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SUMMARY : NW hqdtrophobic poLqeXheh zetit/ehxQ,th hubh_titLLted LCLith cmbon chaiMn at Cg and 

C,? have the abifitg Xo tianhpoti he~etive_Pq, but noR: ve,tg e~&iXetig, tie K' and Nffi iota. 

Les polyethers macrocycliques, en particulier ceux d&iv&s des ethers-couronnes 
1 I18-6}, ont et& tres etudies ces dernieres an&es . Certains ont des proprietes analogues 

2 
a celles des antibiotiques naturels, appel& ionophores , qui complexent sglectivement les 

cations alcalins et les transportent soit a travers des membranes naturelles, soit Si travers 

des bicouches de lipides synthgtiques. 

L’utilisation de tels polyethers dans des membranes pouvant Btre mises en contact 

avec des volumes importants de solutions aqueuses necessite des corps suffisamunent hydropho- 

bes pour que la membrane ne soit pas rapidement “videe” de son complexant. C’est dans ce 
but que nous avons synthetise des macrocycles comportant de longues chaines hydrocarbonees 

dont peu d’exemples existent d<ans la littkature3. 

A partir du malonate d’etnyle 

bromure de n-alkyle4, 

, par action successive d’ethylate de sodium et de 

on obtient les esters maloniques monosubstitues correspondants qui, 

par hydrolyse basique (KOH/H20) donnent les diacides 2. La cyclisation en milieu benz.enique5 

du chlorure d’acide $ et du tetraethylene glycol 2 conduit au melange de monomPre 2 et de 

dimere 5. ?, 
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Les rendements apres chromatographie sur gel de silice sont respectivement, pour a 

(R = n C8H17) 28% de $ et 5% de : et pour b (II = n C,2H25) 7% de $ et 1% de 2. La caracterisa- 

tion de ces esters cycliques a &te effect&e par RMN du proton, spectrometrie de masse et ana- 

lyse centkimale. $a, C,9H3407, est un liquide incolore ; les autres composes sont des solides : 



$,b, C23H4207, F = 43-45'C ; kj,a, C38H$14, F = 48-5O'C et zb, C46H840,4, F = 60-61'C. Les 

IR prgsentent une vczo 2 1720-1725cm avec un epaulement 2 1740-1745cm 
-1 . En RMN du 'H 

&X13, Me4Si) les signaw se situent 2 : 0.876 et 1.286 (protons de la chafne 3.436 (t 

correspondant 2 CO-CHR-CO) 3.676 (m 0-CH2-M2-0), 4.306 (m COXH,). Les dimsres ne diffkent 

des monomBres que par de trk l&gsres variations dans l'allure des multiplets et sont carac- 

t6ri.k Rrgce 2 la spectromGtrie de masse. Les dimsres obtenus 2 sont des tetraesters dont le 

cycle 2 32 chakons comporte 10 oxygsnes. 011 peut dont ainsi accgder en une seule Gtape, 2 

partir de produits aises 2 obtenir,s des macrocycles lactoniques voisins de !a nanatine 

(t6traester cyclique 3 32 chaPnons avec 8 oxygsnes). 

Des essais ont &t& entiepris pour analyser l'influence de ces produits sur la 

perm6abilit6 des membranes lipidiques. Celles-ci sont ccarrps&s de 2Q1q d'un melange 

mcial de dipalmitoyl et diol6olyl phosphatidylcholines (SUPEL0Z) et de cholest6rol (2chng) 

dans lml de d6cane. Leur btilkularit6 est v6rifiee par la m&h&e coulostatique qui 

pennet de mesurer la capacit6 de la membrane (3 zi 5 nF/nm2). 

Les essais sont effect&s selon deux tithodes : 

- Les compos6s sent dissous dans le dkane et incorpork ainsi 5 la membrane7. 

Dans ces conditions, sous une tension de 5mV en prkence de solutions ioniques lM, les din@- 

res 2 (5.10m4 M) conduisent a un abaissement de resistance de la membrane. Cet effet est sen- 

sible dans le cas des ions ~+etNIl 
+ ++ ++ 

4 
mais nul dans le cas des ions Ca et Ba . Ce ph&omSne 

est lie au transport des ions ?I travers la membrane, qui est done s6lectif dans le cas de K+ 
+ 

et NH4 mais reste faibie. En effet, dans les mdmes conditions de concentration la nonactine 

dont les proori&ks complexantes sont bien connues condujt d des effets cent fois plus impor- 

tants. Les mPmes experiences effect&es avec les monomGres t n'indiquert aucun transport. 

- Dans une deuxidme skie d'expkiences, on introduit les produits directement en 

phase aqueuse 21 partir de solutions Pthanoliques 10 -3M.8 Dans CPS conditions on observe dans 

le cas des dimeres un transport environ cent fois plus faible que celui provoque par la nonac- 

tine dans les m4nes conditions. Les monomi?res n'assurent aucun transport de ces ions. 

La synthke relativement simple de ces macrocycles et les premiers rkultats de 

transport selectif observ6s pour les ions K+ et NH: sont en tours d'optimisation. 
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