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Abstract : Optically pure enantiomers of threo and erythro 4-methylheptan-3 

01s are synthesized from optically active butenolides 2 and 1 obtained via 

an asymmetric synthesis of propargylic carbinols. 

Le (-) methyl-4 heptanol-3 1 est une des pheromones d'aggregation 

du petit scolyte europden de l'orme Scolytus MuZtistriatus Marsh (1). Mori 

a demontri? que la ph6romone naturelle est l'isom&e thr&o lb et il a etabli - 

que sa configuration absolue est 3S,4S (2). ’ 
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Cependant il n'a pu isoler chacun des compos6s grythro la et thrdo - 

lb Zi 1'6tat pur, le compos6 thrlo obtenu &ant souilld de 21% de derive gry- - 
thro et le d&iv6 irythro par 8% de thr&o. Rdcemment FrAter a publie la pr&- 

paration d'un melange contenant 97% de d&iv6 thrgo et 3% d’drythro mais ne 

possedant qu'une purete optique de 40% (3). 

Nous ddcrivons ici la preparation des composds la et lb st&ri- -- 
quement et optiquement purs. Les deux syntheses reposent sur la stereosdlec- 

tivit6 de certaines reactions d'addition sur les alkyl-4 y-lactones insa- 

turdes : le derive &rythro la est obtenu grace a une addition stdr6osp6- - 
cifique du dimdthylcuprate de lithium sur le but&nolide 2 optiquement pur 

et le d&rive thrdo lb grace a une - 
lide 2 lui aussi optiquement pur. 
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Preparation de l'isomke drythro la (SchBma I). - 

Nous avons recemment d6crit une preparation du butkolide 2 opti- 
23 

quement pur, Eb=77"/1 torr, aD -95'(liq.l=ldm) (4) a partir de 1'6thylethynyl- 

carbinol, a g5 +21,5'(diox.c=2,5) (puret& optique : 80%), obtenu par reduc- 

tion asymetrique de l'ethyl&hynylc&zone par le complexe optiquement actif 

c 
LiA1H4,N-mBthyl6phedrine, dimgthyl-3,5 phenoq (5). 

la - 6 

Schema I -- 

L'addition l-4 du cuprate (CH3)2CuLi sur le butenolide 2 est stk6o- 

sp6cifique et conduit a la lactone saturee 4 stEriquement pure (R.M.N.,C.P.V.) 

isolde par chromatographie sur gel de silice, a g4 +67,35'(liq.l=ldm), 

Rdt.=60% (6). Par anologie avec les quclques additions l-4 de carbanions sur 

les butsnolides substitu6s en 4 d6crites dans la litterature, (7)-(g), nous 

supposons que les substituants du cycle lactonique sont trans l'un par rapport 

a l'autre. Rdcemment Pernet a rapport6 l'addition l-4 d'un cuprate sur 2 butd- 

nolides mais n'a donn6 aucune precision sur la st6rBochimie de la reaction (10). 

La reduction du compose 2 par le DIBAL conduit quantitativement au 

lactol 2 que l'on peut distiller, Eb=68-69/0,6 torr.; ag2 +22,3°(liq.l=ldm). 

Soumis a une reaction de Wittig avec le mGthylGnetriph6nylphosphorane ce lac- 

to1 donne l'alcool 6thyUnique 5 is016 par chromatographie sur gel de silice 

avec un rendement de 50% environ, a;5 +11,5°(liq.l=ldm). L'hydrogenation de 

cet alcool dans le methanol en presence de palladium sur charbon fournit le 

methyl-4 heptanol-3 Brythro la dont le spectre R.M.N. est en parfait accord 

avec celui ddcrit par Mori (2), [a]E5 -9,75'(hexane,c=0,4). Bien que n'ayant 

pu l'isoler a lIetat pur Mori a Bvalue son pouvoir rotatoire dans les memes 

conditions Zi -9' (2). 

Preparation de l'isomdre thrdo lb (Schema II). - 

L'Btape essentielle de cette synthgse 

selective du butenolide 2 que nous avons prdpard 

le schema II. 

est 1'hydrogGnation stereo- 

selon la voie d&rite sur 
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Schema II -- 

L'hydroxyacide ac6tylenique 1, F=84',[a]i5 +14,l'(@thanol absolu, 

c=l,l) dont nous avons decrit pr6cedemment la synthbse (11) est estbrifi6 par 

1'6thanol selon (7b). L'ester 8 ainsi obtenu (Rdt.=94%), (j%]z' +8,6VCHC13, 

c=2,4) est directement trait6 par le dihydropyran en presence de traces 

d'acide paratoluenesulfonique; on obtient le derive 2 sous for-me d'un melange 

de diastereoisomeres purifid par chromatographie sur gel de silice (Rdt.=95%). 

La cis-addition du cuprate (CH3)2CuLi a -90" sur cet ester 9 conduit alors au - 
derive 10 (Rdt. zjz=65%)(12) qui trait6 en milieu acide donne la lactone - 
insaturee 2, Eb=64-65O/0,05 torr.; ai +14"(liq.l=ldm) dont la puret6 optique, 

superieure Zi 98%, est confirmee par l'etude de son spectre RMN obtenu en pr6- 

sence de complexes chiraux de l'europium. 

L'hydroggnation de ce butenolide 2 dans l'ethanol a O', en pr6- 

sence de nickel de Rhney donne deux lactones saturees isom&res dans le rapport 

90/10. En supposant que la fixation catalytique de l'hydrogene se fasse selon 

une cis-addition du c6te le moins encombre 

attribuons la structure cis 11 a l'isomere - 
par chromatographie sur gel de silice avec 

(liq.l=ldm). La reduction de cette lactone 

Cal ;’ +51,7O (c~Cl~,c=2,4), qui trait2 Par 

donne l'alcool 6thyGnique 13, Rdt.=64%,[a]g' +3,2"(CHC13,c=2,3). L'hydroge- 

nation de celui-ci par le nickel de Raney dans le methanol absolu fournit le 

methyl-4 heptanol-3 thr6o lb que l'on purifie par chromatographie sur gel de - 
silice [aJg5 +23°(hexane,c=1,4). Cette valeur est exactement celle du pouvoir 

rotatoire du derive thrdo optiquement pur calcul6 par Mori (2). 

de la double liaison (13), nous 

prgponderant. Celui-ci est isole 

un rendement de 78%, ai +14,4o 

par le DIBAL conduit au lactol 2, 

le m6thylenetriph6nylphosphorane 
-z.)E 
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La st&%ochimie drythro et thrdo des compo&s la et lb que nous -- 
avonsobtenus est confirmee par leur oxydation en mGthyl-4 heptanone-3 par 

le reactif de Jones . La configuration absolue du carbone portant 

l'hydroxyle est en effet la meme dans les deux compos& : c'est, celle de 

l'alcool acetylenique de depart c'est-a-dire R;dans ces conditions l'oxydation 

de la et lb doit conduire a deux &tones antipodes. -- C'est ce que nous avons 

v6rifi.Q : le compos6 s conduit 2 une methyl-4 heptanone-3 dextrogyre de 

configuration absolue S (14) et est done bien lrythro ; d'autre part le 

compose lb donne une &tone levogyre, [aJE” -22,6'(hexane,c=0,6), de confi- - 
guration absolue R et est bien thrgo. La valeur de ce dernier pouvoir rota- 

toire confirme la grande puret6 optique des produits que nous avons obtenus 

puisque Mori (2) donne [a]g3 -22,1'(hexane,c=0,78) pour la methyl-4 hepta- 

none-3 optiquement pure. 

L'6phBdrine levogyre que nous avons employee lors de la synthese 

asymetrique de l'ethylethynylcarbinol (5), point de dGpart des syntheses que 

nous venons d'exposer, conduit a l'antipode de la pheromone naturelle; pour 

obtenir celle-ci il est done n&cessaire d'utiliser l'antipode dextrogyre de 

l'bph8drine qui est lui aussi commercial. 
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