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La sequence que nous decrivons ici, permet de realiser I par- 

tir du cyano-1 cyclopentene-1 1 et du N,N diethylaminopropyne 2 et avec d'excellents rende- 

ment$, la synthise de la cyano-bicycle (3-Z-O) heptanone +et de la lactone bicyclique 2 

dans lesquelles la configuration relative des 3 centres asymetriques a et6 contrdlee : 
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Synthese de la cyano bicycle (3-2-O) heptanone 4 

La cycloaddition du N,N di&hylamino-propyne z avec le cyan0 

cyclopentene 1, conduit, dans les conditions que nous avons d&rites pour les nitriles s-B 



684 No. 9 

insatwes (1) , a la cyano-bicycle (3-2-O) &namine 1 
LEO 1 

82-83O ; IR (film) : 2230, 
-1 

1680 cm ; w (cc14) : 1,l (t,6H), 1,65 (s,3H), 3,l (;,4H) j avec un rendement de 75 %. 

Nous avons montrd que le tours sterique de l'hydrolyse des 

bicycle (3-2-O) et (4-2-O) Bnamines obtenues par cycloaddition des ynamines avec la cyclo- 

pentdnone (2) et diverses cyclohexenones (3) peut ttre contr616, avec une tres grande stereb 

selectivitd. 

C'est aussi le cas, en ce qui concerne la bicycle-&amine 3 

a condition, ndanmoins qua l'hydrolyse soit effect&e par une solution d'acide acetique a 

60 % (30 minutes, 25"). Avec cet acide, 
-1 

le B c&to-nitrlle 4 B mdthyle exe EO oo5 75' ; 
--c I 

IR (film) : 2240, 1790 cm ; PMN (417 f orme avec un rendement de 90 % est accompagne de 

mains de 5 % de son diastereoisomere 1 a methyle endo- 

L'utilisation de l'acide acetique est essentj.el, car cette 

m&w hydrolyse conduite en presence d'une solution d'acide chlorhydrique engendre, avec un 

rendement de 90 %, le melange des B c&o-nitriles isom*res + (20 %1 et 1. (80 81 avec prd- 

dominance de l'isomere 7 a methyle endo _ [Iw (411 (5). 

Synthese de la lactone bicyclique 5 - 

La rupture du cycle I 4 chafnons du 6 c&o-nitrile 4 n'inter- 

vient pas en milieu acide, mais a lieu, par contre, apres attaque nucleophile du carbonyle. 

Cette ouverture ad gest specialement favorable car elk conduit a une charge negative 

stabilisde par la presence du groupe nitrile en decomprimant, dans le @me temps, la tension 

du syst&me (3-2-O) bicyclique. Ndanmoins, pour que l'ouverture du cyclobutane SOit St&&O- 

selective, l'attaque du carbonyle doit avoir lieu sans Bnolisation de la cyclobutanone. 

Ces conditions ne sent pas remplies par des bases fortes comme la potasse aqueuse par exem- 

ple mais par les hydrures m&al.liques. 

En effet, l'alcoolate S cbtenu par reaction du borohydrure 

de sodium avec 5, se fragments in situen aldehyde 2 i&diatement reduit en alcool primaire 

ll[IR (film) : 2250, 3440 cm-']. 



I 1)NaBH4 

2)H,O 

Sthima I 

A aucune de ces etapes n'intervient 1'6pimkrisation du centre 

asymgtrique crucial, porteur du methyle, car la lactone 5 

1,O (d,J = 6 Hz,XU] 
[ 
IR (film) : 1730 cm-l 

correspondant & l'hydroxy wide 10 (IR : 2600-3500, 1710 cm 
-1 

; RMN (X14) 

) prdpard - 

A partir du cyano-alcool u, est obtenue sous forme d'un seul isamke (6) avec un rendement 

global de 80 % (voir schema I). De la @me faGon, le melange des c&o-nitriies ?_ et 1 obtenus 

par hydrolyse de 2 avec une solution d'acide chlorhydrique conduit avec nn rendement de 80 % 

a~ lactones 5 et 14 [N (~14) : 0.90 (d,J = 6 Hz,~H)) d ans le rapport 5Jfi : l/4 (7). 

L'attribution de la structure des lactones 2 et !A, qui vGri- 

fie dans le Gme temps, celle des 8 c&to-nitriles 4et 7 @tablie par R&N (41 a BtB faite 

par comparaison avec un Qchantillon authentique de EprrZpare par hydrogdnation catalytique 

de la la&one d'Qno1 15 : 
I 
EO o1 80-85' ; IR (film) : 1760-1690 cm -1 - , 

; RMN (Ccl4) : 1,65 (~1, 

6,lO (s,ln$. L'hydrogenation catalytique (HZ, PtO2, AcOEt, traces de AcOH) de 2, qui s'ef- 

fectue comme attendu (8) SW la face exe , conduit 2 la la&one 14 identifik (CPV, RMN) B - 

la lactone majoritaire (80 $1 provenant de l'hydrolyse de 2 en milieu chlorhydrique. 

La lactone d'6nol 15 a BtB synth&'cis&& partir de l'hydroxy- - 

nitrile 11 (voir schema II) : l'oxydation de 11 selon Collins, 

[ - 

- conduit au cyano-ald6hyde g 

IR (film) 
-I : 1725, 2240 cm ; PM4 (CC14) : 9,7 (s,lHj, qui, apres protection de la fonction 

aldehyde (12 413) est saponifie puis acidifid et engendre l'acide-aldehyde 16 -- -4 
IR (film) : 

1710, 1725 cm-l ; RW (ccl,) : 9,7 (s,lH), 10,9 (s,lHj, lactonis4 en Is. 
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I 1) OH@ 
2) HjO 0 

Schima E 

La voie d'acces stereosdlective anx valerolactones d&rite 

ici a Bte utilisee pour ltealiser une synthese de la f isodihydron8p4talactone, mono-tecphe 

isole d'Actinidia Polygama, ainsi que celle de dew de ses isomeres non naturels. Cette syn- 

these fait l'objet de l'article suivant (9). 
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