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De longs travaux ont &té& nécessaires pour €lucider définitivement la

structure du caryophyll2ne (1) dont la synth2se totale vient d'&tre réalisée
récemment par COREY et al. (2,3).

Nous dé&crivons ici une voie d'approche enti@rement nouvelle dans
laquelle le systéme du bicyclo- [7.2.0] undécane, qul constitue la pierre angu-
laire du squelette du caryophylléne, est engendré en une seule &tape par cyclo-
addition du diméthylcéténe sur le cyclononadiéne-1,2. Pour transformer 1'adduit
obtenu en dihydro-5,6 norcaryophyll&ne 7, terme ultime de cette approche,
plusieurs séquences réactionnelles dont le terme commun est 1l'alcool 5 ont &té
explorées. Elles sont présentées dans le schéma géné&ral qul r&sume la synthése
proposée ; certaines é&tapes ont d &tre abandonnées et sont indiquées en pointil-
1&.

Le dimé&thylcét2ne s'additionne au cyclononadiéne-1,2 1 pour donner un
composé unique 2 (C13H200) avec un rendement de 76% (4) ; on peut alors :

- &poxyder la cétone 2 au moyen de l'acide perbenzolque et tenter de
préparer 1'alcool 11 en ré&duisant 1'a-&poxycétone 10 (C13H2002) par l'hydrazine en
présence d'acide acétique. Mais la ré&duction ne conduit pas au produit attendu
tel gu'il résulterait de la transposition de Wharton (5,6) ; l'alcool obtenu,
non encore identifié avec certitude, n'a pas la structure }}.

~- ou réduire la tosylhydrazone de la cétone 2 par BH4Na (7) afin
d'obtenir 1'hydrocarbure 4a. La réaction s'accompagne d'une transposition ally-
lique et conduit exclusivement au carbure cyclobut&nique isomére 4b (C1
(RMN : singulet 3 §=5,77ppm, d'intensité intégrée 1, protan =C\H)'

3Hy))

- 1l'alcool 8 (C13H220) préparé en réduisant la c&tone 2 par LiAlH4 peut
constituer &galement un intermédiaire inté&ressant. Il est aisément transformé
en tosylate 9 sous l'action du chlorure de p.toluZnesulfonyle en pré&sence de

pyridine.

-

3533



3534

!

Ni
(Raney) 4b

4a

1/ B

2/ H,0

i
X
‘\==O
/
SH(CH,) ,SH )
BF.:Et.0
3 2 4; ..
3 TSNHNH, K LiAlH,
2/ BH Na," &ther

“ﬁ HO' stn“

H, 80 C1

-

CH3C6

LiAlH4,THF

HO HO
lCrO3

t.-BuONa ,DMSO
—
34

HBr,CH3COOH

o 6b

No .40




No.40 3535

L'hydrolyse de 2 SC20H2803a l'aide d'une solution aqueuse de K2CO3 en présence
d'iodure de potassium est rapide mais donne un mélange d'alcool transposé 11
et d'alcool non transposé 8 difficilement sé&parables. Par contre,lla réduction
de 2 au moyen de LiAlH4 en suspension dans le THF conduit aux deux carbures
isoméres 4a et 4b dans les proportions relatives 75 : 25. Ces deux carbures
sont sé&parés aisément soit par CPPV sur silicone oil DC 200, soit par chromato-
graphie d'adsorption sur silice impré&gnée de nitrate d'argent.

- Le carbure 4a (IR : vC=C 3 1757 em™! ; RMN = multiplet 2
§=5,09 ppm d'intensité& intégrée 1 correspondant au proton vinylique) peut enfin
&tre obtenu seul avec un rendement de 61% par désulfuration du thiocé&tal 3
de la cétone 2 en présence de nickel de Raney (8).

L'hydroboration de 4a suivie d'oxydation & 1'eau oxygénée (9)
donne deux alcools &piméres 5a et 5b (C13H240) dont le m&lange est oxydé
directement par le réactif de Jones (10,11). Les deux cétones &piméres §6a
et 6b (C13H220) sont obtenues dans des proportions identiques 3 celles des
alcools 5a et 5b (on note que 1l'isom@re & jonction de cycle cis gb
constitue le produit pré&pondérant). La jonction des cycles &tant trans dans le
caryophylléne, il est alors nécessaire d'&pimériser la c&tone gb en cé&tone
63 4gqui doit &tre le produit thermodynamique (12) (13). La mise en &quilibre
peut &tre effectuée en solution dans le DMSO en pré&sence de HNa ou de
t.-BuO Na, ou en milieu acide par action d'une solution de HBr dans 1l'acide
acétique. L'Epimérisation Eb——>6a est & peu prés totale et se fait avec
un bon rendement, il est donc inutile de séparer 6b de 6a.

On effectue enfin sur la cétone §6a une réaction de Wittig au moyen
de l'ylure de phosphore convenable obtenu par action du t.-butylate de potassium
sur l'iodure de méthyltriphénylphosphonium (14). Le dihydro-5,6norcaryophylléne
1 (C14H24) (RAt : 72%) pré&sente des propriétés spectroscopiques en accord avec
la structure proposée :

1) : ve=c 1635, v, =C-H 3080, s'=c<g 888 cm~

IR (en cm 1

H

RMN : singulet &8 6=4,67 ppm d'intensité& intégrée 2 (protons =C<:H .
Une synthése de l'isocaryophylléne basé&e sur une s&guence réaction-
nelle analogue & la séquence préc&demment expos&e est en voie d'achévement.
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