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Un pr6c6dent travail (1) nous a permis de resoudre quelques uns des probl’emes 

pos6s par l’utilisation de l’ordinateur en synth’ese organique .Rappelons les bri’evement : 

1) Stratdgie de synth’ese : La strat6gie d6veloppCe est celle propos6e par E.J.COREY (2). 

Partant du produit 3 synthgtiser (la cible), on remonte ktape par &ape, dans un sens inverse 

3 celui de la synth’ese telle qu’elle est men6e au laboratoire, jusqu’aux produits de depart. 

2) Reprksentation des molCcules : Les moldcules sont d6crites par une table de connectivit6 

analogue 3 celles cit6es dans la litterature (3a) .Un sous-programme permet de les dessiner 

?I partir de la table de connectivit6 et des coordonn6es des atomes. 

3) Reprbsentation des reactions : Une r6action se ddcrit par une relation entre deux membres. 

Par exemple la formation d’amine peut se resumer au schema suivant : 

C-N - C-X t NH 

On doit tout d’abord rechercher un motif dans la cible (ici le motif C-N). puis 

effectuer des transformations sur la table de connectivitd afin d’obtenir les precurseurs,(ici 

C- N est remplace par C - X t N H). Les motifs sont repr6sent6s par des tables de 

connectivith semblables 5 celles qui decrivent les mol6cules .A chaque motif on associe une 

ou plusieurs transformations.Un sous-programme permet de retrouver les motifs en 

effectuant une comparaison atome par atome (3b), un autre permet d’apporter les modifica- 

tions nkessaires. 

Bien que les rdsultats obtenus soient encourageants, deux limitations apparaissent. 

La premi&re r6side dans le fait que les motifs sont codks sur la base des fonctions (formation 

de la fonction alcool, acide, amine, etc. . .), ce qui entraine 1’6criture d’un nombre important 

de motifs pour couvrir l’ensemble de la chimie organique, de plus, un oubli est toujours 

possible.La seconde limitation est une consequence de la premiPre : en ne codant que les 

reactions qui sont connues, l’ordinateur ne pourra jamais proposer de nouvelles rbactions, 

ce qui est un des objectifs de cette 6tude. 

Pour parvenir 2 un tel rksultat : 6laboration automatique de nouveaux proce’d6s de 
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synth&.se. il semble qu’il faille utiliser des methoden plus souples. plus g&n&ales, qui lrissent 

une certaine “initiative” B l’ordinateur .C’est & quoi tendent certains travaux. comme cew 

d’HENDRICKSON (4). ou ceux d’UG1 et GILLESPIE (5) .Aborder le problhms de synthese au 

moyen des fonctions chimiques correspond au dkoupage de la chimie organique tel qu’on 

I’envieageait il y a quelques an&es .Depuis. Is connaissance des micanismes a permis un 

regroupement coh6rent des rdactions. aussi nous a-t-i1 paru raisonnable de suivre cette 

Cvolution et de coder les rCactions non plus sur la base des fonctions, mais sur celle des 

mkcanismes. 

Par exemple, les reactions de substitution nucldophile seront reprCsent6es : 

c--Y - C-L t YH 

05 Y = centre nuclCophile et L = groupement lib&able (X, OH, . . .) .Les motifs font intervenir 

des centres nuchfophiles et Clectrophiles qui ne sont pas directement accessible8 dans la 

mol6cule telle qu’elle est codde.Aussi, le premier travail du programme consiste a recher- 

cher dans la cible. les centree nuclCophiles. Blectrophiles. les cycles (aromatiques et non 

aromatiques). et B lee sauvegarder sous forme binaire. Ces informations seront utilis6es 

lors de la recherche des motifs. Le programme charg6 de la perception de ces caractbristi- 

ques utilise des techniques proches de celles cit6es par COREY (6). 

Actuellement, les centres nuchfophiles codCs sont : les hbtbroatomes, C z N, C - Z 

(Z = groupe 6lectron - attracteur), comme centre Clectrophile nous avons retenu uniquement 

l’atome d’hydrog&ne. Enfin, les m6canismes cod68 sont : substitution nuclCophile sur carbone 

saturd et insaturg, klimination, addition nucldophile et dlectrophile sur liaison multiple. 

Nous y avons adjoint certaines reactions d’oxydation et de rkduction et lea dquilibres du type 

chto-6nolique . Les rkactions cod6es ici ne sont pour l’instant qu’une premiere approche 

trks limithe, dont 1’utilitC est surtout de r6diger le programme qui sera ensuite gbn4ralise 

aux autres mkanismes. 

Le programme, tel qu’il est consu, propose des solutions erron6es car une rdaction 

est repr6senthe par un motif isolk sans tenir compte de l’influence exercCe par le reste de la 

mol6cule. Une 6tude eet en tours afin de coupler la recherche des motifs avec une discrimi- 

nation chimique capable de tenir compte de l’ensemble de la mol6cule. De mtme, il ne per- 

met pas l’blimination automatique des prdcurseurs identiques. Aussi, avons-nous effectu6 un 

decoupage pour l’exemple traitk, afin de ne pr6senter que des solutions dignes d’intlrst. Le 

tableau 1 montre les r6sultats obtenus pour la synthkse du trimdthyl 2, 4. 5 thiazole. Les 

principales voies de synthkse ont 6th retrouv6es (7 - 12). 

Remarques : 1) Si nous n’avons plus 3 coder tous les motifs possibles, il faut pouvoir 

retrouver tous les centres nuclkophiles et 6lectrophiles. cependant ce problkme est moins 

vaste. 
2) Cette approche est extrsmement gknhrale, et permettra de couvrir B 

l’aide d’un petit nombre de sch4mas, un tr’es grand nombre de r6actions. Cependant certaines 
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reactions ne seront pas reprCsentkes car leur mecanisme n’est pas tres bien connu, ou ne 

rdpond pas a un schCma g&bra1 clairement dbfini, comme par exemple certaines r&actions 

d’oxydation et de rhduction, certaines transpositions ; aussi est-il ndcessaire de conserver, 

pour ces cas particuliers,une reprgsentation sur le principe des fonctions. 

En conclusion, nous pouvons dire que cette mdthode est trbs prometteuse puisqu’ 

avec un nombre r6duit de motifs, le programme propose dgja des chemins de synthkse corrects. 

De plus, en faisant abstraction de la nature des atomes, il est raisonnable d’espCrer que l’or- 

dinateur sera capable de proposer des schdmas originaux qui pourront ttre la source de nou- 

velles mCthodes de synthese. 
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