que le groupement amide orthodirecteur que nous avons choisi est plus encombrant,

ce qui permet d’accéder univoquement et exclusivement au produit substitué en position 2, le
N.N-diisopropyl-2-(chloromercuri)ferrocènecarboxamide (éq. 63).

Eq. 63:

HgCl
OO

ON-iPr N-iprW1). Hg(OAch
FeFc

2). LiCI
Et20/ 4hrs. de retlux ©O

121112

Dans un tube de Schlenk, on traite le ferrocènediisopropylamide avec l’acétate de

mercure en présence de chlorure de lithium. Après purification sur colonne, on obtient une

première récolte contenant le N,N-diisopropyl-2-chloromercurilerrocènecarboxamide
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qu’on récupère après évaporation puis recristallisation dans le système (chlorure de
méthylène-éther de pétrole) avec un rendement de 60 %. La seconde récolte contient le
produit de départ, et la troisième contient des produits mercuriés.

Le spectre R.M.N.'H permet d’observer des signaux de trois protons magnétiquement

inéquivalcnt du cycle disubstitué respectivement à 4.27, 4.42 et 4.61 ppm en plus des signaux

caractéristiques des protons du cycle non substitué à 4.20 ppm et des signaux du groupement

amide.

La présence du groupement HgCl est confirmé par le spectre infrarouge qui permet

d’observer la bande d’absorbtion de la liaison HgCl à 870 cm'1.

Spectre 19: IR (K.Br) du N.N-diisopropy!-2-(ehloromercuri)lérrocènecarboxamide 121
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Spectre 20: R.M.N ('H, CDC13) du N,N-diisoprop\I-2-(chloromercuri)ferrocènecarboxamide 121
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4 - Synthèse de dérivés à partire de substitution de 2-chloromercuri ferrocènyl-
diisopropylamide:

- Synthèse du N,N-diisopropyl-2-(chlorodiphénylsilyl)ferrocènccarboxamide 133
(inédit):

Le produit N,N-diisopropyl-2-(chloroniercuri)ferrocènecarboxamide inédit manifeste
un intérêt particulier. En effet, la liaison C-HgCl se prête à toutes les réactions de substitutions
electrophiles. Ainsi, en adaptant la méthode mise au point par Z. Kabouche et N’Guyen Huu
Dinh [77J, nous avons pu accéder à un nouveau inédit par traitement du N,N-diisopropyl-2-
(ehloromercuri)ferrocènecarboxamide avec le sulfure de diphénylsilane (Ph2SiS) (éq. 64).

Eq. 64:

SiPh2ClHgCl
OO

N-ÿiprN-iPr iPriPr reflux dans: Fe+ (Ph2SiS)3Fe

OToi./ N2; 2hrs.0
133121

Dans un Schlenk, on traite le N,N-diisopropyl-2-(chloromercuri)ferrocènecarboxamide

avec le sulfure de diphénylsilane synthétisé dans le deuxième chapitre. On récolte, après

reeristallisation, le N,N-diisopropyl-2-(chlorodiphénylsilyl)lèrrocènecarboxamide avec un
rendement 72 %.

Le spectre R.M.N1!! du produit montre trois signaux distincts des trois protons du

cycle disubstitué à 4.24, 4.39, 4.51 ppm, un singulet correspondant aux protons du cycle non
substitué et un multiplets vers 7,75 ppm correspondant à la résonnance des deux phényls en

plus des signaux caractéristiques du groupement amide.

Le spectre IR confirme la présence du groupement SiPhÿCl grâce aux bande

d’absorbtion du phényle à 1465 cm'1 et de la liaison Si-Ph à 1065, 735 cm'1 .
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5 - Conclusion:

En conclusion, nous avons mis au point une nouvelle méthode de synthèse de

ferrocènes chiraux substitués par un groupement -HgCl en position 2 grâce à la création d’un
centre orthodirecteur encombré diisopropylamide.

Le produit 2-chloromercuriferrocényldiisopropylamide inédit que nous avons

synthétisé a permis d'accéder au produit 2-chlorodiphénylsilylferrocényldiisopropylamide

inédit lui aussi.

Nous pouvons aussi conclure que la méthode mise au point au départ par Z. Kabouche

et N'Guyen Huu Dinh pour la synthèse de dérivés monosubstitués est généralisable à la

synthèse de dérivés ferrocènique chiraux disubstitués.
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I.

CONCLUSION GENERALE

Nous avons pu généraliser la méthode de synthèse de dérivés organostannylferrocènes,
mise au point au laboratoire par Z. Kabouche et coll. [77], à la synthèse de dérivés
chlorodiorganosilylferrocènes inédits avec de bons rendements. Grâce à la grande réactivité
manifestée par la liaison Si-Ci, ces produits nous ont permis d’accéder à des dérivés 1,1’-
bis(tétrabutylferrocényl)disiloxanes inédits aussi.

Par ailleurs, nous avons mis au point une nouvelle voie de synthèse de ligands
lèrroeéniques chiraux via la synthèse du N,N-diisopropylferrocènecarboxamide qui réagit
avec le chlorure de mercure, dans les conditions de synthèse des dérivés
ehloromercuriferrocènes, permettant l’obtention du dérivé chiral N,N-diisopropyl-2-
(choromercuri)ferrocènecarboxamide inédit. Le traitement de ce dernier par le sulfure de

diphénysilane, dans les conditions de réaction du chloromercuriferrocène permettant l’accès
aux produits chlorodiorganosilylferrocènes inédits, a conduit à la synthèse du dérivé chiral
N,N-diisopropyl 2-(chorodiphénylsilyl)ferrocènecarboxamide inédit.

Cette nouvelle voie de synthèse de ligands ferrocéniques chiraux constitue une voie
originale unique à la fois douce et accessible qui offre de nouvelles perspectives en synthèse

asymétrique.
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CONDITIONS GENERALES

1 - Chromatographie :

Les chromatographies sur couche mince (C.C.M) ont été réalisées sur plaque de silice
Merk 60 F254.

Les produits ont été révélés à la lumière UV (254 nm., 365 nm) et par l’iode bisublimé.
Les chromatographies sur colonne de gel de silice ont été effectuées avec de la silice

Merk 60 H.
Les purifications par flash chromatographie sont effectuées sur gel de silice Merk 60 H.

2 - Point de fusion :

Les points de fusion ont été mesurés sur capillaire, sur un appareil électrotermal.

3 - Spectres Infra-rouge :

Les spectres infrarouge ont été enregistrés sur un spectromètre Nicolet 205 à transformée
de Fourier (Université de Rennes I, Labo de chimie de coordination organique) et Perkin-Elmer
577 (Université de Constantine). Les dérivés solides sont analysés sous forme de pastille avec le

KBr. Les dérivés Huileux ou liquides ont été analysés sous forme de film ou en solution dans

CC14.
4 - Spectres de masse :

Les spectres de masse ont été réalisés avec un spectromètre Nermag (ensemble couplé à la

chromatographie gazeuse) au laboratoire d’Osay B1 = 410.

5 - Spectres R.M.N.
Les spectres R.M.N. ont été enregistrés sur des spectromètres Brucker AC 300 WBP

(Rennes), Brucker AC 200 WBP (Paris) et Brucker AC 250 WBP (Constantine). Les

déplacements chimiques (Ô) sont indiqués en ppm (parties par millions) relativement au signal du

solvant (CDCI3 : Ô = 7.24 ppm). Les symboles (s), (d). (t), (m), (b) indiqués avec les valeurs des

déplacements chimiques, signifient respectivement singulet, doublet, triplet, multiplet, bande.

Dans les spectres R.M.N. I3C les déplacements chimiques sont exprimés en ppm

relativement au signal du solvant (CDCI3 : ô = 77.0 ppm).
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I - SYNTHESE DES DERIVES MERCURIFERROCENES :

1- Les dérivés chloronicrcuriferrocènes (11, 12) :

Dans un tricol d'un liltre muni d'un agitateur méchanique, d'un réfrigérant et d'une
ampoule à brome. On introduit 18,6 g (0,1 mol) de ferrocène et on les dissout complètement dans
300 ml de méthanol et 200 ml d'éther diéthylique en chauffant le mélange à reflux, pendant ce
temps, on prépare une autre solution en dissolvant 6,375 g (2 mmol) d'acétate de mercure (en

proportion 1:5 par rapport au ferrocène) dans 100 ml de méthanol froid par simple agitation
magnétique. On ajoute la seconde solution à la première, goutte à goutte à travers l'ampoule à

brome, durant 1 heure. Après 4 heures d'agitation à reflux (bain-marie 60°C) on laisse refroidir
puis on dissout, séparément dans un Erlen Meyer de 100 ml, 0,89 g (0,02 mol) de chlorure de
lithium dans 20 ml de méthanol. On ajoute lentement cette solution au mélange en agitant
continuellement. La couleur de la solution devient sombre après 30 minutes d'agitation

magnétique, on laisse reposer pendant une nuit, et on filtre. Le filtrat contenant le ferrocène
n’ayant pas réagi est distillé; on récolte ainsi 10,5 g de ferrocène. Afin de se débarrasser des

traces de ferrocène et des sels minéraux, les résidus sont lavés avec 100 ml de n-Heptane puis

avec 200 ml d'eau bouillante. Le résidu obtenu renferme les dérivés mono-et 1,1’-
bis(ohloromercuri)ferrocène. Etant donné que le second dérivé est insoluble dans la plupart des

solvants organiques; on extait le premier dérivé avec 3 fois 1 50 ml de dichlorométhane à reflux

puis on évapore le solvant et on lave avec 100 ml de n-Hexane et on recristallise le produit dans

le n-Butanol on récolte ainsi 23.15g (Rdt. 55 %) de cristaux

monochloromercuriferrocène.

- Cristaux jaunes (n-Butanol) : F = 193 - 195 °C (Dec.)

- IR (KBr) enf1 : 3090 (v(Fc.H)), 1150, 875 (v(,ÿ,). 1106 (V(v)).

- R.M.N.lH (250.133 MHz, CDCI3, S ppm): 3.48 (t, 2HÜ„J= 2.0 Hz, cpsubsl), 3.84 (s, 5Hy, cp

t), 4.06 (t, 2H(i, J=2.1 Hz, cpsub!ii).

- SM : 111/z : 421 (calculé pour [M+] : m/z = 421), m/z : 185 (cale, pour [Fc+] : m/z = 185).

jaunes de

non

subs

Le résidu qui contient le 1 ,l'-bis(chloromercuri)ferrocène est lavé avec 100 ml de

dichlorométhane chaud pour éliminer toute trace de dérivé monosubtitué puis recristallisé dans le

dioxane bouillant. On obtient 29.6 g (Rdt. 45 %) de poudre marron.
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- Poudre marron (dioxane bouillant) : F - 200 °C (Dec.).

- IR (KBr) cm1: 3090 (vt|-cn)), 873 (vtHg-ci)), absence de la bande à 1106 du cycle

monosubstitué.

- R.M.N. : l’analyse R.M.N. n’a pas été réalisée du fait de l’insolubilité de ce dérivé dans les
solvants deutériés dont nous disposons.

2- Diferrocenylmercure (13) :

Dans un Erlen Meyer, on dissout 2.105 g (5 mmol) de chloromercuriferrocène dans 20 ml

d’éthanol à 95 % et 50 ml d’eau, on obtient ainsi une suspension. On prépare en second lieu, une
solution de stannite de sodium (NaSnÛ2), en dissolvant 5 g de soude dans 25 ml d’eau qu’on

mélange avec une solution obtenue à partir de 1.8 g de chlorure stanneux (SnCh, 2H2O) qu’on

dissout dans 25 ml d’eau. On ajoute alors cette solution de stannite de sodium à la solution de

chloromercuriferrocène, le mélange devient immédiatement gris. Après agitation de 3 heures, on

filtre, lave avec 3 fois 100 ml d’eau bouillante puis on laisse sécher. On procède ensuite à la

dissolution du résidu avec 2 fois 100 ml de xylène bouillant. On obtient ainsi une solution orange

de diferrocènylmercure. Après évaporation du xylène et recristallisation dans le toluème, on

récolte 0.9 g de differocènylmercure (Rdt. 68 %)

- Cristaux Oranges (toluène): F= 233 °C.

- IR (KBr) cm : 3090 (vÿc-nj)» 1106 (vÿ monosubsi.))»

- R.M.N.'H (250.133 MHz, CDCI3, ô ppm) : 4 (t, 4H«, J = 2.1 Hz, cp subsl ), 4.16 (s, 10H?, cp

nonsuit-), 4.54 (t, 21%, J= 2.1 Hz, cp subsl)

- SM : m/z : 570 (Cale. Pour [M+] : m/z = 570).

►

II- SYNTHESE DES DERIVES STANNYLFERROCENES ET SILYLFERROCENES :

-Synthèse des sulfures de diorganostannanes et de diorganosilancs :

- Mode opératoire général :

Dans un ballon de 500 ml équipé d’un réfrigérant et d’un agitateur, on dissout 0.03 mol

de dichlorodiorganostannanes ou silanes dans 60 ml d’éthanol et on ajoute une solution de
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sulfure de sodium préparée en dissolvant 35 mmol de (Na2S, 9 H20) dans 60 ml du système de

solvant (Et0H-H20) à 50 %. On met le mélange à reflux de 2 heures. On évapore l’éthanol,
filtre, puis on lave avec de l’eau distillée. Le produit obtenu est recrislallisé.
Dans certains cas le produit obtenu est extrait avec 3 fois 30 ml d’éther diéthylique ou distillé
sous pression.

a- Sulfure de diphénylstannane (PhiSnSÿ 27a :

A partir de 10.305 g de dichlorodiphénylstannane, on obtient 7.21 g de sulfure de
diphénylstannane (Rdt. 79 %).

- Cristaux blancs (cyclohexane) : F= 184 - 186 °C [77].

b- Sulfure de diméthylstannune (Me2SnS)j 27b :

A partir de 6.591 g de dichlorodiméthylstannane, on obtient 4.39 de sulfure de
diméthylstannanes (Rdt. 81 %).

- Cristaux blancs (cyclohexane) : F= 150 - 152°C [77].

c- Sulfure de diphénylsilane (Ph2SiS)3 (inédit) 32a3 :

A partir de 7.59 g de dichlorodiphénylsilane, on obtient 4.945 g de sulfure de

diphénylsilane (Rdt. 77 %).

- Cristaux blancs (cyclohexane) : F= 177-18Ü°C

- IR (KBr) cm'1 : 1426.6 (vÿ,)

- R.M.N.*H (300.130 MHz, CDCI3, 8 ppm) : 7.18 (m, 2H, Ph), 7.35 (m, 1H, Ph), 7.48 (m, 2H,

Ph). Les nombres de protons proposés concernent uniquement un phényle mais il faut noter que

la molécule contient 6 phényles équivalents.

- R.M.N.1JC (75 MHz, CDCI3, 6 ppm): 127.56 (2C, Ph), , 129.97 (1C, Ph), 134.34 (2C, Ph).
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2- Synthèse duTriméthylsilylferrocènc 16a :

Le traitement de 2.85 g (5 mmol) de diferrocénylmercure dissous dans 60 ml de dioxane
avec 0.89 g (5 mmol) d’héxaméthyldisilanothiane pendant 3 heures de reflux nous a permis de
récolter 0.86 g de triméthylsilylferrocène (Rdt. 67 %), après purification sur gel de silice pour
colonne.

- Huile rouge : Eb = 120 - 122°C / 1 mmHg.

- IR (CCL) cm'1: 3050, 995 (v(,cH)), 1105 (vlcp)), 1377 (v(S,CH3)), 805, 535 (v(SK)),

- R-M.N.'H (250.131 MHz, CDCI3, ôppm): 0.37 (s, 9H, 3 C1I3), 4.08 (m, 2HU, cpsubst.) 4.20 (s,

51'Iû, cpnon «.toi.), 4.43 (m, 2H(J, cpSui«u)

- SM : m/z : 258 (cale. Pour |Mj+: m/z = 258), m/z : 243 (cale.Pour [M-CH3]+: m/z = 243),

m/z : 121 (cale. Pour [Fe Cp]+ : m/z =121), m/z : 93 (cale. Pour [CpSi]+ : m/z = 93).

Synthèse de chlorodiorganostannylferrocèncs et chlorodiorganosilyllfcrrocènes

- Mode opératoire général :

Dans un Schlenk équipé d’un agitateur magnétique et adapté à un courant d’azote sec
continu, on introduit 2.105 g (5 mmol) de chloromercuriferrocène qu’on dissout dans 50 ml de
toluène. Pendant que la solution est chauffée à reflux, on prépare une seconde solution à partir de

(5 mmol) de sulfure de diorganostannane ou de diorganosilane dissous dans 50 ml de toluène.

On ajoute cette solution à la première et on agite le mélange à reflux de 2 heures. Le sulfure de

mercure formé est éliminé par filtration sous vide, puis le toluène est chassé par évaporation, et le

produit est purifié par recristallisationoÿ. /V it- ,

a- Chlorodiméthylstannylfcrrocène 28a [77|:

A partir de 0.903 g de sulfure de diméthylstannane on obtient 1.65 g de

chlorodiméthylstannylferrocène (Rdt. 89 %)

- Cristaux oranges (éther de pétrole) : F = 105 - 107 °C

- IR (KBr) cm'1 : 1375 (vlS„-cu3)), 1107 (v(FeH)), 335 (v(Sn-ci))-
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- R-M.N.'H (80 MHz, CDC13, ôppm) : 0.82 (d, 3H, CH3 , Jn9Sn-CH3 * 60 Hz), 1.1 (d, 3H,

CH3 , J119Sn-CH3 « 61 Hz), 3.96 (t, 2Ha, J = 1.9 Hz, cpsubsl.,), 4.29 (s, 5Hr, cpnon subsiO, 4.45 (t,

2Hp, J =2.0 Hz, cpsubst).

- SM : m/z: 369 (Cale. Pour [M+] : m/z =369)

b- Synthèse du chlorodiméthylsilylfcrrocène 30a :

A partir de 0.45 g de sulfure de diméthylsilane on obtient 0.98 g de
chlorodiméthylsilylferrocène (Rdt. 70 %)

- Huile rouge brun : Eb = 98-100 °C / 0.5 mmHg

- IR (KBr) cm'1: 2931 (v(C.H)), 1376 (v(Si.Mc)) , 1102, 997 (v(FcH)), 335 (v(sj-ci)), 815 (v(lW:)) .
- R.M.N.'H (300.133 MHz, C6D6 , ô ppm) : 0.60(s, 6H, 2 Me), 4.00 (t, 2Hp, J = 1.9 Hz, cp

subs ,), 413 (s, 5Hy„cp non subs.), 4.38 (t, 2Ha„J —2.0 Hz, cpsubs ,).

c- Synthèse du chlorodibutylsilylferrocène (inédit) 30b:

A partir de 1.328 g de sulfure de dibutylsilane, on obtient 1.49 g de

chlorodibutylsilylferrocène (Rdt. 82 %).

- Cristaux oranges (cyclohexane) : F = 72 - 74 °C

- IR (CC14) cm'1: 2936 (v(C.H)), d 106 (v(FcH)), 330 (v(S„-ci)), 540 (v(S,-c))

I 9

- R.M.N.'H (300.133 MHz, CDCI3, Ôppm) : 0.85 - 1.74 (m, 18H, n-Bu), 4.05 (t, 2Hp, J = 2.0

Hz, Cp subst-), 4.21 (s, 5Hy,, Cp non subst-), 4.44 (t, 2Ha, J — 1.8 Hz, Cp subst-)-

f ■ Synthèse du l,r-bis(chlorodiorganostunnyl ou silyl)ferrocène :

- Mode opératoire général:

On adapte le mode opératoire précédent mais en utilisant 1.64 g (2.5 mmol) de 1,1’-

bis(chloromercuri)ferrocène et (0.005 mol) de sulfure de diorganostannane ou de diorganosilane.
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a- 1,1’-bis (chlorodiméthylstannyl)ferroccnc 29a [77j:

A partir de Ü.933 g de sulfure de diméthylstannane on récolte 1.27 g de 1 ,1’-bis
(chlorodiméthylstannyl)ferrocène (Rdt. 92 %).

- Cristaux oranges (cyclohexane): F = 128 - 131°C

- IR (KBr) cm1: 1380 (Vÿ-MO), 999 (v(lcl0), 544 (vtSn-C)X 335 (vtSn-ci,)

- RM. N.'H (3UÜ.133 MHz, CDCI3, 8 ppm) : 0.85 (d, 3H, JI19S
3H, JnVai3 * 60 Hz, CH3), 4.38 (t, 4H„, J = 1.9 Hz, cp), 4.47 (t, 4Ha, J = 2.0 Hz, cp).

« 60 Hz, CH3), 1.18 (d,n- CH3

b- l,l’-bis (chlorodiphénylstannyl)ferrocène 29b [77j:

A partir de 1.523 g de sulfure de diphénylstannane, on obtient 1.8 g de 1,1’-bis
(chlorodiphénylstannyl)lérrocène (Rdt. 90 %).

- Cristaux oranges (cyclohexane - hexane): F = 163 - 165°C.

- IR (KBr) cm'1: 1106 (v(i dii), 1060 (v(S„.i>i„), 545 (v(sn-o), 337 (vCSn-cn).

- R.M.N.'H (300.133 MHz, CDCI3, 6 ppm): 7.1 - 7.8 (m, 20H, 4 Ph), 4.30 (m, 4HP, cp), 4.39

(m, 4HU, cp).

c- l,l’-bis-(chlorodibutylsilyl)ferrocènc (inédit) 31b:

A partir de 0.87 g de sulfure de dibutylsilanes, on obtient 1.14 g de 1,1’-bis
(chîorodibutylsilyl)ferrocène (Rdt. 85 %).

- Cristaux oranges (cyclohexane): F - 100 - 105 °C.

- IR (KBr) cm'1 : 3050, 3105 (vUdl)). 1375 (vÿ-cm,), 540 (v(Si.Cj), 330 (v,**,,).

- R.M.N.'H (300.133 MHz, CDClj, Ô ppm): 1.74 - 0.85 (m, 72H, 8 n-Bu), 4.15 (m, 8HP, cp),

4.28 (m, 8 Hu. ,cp).
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Valorisation du dérivé 1,1’-bis (chlorodibutylsilyl)ferrocène (inédit):

- Synthèse du 1,1’-bis (ferrocényltétrabutyldisiloxane) (inédit) 33:

Dans un bicol de 250 ml muni d’un agitateur magnétique et adapté à une entrée d’azote
sec, on dissout 1.347 g (25 mmol) de l,r-bis(chlorodibutylsilyl)ferrocène dans 50 ml d’éther
diéthylique, on ajoute 0.0785 g (1.5mmol) d’hydroxyde de potassium. L’agitation du mélange

dure 2 heures. Après élimination du chlorure de potassium on lave le résidu à l’éther diéthylique,
évapore, puis recristallise dans l’éther de pétrole et on récupère 2.1 g de 1,1’-bis
(ferrocényltétrabutyldisiloxane) (Rdt. 86%).

- Cristaux oranges (éther de pétrole) : F = 145 - 147 °C.

- IR (KBr) cm'1 : 2931 (v(CH)), 1475 (v(FcH)), 1370 (V(SI-CR2)), 690-680 (V(sw»)

- RJVl.N.'H (300.133 MHz, CDCIj, Ô ppm) : 1.70-0.91 (m, 72H, 8 n-Bu), 4.13 (t, 8H„, J = 1.9

Hz, cp), 4.22 (t, 8Ha„J = 1.9 Hz, cp).

Ill- SYNTHESE DE DERIVES FERROCENIQUES A CHIRALITE

PLANAIRE.

1- Synthèse du ferrocènecarboxaldéhyde 102 [139] :

» 9

Dans un trpïbl muni d’uiyélYjgérant, d’un agitateur magnétique, d’une ampoule à brome,

et adapté à un courant d’azote sec continu, on introduit 5 g (26.8 mmol) du ferrocène dissous

dans 200 ml de THF sec, on refroidit la solution jusqu’à -74°C, puis on ajoute, goutte à goutte

0.375 g (3.34 mmol) de t-butoxide de potassium (t-BuOK.) dissous dans 30 ml de THF, on agite

durant 15 minutes et on ajoute 31.63 ml (53.76 m-mol) du 1.7 M de t-butyllithium (t-BuLi).

Après une heure d’agitation à température -70°C, on refroidit le mélange une autre fois jusqu’à

- 74°C et on ajoute 5 ml (63 mmol) de (DMF) diméthylformamide, puis on agite le mélange

pendant 20 minutes à -40°C. On hydrolyse la solution avec l’eau distillée, évapore le THF et le t-

BuOH et on extrait l’aldéhyde avec 3 fois 50 ml de dichlorométhane, les extraits sont lavés avec
l’eau, séchés sur MgSOa, chromatographiés sur colonne de gel de silice avec le dichlorométhane
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comme éluant.

Après évaporation du CH2CI2 on récolte 5.177 g du ferrocènecarboxaldéhyde (Rdt. 90 %)
-Cristaux oranges: F« 122 - 124 °C [lin. 123.5°C]

- IR (KBr) cm1: 1680 (v(C0)), 1454, 1245 (V(FCH))
-R.M.N.'H (250.130 MHz, CDCI3, 5 ppm): 4.24 (s, 5Hy, cpnonSubs), 4.57 (t, 2Ha,., J = 1.9 Hz, cp
subis), 4.76 (t, 2Hp, J = 2.0 Hz, cp subls), 9.92 (s, 1H, CHO).

- R.M.N.,3C: (50.322 MHz, CDCI3, ô ppm): 69.6 (5 C, cp), 69.0 (2 C, cpsubst), 73.23 (2 C,
cpSubsi), 79.5 (Cquat, cpsubs, ), 193.5 (C=0).

t f

Synthèse de Pacylferrocène 122 [128b] :

Dans un tube de Schlenk, on introduit 9.3 g (5 mmol) de ferrocène dissous dans 100ml de
dichlorométhane et 7.35 g (55mmol) de chlorure d’aluminium dissousdans 50 ml de CH2CI2. Le
mélange est refroidi, en utilisant un bain de glace, puis on ajoute, goutte à goutte, durant 90
minutes en agitant, 2.37 ml d’anhydride acétique dissous dans 15 ml du CH2CI2, et on laisse
agiter pendant une heure à température ambiante, ensuite on verse le mélange sur 100 g de glace.
Après séparation et lavage de la phase organique on sèche sur MgSC>4, évapore le
dichlorométhane sous pression réduite. Finalement, le produit est purifié sur colonne de gel de
silice, éluée au toluène. Après recristallisation dans le cyclohexane on obtient 3.7 g (Rdt. 65 %)

de cristaux rouges de l’acylferrocène.

-Cristaux oranges (cyclohexane): F = 86 - 87 °C [Litt. 85 - 86 °C]

- IR (KBr) cm1: 2930 (v(CH)), 1615 (v(C0)), 1 105 (v(cp)),997 (v(FcH)).

-R.M.N.'H: (250.130 MHz, CDC13, ô ppm): 2.41 (s, 3H, CH3), 4.22 (s, 5Hy, cpnûn subis), 4.52 (t,

2Hp, J = 1.9 Hz, cp subst. ), 4.79 (t, 2Ha, J = 2.0 Hz, cp subst).

- R.M.N.13C: (62.89 MHz, CDCI3, ô ppm): 27 (C, Me), 69.5 (2C,. cpsubsl), 69.8 (2C, cpsubsl ),

72.3 (5C, cpnon subst ), 81.0 (Cq, cpsubst), 203 (CO acyle).

7 - Synthèse de l'acide ferrocènecarboxylique 123 [132a, 128b]:

- La Première méthode:

Dans un Schlenk, on place 2.14 g (10 mmol) de ferrocènecarboxaldéhyde et 2 ml de
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formaldéhyde et on agite pendant 15 minutes. Pendant ce temps on dissout 9 g (160.58 mmol)

d’hydroxyde de potassium (KOH) dans 20 ml de méthanol par simple agitation magnétique, puis

on ajoute, goutte à goutte, la seconde solution à la première en refroidissant car, la réaction est

exothermique, ensuite on chauffe le mélange à reflux dans un bain d’huile (60-70°C) pendant

une nuit. Après évaporation du méthanol, on dissout le résidu dans le dichlorométhane, et on

filtre, lave le filtrat avec 6 fois 30 ml d’eau distillée, sèche la phase organique sur MgS04,

évapore le solvant sous pression réduite. Afin de séparer les différentes produits obtenus (alcool,

acide, aldéhyde) on purifie sur colonne de gel de silice en utilisant comme éluant le système de

solvants n-pentane / Acétate d’éthyle (10 : 0.5). Après recristallisation dans le n-pentane on

obtient 0.621 g de l’acide ferrocènecarboxylique (Rdt. 27%).

- La deuxième méthode:

Dans un tube de Schlenk on introduit 2.28 g (10 mmol) de l’acyleferrocène avec 4.56 ml
de pyridine et 2.508 g d'iode et on agite pendant 12 heures à température ambiante, pendant 90

minutes dans l’eau bouillante. Le mélange est dilué avec une solution aqueuse d’hyroxyde de

sodium 0.6 N (NaOH), l’agitation étant maintenue durant 24 heures à température ambiante,

ensuite le mélange est filtré, acidifié par l’acide acétique glacial pour faire précipiter l’acide

ferrocène carboxylique. Apès filtration on dissout le résidu dans l’éther diéthylique et on filtre,

puis on extrait le produit avec une solution de carbonate de sodium, reprécipite avec l’acide

chlorhydrique. Apès filration et recristallisation dans le chloroforme, on récolte 1.09 g (Rdt.

50%) de cristaux rouges de l’acide ferrocènecarboxylique qui se décompose à 208 °C.

- Cristaux rouges (chloroforme): F = 208 °C (Déc.)

- IR (Klir) cm'1 : 2500 - 3000 (vÿoomh 1675 (V(COH))>1464 (v(Ph)X 1105 (v(Cp)), 997 (V(FCHJ)-

- R.M.N.lH: (200.130 MHz, CDCI3, ô ppm): 4.23 (s, 5Hy, cpnon subs,), 4.45 (m, 2HP, cpsubs,),

4.84 (m, 2HÜ, cpsubs>), 12 (s, 1H, COOH).

- R.M.N.,3C: (62.89 MHz, CDC13, ô ppm): 68.4 (2C,. cpsubst), 68.9 (2C, cpsubst.), 73.5 (5C,

cpnon subst.h 81.0 (Cq, cpsubsl), 172 (CO acide).

if fy- Préparation du N,N-diisopropyIferrocènecarboxamide 112:

Dans un tube de Schlenk, on dissout sous atmosphère inerte, 1.15 g (5 mmol) d’acide
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ferrocènecarboxylique dans 6 à 7 ml do toluène sec et on ajoute (10 mmol) de chlorure d’oxalyle
et 0.1 ml de dimethyll'ormamide (DMP) à température ambiante. Apès agitation d’une heure,
l'excès de (COCl)2 est éliminé sous vide de la rampe. On ajoute 30 ml d’éther diéthylique et on

refroidit la solution à 0 °C, ensuite on ajoute 1.545 g (15 mmol) de diisopropylamine sec, et le
mélange est agité pendant une nuit à température ambiante. On traite le mélange avec le chlorure

d'ammonium (NH4CI), et extrait à l’éther diéthylique (2 x 20 ml). Les extraits combinés sont

lavés avec l’eau (2 x 20 ml) puis avec 20 ml d’une solution saturée de chlorure de sodium
(NaCl). Finalement, on sèche sur MgSCL, filtre, évapore. Apès purification sur flash
chromatographie en utilisant l’éluant n-hexane/acétate d'éthyle (9 : 1), et recristallisation dans le

n-hexane on obtient 1 .158 g de N,N-diisopropyl- ferrocènecarboxamide (Rdt. 74 %)

- Cristaux oranges (hexane): F = 90 - 92 °C.

- IR (KBr) cm*1: 2972 (vlCH)), 1630 (v(CÜ)), 1464 (v(Ph)), 1042 (v(1.cll)), 1105 (v(cpJ).

- R.M.NlH: (200.130 MHz, CDCIj, ô ppm): 1.23 - 1.41 (b, 12H, 4 CH3), 3.4 (b, 2H, 2 CH),

4.19 (s, 5Hy, cpllün sLibsi)) 4.22 (t, 2Hts, J = 1.9 Hz, cpsuhst ), 4-52 (t, 2FIa, J = 2.0 Hz, cp subs,t ).

- R.M.N.IJC: (50.322 MHz, CDC’b, Ô ppm): 21.23 (4C, 4Me), 46.5 (2C, 2 CHMe2), 68.5 (5C,

cp1K1n ,«hsi). 69.5 (2C, cp,ubsl), 69.8 (2C, cpsubsl), 81 0 (Cq, cpsubst ), 169.0 (COamide).

- SM: m/z: 213 (cale, pour [FcCOjÿ: m/z - 213), m/z: 313 (cale, pour [M]+ : m/z = 313), m/z:

186 (cale, pour FcH+: m/z = 186), m/z: 121 (cale, pour CpFe+: m/z = 121)

5 - Synthèse du N,N-diisopropyl-2-(chloromercuri)ferrocènecarboxamide

(inédit) 121:

Dans un bicol de 250 ml équipé d’un réfrigérant, d’un agitateur magnétique et d’une
ampoule à brome, on introduit 0.664 g (2 mmol) du N,N-diisopropylferrocènecarboxamide

dissous dans 5 ml de CM2CI2, puis on ajoute, goutte à goutte, durant une demi heure, à l’aide

d'une ampoule à brome, 0.635g (2 mmol) d’acétate de mercure dissous dans 30 ml de méthanol

et on met le mélange à reflux durant 4 heures. Pendant ce temps, une autre solution est préparée

dans un Frlen Meyer de 100 ml en dissolvant 2.241 g (3 mmol) de chlorure de potassium dans 30

ml de méthanol par simple agitation magnétique. Après l’addition de cette solution à la première

on laisse agiter le mélange pendant 45 minutes, et on ajoute 50 ml de dichlorométhane afin
d’éliminer les produits polymercuriés insolubles dans ce solvant, ensuite on sépare la phase

organique, lave avec 3 fois 20 ml d’eau, sèche sur MgS04, évapore le maximum du solvant.
Finalement, on purifie le produit sur chromatographie (gel de silice) dont l’éluant est le système :
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Féluant est le système : n-hexane / éther diéthylique (8 : 2). La première récolte est le produit
N,N-diisopropyl-(2-chloromercuri)ferrocènecarboxamide. Après évaporation du solvant et
recristallisation dans le système (dichlorométhane / éther de pétrole) on obtient 0.2 g (Rdt. 60 %).

- Cristaux oranges : F = 193 - 95 °C, [aJD = + 63.20 (CHCI3, c = 1)

- IR (KBr) cm'1: 1724 (v(C0)), 1100-1000 (v(cp non subst)), 2962 (v(iPr)), 870 (v(Hg-c,))-

- R.M.N.lH: (200.13 MHz, CDCI3, Ô ppm): 1.1-1.4 (b, 12H, 4 CH3), 3.42 (b, 2H, CH), 4.20 (s,

ubsü, 4.27 (dd, 1H, J = 2.6 et 1.2 Hz, cpsubsl), 4.42 (t, 1H, J = 2.5 Hz, cpsubst ), 4.61 (dd,

1 H, J = 2.4 et 1.1 Hz, cpsubsl).

- SM: m/z: 549 (cale, pour [M]+: m/z = 549), m/z: 449 (cale, pour [M - N(iPr)2]+: m/z = 449),

m/z: 313 (cale, pour [M - HgCl]+: m/z = 313).

5H,cp 11* *ii .

f S*c, m Synthèse du N,N-diisopropyl-2-(chlorodiphénylsilyl)ferrocène-

carboxamide (inédit) 133:

Dans un tube de Schlenck de 200 ml muni d’un agitateur magnétique et adapté à un
courant d’azote sec continu, on place 0.548 g (1 mmol) de N,N-diisopropyl-2-(chloromercuri)
ferrocène- carboxamide qu’o n dissout dans 30 ml de tiluène puis on ajoute goutte à goutte 0.305
g (1 mmol) de sulfure de diphénylsilane dissous dans 30 ml de toluène. Après 2 heures de reflux,

le sulfure de mercure formé est éliminé par filtration sous vide, puis le toluène est chassé par

évaporation sous pression réduite. Finallement le produit obtenu est purifié par recristallisation

dans le cyclohexane et on récolte ainsi 0.38 g de N,N-diisopropyl-2-(chlorodiphénylsilyl)

ferrocènecarboxamide (Rdt. 72 %)

-Cristaux oranges (cyclohexane): F = 165 -167 °C , [a]o = + 94.50 (CHCI3, c = 1)

- IR (KBr) cm1: 2960 (v(iPr)), 1710 (v(CO)), 1465 (v(Ph)), 1426, 1100 - 997 (v(FcH)), 1065 - 735

(V(Si-Ph ). 336 (v(si-ci)),

-R.M.N.*H: (200.130 MHz, CDCI3, Ô ppm): 1.16 - 1.55 (b, 12 H, 4 CH3), 3.43 (b, 2 H, CH),

4.24 (m, 1 H, cp djsubSi), 4.30 (s, 5 H, cp non subsi), 4.39 (m, 1 H, cpdiSubst), 4.51 (m, 1 H, cpdisubsl),

7.69-7.89 (m, 10H,2Ph).

- SM: m/z: 505 (cale, pour [M]+: m/z = 505), m/z: 312 (cale, pour [M - SiPh2Cl]+: m/z = 312).
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SYNTHESIS OF ORGANOSTANNYLFERROCENE AND

ORGANOSILYLFERROCENE DERIVATIVES

Summary

Mono - and disubstituted cholomercuriferrocenes react with diorganostannylthianes or

diorganosilylthianes leading respectively to chlorodiorganostannylferrocenes and

chlorodiorganosilylferrocenes in good yields. The latters are particularly interesting because of

the high reactivity of the bond Sn-Cl or Si-Cl which allows the access to new

lerroconyldisiloxanes.

In the second part, we develop a new method to synthesize chiral ferrocene derivatives

starting from ferrocene. Acylferrocene obtained from l'riedel-Crafts reaction of ferrocene

leads to ferrocene carboxylic acid which reacts with diisopropylamine affording the N,N-

diisopropylferrocenecarboxamide which is a key precursor of chiral ferrocene derivatives. It

appears that the bulky amide group, DMG, is responsible of the exclusive synthesis of new

N,N-diisopropyl-2-(chloromercuri)ferrocenecarboxamide and N,N-diisopropyl-2-

(chlorodiphénylsilyl)ferrocene carboxamide derivatives which permitted us to synthesize 8

new products.

This new economic method of synthesis of chiral ferrocenic ligands offers new

perspectives easily accessible in assymmetric synthesis of biologically active molecules.

KEY WORDS:

diorganosilylthianes,diorganostannylthianes,
chlorodiorganostannylferrocenes, chlorodiorganosilylferrocenes, Friedel-Crafts, N,N-

diisopropyllerrocenecarbxamide, N,N-diisopropyl-2-(chloromercuri)ferrocenecarboxamide,
N,N-diisopropyl-2-(chlorodiphénylsilyl)ferrocenecarboxamide.

chloromercuriferrocenes,



SYNTHESE DE DERIVES ORGANOSTANNYLFERROCENES ET
ORGANOSILYLFERROCENE

é

Les dérivés chloromcrcurifcrroeèncs mono - et disubslitués réagissent avec les dérivés
diorganostannylthianes ou diorgunosilylthiancs permettant d’accéder respectivement à des

dérives chlorodiorganostannylferrocènes ou chlorodiorganosilylfcrrocèncs avec de bons
rendements. Ces derniers suscitent un intérêt particulier du fait de la réactivité manifestée pur

la liaison Sn-Cl ou Si-Ci qui a permis d’accéder à des dérivés ferrocényldisiloxanes inédits.

La deuxième partie développe une nouvelle méthode de synthèse de dérivés

ferrocéniques chiraux inédits à partir du ferrocene. L’acylferrocène obtenu par réaction de

Friedel-Crafts du ferrocène permet d’accéder à l’acide ferrocene carboxyliquc dont le

traitement avec la diisopropylaminc conduit au N,N-diisopropylferrocènecarboxamide
précurceur clé des dérivés fcrroccnes chiraux synthétises. En effet, la présence du groupement

amide encombré orlhodirccteur, DMG, a permis de synthétiser, de façon exclusive, les dérives

inédits N,N-diisopropyl-2-(chloromercuri)ferrocènecarbo:.;iinide et N,N-diisopropyl-2-

(chlorodiphénylsilyl)fcrroeènecarboxamide; ce qui nous a permis de synthétiser 8 produits

inédits.

Cette nouvelle méthode économique de synthèse de ligands ferrocéniques chiraux

ouvre de nouveaux horizons plus accessibles dans la synthèse asymétrique de molécules

biologiquement actives.

WoU cL
diorganostannylthianes, diorgunosilylthiancs.chloromercuriferrocènes,

chlorodiorgunostunnylferrocènes, chlorodiorganosilylferrncènes. Friedel-Crafts, N.N-

diisopropylferrocènccarbxamide, N,N-diisopropyl-2-(chloromercnei)ferrocènecurhoxamidc.

N,N-diisopropyl-2-(chlorodiphénylsilyl)ferrocènecarhoxaniide.




