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Summtiy : DkLs-ALdch heaction 06 - 2,4 pentadienokc acid and ti me-thy.t enteh(e.LecZkon with- 

dJuu.Cng)d.&nu wtih juglow and ti dctivatives A dtictibcd. tkgh hegione.tkctitivitg 

.& obhehved, the adduotb have a “head-to-Aaie” geom&y. 

La reaction de Diels-Alder constitue une mdthode simple et Blegante permettant de construire 

de fagon stereospecifique et regioselective des systemes polycycliques fonctionnalises. Nous 

avons applique cette reaction a la synthese de tetrahydro anthraquinones disubstitudes 2 et+ 

precurseurs de molecules antitumorales (schema I). 

Schema I 

R-O 0 

1 - 

la :R=H - 

lb :R=Me - 

lc :R=Ac - 

+ 

2 - 3 - 4 

2a :R'=H 3a :R=H ,R'=H 3d:R=H ,R'=Me - - - 

2b : R' =Me 3b :R=Me , R' = H 3e : R = Me , R' = Me - - - 

3c :R=Ac ,R'=H 3f:R=Ac,R'=Me - - 

La cycloaddition de naphtoquinones sur des dienes substitues par des groupements attracteurs, 

n'etant pas d&rite dans la litterature, nous presentons dans cet article les resultats con- 

cernant la reactivite des composes 1 et 2.Nous montrons, en particulier, que la reaction est - - 

regioselective, seuls les isomeres de type 3 ayant 6te obtenus. - Ces rdsultats figurent dans 

le tableau I. 
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Tableau I 

Dienophile DiQne Temps 
k 

Rdt% F“C(solvant de Produits 
recristallisation) 

la 2a1 19h 18 - 26O'C (ethanol) 3a 

lb2 2a 19h 25 246'C (benzene) 3b - - - 

lc3 2a 24h 48 254'C (ethanol) 3c - - 

la 2b4 24h 44 - 188'C (acdtate d'dthyle) 3d - 

lb 2b 24h 27 209'C (benzgne) 3e - - - 

1C 2b 20h 86 - - 156°C (acetate d'ethyle) 3f - 

f 
Les rendements sont calculk en produits isol&. 

Le protocole exp&-imental g&&al est le suivant : les reactions sont effectuees sous 

courant d'azote. Un equivalent de dienophile dissous dans le toluene fraichement distill6 

est trait6 par 1,2 equivalent de diene. Le mglange est agite et chauffe 2 reflux. 

L'Gvolution de la reaction est suivi par CCM. Apres Evaporation du solvant, les dienophiles 

n'ayant pas reagi et les adduits sont isoles par flash chromatographie sous pression d'azote. 

L'utilisation d'ethdrate de BF3 a O'C dans l'dther anhydre n'a pas donne les adduits 1. 

Les caractkistiques IR et RMN H1 des produits 1 sont d&rites dans la note 5. Les 

microanalyses sont conformes. 

AU tours de nos travaux, nous avons observe que la r&gioselectivite est independante de la 

substitution en - 5 du di&ophile : un seul type d'isomke "Gte B queue" a BtB obtenu d 

partir de la juglone la ou de ses ddrives (lb et 1~). La determination de l'isom6rie "tete - -- 

Z queue" a BtB Btablie selon les reactions suivantes (Schema II) : 

Le compose 3d a &e soumis d'une part B une methylation 
6 

et d'autre part B une acetylation7. - 

Les produits obtenus 3e et 3f sent identiques (m4me CCM, point de fusion et IR) 2 ceux -- 

prepares par cycloaddition (voir schema I). Le compose 5 obtenu par aromatisation 
8 

de 3e - - 

est identique 2 un khantillon de methoxy-5 anthracene dione - 9,lO carboxylate de 
9 

methyle-1 . 
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Schema II 

0 COOMe 

Me0 0 3e 

AcO 0 

3f 

0 COOMe 

AC6 6Ac 

Jusqu'a present, seule la regioselectivite de la cycloaddition entre les dienophiles 1 et 

des dienes a caractere donneur a et6 d&rite 
10-13 . Les resultats sont present&s dans le 

schema III. 
Schema III 

D / c \ 0 
\ pea D 

0 D 

8 - 

Selon Birch et Powell 
11 

, la formation de 7 rdsulte d'une activation du carbonyle-4 de la - 

juglone la par liaison hydrogene intramoleculaire. - Une extension de cette hypothese a permis 

a Kelly l* d'expliquer l'inversion de regioselectivite a partir de lb et lc : - - 
les groupements methoxyle et acetyle desactivent le carbonyle-4 par effet mesomere donneur. 

Par ailleurs, Boeckman et al. l3 ont montre que la regioselectivite des cycloadditions 

donnees par desnaphtoquinones substituees en-5 par des fonctions oxygenees semble largement 

ddpendre de la nature du diene et des conditions experimentales. 

La reaction que nous decrivons est fortement regioselective. L'obtention du compose 3d fait - 

exception aux regles d'orientation qui tiennent compte des coefficients des orbitales 

frontieres dans les naphtoquinones 1 
15 

et pose le probleme du comportement de la juglone 

dans la regios8lectivitd de la r&action de Die&-Alder vis a vis de dienes attracteurs. 




