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SYNTHESE STEREOSELECTIVE DU (%)-B8-SANTALENE
ET DE NOUVEAUX SANTALOIDES NON NATURELS
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Les perspectives de pénurie dans la production de l'huile essentielle
de santal, base de grande valeur pour la composition des parfums,justifient
les efforts qui sont faits en vue de synthétiser des molécules ayant une
structure proche du produit naturel et une odeur similaire ou apparentée (1-4).

Nous rapportons ici une synthése stéréosélective du (t)-B-santaléne 1
et de nouveaux santaloides non naturels 5, 6, 7 (Schéma 2 et note 1) utili-
sant les composés alléniques comme point de départ : la stratégie utilisée
permet d'introduire le méthyléne exocyclique dés la premiére étape.
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Une analyse rétrosynthétique de la molécule cible 1 basée sur la
coupure virtuelle de la liaison 2,10 fait apparaitre les deux synthons de
base 3 et 4.

Le synthon 3 est accessible par cycloaddition de DIELS-ALDER entre
le cyclopentadiéne et le butadiéne-2,3 oate de méthyle (coupure virtuelle
simultanée des liaisons 1,2 et 3,4), suivie d'une réduction sélective de
la double liaison intracyclique (5,6), séquence qui donne un mélange de
méthoxycarbonyl-2 méthyléne-3 norbornanes endo et exo dans la proportion
69/31. (Schéma 1).
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SCHEMA 1

On sait que l'attaque des électrophiles sur les dianions des acides
a, B—éthyléniques se fait préférentiellement sur le carbone en o« avec migra-
tion de la double liaison en B8, y (7). Par ailleurs, l'alkylation de 1l'anion

de la norbornanone par un agent électrophile se fait stéréosélectivement en
position exo (8). On pouvait d&s lors penser que l'anionisation du mélange

d'isoméres 3 suivie d'une alkylation par le synthon 4 (Note 2) conduirait
exclusivement au dérivé 5 possédant la chaine carboné&e insaturée en exo.

Nos expériences nous ont conduit aux constatations suivantes :

- L'anionisation de 3 par le sel de lithium de la diisopropylamine
dans le DME (9) suivie d'une alkylation par ICH, conduit au térésantalate
de méthyle A qui par réduction a 1' aide de LiAlH, donne le térésantalol B
identifié avec un &chantillon authentigque (10). Mais on obtient, i cdté

du produit attendu, environ 15 % de composé& conjugué C.

LiAlH4
; e ———
CH, CH,
A c CO,CH,
=  CO,CH, = CH,OH -

- Si la réaction d'alkylation 3-—+5 est conduite dans le DME, on
obtient également a cbté du composé 5 attendu, une quantité non négligeable
(15 %) de C.

~ Par contre, si le solvant employé est le THF et que le synthon 4
est ajouté en méme temps gu'un &€quivalent de HMPT (9), on obtient exclusive-
ment le produit d'alkylation 5 (Séhéma 2).
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La réduction du g-iso~santalate de méthyle 5 par LiAlH, donne l'alco-

4
ol correspondant 6. Ce dernier est oxydé par le chlorochromate de pyridinium

(11) en B-iso-santalal 7 qui, traité par l'hydrazine et la potasse dans le
diéthyléneglycol (12, 13), conduit au (£)-B-santalédne 1.

NOTE_l1 : Les spectres IR, de RMN et les analyses &lémentaires sont

en accord avec les structures proposées.

NOTE 2 : L'iodure de méthyl-2 penténe-2 yle

4 est obtenu suivant la
é

méthode de la référence (14) modifiée : le milieu réaction-

nel est traité directement par deux équivalents de MgI2

et porté & reflux durant 5 heures sans isoler 1l'alcool

cyclopropanique intermédiaire.
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