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Abstract 

The selective attachment of propargyl COAX groups at polysubstituted arene 
rings has been studied in zeranol, P-resorcylic acid and 6-methyl-/3-resorcylic acid 
series. 

Par coordination de metaux de transition a des ligands carbonyles sur des espbces 
dint&r&t biologique, il est possible d’engendrer, comme substituts des marqueurs 
radioactifs, des biosondes froides [l] dont la detection s’effectue par infrarouge a 
transformee de Fourier (JR-FT). Le probleme initial est d’ordre essentiellement 
chimique, car il s’agit de modifier l’entite a Ctudier a l’aide de greffes stables en des 
sites affectant le moins possible la reconnaissance biologique. Afin d’explorer 
l’apport de la propargylation, par des ions carbeniums organometalliques, en ce 
domaine, l’ttude du comportement de ces petits clusters stables 1 mais a large 
potentiel synthetique [2] a CtC entreprise. 

Le substrait choisi dans cette approche est un derive de la zCaralCnone (mycoto- 
xine alimentaire), le zeranol 2, substance anabolisante dont le contrale devient un 
probleme actuel [3] et pour lequel des anticorps specifiques ont ttC obtenus [4]. 
Cette molecule 2 est a priori susceptible de reagir avec des agents alkylants sur le 
noyau aromatique selon une rCgiosClectivitC qui reste a definir. La difficult6 d’accb 
a 2 [5] nous a incite a selectionner les derives des acides /3-resorcylique 3 et 
6&mCthyl resorcyclique 4 comme molecules modeles, C’est cette etude que nous 
presentons ici comme prealable au developpement dun nouveau test immunolo- 
gique utilisant le vibrateur CO comme sonde et l’infrarouge a transformee de 
Fourier comme outil analytique [6]. 

* En hommage ii M. le Professeur Jean Tirouflet, pour sa contribution ~4 la Chimie Organomdtallique. 
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Le meme protocole experimental est utilise dans tous les cas: le cation 1 est 
gentrt in situ a partir de l’alcool propargylique par addition de HBF, dans l’ether. 
Aprbs formation du carbocation, on ajoute, a temperature ambiante, le derive ?I 
propargyler en solution dans le chlorure de methyl&e. Au bout dune hem-e la 
reaction est terminee. Le mf%nge reactionnel est neutralist avec une solution 
aqueuse de NaHCO, froide, lave a l’eau et secht. Aprb evaporation du solvant les 
produits sont purifies par chromatographie sur plaque de silice. Les rendements en 
produits isoles varient entre 57 et 66%. Tous les solvants et toutes les solutions 
utilistes sont exempts d’oxygbne. Les produits sont identifies par RMN, IR, 
spectrographic de masse et microanalyse. 

Les rtsultats experimentaux sont resumes dans le Tableau 1. 
Dans tous les cas pour obtenir des produits propargyles complexes stables, il a 

fallu proteger la fonction phenolique en 4 pour 3a, 3b, 4a et 14 pour 2a, 2b. Nous 
avions deja note cette contrainte pour les derives de l’oestrone et de l’oestradiol [7] 
et Cmis l’hypothese que le proton phenolique acide est responsable dune reaction 
intramoleculaire avec le groupe propargylique complex& Cette hypothese se verifie a 
nouveau ici. Cependant, les composes 8 et 14 sont stables, mais la fonction phenol 
est alors fortement engagee dans une liaison hydrogbne intramol&&ire. 

La regiostlectivite de la reaction de propargylation de ces noyaux aromatiques ne 
varie pratiquement pas avec la nature du groupe protecteur du phenol libre. C’est 
vrai aussi dans le cas des derives de l’oestrone [7] ou la repartition est Cgale sur les 
deux sommets ortho. Par contre, les variations sont notables suivant que la fonction 
phenol like est modifite ou laissee en l’etat. Dans ce dernier cas les resultats sont a 
rapprocher de ceux obtenus avec l’oestrone nonobstant une leg&e preference de 
l’attaque pour le carbone situt entre les deux fonctions a oxygenes directement lies a 
l’arene. Ce rtsultat est voisin de celui obtenu dans les reactions de formylation de 
diphenols [S]. Dans le cas oh les deux fonctions phenols sont protegees, tme seule 
position ortho est propargylee. L’encombrement sttrique du carbone 3 pour 3a et 15 
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Tableau 1 

Rchltats 

Produit de dipart Adt Rapports relatifr en % de produits propargylLs 
% complexis obtenus 

CH,O 

3a 5 
CH2CtCH 

CO2(CO), 6 
- 

57 100 0 

OH 

OH 

Co1CH3 

HOICH,),O 

HO(CH,l,0 

3b 7 - CH2CpCH C+(CO), 

55 33 67 

OH 
OH 

2b - 14 

66 40 60 

pour 2a, inhCrent A la prhence des deux grouper protecteurs, est probablement 
responsable de cette situation. 

Ces rtsultats montrent qu’il est possible d’orienter et de contraler avec des ions 
carbhiums organomhlliques l’alkylation d’une ou deux positions sur les noyaux 
polysubstituts Ctudi6s moyennant une modulation de la protection des groupes 
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phCnols. Cette. st5lectivitC devrait trouver son application dans les tests de reconnais- 
sance biologiques de ces espkces. 
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