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&&BG& : The reaction of an alkylidenecyclopropane of type1 bearing an internal 
nucleophile (B-diester , B&to-ester , B-sulfonyl-ester , amine) with iodobenzene 
in the presence of catalytic amounts of a palladium (0) complex leads to cyclic 
compounds 2 and (or) 4 depending on the nunber of carbon atoms between the 
nucleophilic moeity and the double bond. These compounds result fran the 
intramolecular attack of a II-allyl-palladiun formed by iscmerisation of the initial 
OL -cyclopropanic CS-palladic species. This isanerisation does not occur when n = 4 

and the product then results frcm the direct attack of the carbon nucleophile on the 
Csp3-palladium bond of the cyclopropanic Q-complex. 

Nous avons vu dans le pr&Bdent m&moire que la carbopalladation des alkylid&necyclopropanes 

conduisait, dars un processus catalytique en m&al, 1 des d&es ou sty&nes issus vraisemblablement 

de l’attaque du nucldophile sur chacun des pales d’un canplexe II-allylique interm&diaire (1). Dans ce 

mboire, nous donnerons les r&ultats obtenus en appliquant la mbe reaction ?I des 

alkylidbecyclopropanes 1 canportant une fonction nucl6ophile distante de la double liaison par un 

nombre variable (1 B 4) de groupements m&thy&es. En fonction de cette longueur de chaine, ou pouvait 

escanpter observer une attaque intrmnol&ulaire sur l’un ou l’autre des p&es du II-ally1 palladium2 

intermediaire pour conduire B diff&ents systbes cycliques fonctionnalis&J et (ou) 4. 

D-f 
R 

- XNU 
1 2 1 -4 
Le mbe type de r&sction a d&j& Ct.6 ktudid au laboratoire dans le cas des all&nesJ et conduit 

gf?n&alement & des canpos6s cyclopenteniques6. Toutefois, lorsque R est un groupement insaturd peu 

enccmbrant (vinyle), l’obtention pref&entielle de canpo& vinylcyclopropaniques I est observee (2). 

2' 
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R= vinyle 

RI et(w) R2=H 

5 
2=C02& 

2'=C02k, COW, S02Ph 

7 
R= vinyle 

R1=R2=H 
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En s&ie aUnique, cette etude des possibilitds d’attaque intramol&ulaire de la fonction 

nucl6ophile a dt6 limitt!e aux compos&.> aisbent accessibles b partir des alcools of-allgniques (3), 

ltobtention d’homologues posse’dant une fonction nucl&phile plus 6loign6e de 18encha%nenent cunuld 

&ant beaucoup plus difficilement rgalisable. La synth&se des alkylidknecyclopropanesJ paraissait A 

priori plus facile en utilisant des reactions de Wittig ?I partir du branure de 

cyclopropyltriph&ylphosphoni~. 

I) PREPARATION DES SUBSTRATS GE TYPE4 

La rkaction ci-dessus mentionn6e a et6 principalenent Btudi6e pour des substrats de type1 

ayant, comme foncticn nuclbophile, un anion de malonate bnpos6sB , 2 , 1pa , JJ). Toutefois, une 

reaction inattendue ayant Bt.6 observ6e dans le cas de m poss6dant la fonction malonate distante de 

trois carbones de la double liaison, il s’est a&r6 n&essaire de preparer les ccwnpos& J&J et JQg 

ayant un autre nucldophile carbon6 en bde l’insaturaticn ainsi que l’amine 12 pour Studier 

l’influence de la nature du nuckphile sur le rkultat des cyclisations. 

C02Et 

WCO,E, 
VCO2ti 

8 11 
co2Me 

D=-A02R WH-CH2Ph 

ga R=Ma z.co2Me 

e R=Et Z=C02k 

& R=Me Z=S02Ph 

La m&hcde choisie pour obtenir chacun de ces substrats a 6t6 d6termin6e en tenant surtout 

canpte de l’accessibilit6 des produits de d6part. Gans tous les cas, elle a mis en jeu une reaction de 

Wittig utilisant le cyclopropylid&ne triphknylphosphorane pour acc&er, soit directament au produit 

recherch6 (cas de 41, soit a l’un de ses pr6curseurs (autres cas). Les diverses s&ewes 

rdactionnelles sont repr6sent6es dans les schbas 1,2 et 3. 

MeOH 
2 P=PPh3 

+ 
-H 

w 
9 

MeONa DHE/70°C 

<schba l> 

0 0 / NaHC03 

BvC02Et 
g HJ&02Et !?I? WC0 Et!$k" s 

PhCH3. reflux 
DNE/70°C 2 . 

13 
-7vc 

40% 47% 78% 

THP: tetratithyl-2.2,4.4 PiWridine 
WIJ: diethyl-1,3 0x0-2 hewhydropyrimidine 

<sch6ma 2> 
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THF, reflux 

0 
/ 

I 
0 

c-3 
- 

DME/7o*c 

* n=3,R=THF (56%) 
1~ n=4,R=THP (32%) 

12 n=3 (59%) 

l& n-4 (52%) 

PPh3.Br2 
CH2C12 

& n=3 (96%) 
E n-4 (80%) 

<schba 3) 

Les bromures m et J,@ resultant de la s6quence d&rite dans le schba 3 Ont t% ensuite 

utilis6s pour alkyler le malmate de m&hyle (U+&& - 63% et J,@J~J,J -62%), l'acdtyla&tate 

d'gthyle (m-g& - 72%), le phenylsulfonylac&ated'&hyle (14a-l!&- 83%) et labenzylamine (L6a 

-Q - 72%). 

II) REACTIONSCE CAWJPALLADATION 

La determination des conditions optimales de carbopalladation des substrats de type 4 a 6th 

effectuee sur le diester p dont l'anion a, dans un premier tanps, Bt.6 trait& par l'iodobenz&ne dans 

les conditions utilisees prb&emment pour le cyclopropylid&e-1 pentane (voir m&noire pr&dent) 1 

savoir : mso, 90”, 40 heures en prknce du syst&me catalytique Pd(dbaj2 + 1 dppe. Oans ces 

conditions, l'anim sod6 de 9 donne naissance au canpose cyclohex6nique JJ mais le taux de 

transformation du canpos~ alkylidknecyclopropanique n'est pas satisfaisant. De plus la tres faible 

diffkrence de polarit entre le produit de cyclisatim et sm prkurseur entraine une purification 

difficile ; aussi pour engager la totalit du produit de d&part, avms nous BtB amen&s a durcir 

smsiblement nos conditions de rdactim en agissant en particulier sur la tempdrature et la 

concentratim. C’est ainsi qu’apr&s 135 heures 1 95’ la conversion est totale et le d&iv6 

cyclohex&ique JJ est obtenu avec WI rendementde 60%. 

\ $3 Meo2C 
17 Meo$ - 

Malheureusement, ces conditions ne permettent pas l'introduction du groupe isopropenyle : 

aprk 48 heures, la mat&e premiere n’est que f’aiblement engag8e (le m&e ph&om&ne est d'ailleurs 

observe sur le substrat 1pa). 

- L1alkylid6necyclopropane 4 cmverti en sm anion sod6 par l’hydrure de sodiun, reagit 

avec le complexe palladique issu de l’icdobenzhe pour dmner naissance aprbs 88 heures d’agitatim 3 

95’C dans le EMSO 2 un mdlange &quimol&ulaire des isankes 2 et E du vinylcyclopropane J,Q (Rdt : 43%). 

Ph 

* 

ls 

Et02C CO+ 
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Aucune trace d*un d&i& cyclopent&ique n’a pu dtre obserw?e ; en effet, conpte tenu de la 

structure de l’intermediaire U-allylique on pouvait s~attendre, selon que le nucleophile attaque sur 

l’un ou l’autre des p&es du II-allyl-palladium, B la formation de d&iv& cyclopent&iques et (ou) 

vinylcyclopropaniques. 

tie telle dualit avait dt.8 mise en Evidence dans le laboratoire (21, la carbopalladation de 

malcnates t3-all&iques conduisant selon l’organopalladique entrant au dtkivecyclopentanique et (ou) 

vinylcyclopropanique. A ce sujet, l’hypoth&se selon laquelle les configurations II-allyliques m et 

a conduisaient respectivement aux canpo.s& cycliques a 3 ou 5 cha’inons a &b avancde. (sch&a 4) 

=.- -4, z+Lqz]*c_L $ 

Z-COZR 
z z 

R 

_$ ~ 

Ph 
R= phenyle Z 

c 
Z 
6 

\ 

XPd 

z = a& <sch.&a 4> 

Dans le cas pr&ent, la configuration privil6giee serait celle & la cha?.ne comportant le 

nuckphile est en w par rapport au grwpe entrant : 

hozrt __ &.y v 
PdX COZEt COZEt 

syn-syn anti-syn Cschba 5) 

- Trait6 dans les m&nes conditions que pr&&emment, le diester JJ est transform& en 48 heures, 

exclusivement en le canpos~ vinylcyclohexanique 2p ( Rdt 40%). Le rendement modeste observe tient au 

fait que.ce diester parait instable dans le milieu reactionnel : en effet, pour un taux de conversion 

de 60% atteint en 24 heures, le rencanent est &alement de 40%. 

Ph 

/ 

33 
Meo*c 

MeOZC 20 

Llanalyse de 2p , tant par chrcmatographie gazeuse sur colonne capillaire que par RW & haut 

champ, montre la presence d’un seul isom&re auquel la configuration Z a 6tB attribuee (voir 

ci-dessous) . 

4) P Ip & de l’m l.2 
L’btude de ce’cte r&action Btait int&essante puisqu’on pouvait s’attendre B une certaine 

competition entre la formation d’un compos6 cyclohept6nique et celle d’un vinylcyclopentane par 

attaque intramolbulaire sur chacm des pales du canplexe II-allylique intermaiaire. line telle 

ccmp&itim Btait beaucoup moins envisageable dans le cas de:! et de JJ & la formation d’un cycle & 6 

chainons paraissait nettement plus probable que, respectivement, celle d’un cycle a 4 ou d’un cycle & 

8 chahons. 

En fait, la carbopalladation de lpar a conduit a un seul produit m r&ultant d’une cyclisation 

sur un ll-allyl-palladiun intermaiaire, mafs ce compose a ne reprkente que 13% du produit de la 

r&action, lecanpos~~ayantconserv6un klbentcyclopropanique &ant largenentmajoritaire. 
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co2M” 
a. NaH 

wCO*ne b. ~,Sy0y,yh2yy 

13 

!?$G$p 

Rdt:80% 
iO2C Hao*c 

zza(87%) - 21a( 13%) - 

Les proportions indiqubs d&oulent du spectre de PMN & 350 MHz du mklange, les compos& U et 

a &ant toutefois &parables par HPLC prbarative. On peut noter que le vinylcyclopentane m est 

tr&s majoritairement de configuration Z, son isan&re E &ant visible & l’btat de traces dans le 

spectre de FlMN &I du brut B 350 Ml-k (l’ettributian des configurations sera disc&e ci-dessous). 

Par ailleurs, le compod a, replace dans les conditions de l’exp&ience, n’est pas iscm&is6 

ell218: la formation de ces deux canpos~s est done concurrente. L1isom&isation du Q-palladique 

oc-cyclopropanique en un ccmplexe lI-allylique (via l’ouverture du cyclopropane, voieb) semble &tre 

dgfavoris6e par rapport & une dvoluticn consistant en un couplage Q-palladique-nucldophile (voiea) 

donnant naissance au compose bicyclique a. (schba 6) 

Ph / +P Z 
Z <sch&ra 6> 

21a - 

A ce sujet, la littrkature ne fait que t&s peu mention de r&&ion de couplage d’un 

nucleophile avec un complexe Q-palladique poss&ant une liaison Csp3-Pd, les rares cas signal& 

mettant en jeu de tels complexes ne pouvant donner lieu & t3-6limination (4) (5) (6). A notre 

connaissance, la seule r&action intramolkulaire ccnnue et r&emment d&rite, avait trait 2 l’attaque 

d’un &no1 de !3-dic&one sur une liaison carbone arylique-palladium (7). 

Le processus de formation de a b partir de ,1pa est done d’un type nouveau et il Btait 

intkessant de voir s’il se produisait avec diff&snts nuc16ophiles. 

La carbopalladaticn des substrats && et JQg conduit au m&se type de mdlanges : l& encore les 

produits majoritaires sent 22h et m resultant de la capture du ccmplexe Q initial par le 

nucli-kphile, les canpos& U et a ddrivant du canplexe II-allylique ne representant que 15% des 

produits de reaction &h&a 7). Les spectres de FMN 1 haut champ cnt permis de determiner les 

proportions indiqkes et de montrer que a et a Btaient des dlanges de diast&oisom&es 

(proportions Y/l). De mivne U et U sent des melanges d’isakes, l’un d’entre eux &snt nettement 

a. NaH 

&02R h. PhIa;r2+ldwa 

-*+* 

C02R o32R 

@ Z=COMa R=Et Rdt: 76% Wh. =(85%) 2*( 15%) 
Q& Z=S02Ph R.k Rdt:75% 62h. 22(85%) z&(15%) 

<schr?ma 7> 
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prkpondbrant. Les faibles quantitds de ces produits n’ont toutefois pas permis de pousser plus loin 

l’analyse, notamment en ce qui cmcerne la configuration de la double liaison. 

Par contre, la carbopalladaticn de l’amine $2 n’a pas conduit & la cyclisation du nucldophile sur le 

canplexe (J -palladique o( -cyclopropanique : le seul canposk form& rkulte de l’attaque du 

II-allyl-palladium etposskle exclusivement la structure vinyl-pyrolidinique2;5. 

hNHDn PhIZd(dba)z + ldppe 

12 m +)+b EtsN/DMSD/ 95W42h. 

23-E (90%) - 22 (10%) 

Dans les mbes conditions, l’alcool correspondant g &g (cf s&&ma 3) n’est pas engagk. On note 

seulement aprks un chauffage de 24 heures B 95” une d&gradation du systbe catalytique. 

Malgre cela, on peutd&uireque lecouplage intramol.Sculaired’un organo-palladiqueposskdant 

une liaison Csp3-Pd avec un nucl.&phile n’est observe que si celui-ci est un nucl&phile carbong. 

Nous avow vu ci-dessus que certaines des rBacticns de cyclisation (par exemple JJ--pP , 1pa 

-m , u--a) conduisaient a un kc&e trbs majoritaire ou unique pour la configuration de la 

double liaison. 

Cornme mention& dans le paragraphe pr&&lent, on peut considker que ces canpos& proviennent 

de la capture intramol&ulaire d’un canplexe B-allylique du palladiun et que la st&dochimie de la 

double liaison du produit terminal est le reflet de la configuration SYN ou ANTI relative aux groupes 

m&hyle et ptinyle de ce complexe (cf. sch&na 5). Compte tenu de la similitude structurale de tous les 

canplexes intermbiaires, qui ne diffbrent que par la nature du nucl~ophile et (ou) par la longueur de 

la chatnine carbonhe s&arant le nucldophile du ccmplexe, il Btait logique d’admettre que la 

determination de la configuration d’un des ccmpos& obtenus permettait celle de tous les autres. 

Aussi, nous avons dtudie l’amine 2 par R&onance Magn&ique Nucldaire et l’avons sounise & une 

expkience d’effet NCE par diff&ence : l’irradiation s&sctive de l’hydrogene vinylique Ha ( A= 5,94 

ppn) correspondant i l’isom&re majoritaire provoque un effet tr& net sur Hb (d = 3,12 ppm) et sur 

1 ‘un des protons benzyliques Hc ( 6= 4,32 ppm) . 

bh 24 G 

Par ailleurs, la canparaison des ddplacements chimiques du proton vinylique de a et m 

montre que ce d6placement est plus faible quand ce proton est en cis du phdnyle (5,90 ppn) que 

lorsqu’il est en traw (5,94 ppn), cmfirmant en cela un rkultat mis en Evidence dans le mboire 

prkcddent (1). Ce fait se retrouve dans les spectres des autres compos& de la tirie : u : 5,59 ppm, 

a : 5,05 ppm, J&Z : 5,98 ppm, J&E : 5,62 ppm. 

Nous avons done pu en conclure que, dans le pro&it final ou dans le ccmplexe interm~diaire 

donnant lieu ?+ cyclisation, la disposition cis du phknyle et du m&hyle ktait pr@ond&ante. Aucune 

conclusion certaine ne peut ma@& cela Atre tirde en ce qui concerne la structure pr8f8rentielle 

syn-syn ou syn-anti de ce canplexe II-allylique intermkliaire, les facteurs thermodynamiques 

(stabilit8 relative) et cindtiques (vitesses relatives de cyclisation) &ant difficilement 

pr&isibles. 

Enfin, il convient de signaler que la &termination de la structure des compos& de cyclisatim 

l’anormale” 2 a pose quelques probl’emes. Si cette structure cyclopentanique 22 apparaissait la plus 

probable, il 6tait difficile d’bliminer la structure cyclohexanique 24 qui pouvait rksulter d’une 
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addition inverse du canplexe (J phhylpalladium sur la double liaison exocyclique. Or les spectres de 

RMNlH et l3C ne permettaient pas une attribution certaine de structure. 

Cette attribution a pu dtre effect&e en utilisant les couplages 3J du carbone des carbonyles 

avec les hydrog’enes en B, de tels couplages ayant dgje btB d&its dans le cas de la diisopropyl&tone 

(8) et du chlorotonniate de m&hyle (9) par exemple. Le fait que les carbones des carbonyles du 

compod majoritaire issu de la carbopalladation de && r&cnnent & 171,21 et 172,94 ppm sous forme 

d’&&&&_g (J = 3,9Hz) est en plein accord avec la structure a ti ces carbones posskient. six 

hydrogknes en 13 (ils n’en cnt que cinq dans la structure 24). 

PARTIE EXPERIKNTALE 

(Pour g&&alit&, voir m&moire p&c&lent) 

I. w CES PROWITS IF CEPAgI 

1.1 B-4 &ho-l-3 butgnoate d’&hv& 4 

k m61ange de 7,2 ml (50 mm011 de bromc+4 butanoate d’kthyle, 9,51 g (100 mm011 d’oxyde de 
pyridine et 8,40 g (100 mol) de NaHC03 dans 62 ml de tolu’ene est port& B reflux pendant 4 heures. Aprbs 
retour & temp&ature ambiante, le milieu reactionnel est dilue par 50 ml de tolu’bne puis hydrolyse par 
une solution aqueuse dilude de NaCl. Apr&s extraction au tolukne et traitament habitue1 Mchage sur 
Na2SO4) le produit brut est purifk? par chranatographie-&lair sur silice (75 g - EP/EE = 40160) on 
isole 2,60 g d’al&hyde. (Rdt : 40%). 
Le : 2730, 1730, 1180, 1030, 870, 855. 
@$& : (CC14, 60 MHz) : 1,M (t, J=Mz, 3H) ; 2,55 (m, 4H) ; 4,05 (q, J=7Hz, 2H) ; 9,8C (s, 1H). 

. I.2 Bene-4 buwate d dthvlg I I 
17,26 g (45,O nznol) de brcmure de cyclopropyltriph&nylphosphcniun et 1,80 g (45,O mm011 de NaH 

en suspension B 60X dans l’huile sont mis en reaction dans 31 ml de CME B 70°C pendant 6 heures. On 
a oute ensuite B la mbe tanpdrature 2,16 g (16,6 mmol) d’ald&yde en solution dans 14 ml de TM sur une 
p $ iode de 90 minutes. On laisse sous agitation & 7O’C toute la nuit avant hydrolyse par une solution 
aqueuse saturie de NH4Cl. Aprbs traitement habitue1 (extraction : pentane) on reprend au pentane pour 
6liminer par filtration la plus grande partie de l’oxyde de triphenylphosphine form&. Le produit brut 
est purifk? par chromatographie-&lair sur silice cl.80 g - EP/EE = 95/5) on isole 1,M g d’ester. (Rdt 
: 47%). 
fi : 3050, 1735, 1160, 1040. 
&&y : (CC14, 60 MHZ) : 0,95 (M, 4H) ; 1,213 (t, J=7Hz, 3+-l) ; 2,34J (M, 4H) ; 4,OO (q, J=7Hz, 2H) ; 5,70 
(m, lH1. 

. I.3 se-4 bthoxvcarbgnvl-2 b&g~&e d’kthy& B 
A 0,36 ml (2,l nznol) de t&rem&hyl-2,2,6,6 piperidine en solution dans 4 ml de THF et 0,8 ml de 

CMPU sont ajoutks goutte k goutte, $I -78’C, 1,4C ml (2,l mmol) de nBuli 1,50 M dans l’hexane. On agite 
10 minutes & -78’C puis on additionne llester u (165 mg, 1,l mm011 en solution dans 2,3 ml de THF, on 
agite encore 15 minutes puis on ajoute goutte Q goutte $I -78’C 0,2U ml (2,lmmol) de chloroformiate 
d’gthyle. Apr’es 45 minutes d’agitation b cette tempkature, le milieu reactionnel est hydrolysr? par 
une solution aqueuse de NH4Cl. Aprks traitanent habituel, le pro&it brut est purifie par 
chromatographieklair sur silice (30 g - EP/EE = 85/15). Dn isole 188 mg de diester 8. (Rdt : 78%). 
J& : 30!50, 1750, 1730, 1230, 1150, 1030. @y : OV 101/15O”C/tr = 6~50. 
& : (COC13, &I MHz) : 0,W ZI 1,oO (M, 4H) ; 1,x1 (t, J=Mz, 6H) ; 2,55 a 2,85 (m, 2li) ; 3,45 (t, 
J=7,5Hz, U-i) ; 4,lO (q, J=Mz, 4H) ; 5,75 (m, W) . 

m : 226 (M+‘, <1X) ; 152 (9) ; 135 (51 ; 124 (8) ; 107 (18) ; 93 (9) ; 79 (100) ; 77 (22) ; 41 (26). 

. I .4 se-5 methQxvcarbcnvl-2 oentE_oate de m&hv& 2 

. ~1-4 rnv-2 butano& de mkt.&& 

174 mg (7,6 mmol) de sodium sent placds dans 25 ml de methanol h O’C, puis on introduit 19,93 g 
(151 mmol) de malonate de methyle. Apr&s 10 minutes d’agitation on additionne une solution de 10,l ml 
(151 mmol) d’acrolbine dans 65 ml de m&hanol sur we p&icxle de 3 heures, l’agitation est poursuivie 1 
heure a O’C puis un jour b tempkature ambiante. Apr&s Evaporation du mkthanol, hydrolyse par une 
solution aqueuse sat&e en NaCl et traitement habituel, le produit brut est rectifii sous vide sur 
hydroquinone (EblCZtorr = 84 - WC) ; on isole 11,35 g d’ald&yde-diester. (Rdt : 40%) 
IB : 2730, 1750, 1730, 1250, 1230, 1160, 1075, 1015. 
RM& : (CC14, 60 MHZ) : 1,80&2,50 (m, 4l-l) ; 3,30 (t, J=Mz, 1H) ; 3,65 k., 6Hl ; 9,70 (s, lH1. 
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. 
I.5 ~&3x?-5 rfihthoxvcarbonvl-2 2 

. Mode operatoire identique 1 celui d&rit pour la synth&e de 1l except6 l’utilisaticn de 2 
equivalents d’ylure par equivalent d’aldehyde.(echelle : 3 mmol). Purification par 
chranatographi&clair sur silice (110 g - EP/EE = l/l) Rdt : 30%. 
re : 3~0, 1760, 1740, 1250, 1150. MIy : FFAP/lEO”C/ tr = 3:O0. 
& : (~~14, 60 MHZ) : o,95 (M, 4H) ; 1,70 i 2,lO (M, 4H) ; 3,15 (t, J=7Hr, 1H) ; 3,60 (s, 6H) i 5,70 
(m, 1H). 
w : 152 (M-HC02Me, 29) ; 121 (13) ; 1M (20) ; 93 (100) ; 91 (29) ; 79 (73) ; 59 (36) i 55 (66) i 41 
(24). 

. I.6 mdene-6 methwcarbonvl-2 h-e de m&hv_& m 

. (TBtrahvdroQannvl-2 oxv)-4 bum .& 

A 14,0 g (0,2C mol) de dihydro-2,3 furanne en solution dans 25 ml de THF est ajoute 1,8 g (0,lO 
mol) d’eau permutee, on Porte ZI reflux puis on ajwte une pointe de spatule d’acide 
paratolu&nesulfonique monohydrate. Le milieu reactionnel est lais& 1 heure sous agitation 1 reflux 
puis le solvant est evepore et le produit brut immediatesent purifid par chrcmatographie-&lair sur 
silice (200 g - EP/EE = 60/40 - fractionnement 50 ml) on isole 8,87 g d’ald&yde-&her. Rdt = 56%. 
note : cette reaction &ant capricieuse, il convient d’adapter un refrigerant de bonne taille (40 cm 
pour ll&helle d&rite) une phase exothermique pouvant intervenir quelques minutes aprks addition de 
l’acide. 
B : 2730, 1735, 1080. 
s ;ij60 a 2,00 (M, 6H) ; 2,40 (d x t, J=l et 7Hz, M) ; 3,lO ?I 3,90 (M, 4H) ; 5,00 (s, 1H) ; 9,M (t, 

, l 

. (tmvl-2 oxv)-&&g && 

. Mode operatoire identique ZI celui d&it pour la synthese de u except6 l’Utili&iOn d’un 
equivalent d’ylure par equivalent d’aldehyde. (echelle : 30 mnol). Purification par 
chranatographieklair sur silice (140 g - EP/EE = 85/15). (Rdt : 59%) 
B : 3040, 1100, 1040. 
@&&! : (CC14, 60 MHz) : l,oo (M, 4H) ; 1,30 1 2,40 (M, W) ; 3,00 ?I 3,80 (M, 4H) ; 4,90 (s.elargi, 1H) ; 
5,65 (m, IH). 

. . o-l cvc-4 bw m 

A 4,33 g (16,5 mmol) de PPh3 dens 25 ml de CH2C12 est ajout6e h O'C une solution de Rrp [2,64 g 
(16,5 mmol)dans 3 ml de CH2C121 a une vitesse telle que le milieu rhctionnel reste incOlOr% A la 
suspension blanche du canplexe ainsi form6 est ajoutee en 30 minutes & O’C une solution de 1’Bther m 
(2,96 g : 16,3 mmol) dans 5 ml du solvant. On laisse 2 heures sous agitation & temperature ambiante, 
puis on dilue par 50 ml de CH2C12 avant de laver par une solution aqueuse saturge de NaCl. AprBs 
traitement habitue1 on reprend au pentane pour dliminer par filtration une partie de l’oxyde de 
triphenylphosphine forme, le produit brut est purifie par filtration rapide sur silice (30 g - EP = 1) 
on isole 2,73 g de branure J&g. (Rdt : 96%) 
&3 : 3040,124O. 
& : (CC14, 60 M-k) : 1,00 (M, 4H) ; 1,65&2,50 (M, 4H) ; 3,30 (t, J=6,5Hz, 2H) ; 5,70 (m, 1H). 

, 
. m&hoxvcarb_onvl-7 hemoate de met&& && 

A 223 mg (4,7 mmol) de NaH en dispersion B 50% dans l’huile et 232 mg (1,55 mnol) de NaI dans 14 
ml de solvant (melange MeOH/OMF = 3/l) est ajwte B 0°C 0,53 ml (4,7 mmol) de malonate de methyle. On 
additionne ensuite 777 mg (4,4 ranol) de branure &g en solution dans 7 ml de solvant a tBIp&atUre 
ambiante puis on agite B 70°C pendant 16 heures ; on Bvapore le methanol avant d’hydrolyser par une 
solution aaueuse saturge de NHaCl. Aprk traitement habitue1 et purification par 
chromatographie-&lair sur silice (80 g-- EP/A&t = 90/10) on isole 630 g de diester-,U!g. 
u : 3040, 1760, 1740, 1240, 1150. w : OV lOl/MO"C/tr = 3~25. 
& : (CCl4, 60 MHZ) : 0,95 (M, 4H) ; 1,05 B 2,30 (M, 6H) ; 3,2C (t, J=Mz, W) ; 3,65 (s, 6H) ; 5,70 
(m, 1H). 
w : 166 (M-HCO2Me, 1%) ; 135 (23) ; 107 (14) ; 94 (62) ; 91 (38) ; 79 (100) ; 77 (25) ; 59 (32) ; 55 
(30) ; 41 (33). 

. . I I.7 Acetvl-2 c-a-6 hexanoate d et.hyLe m 
A 125 mg (3,l mmol) de NaH B 40% en dispersion dans l’huile et 307 mg (2,0 mmol) de NaI, on ajaJte 

1 O*C 2 ml d’ethanol puis 0,40 ml (3,l mmol) d’ac&oac&ate d’ithyle, on laissa revenir & temperature 
ambiante et on ajoute 545 mg (3,l renal) de brcmwre ,16a en solution dans 1 ml de solvant. Le milieu 
reactionnel est port& a reflux pendant 16 heures ; apres retour & temperature ambiante l’ithanol est 
evapore puis on hydrolyse par une solution aqueuse saturee de NH4Cl. Apr&s traitement habitue1 et 
purification du brut par chromatographie-eclair sur silice (40 g - EP/AcCEt = 95/5) on isole 618 mg de 
c&o-ester &lb. (Rdt : 83%) 
u : 3050, 1745, 1720, 1245, 1150. W : OV lOX!OO”C/tr = 3:45. 
& : (CC14, 60 MHZ) : 0,95 (M, 4H) ; 1,20 (t, J=Mz, 3H) ; 1,3O & 1,90 (M, U-l) ; 2,05 (s, Al) ; 2,15 
(m, 2H) ; 3,20 (t, J=7H, 1H) ; 4,lO (q, J=7Hz, 2H) ; 5,70 (m, 1H). 
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-,I,‘” (M+‘,<l%) ; 167 (1) ; 104 (100) ; 91 (Xl) ; 78 (47) ; 51 (37) ; 43 (42). 
: Ce &c&o ester pr&ente U-I Paible taux d’Bno1, peu visible en infra rouge (amorces de 

bandes d’absorption g 1645 et 1615 cnrl) on d&e&e la fonne Bnol en RMN par la pr&eIXe d’un singulet ?I 
12,6 ppm dont la faible intensite n’en permet pas le dosage. 
I.8 Me-6 mate de_m&t& 1ps; 

Node op&atoire identique & celui d&it pour la synthbse de U en utilisant le 
ph&yl&lfonylac&ate de m&h le. 

r 
(echelle : 3 mmol). Purification par chranatographie-&lair sur 

silice (40 g - EP/AcOEt = 60/40 . Rdt : 72%. Taux de transformation = 90%. 
u : 5050, 1745, 1590, 1330, ll50, 1090, 765, 730, 695. 
& : (cDc13, 80 MHZ) : 0,95 (M, 4H) ; 1,40 (quint, J=Mz, 2H) ; 1,75 & 3,OO (M, 4H) ; 3,60 (5, 3-l) ; 
3,90 (d x d, J&HZ et 9hz, 1H) ; 5,70 (m, 1H) i 7970 (m, 5H)* 
_ : 166 (M-Hw&@Ph, u)) ; 141 (7) ; 135 (10) ; 134 (8) ; 125 (6) i 107 (25) ; 94 (18) ; 79 (63) ; 
77 (100) ; ; i 51 (33) 41 (62) 39 (4% 

I.9 -7 methgxycarbonvl-2 hmoate de mithvh U 

. (T&rahvdrmyratl0yl-2 OXV)-4 D- &,& 

Mode op&atoire identique & celui d&it pour la synthese de J& Gchelle = 50 mmol). 
PurificHtion par chromatographie-&lair sur silice (140 g - EP/EE=60/40) Rdt : 32%. 
I[! : 2720, 1735, 1080. 
RMN ‘Y : (CCl4, 60 MHZ) : 1,lO h 2,00 (M, la-0 ; 2,M i 2,60 (m, 2i-I) ; 3,OO B 3W (m, 4H) ; 4,50 
(s.Blargi, 1H) ; 9,8O (t, J=Mz, 1H). 

. e-5 (t&ra~annvl-7 oxv)-1 oenm m 

Mode opgratoire identique B celui d&it pour la synth&se de & 
Purif&ion par chranatographie-&lair sur silice (45 g - EP/EE = 85115) Rdt 

(&helle = 12 ~101). 
: 52%. 

m : 3x0, 1035, 1020. 

@w 1H : (CC14, 60 Wiz) : 1,00 (M, 4H) ; 1,20 5 1,80 (M, 1OH) ; 1,90 B 2,40 (M, 2H) ; 3,00 a 3,90 (m, 
4H) ; 4,50 (s.dlargi, lH) ; 5,70 (m, 1H). 

. C-l CVClooroovlld8ne_5 Dw && 

Mode operatoire identique & celui d&it pour la synth&se de m Gchelle = 6 mmol). 
Purificition du brut par filtration rapide sur silice (20 g - EP = 1). Rdt : 80%. 

. 

~i”;,,‘?~ko MHz) : 0.95 (M, 4H) ; 1,30 12,30 (M, 6H) ; 3,30 (t, J=;IHz, 2H) ; 5,70 (m, WI). 

. oorae-7 m&Nvl-2 heot&noate de m&ha u 

Mode opCratoire identique 5 celui d&it pour la synth&se de U (&helle : 3,6 mmol). 
Purifi&on par chranatographie-&lair sur silice (90 g - EP/EE = 90/10) (Rdt : 62%). 
u : 3050, 1760, 1740, 1435, 1150. 
& : (CC14, 60 MHz) : 0,95 (m, 4H) ; 1,lO Q 2,30 (M, 8H) ; 3,lO (t, J=Mz, 1H) ; 3,60 (s, 6H) ; 5,70 
(m, 1H). 
w : Couplage CPV : OV1/180”C/tr = 3:35 
149 (M-HCO$e-OMe, 2) ; 108 (11) ; 91 (18) ; 79 (100) ; 77 (39) ; 67 (41) ; 59 (93) ; 55 (38). 

. 1.10 CvcloaroDvlidene_li but- 

1,lO g (6,O mnol) d’8ther a et 225 mg d*Amberlite IR 120 dans 15 ml de methanol sont agittSs 
pendant 3,5 heures a 18°C. Apr&s filtration et gvaporation du solvant, le produit brut est PUrifid Par 
chromatographie-&lair sur silice (50 g - EP/EE = l/l), on isole 670 mg d’alcool. Rdt : quantitatif 
u : 3330, 3040, 1060. Q’y : OV lO1/80”C/t, =6:00 

& : (CCl4, 60 MHZ) : 0,95 (M, 4H) ; 1,60 (quint, J-Mz, Z-l) ; 2,lO (m, 2H) ; 3,M (t, J=Mz, 2H) ; 
5,7 (s, W) 
w : 97 (M-Me, 21) ; 93 (10) ; 79 (100) ; 77 (31) ; 67 (29) ; 53 (25) ; Xl (35) ; 34 (42) ; 31 (22). 

. I.11 &&, (cvcBe)-4 butvl) m 12 
A une solution de 983 mg (5,6 mmol) de bromure & et de 50 mg (0,33 mm011 de NaI dans 3,5 ml de 

CMM sont ajoutds successivement B tenpkrature ambiante 0,79 ml (5,7 mmol) de triethylamine et 0,92 ml 
(8,4 mnol) de benzylamine. Le melange rgactionnel est agite 17 heures a temperature ambiante puis 
partage entre 40 ml d’AcOEt et 20 ml d’une solution aqueuse saturGe de NaCl basifiee 3 PH 10 par NaOH 
20%, la phase organique est la&e par une solution aqueuse saturde de NaCl (2 x 15 ml). Aprbs s&hage et 
Evaporation du solvant le produit brut est purifi6 par chranatographie-&lair sur silice (40 g - 
AcOEtMeOH = 20/l), on isole8OOmg d'amine u. (Rdt : 71%). 
u : X80, 3060, X50, 3020, 1600, 1245, 1125, 740, 700. m : FFPP/2OO'C/tr ~3~10 

& : (CC14, 60 Mz) : 0,95 (M, 4H) ; 1,60 (quint, J=Mz, 2H) ; 2,10 (m, 2H) ; 2,55 (t, J=7Hz, Z-l) ; 
3,65 (s, 2H) ; 5,70 (m, 1H) ; 7,25 (m, 5H). 7 . : 201 (M +_,<l%) ; 172 c3) i 160 (2) ; 132 (1) ; 120 (3) ; 118 (3) i 104 15) i 91 (loo) ; 89 (4) ’ 79 
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II CARf?OPALLADATION D'ALKMIDENECYaOPROPANESCOMPORTANT LN NUCLEOPHILE INTERNE. 

II.1 Cyclisaticn du cyclopropylidkne-4 Cthoxvcarbonyl-2 butanoate d’athvle 8 

A 28 mg (0,7 mmol) de NaH en dispersion a 60% dans l’huile recouverts par 0,8 ml de CWO, est 
ajoutae goutte a goutte P tsmparature ambiante par l’intermkdiaire d’une cannule une solution de 143 mg 
(0,66 mmol) du diester m&hyl’enacyclopropanique B dens 0,8 ml de DlSO. On agite 15 minutes avant 
d’ajcuter une solution d’organopalladique pr6parc?e a partir de 15 mg (0,026 mmol) de Pd(dba)p, 10,3 mg 
(0,026 mnol) de dppe et 0,09 ml (0,7 mmol) d’iodobenz’ene dans 0,8 ml de OMSO. On poursuit l’agitation 
88 heures a 95’C. Aprks retour a tempkature ambiante, hydrolyse par une solutim aqueuse sat&e de 
NH4Cl et traitsment habituel, le produit est purifie par chrcmatographie-&lair sur silice (25 g - 

EP/EE = 9WlO) on isole 86 mg (Rdt : 43%) d'un mglange E/Z = l/l de u (Proportions daterminees par FNN 
‘H). 

. ens-1 ~11-2 cvcLpnrppane 8u 

B : melange E/Z : 3080, 3350, 3020, 1730, 1600, 1575, 760, 700. 
& : (COC13, 200 MHz) : 1,04 (t, &~,OHZ, 3H) ; 1,29 (t, J=‘I,OHz, 3H) ; 1,68 (d x d, J=4,9 et 9,45Hz, 
1H) ; 1,76 (d x d, J=8,4 et 4,9Hz, 1H) ; 1,89 (d x d, J=1,6 et 7,OHz, 3H) ; 3,Ol (m, W) ; 3,84 (q, 
J=7,OHz, 2H) ; 4,00 (q, J=7,OHz, 2H) ; 5,98 (d xq, J=2,1et 7,OHz, U-l) ; 7,30 (m, 5H). 

w : Couplage CPV : OVK?OO”C/tr = 5:26 302 CM+', 9) ; 257 (41) ; 228 (100) ; 207 (21) ; 199 (10) ; 
183 (28) ; 155 (59) ; 45 (25). 

l-l. 1 (oh&-&l orogkne-1 vl)-2 cvc- 

IB : Cf 8Z 
fw& : (COc13, 200 MHZ) : 1,12 (t, J=7,OHz, 3-I) ; $25 (t, J=7,OHz, 3H) ; 1,50 (d x d, 5=5&J et 9,Wz, 
lH) ; 1,65 (d x d, J&,3 et 7,OHz, 3~) ; 1,96 (d x d, J=5,0 et 8,2Hz, W) ; 2,87 (m, lh) ; 4,lO (9, 
J=~,OHZ, 2~) ; 4,M (q, J=7,0Hz, 2H) ; 5,62 (d x q, J=1,25 et 7,Otlz, 1H) ; 7,30 (m, 5H). 
w : Couplage CW : OV1/2OO”C/tr = 4:55 302 (M+‘, 8) ; 257 (7) ; 228 (100) ; 199 (51) ; 155 (59) ; 69 
(12) ; 41 (16). 

. 
II .2 m du c-e-5 rn-nvl-7 De- 2 

Mode operatoire identique a celui d&it pour la synthkse de B durae d’agitation : 135 
heures.‘(bhelle 1,2 rrmol). Purification par chrcmatographieklair sur &ice (30 g - EP/AcOEt = 
9Wlo) on obtient le compos6 p (Rdt : 60%) Fusion : lOO-1Ol’C (Petkane). 

. 
D~atUyO&&.Ovl-5.5 mkthvl-6 ohawl- cvclohexene -l7 

m : 3080, 3050, 3020, 1740, 1600, 1150, 760, 700. 
B&b : (COc13, 200 Wz) : 0,85 (d, J=7,1, 3H) ; 2,Ol a 2,36 (M, 4H) ; 3,59 (q, J=7,Wz, w) ; 3,74 (s, 
3H) ; 3,76 (s, 3H) ; 5,59 (m, 1H) ; 7,30 (m, 5i-l). 
13C (CDC13, 50 HZ) : 171,46 (S) ; 171,36 (5) ; 142,Ol (S) i 141,92 (S) i 12WO (d) i 127,oo cd) i 
126,50 (d) ; 122,08 (d) ; 57,84 (s) ; 52,66 (q) ; 52,49 (q) ; 23,07 (t) ; 21,78 (t) i 16,3J (Cl). 
w : Couplage OV1/2OO’C/tr = 5:57 
288 (M+*, 33) ; 257 (4) ; 228 (59) ; 197 (6) ; 169 (100) ; 154 (12) i 129 (12) i ii5 (14) i 91 (24) i 77 
(10). 
@&.: CalculB pour Cl7Hm04 : C 70,80 ; H 6,99. Trouvd : C 71,21 ; H 688. 

II.3 r&&&,00 du cvme-6 methoxvcarbonvl-2 U 

. Mode operatoire identique a celui d&it pour la synthke de & d&e d’agitation : 46 
heures. (echelle : 4,2 mmol). Purification du brut par chromatographieklair) sur SiliCe (140 g -EP/EE 
= 80/20) on obtient un mdlange 87/13 de et a (Rdt = 80%) (Les proportions relatives de chacun des 

22aH constituants ont btB ddterminees par RMN ). tie purification ult&ieure par HPLC permet de skparer 
a de SM iscmkre a (nC7Hl6/ACOEt = 9614). 

. l)-2 cvca 22a 

B : 38~1, ~50, 3020, 1735, 1600, 1580, 1160, 760, 705. LEy : OV 101/2OO”C/tr = 9~25 
@&j : (ccc13, 200 MHZ) : 0,62 ho,86 (m, 3H) ; 0,86 b l,oO (m, W) ; MO ?I 2,XJ (m, 6H) ; 2,81 (t9 
J=8,45Hz, 1H) ; 3,48 (s, 3H) ; 3,62(s, 3H); 7,10&7,25 (m, 3hH) ; 7,34&7,39(m, m). 
5 : (cOc13, 50 twz) : 172,84 (s) ; 171,21 (s) ; 144,4 (s) ; 130,90 (d) ; 127,47 Cd) ; 126914 (d) i 
63,13 (s) ; 53,94 (d) ; 52,19 (q) ; 51,70 (q) ; 35,33 (t) ; 28,6 (t) ; 25,94 (S) i 21930 (t) i 12,@ (t) ; 
11,42 (t). 
m : 302 (M+‘, 16) ; 284 (11) ; 270 (19) ; 242 (69) ; 227 (38) ; 211 (88) ; 183 (55) ; 170 (45) ; 155 
(50) ; 143 (46) ; 1x1 (62) ; 117 (100) ; 105 (38) ; 91 (73) ; 77 (33) ; 59 (56) i 41 (33). 
QS_~QO : 63-64.C (pentane) 
a . : Celcule pour Cl81-1294 : C 71,50 ; H 7,33 ; 0 21,17. Trouve : C 71939 i H 7,11 i 0 20993. 
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. 2 m&m1 vl)-2 cvca 21a (1) 

u : 3080, 350, 3020, 1735, 1600, 1580, 1160, 760, 705. 

@&j : (CDc13, zm MHZ) : 1,54 (d, Jd,SHz, 3H) ; 1,56 1 2,17 (M, 6H) ; 2,43 h 2,68 (in, U-l) ; 3,52 (5, 

3~) ; 3,56 (s, NH) ; 5,59 (q, J=6,9Hz, U-i) ; 7,25 (in, 5H). 

w : Couplage CPV : OVLUO-2OO”C, 1O’C mn-l ; D = 5 mn/tr = lo:51 
302 (~+a, 26) 284 ; (35) 270 ; (13) ; 242 (48) ; 227 (62) ; 211 (100) ; 183 (40) i 155 (23) ; ‘13 (42) ; 91 (46) ; 77 (23) ; 43 (21). 

II.4 B du cvB&&&knvl-7 hexute de m&t&& QC 

Mode operatoire identique & celui d&it pour la synthbse de & 
heures.’ (echelle 1,0 mnol). Purification par chromatographie&lair sur 

d&e d’agitation : 62 
&ice (40 g - EP/AcOEt = 

70/M) on obtient un melange 85/15 de a (m&ange de deux diast&~oiscmnbres 90/10) et de a (Rdt = 
75%). (Les proportions relatives de chacun des constituants ont 6t6 d&erminees par FW 1H). 
B : m&an e 2& et& : 3080, 
m . : mflange a + a 

3060, 3020, 1735, 1600, 1590, 1580, 1145, 1080, 790, 765, 720, 710, 695. 
: calcul6 pour C22H24O4S. C 68,73 ; H 6,30. Trcuvg : C 68,50 ; H 6,52. 

. 1 (DMnvl-1 cvc&grQovl)-2 cvca 2& 

& : (CDC13, 200 MHz) ; 0,64 3 0,74 (m, 2H) ; 0,97 i 1,02 (m, lH) ; 1,09 & 1,17 (m, 1H) ; 1,42 & 2,00 
(M, 4H) ; 2,20&2,47 (M, 3t-i) ; 3,34 (s, 0,90 (3H)) et3,49 (s, 0,lO (3H)) ; 7,1&8,0 (m, 1OH). 

. 1 oh&&&p&-l (oh&vl-2 u&ne 1 vl) - - 2 cvcm Zk (Z) 

Outre la microanalyse du melange a + a et canpte tenu des rkultats obtenus sur la 
cyclisation de &&T ce compos& isanke de a a 6tB identifi6 par le spectre RMN k @JO MHz) du mdlange 
2& et 2& par un doublet a 1,41 ppm (J=6,8Hz) et par le quadruplet qui lui correspond b 5,50 ppm 
(J=6,8Hz) ; un seul iscm’ere est visible. 

II.5 Qg&&q~& 1 vat . btvl-7 cvcmdgle-6 hwte d &hvk I Ua 

Mode opkatoire identique & celui uti1i.s~ pour la synthkse de & , durde d’agitation : 84 
heures.’ (6chelle : 1,l mmol). Purification par chramatographie-&lair (40 g - EP/AcCEt = 85/15) on 
obtient un mdlange 85/15 de 2& (mklange de deux diast6r6oisan&res = 90/10) et de a (m&ange de deux 
isankes 2/l) Rdt : 75%. 
U : melange 2212 et 21$ : 3080, 3050, 3020, 1740, 1715, 1600, 1580, 1155, 1130, 765, 705. 

Ac&vl 1 
&) - 

m&hQxyC&7onvl-l (&.nvl-1 c~wvl)-2 cvclooentane 77b w 

& : (CoC13, 350 MHz) : 0,65 & 0,79 (m, 3H) ; 0,91 &0,97 (m, lH) ; 1,21 (t, J=7,0, 3H) ; 1,45 & 2,2U 
(M, 6H) ; 2,02 (s, 3H) ; 2,83 (t, J=8,1Hz, 1H) ; 4,20 (q, J=;I,OHz, 2H) ; 7,30 (m, 5H). 
t&@& : Couplage CPV : OV1/150-2UO”C, 1O’C mn-’ ; d = 3 mn/t, = 11:41. 
282 (M+‘, 10) ; 209 (73) 197 (26) ; i 183 (37) ; 169 (16) ; 155 (38) ; 141 (24) ; 128 (23) ; 115 (50) 

(32) 
; 

105 ; 97 (22) ; 91 (100) 77 (43) ; ; 45 (97). 
Le deuxibe diast&~oisom&e est visible dans le spectre +i k 350 MHz du m61ange, son dosage a 

6tB effectu6 sur le proton & 2,89 ppm (t, J=8,1 Hz). 

. Ac&yl-1 bthoxycarbonyl-1 (ph&yl-1 PrO$&ne-1 Y1)2 CYCloPentane U 

H vinylique : 5,56ppm q J=6,5Hz (iscmkre majoritaire) 

5,51 q J=7,OHz 
visibles dans le spectre & 350 MHz du melange par leur proton &hylGnique, ces deux isonkes ant dt6 
par ailleurs caract&is& par leur spectre de masse : 

QJp&&py : ov1/l5o-ZlO”c, 1O’C mn-1 ; D = 3 mn/t, = lO:48 (isanke majoritaire) 

282 (M+‘, 41) ; 211 (100) ; 197 (16) ; 183 (40) ; 155 (17) ; 141 (17) ; 128 (13) ; 115 (300) i 105 (11) i 
97 (16) ; 91 (62) ; 77 (22) ; 45 (66). 
t, = 11:07 282 (Mt., 53) ; 211 (loo) ; 197 (1.9) ; 183 (58) ; fi5 (29) ; 141 (20) ; 128 (18) ; 115 (31) ; 
105 (19) ; 97 (51) ; 91 (78) ; 77 (33) ; 45 (99). 

II.6 !&&&ion du cvc-e-7 dthwcarbanvl-7 he&noate de mkthvle JJ 

Mode operatoire identique B celui utiliti pour la synthbse de U , d&e d’agitatim : 48 
heures.‘(echelle : 1,3 mmol). Purification par chromatographie-&lair sur silice (M g - EP/AcOEt = 
90/10) on isole le ccmposd 2Q (Rdt : 40%). 

. xvcarbonyl-1.1 (oh&wl-1 or- 2p u) 

u : 3080, 3050, 3020, 1735, 1600, 1565, 1150, 775, 705. W : OV lOl/MO”C/t~ = 10:X 

& : (CDC13, 80 MHz) : 1,80 (d, J=Mz, 3H) ; 1,25 &2,25 (M, 8H) ; 3,2D (m, W) ; 3,50 (s, 3H) ; 3,60 
(s, B-i) ; 5,70 (q, J=Mz, I.H) ; 7,2 04, !%-I) 
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t&&$g : 316 (M+‘, 14) ; 298 (4) ; 257 (4) ; 241 (20) ; 225 (30) ; 197 (100) ; 155 (24) ; 115 (64) ; 91 
(69) ; 77 (18) ; 56 (22) ; 43 (51). 

II.7 &e-4 butul)amine 12 
A 230 mg (1,l mnol) d’amine 12 en solutia, dans 2 ml de DMSO sont aJout& & t~P&at~e ambiante 

0,16 ml (1,l mol) de trigthylamine puis une solution du complexe organo-palladique @par& $I partir de 
26 mg (0,045 mmol) de Pd(dba)p et 18 mg (0,045 mmol) de dppe et de O,l6 ml (1,3 mnol) d’iodobenzhe dans 
2 ml de EMSO. On agite 42 heures a 95°C. Apris retour & tainp&ature ambiante et dilutia par 20 ml 
d’&her, on hydrolyse par 20 ml d’HC1 2N. Aprrb dkantation, la phase aqueuse est basifide par une 
solution de NH4OH concentr6e. On extrait par A&Et, aprk lavages par une solution aqueuse saturt?e de 
Nacl, s&hag@ sur MgSD4 anhydre at Elimination du solvant, le brut r6actionnel est purifi6 par 
chr~ato~~i~~lair sur &lice (25 g - EP/EE = 85fl.5) on obtient 171 mg d’amine cyclis&e 21 (E/Z = 
W/lo) (Rdt : 54%). (Les proportions sont d&erinin6es par ilMN k). 

. 1 (ohs)-2 II- 2% 
Jjj : melange E/Z : 3080, 3060, 3XlJ, UDO, 1585, 1570, 1130, 760, 740, 730. 
&&&I : (CDC13, 200 MHz) : 1,55 B 1,65 (M, M) ; 1,60 (d, J=6,8Ht, W) ; 1,8G & 2,05 (m, lli) ; 2,lO 8. 
2,2D (m, 1H) ; 3,03 (d x q, J=4,0 et 8,6Hz, 3H) ; 3,12 (t, Jrd,Mz, W) ; 3,14 (d, J=u,2Hz, W) ; 4,X 
(d, J=13,2Hz, W) ; 5,94 (q, J=6,8Hz, 1H) ; 7,30 (M, 10H). 
!& : (Ccc13, Xl MHz) : 141,82 (s) ; 139,83 (s) ; 139,56 (s) ; 129,40 (d) ; 128,64 (d) ; 1X3,13 (d) ; 
127,GP (d) ; 126,65 (d) ; 126,40 (d) ; 124,0Y (d) ; 71,94 (d) ; 58,17 (t) ; 53,23 (t) ; 43,51 (t) ; 2%‘32 
(t) ; 14,58 (9). 
m : Couplage CPV : 0Vl/160-210°C, 1D”Cmr1-~ ; D = 5 mn/tr = 12:38 277 (M+‘, 5) ; 160 (98) ; 91 (MO). 

vl-1 &g&&&Q-2 ovr$&&)g zu 
Ce ccmpos6 is&m de Z a Bt6 identifie B l’aide du spectre de mass@ et du spa&r@ RMN 41 (200 MHz) du 
melange E + Z par WI doublet B 1,93 ppn (J=7,1Hz) et le quadruplet qui lui correspond 2i 5,90 ppn 
(5~7, lHz) . Une partie du systbe AB des protons benzyliquas est &alanent visible. 
IEBCcr2ZE 
&8g.g : Couplage CPV : OVl/lGO-21O”C, 1O’C mn” , D = 5 mn/tr = 13:43 

277 (M+‘, 12) ; 160 (98) ; 91 (100). 
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