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La (+) Isodihydronépétalactone 1 est isolée des feuilles et

des galles d'Actinidia polygama, plante connue pour ses propriétés attractives des Félidés

(1) et peut &tre préparée par hydrogépation catalytique de la Néonépétalactone {1) (2}.

La synthé&se de 1'rsodihydronépétalactone racémique gque nous
décrivons ici, ainsi que celle de deux diastérdoisoméres non naturels 2 et 3 repose sur la

voie stéréosélective d'accds aux lactones bicycligues gue nous avons proposée (3).
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Cette méthode comporte dans une premiére étape, la cyclo-

addition du N,N di&thylaminopropyne 5 (4) avec le cyano-1 cyclopenténe-1. La synthése de la
(+) Isodihydronépétalactone ! suppose que soit opposé & l'ynamine, non plus le cyano-cyclo-
penténe lui-méme, mais le cyano-cyclopenténe 4 (5) portant un groupe méthyle sur le cycle &
5 chainons. les résultats cbtenus et qui font 1'cbjet de cet article, permettent d'éclaircir

les problémes liés a4 la présence de ce groupe méthyle supplémentaire. Ces problémes soulévent

deux types de questions :

1) La présence du groupe méthyle est-elle sans effet sur

la gseéréosélectinité de la séquence décrite A propos du cyano-cyclopenténe 7
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2) La présence du groupe méthyle est-elle suffisante pour
déterminer l'orientation de l'attaque initiale de l'ynamine, gui devrait &tre stéréosélective

ment trans & ce méthyle pour conduire & 1'Isodihydronépétalactone 1z
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La réponse & la premiére question est que la présence du
groupe méthyle sur le cycle a8 5 chainons ne modifie pas la haute stéréosdlectivité des éta-
pes clefs de la séquence décrite & propos du cyano-cyclopenténe, c¢'est & dire ici 7109

La (+) Tsodihydronépétalactene [B 77° :+ RMN (6) ; CPV (7) ] est, en effet, cbtenue stéréo-

0,05
chimiquement pure par lactonisation fractionnée (25°) des hydroxy-acides 8 apparentés aux
hydroxy-nitriles 9 [EO 003 95-100° ; IR (film) : 3440, 2440 c:m_1 J . La (%) Iscdihydronépéta-—
’

lactone comme d'ailleurs les lactones 2 et 3 ne sont pas accompagnées des isoméres qui dif-
férent par la stérécchimie du méthyle porté par le cycle lactonique. En effet, l'hydrolyse

par l'acide acétique selon (3) des bicyclo-énamines 7 en cyanc-bicyclo (3-2-0) heptanones
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10 [EO 1 90-95° ; IR (film) 2230’ 1785 cm_1 RMN (B)Ja permis de contrdler la configura-

tion du centre asymétrigue créé en o du carbonyle (H trans & CN) . la réduction et le cli-
i

vage de 10 par le borohydrure de sodium (10 —3>9) n'ont pas épimérisé ce centre asymétrique.

la structure symbolisde par ! de 1la () Isodihydronépétalac~
tone dont le spectre de RMN (8) est en parfait accord avec celui des énantioméres déja

décrits (1) (2) a été confirmée par passage 4 l'acide (%) népétalinique 13 (F 124°) connu
(9) via le (%) e« iridedicl 12 (¥ 70°).
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La réponse a la deuxiéme question est que la présence du
groupe méthyle porté par le cyano-cyclopenténe 4 ne joue pratiguement aucun réle sur l'orien-
tation de l'attaque de l'ynamine. le cycloadduit 7 [E

_1
e . i . N
0,005 90° ; IR (film) : 2225, 1680 cm ~;
RMN (OC14) (10)} obtenu avec un rendement de 95 % & partir de 4 et 5 en présence de MgBr

2
selon (3) (11) est, en effet, un mélange en quantités A peu prés égales des deux isoméres (10)

L'un de ces isoméres conduit a la (*) Isodihydronépétalac-
tone ! décrite plus haut, l'autre isomére aux lactones cis 2 et trans 3 inconnues jusqu'alors.
La lactone cis 2 [E; (o) 84° 5 IR (£1lm : 1730 on ' ; RN (CCL,) 5 0,95 (d,6H,3 = 7 H2),
3,75 et 4,10 (m'ZH'JAB = 10 Hz, JAX = 8,4 Hz, JBX = 3,2 Hz)] est obtenue pure par lactonisa-
tion plus lente que celle de 1 (25°). La lactone trans 3, par contre, est engendrée plus
difficilement &

partir de l'hydroxy-acide 11 correspondant. Les conditions de lactonisation
de cet hydroxy~acide (acide paratoluéne sulfonigue, reflux du xyléne) sont aussi celles qui

permettent 1'épimérisation de la lactone trans 3 en lactone cis 2 (Rapport a l'équilibre
2/3 : 75/25 (7).

La structure des lactones symbolisée par 2 et 3 a été éta-
blie par la corrélation décrite dans le schéma I.

- Oxydation de 1l'hydroxy-acide 11 (liquide) apparenté &
la lactone trans 3 en acide (i) népétalinique 14 (F 145°).

- Epimérisation de 1'hydroxy-ester 15b, issu de 1'hydroxy-
acide 15a (F 135°) apparenté &

a la lactone cis 2, en hydroxy-ester 16 plus stable, qui est
saponifié, puis oxydé en un acide (#) népétalinique 14 identique (F 145°) & celui qui est
obtenu a partir de 13.
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a)R=H; b) R=CH,

Le manque de stéréosélectivité de la cycloaddition du N,N
diéthylamincpropyne 5 avec le méthyl cyano-cyclopenténe 4 étaye 1'hypothése d'un processus
de cycloaddition en deux &tapes faisant intervenir un intermédiaire dipolaire tel que 6,

car un processus concerté devrait étre accompagné d'une certaine stéréosélectivité (12).
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