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Abstract : Biohydroxylation with Beauveria sulfurescens of the 5-exe position of 

National d'Histoire 

Buffon, 75231 - Paris Cedex. 

the 2-aza bicycloj2.2.l]heptane ring system gives rise to a precursor of 

carbocyclic 2L-deoxy nucleosides. 

Les analogues carbocycliques des nuclGosides, en particulier des constituants de 1'ARN' 

ou de 1'ADN2, se r&elent d'un intEr$t croissant3. La synthsse de ces composes repose sur la 

fonctionnalisation approprise d'un cyclopentane sur lequel est ensuite branchee la partie 

hetiSrocyclique. L'obtention de ce cyclopentane fonctionnalis6 a d'abord gti? conduite par 

coupure oxydante de bicyclol~.2.l]hepti%nes 
4 , puis par utilisation directe des aza-2 bicycle 

1>.2.1]heptanes5'6. Tous ces travaux ont toutefois conduit 1 des deriv& racemiques. Cepen- 

dant des rGsultats tout r8cents7 concernent l'acck B des carbocycles optiquement actifs, ce 

qui nous incite a pr&enter notre propre approche en ce domaine. , 

Nos travaux anterieurs 899 sur les bio- 

hydroxylations de lactames h structure 

une topologie du site actif. L'appli- 

$$ H$j 

x Y _ 
cation de ces resultats P un aza-2 

rigide par le champignon Beauveria 

sulfurescens 
10 

ont permis de degager 

bicycloI>.2.1]heptane, tel que 1 (X = Y = If), predit l'hydroxylation du carbone 5, et ce de 

manike rCgio-, st6rdo- et enantioselective. Ceci permettrait alors l'accss au lactame 1 _ 

(X = OH, Y = H) optiquement actif qui est un intermediaire de synthsse des analogues carbocy- 
2 

cliques de dBsoxy-2' nucleosides . 

La preparation du systsme bicyclique asotS proprement dit a gte conduite par cyclo- 

addition" de l'isocyanate de N-chlorosulfonyle et du cyclopentadike. La reduction de la 

double liaison de 2, ainsi formd, suivie d'une benzylation permettent d'obtenir le lactame 3 -. 

(60 % - &H,= 3,65 ; SH4= 2,8 ppm)12_ L'action de Beauveria sulfurescens 
13 SUI- 3 conduit au _ 
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lactame hydroxyl6 4 (30 X - F : 9698"C, 6H,= 3,75 ; 6H4= 2,8 ; 6H5= 4,3 ppm ; vOH= 3380 cm-\. - 

Le faible couplage entre H4 et H 
5 
Etablit la configuration exo de la fonction alcool, et l'on 

peut 6galement noter, en accord avec de prgcsdentes observations 
9 , un dGblindape des carbones 

4,5 et 6 et un blindage du carbone 7 (d : 54,9 ; 70,3 ; 37,l et 38,7 ppm, respectivement). 

La structure de 4 est, de plus, confirmge par son oxydation 
14 

- en cgto-lactame 5 (6Hl= 4,0 ; - 
6H4= 3,2 ; 6H6= 2,s ppm). 

Le lactame 2, optiquement actif (\IoJgO= -3" ; EtOH,c = 2), pr&ente un effet Cotton 

7 

CH,G’-‘, 
DMSO 

H3P04 - DCC 

negatif (X = 220 nm ; emax= -7,7.10 30 l.mole -1 -1 

""7 
.cm ). L'application de la rsgle de Schell- 

man 15 
conduit 2 attribuer la configuration absolue S au carbone porteur de la fonction hydro- 

xylse, ce qui correspond B la configuration naturelle des d&oxy-2' nuclgosides, et permet 

done d'envisager l'utilisation de 4 dans la synthPse de leurs analogues carbocycliques 2,3 . - 
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