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L'approche biomimetique a la synthese de squelettes polycycliques par 

cyclisation de polybnes en une seule etape,procede calque sur la conversion 

biogenetique du squalene en lanosterol (1,2),a deja fait .l'objet d'un certain 

nombre de travaux (3,4).0n sait a present qu'en particulier les acetals,les 

epoxydes ou les alcools allyliques sont des fonctions susceptibles d'initier 

de telles cyclisations acido-catalysees. La plupart des cyclisations d&rites 

conduisent a une stereospecificite &levee mais aux composes racemiques.Or la 

cyclisation enzymatique du squalene conduit a un seul enantiomere du produit 

polycyclique. Dans le but de reproduire une telle synthbse asymetrique par 

une voie non enzymatique W.S.Johnson (5) a done etudib la cyclisation d'un 

acetal dienique chiral,le pourcentage d'induction asymetrique obtenu est de 

86%.De mEme Yamada (6) a cyclise le citral par l'intermediaire d'une &amine 

chirale avec 30% d'induction asymetrique. 

Notre approche a ce probleme consiste,d'une part a envisager une imine 

comme fonction susceptible d'initier la cyclisation acidocatalysee d'un poly- 

ene,d'autre part a introduire sur l'atome d'azote une chiralite pouvant con- 

duire a une induction asymetrique. 

La cyclisation (schema 1) de l'imine 1 derivee du (+) g citronella1 

et de la benzylamine,en solution diluee (0,Ol M),conduit aux produits 2 

(melange de 3 stereoisomeres detect& par CCM;la position de la double liaison 

Btant demontree par la presence de 2H vinyliques a 4,82 ppm).Apres reduction 

de la double liaison et ddbenzylation on obtient le melange d'amines 3,4,5 --- 
dont l'identification et le dosage ont pu &re faits par CPV+par comparaison 

avec des Bchantillons authentiques (7). Par ailleurs le pouvoir rotatoire 

mesure pour le chlorhydrate de ce melange d'amines la\, = - 19,8' (CHC$c:1,2) 

est tout a fait en accord avec celui calcule a partir de la composition 

trouvee et des rotations des chlorhydrates de chacun des isomeres (7). 

Le tableau I donne egalement les resultats obtenus dans le cas oil 

un centre chiral est introduit sur l'atome d'azote. L'on peut remarquer 

que la cyclisation de l'imine 1 se fait avec d'excellents rendements mais 
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SCHEMA 1 

que la forte st&6o&lectivit6 observde est due essentiellement 

ral en 8 de la fonction imine et non au centre fix6 directement 

au centre chi- 

sur l'azote. 

Pour mieux prdciser l'influence du centre chiral fix6 sur l'azote nous 

avons envisage la cyclisation de l'imine 5 derivde du m&thyl-5 hexen- al (8). 

qui conduit dans les memes conditions que prkgdemment aux composes 1 doses 

par CPVtet identifies par FMN aprss sdparation par chromatographie sur colonne 

@ : 2H vinyliques a 4,6 ppm; 7B = 1 Me vinylique a 1,6 ppm, 1H vinylique - 

multiplet cent& a 4,l ppm). Par FWN du 
13 
C il a et6 possible de doser les 2 

diasterGoisom&es 7A (68/32) par suite du dGdoublement des signaux des carbo- - 
nes en cx du centre chiral crdk (A6 = 29,5 Hz pour C2 et 37,0 Hz pour C,). On 

peut done deja conclure que la puret6 optique du centre cr&e est de 36%. Ce 

resultat a Bt6 confirm6 par RMN du 'H du melange e, e issu de la rGduction 

du mdlange 7A - 7B (le proton benzylique donne apres dkouplage 2 singulets -- 
dans le rapport 68/32). Apres debenzylation du melange 8A - 8B le % d'amines 2 -- 
cis et trans a pu etre dgtermine par CPV par comparaison avec des dchantil- 

lons authentiques (9) : 62% d'amine cis pour 38% d'amine trans. 
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puretd optique 
z Rdt %3 %Q %5 du Cl 1 du C2 

I CH2@ 1 75 % 1 73 ) 9 j ;8 ) 64 % j 82 % 1 

Ye 
_ $2 PI 

'H s 70 % 75,5 10 14,5 71 % 80 % 

-!<HMeE 170'S I75 j 91 16 1 68.182% 

TABLEAU I 

Finalement la configuration,absolue de l'smine cis majoritaire a et6 dgtermi- 

r&e par la mesure du pouvoir rotatoire du melange d'acetamides correspondant: 

IcxID = - 8' (@H,c=0,55).Sachant que l'acetamide cis 1s 3R a un pouvoir rota- 

toire de - 43,4O et l'acbtamide trans 1s 3s de + 3,4O (9),on peut conclure -- 
que c'est l'amine cis 1s 3R qui est majoritaire dans notre m6lange.Connais- -- 
sant la puret6 optique du carbone 1 (36%) et le pourcentage cis-trans des 

produits il est done possible a present de calculer les 8 des 4 amines 2 

obtenues (Schema 2).Le pouvoir rotatoire calcul6 t-8,7') pour l'acetamide du 

melange d'smines 2 ayant la composition trouvee est en bon accord avec la 

valeur.experimentale. 

La variation du taux d'induction asymetrique entre + (Z=CH2@) et 5 

pourrait dtre dQe soit Zi la diffgrence de position du centre chiral soit 2 

la formation simultanee de 2 centres chiraux.Ces points sont actuellement 

en tours d'Btude. 

Ce travail a beneficie d'une aide de la DGRST. 
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Colonne de carbowax 20 M sur chromosorb W 60-80 traitde par KOH a 15%.Les 

amines sont mises en solution dans l'acetone 2 heures avant l'injection. 


