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RCsum6. Le deplacement intramolCculaire dune liaison Carbone sp3-Palladium par un 
nucleophile carbone conduit il des composes cyclopentaniques lors de reactions de Heck 
menees sur des al&es poss&iant en 6 de la double liaison un Cnolate de j3-diester, g-c&o 
ester ou p-sulfonyl ester. Lorsque cet Cnolate est en 8 ou en E de la double liaison, ou dam 
le cas dune amine &tthylCnique. cette cyclisation n’a pas lieu et on observe des produits 
de &elimination. 
w. The Heck reaction of alkenes bearing in 6 position an enolate of 8-diester, 8- 
keto ester or 8-sulfonyl ester leads to cyclopentanes issued from the intramolecular 
displacement of the carbone sp3-palladium bond by this enolate. This cyclisation is not 
observed when the enolate is in 8 or E position or in the case of a Gethylenic amine and g- 
elimination products are only obtained. 

Dans les dix demieres annees, de nombreux exemples de carbocyclisation mettant en jeu l’attaque 

intramoM.culaire dun complexe n-allylique du palladium par un Cnolate ont CtC d&its et ce type de reaction a 

donnt lieu a d’intCressantes applications en synthtse (pour revue, voir 1). 

Un autre type de carbocyclisation catalys& par les complexes du palladium(o) a CtC plus r&emment Ctudii. 

Base sur une reaction de Heck (2) intramol&~laire, il a Cte a la source de divers travaux se differenciant, dune 

part par la man&e d’engendrer le complexe a-vinylique (ou arylique) initial, d’autre part par la nature du 

systeme bicyclique ou polycyclique form& et enfii par l’evolution du complexe a-palladique. 

Les travaux les plus courants mettent en jeu une seule reaction de Heck inuamolCculaire et conduisent a la 

formation d’un seul cycle apt& addition oxydante du palladium par un bromure vinylique (ou arylique), 

insertion du vinyl (ou de l’aryl) palladium dans une double liaison convenablement situee pour qu’il y ait 

formation dun cycle a 5 ou 6 chainons, puis f&%mination du u-alkylpalladique en resultant (3). 

*Publication pmliminaire : G. FOURNET, G. BALME et J. GORE, Tetrahedron Letters, 1989 ,a, 69. 
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Dans les travaux du groupe. de Trost. le o-vinypalladium initial est engendrC par hydropalladation 

r&iosClective de la triple liaison d’un &e-6 yne-1 (4). 

WO) 

t 

HOAc a 
Les travaux d&rivant des polycyclisations sont plus rares : ils mettent en jeu plusieurs &actions de Heck 

successives, la “cascade” ne pouvant se produire que si les complexes u-palladiques intermtiaires ne peuvent 

donner lieu A B-&mination. Tel est le cas lorsqu’une triple liaison est inter&& dam le systtme halogCnure 

vinylique - double liaison (EL Negishi et ~011.) (S)... 

. . . ou lorsque le o-alkyl palladium intenntiaire ne possi?de pas d’hydrogkne en p du palladium (L.E. Overman 

et ~011.) (6) . 

a 2 & + autres produits 

Comme dkjja mention& tous ces processus catalytiques se terminent en gtntral par une &ction de p- 

Climination. Dans certains cas toutefois. un vinylpalladium issu de la cyclisation mettant en jeu une triple liaison 

ou un alkyl palladium ne pouvant pas se fl-tliminer ont pu etre piCgCs par des organom&alliques (zincique, 

borane, stannique) ou par l’acrylate de m&hyle (7). 

L.ors d’une etude portant sur la carbopalladation des alkylidkne-cyclopropanes (8) , nous avons r&zemment 

montr6 que les composb 1 (2 =C@Me , Z’ = C@Me , COMe , S@Ph) conduisaient ptifbentiellement aux 

produits cyclopentaniques 2, ii c&C de faibles quantit& de 3. 

Les composks 2 , produits attendus de la rkaction, n?sultaient de la capture du n-ally1 palladium 4 issu de 

la transposition habituelle du u-alkyl palladium 2. 
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Ph Pdx 

Les composes 2 pouvaient provenir de la cyclisation du complexe 5, daction nouvelle de deplacement 

dune liaison carbone sp3 - palladium par un nucleophile carbon6 La seule reaction de ce type prtWdemment 

d&rite concemait l’attaque intramol&ulaire dun aryl-palladium par un Cnolate de cyclopentanedione (9). 

La nouveautt? de la transformation 1-> 1 -> 2 provenait de la nature saturee du a-palladique 

intermkdiaire d’une part, du fait que cet intermkdiaire pouvait donner lieu a g-elimination d’autre part. 

Toutefois, la cyclisation 2 -> 2 ne pouvait &e alors qu’un cas d’espkce dii a un caractere fortement Clectrophile 

du carbone rn&allC ; celui-ci etait en effet simultankment a-cyclopmpanique et home-benzylique. 

Nous monuerons dam ce memoire que la reaction est g&r&ale en l’appliquant aux tnolates de divers 

substrats 6. 

/w&z 

6 

Les composes b (Z =Z’ =C&Me) , & (Z = C@Me , Z’ =COMe) & (Z =C@Me , Z’ = S@Ph) ont Cd 

obtenus sans probltme par alkylation respective du malonate de mtthyle , de l’acbtylacttate de methyle et de 

l’a-phCnylsulfonylac&ate de m&hyle a l’aide du bromo5 pe&ne-1 commercial. 

Afin d’etudier I’tventuelle formation d’un cyclopropane, d’un cyclohexane ou dune pyrrolidine, nous 

avons aussi prepare les deux diesters homologues 1 et jj par alkylation du malonate de mtthyle a l’aide 

respectivement du bromure d’allyle et du bromo-6 hextne-1. Enfin, la reaction de la benzylamine avec le 

bromo5 penti?ne-I a permis d’obtenir l’amine 4. 
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Reaction de cv des comp~&& 

La carbopalladation des composes 6, dans tous les cas CtudiCs, conduit a la formation des composes 

cyclopentaniques JQ (Tableau). Les meilleures conditions consistent A traiter l’enolate de sodium de &, f& ou 

f& , resultant de l’action de lhydrure de sodium sur le substrat, par 1,l equivalent molaire de l’halogenure 

insature en presence de 4 96 du complexe de palladium(o) form6 in situ par reaction du diphenylphosphino- 

Cthane (dppe) sur le palladium bis-dibenzylidi?ne acetone. Le choix du solvant apparait primordial : la Action 

de fjg avec l’iodobendne dam le THP a reflux conduit aprks 24 heures A de faibles quantids de J& (<lo%) 

accompagnkes dun melange d’autres produits dont l’analyse n’a pas CtC entreprise. La &me reaction dans le 

DMSO A 85’ (concentration en fjg de l’ordre de 0,25M) a conduit ?I la seule formation de m isole par 

chromatographie avec un rendement de 75%. 

Subsuat RX tetw de Prodtut (Rdt +*) 
reaction* 

h Phi 75rM lw (75%) 

Z=Z’=C@Me 
Bromo-2 propkne 105mn N&z (57%) 

Iodo-4 toldne 15omn J.&G (80%) 

Iodo2 anisole 24Omn E!i& (78%) 

6h Phi 24Omn K!!z (75%) 

Z = C@Me Z’= COMe 2 diasttt&isom&res+** 
en proportions 7Ot30 

!k 

Z= C@Me Z’= S&Ph 

Phi 36omn &2G (78%) 

2 diast&oisomi?res*** 
en proportions 8Ot20 

* Les reactions, suivies par CPG , sont arr%es apt& la disparition totale du produit de depart 

** Rendements en produits isoles par chromatographie 

*** Voir texte 

TABLEAU 
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Les autres tiactions d&rites dans le tableau ont CtC rCalis&s darts les memes conditions et ont permis 

d’obtenir les composes cyclopetttaniques avec des rendements compris entre 75 et 80% lorsque I’halogenure 

vinylique est un iodobenzkne, plus faible lorsqu’il s’agit du bmmo-2 prop&e. 

La reaction de l’iodo-benzkne avec les enolates de la @k&one & et de l’a-sulfonylester 6.c s’effectue 

avec un certain de@ de diastCn5osClectivitC. Malheureusement, aucune des techniques spectroscopiques 

utiliskes n’a permis d’attribuer avec certitude la structure des deux km&es. Toutefois. il a pu i3te montre que 

la reaction du c&o-ester (j,b conduisait majoritairement a l’isom?re de m poss&ant les groupements benzyle et 

acetyle en position trans. 

La dkcarboxylation de J& selon (14), suivie de la reaction d’acttylation de l’enolate du monoester conduit 

a un melange complexe dont l’analyse par couplage CPG - spectrometrie de masse met en evidence la 

presence de 40% des deux isomeres de LQh dam les proportions 93ff. L’attaque de l’enolate s’effectuant par 

sa face la moins encomb&, on peut d&Ike la nature de l’isomere majoritaire, qui correspond a celui obtenu 

darts la reaction de &. 

Ph 

NaCN / DMF 
. 

reflux 
67% 

Ph 

d C&Me 

Ph Ph 

+ 

1) LiTMP. THF, -70’ 

2) AcCl, -70” puis 25’ 

+ autres prod&s non identifies 

93 / 7 

La &me attribution n’a pu &re faite dans le cas du sulfonyl-ester &, toutes les tentatives pour intmduire 

selon (15) un groupement thio-phenyle via la reaction de l’tnolate du mono-ester avec le diphenyle disulfure 

s’etant reveKes wines. On peut malgn? tout supposer, compte tenu du resultat d&it ci-dessus. que l’isomtre 

majoritaire de u)E est celui qui posZde le groupement le plus encombrant (PhSO;! -) en trans du groupement 

benzyle. 

Reaction de care , 
n des comooses 7.8 et 9 

Les reactions de ces trois substrats avec l’iodo-benzene dans les conditions d&rites ci-dessus n’ont pas 

permis d’obtenir les produits cyclists attendus. 

- Le naitement de l’amine 2 conduit exclusivement avec un rendement de 60% au compost? U resultant dune 

reaction de Heck classique. L’attaque par l’azote du carbone mCtallC du complexe intermediaire JJ pour former 

une pyrrolidine nest done pas observ& et ce complexe Cvolue par le seul processus de p-Climination. 
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PN. Pd(o) 
Dh4SO-85°C 

L?- 
16h 

12 P 

- 

NHBn 

l.l 

- Darts le cas de l’enolate de 1, la m&ne reaction m&ne a un melange Cquimolkculaire de trois composes avec un 

rendement de l’ordre. de 65%. Les techniques habituelles de chromatographie sur gel de silice n’ont 

malheureusement pas permis de separer ces trois composts. Toutefois. l’analyse des spectres de RMN it 

3OOMHz de fractions enrichies a perrnis de conclure sans ambiguite que deux de ces produits possedaient les 

structures fi et J.& et qu’ils resultent done dune carbopalladation non-regioselective suivie dune g- 

elimination. Par contre, la structure du troisitme compose, lui aussi Cthyktique, n’a pu 2tre Ctablie avec 

certitude. On peut toutefois conclure que le u-alkyl palladium intermkdiaire ne se cyclise pas pour conduire au 

compose cyclopropanique 14. 

- Entin, la reaction de I’tnolate de 8 avec l’iodobenzkne darts les &mes conditions est lente (20 h) et 

conduit il un mClange complexe d’au moins six produits inskparables mais dont la nature majoritairement 

Cthylenique se dkduit des integrations du spectre de RMN. S’il n’est pas possible de conclure de maniere 

certaine a l’absence du compose cyclohexanique 14 , on peut toutefois d&tire de cette reaction que l’attaque 

intramolkculaite du carbone mktaht du complexe lJ par le nuckphile carbon6 nest pas un processus fawn-is& 

On peut avancer que la complexite du pro&it resulte dune carbopalladation et dune g-elimination non 

regioselective suivies peut &re de migrations de l’insaturation dans la chaine carbon& processus parfois 

observC dam des &ctions de Heck (10). 
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Nous avons done pu montrer dans cette Crude que des cyclisations pouvaient etre observ&s dans des 

r6actions de Heck sur des subshats CthylCniques poss&Iant une fonction nuclhphile. Elles n?sultent alors du 

dtplacement par ce nucltophile d’une liaison carbone sd-palladium, prccessus inhabituel en comp&ition avec 

une &action classique de ~Climinarion. Cette demii?re l’emporte sauf s’il peut y avoir formation d’un cycle a 

cinq chainons et la cyclisation est exclusive et g&&ale si le nucl&phile est carbon6 (11). 

Nous tentons actuellement de dtterminer les raisons de cette limitation en Ctudiant le mtcanisme de la 

rkacfion (SN2 a ou Elimination rcductrice sur un pa&&cycle b ) et/au en essayant de lrouver des conditions 

opkatoires dt?favorisant au maximum les pxwessus de f&&mination. 

PARTlE EXPERIMENTALE 

Les spectres IR sent obtenus sur un spectrophotom&re PERKIN-ELMER 337 (la fn?quence des bandes 

d’absorption est exprimk en cm-l). Les spectres de RMN ont &C enregistrbs sur des appareils VARIAN 

EM360, BRUCKER 8OCW. BRUCKER AC200 ou BRUCKER AM300 (solvant CDC13, rkf&ence inteme 

TMS ; deplacements exprimts en ppm et constante de couplage J en Hz) , les spectres de masse sur 

spectrographes NERMAG RlO-10s (impact Clectronique, Ei = 70eV) coup16 & un chromatographe DELHI DI 

700 (colonne capillaire OVl. 25m). Les solvants de rCaction DMSO, DMF , MeOH sont distill& sur 

de&chants selon (12) et le THF sur CaH2. 

M&hoxycarbonyle-2 hepti?ne-6 oate de mCthyle &t 

A 0,59 g (14.8 nunol) de NaH en dispersion a 60% dans l’huile et 0,67 g (4,0 mmol) de Kl dans 27 ml de 

solvant (mClange THF/DMF = 1) est ajo& 1.84 ml (16,l mmol) de malonate de m&hyle a 0°C. On porte il 

temp&ature ambiante et on ajoute 2,0 g (13,4 mmol) de bromo-5 pent&ne-1 en une portion, on agite ensuite la 

nuit a 70°C (14 h). Apr&s retour a temp&ature ambiance le milieu rCactionne1 est diluC dans l’bther et 1avC par 

HCl3% puis par une solution sat&e de chlorure de sodium. Apri?s s&hage sur Na2S04 et Cvaporation du 

solvant. le pmduit brut est distill& sow vide pour donner 2,3 g (86%) de ti (Eblmm Hg 67’C). 

IR : 3080, 1760, 1740, 1640.910. ; RMN 1H (6OMz) : I,1 B 2,3 (6H, m) ; 3.35 (IH, 1, J=7) ; 3,7 (6H, s) ; 

4.8 g $2 (2H, m) ; 5.8 (lH, m). CPG/SM : 120°C/~ = 5 mn ; 169 (M-OMe, 4). 145 (22), 136(52) , 

132(52) , 113(9) , 108(36) , loO(27) , 181(38) , 69(30), 59(51) , 55(76) , 41(100). ANAL. Calc. pour 

Cl$il604, %C = 59,98, %H = 8.05 ; Trouv. %C = 59.75 , %H = 8.15 . 
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Acktyle-2 heptkne-6 oate de m&hyle a 

A une solution de mkhylate de sodium darts le m&nut01 prkparee B partir de 340 mg (8,5 rnmol) de NaH 

en dispersion dam l’huile B 60% et 8 ml de methanol sont ajoutes successivement, en une portion, 500 mg (3.0 

mmol) de KJ, 987 mg (85 mmol) d’acttoacetate de methyle puis 1,0 ml (8.5 mmol) de bromo-5 pentene. On 

porte 18 h a reflux et, apt-&s retour a temp&amre ambiante, le methanol est &vapor& on reprend par l’ether et on 

lave par une solution sat&e de chlorure de sodium. Apri?s skchage sur Na2SO4 et evaporation du solvant, le 

produit brut est purifie par chromatographie sur gel de silk. (Eluant : ether de p&role/AcOEt = 85/15) ; on isole 

939 mg (60%) de a. 

IR : 3080. 1750, 1720,1645, (1620), 1000,920. ; RMN 1H (6OMz) : 1.0 a 2.3 (6H, m) ; 2.2 (3H, s) ; 3.4 

(lH, t. J=7) ; 3.7 (6H, s) ; 4,8 a 5,2 (2H, m) ; 5,8 (lH, m). CPG/SM : 120°c/tR = 4 mn ; 152 (M-OMe, 

cl%), 142 (3). 129(5) , 116(7), W(5). lOl(4) , 87(14) , 81(5), 68(7). 55(19), 43(100). 

PhCnylsulfonyle-2 heptbne-6 oate de mkhyle k 

Prepare de la m&ne man&e et a la mike kchelle que & en remplacant I’acCtoacCtate de methyle par le 

phCnylsulfonylacCtate de methyle. Purification du brut sur gel de silk (Eluant : ether de p&role.AcOEt = 

60/40) (Rdt : 63%). 

IR (CHC13) : 3060,3020,1735,1640,1585,920,840 ; RMN 1H (80Mz) : 1,15 a 1,70 (2H, m) ; 1.85 

a 2.25 (4H, m) ; 3,70 (3H, s) ; 3.95 (1H. dd, J=6 ; 9) ; 4,85 a 5,20 (2H, m) ; 5.80 (lH, m) ; 7,45 a 8.0 (5H, 

m). SM : 141 (M-S02Ph , 26) , 125(10) , 109(22), 97(8) , 81(41) , 77(100), 67(14) , 55(42), 41(52). 

Fus.(non corrigk) : 36-38°C (pentane). ANAL : Calc. pour Ct4HtaSG4 : %C = 59,55 , ZH = 6.43 ; Trouv. 

%C = 55.94 %H = 6,32. 

Mkthoxycarbonyle-2 penGne-4 oate de m&hyle z 

Prepare de la m&me man&e et B la meme kchelle que & a partir du chlorure d’allyle et du malonate de 

mtthyle. Purification du brut sur gel de silice (Eluant : Ether de p&role/AcGEt = 85/15) ; Rdt = 51 8. 

IR : 3080, 1760, 1740, 1650,930 RMN tH (6OMz) : 2,55 (2H, dd, J=7 ; 7) ; 3,4 (lH, t, J=7) ; 3,65 

(6H, s) ; 4.8 a 5.2 (2H, m) ; 5.8 (lH, m) . CPG/SM : 70°C (2 mn) puis 200°C a 10°C mn-l/tR = 6 mn ; 172 

(M+., ~1%) ; 141 (5) , 113(59), 81(87), 65(30) , 58(70) ,53(100) ,41(72) , 39(75) ,27(90). ANAL. Cak. 

pour QHt204 : 55,81 , %H = 7.02 ; Trouv. %C = 55,53 , %H = 7,12. 

Wthoxycarbonyle-2 oct&ne-7 oate de mkthyle 8 

Prepare de la mi3me manitte et a la m&e kchelle que a a partir du bromo-7 heptene- 1 et du malonate de 

mtthyle. Purification du brut sur gel de silice (Eluant : Ether de p&role/AcOEt = 85/15) ; Rdt = 55 %. 

IR : 3080, 1760, 1740, 1640,910. RMN tH (6OMz) : 1,0 a 2,2 (8H, m) ; 3.3 (lH, t, J=7) ; 3.6 (6H, 

s) ; 4,7 a 5.1 (2H, m) ; 5,7 (lH, m). CPClSM : 13O’C /tR = 5,5 mn ; 182[M-(HOMe),3], 145 (28) , 132 

(40) , 122 (26) , 100 (27) , 95 (23) , 87 (22) , 80 (40) , 67 (29) , 55 (100) , 41 (99). ANAL. Calc. pour 

CltHls04 : %C = 6166, %H = 8,47 ; Trouv. %C = 61,78 , %H = 8.66. 

Benzyle(pent&ne-4 yle-1) amine 2 

Preparke selon (14) a I’aide du bromo5 pcntene- 1. Cchelle 4 mmol. Purification du brut sur gel de silk 

(Eluan AcOEt /MeOH (+eNH4OH) = 20/l) ; Rdt = 76 %. 
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IR : 3080, 3060,303O. 1640, 910 RMN IH (6OMz) : 1,3 a 2,3 (4H, m) ; 2.6 (2H, t, J=7) ; 3,7 (2H, 

s) ; 7,3 (5H, s) . CPG/SM : 13O’C (2 mn) puis 200°C a 10°C mn-I/t~ = 5 mn ; 175 (M+., ~1%) ; 160 (77) ; 

120 (19) (91 100) , 65(U) (41 (16). ANAL : Calc. pour C12H17N : %C = 82,23 , %H = 9,78 ; Trouv. 

%C= 81.93 ; %H=9,65. 

Carbocyclisations 

Mode opkratoire type : Benzyle-2 dimkthoxycarbonyle-1,l cyclopentane u 

A 35 mg (0.9 mmol) de NaH en dispersion & 60% dans l’huile. recouverts par 1 ml de DMSO est ajoutke 

goutte a goutte & temP&ature ambiante par l’intermkdiaire d’une canule une solution de 170 mg (0.85 mmol) de 

diester h dans 1 ml de DMSO. On agite 10 mn avant d’ajouter une solution d’organopalladique prkparee g 

partir de 19 mg (0.033 mmol) de Pd(dba)z, 13mg (0,033 mmol) de dppe et 0,117 ml (0.93 mmol) de Phi. On 

poursuit l’agitation 1.25 h & 85°C. Aprks retour & temperature ambiante, dilution dans 1Xther et lavages par une 

solution saturke de chlorure de sodium, on s&he sur Na2S04 et on Cvapore le solvant. Le produit brut est 

chromatographit sur gel de silk (&ant : Ether de pkrole/AcOEt = 85/15) ; on isole 177 mg (75 %) de m. 

IR : 3080, 3060.3020, 1735, 1605, 1585,750,705. RMN 1H (3OOMz) : 1,35 & 1,60 (2H, m) ; 1,65 a 

1,90 (2H, m) ; 2.07 (lH, ddd, J = 5,3 ; 9,2 ; 13,8) ; 2,21 (lH, dd, J=11,6 ; 13,0) ; 2,49 (lH, ddd, J=7,1 ; 

8.8 ; 13.8 13.8) ; 2.73 a 2,85 (lH, m) ; 3,06 (lH, dd, J=3,5 ; 13.0) ; 3,73 (3H, s) ; 3.75 (3H, s) ; 7.15 g 

7.30 (5H, m) ; RMN 13C (75MHz) : 22,66(t) ; 30,36(t) ; 34,39(t) ; 37,57(t) ; 48,51(d) ; 52,10(q) ; 

52,45(q) ; 63,25(s) ; 125,98(d) ; 128,31(d) ; 128,91(d) ; 141,09(s) ; 171,91(s) ; 172,91(s). CPG/SM : 

170°C (3 mn) puis 25OOC g lO”C/nUkl/& = 11 mn ; 276 (M+., 6) ; 212 (8). 184(4O), 145(13), 129(18), 

118(25), 91(100), 77(9), 67(21), 59(34), 41(36). ANAL. UC. pour Cl&o04 : %C = 69,54, %H = 7.29 ; 

Trouv. %C = 69.38 8, H = 7,35. 

Dimkthoxycarbonyle-1,l (m&hyli?ne-2 propanylel-2 cyclopentane m 

PreparC a partir du substraat hel du brom2 propkne en 1,75 h ; kchelle : 0,86 mmol. Purification du brut 

sur gel de silice (Eluant : Ether de p&role/AcOEt = 85/15) ; Rdt = 75 % 

IR : 3080, 1735, 1650,!300. RMN IH (3OOMz) : 1,35 & 1,62 (2H, m) ; 1,73 (3H, s) ; 1,76 il 1,93 (3H, 

m) ; 2.05 (lH, ddd, J=4,8 ; 9,2 ; 13.8) ; 2,28 (lH, dd. J=3,3 ; 13.5) ; 2.43 (lH, ddd, J=7.4 ; 8.5 ; 13,8) ; 

2.74 (1H. m) ; 3,71 (3H, s) : 3.73 (3H, s) ; 4,69 (lH, s Clargi) ; 4.73 (1H. s klargi). RMN l3C (75MHz) : 

22,04(q) ; 22,72(t) ; 30,31(t) ; 34,26(t) ; 39,70(t) ; 43,97(d) ; 52,04(q) ; 52,44(q) ; 63,36(s) ; 111,67(t) ; 

144,12(s) ; 171,83(s) ; 173.00(s). CPWSM : 170°C (2 mn) puis 200°C B 10°c/mn-l/~R = 6 mn ; 240 M+., 

<l%); 180 (44) , 165(59) , 149(39) ,93(44) , 79(70) , 67(72) , 59(100) , 55(57) ,41(77). ANAL. Calc. 

pour C13H21)04 : %C = 64.98 , %H = 8.39 ; Trouv. %C = 65,00, %H = 8,67. 

Dimkthoxycarbonyle-1,l o-tolyl-2 cyclopentane ~Q~IJ 

PrLpark B partir du substrat h et de l’iodo-4 tolutne en 2.5 h ; kchelle : 1 mmol. Purification du brut sur 

gel de silk (Eluant : Ether de p&role/AcOEt = 90/10) ; Rdt = 80 8. 

IR : 3080, 3040,3020, 1730,845,810,780. RMN lH (3OOMt) : 1,35 il 1.65 (2H, m) ; 1,65 ?+ 1.90 

(2H. m) ; 2.06 (lH, ddd. J=5,3 ; 9,3 ; 13.7) ; 2,16 (lH, dd, J=l1,7 ; 12.9) ; 2,31 (3H, s) ; 2,47 (lH, ddd, 

=7.1 ; 8.7 ; 13.7) ; 2.75 (IH. m) ; 3.01 (lH, dd, J=3,4 ; 12.9) ; 3.73 (3H, s) ; 3.75 (3H, s) ; 7.09 (5H, s). 
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CPG/SM : 22OWtR = 35 mn ; 290 (M+.. 11) , 198(49) , 183(5) , 171(7) , 158(5) , 143(11) , 129(26) , 

113(16) , 105(1~) , 91(18) , 77(35) , 67(24) , 59(44) , 41(24). ANAL. Calc. pour Ct7H2204 : %c = 

70,32 , %H = 7.64 ; Trouv. %C = 70,42 %H = 7,78. 

o-Anisyle-2 dim&hoxycarbonyle-l,l cyclopentane u 

f’@arC & partir du substrat a et de l’icdo2 anisole en 4 h, kchelle 1 mrnol. Purification du brut sur gel de 

silice (Eluant : Ether de p&toWAcGEt = WlO) ; Rdt = 78 96. 

IR : 3080, 3020, 1730, 1600, 1585.755. RMN *H (3OOMz) : 140 a 1.60 (2H, m) ; 160 a 1.70 (lH, 

m) ; 1.70 a 1.85 (1H. m) ; 2,08 (ddd, J=4,8 ; 8,9 ; 13.7) ; 2,37 (lH, dd. J=ll,3 ; 12.7) ; 2.47 (1H. ddd, 

J=6.9 ; 8,9 ; 13,7) ; 2.83 (lH, m) ; 2,92 (lH, dd, J=3,6 ; 12,7) : 3.73 (3H. s) ; 3.74 (3H, s) ; 3,80 (3H, s) ; 

6.85 (2H, m) ; 7,16 (2H, m). CPG/SM : 22O”C/tR = 4 mn : 306 (M+., 14), 214(40), 199(7), 185(3), 

174(11), 159(9), 148(22), 128(7), 121(50), 108(9), 91(100), 78(18), 65(25), 59(21), 41(13). ANAL. Calc. 

pour Ct7H22O5 : %C = 6665 , %H = 7,24 ; Trouv. %C = 66.73 %H = 7,20. 

Ac&yle-1 benzyle-2 m&hoxycarbonyle-1 cyclopentane m 

Prepare a partir du substrat fi et de l’iodo benzene en 4 h ; tchelle : 1 mrnol. Purification du brut sur gel 

de silice (Eluant : Ether de p&role/AcOEt = 85/15) ; Rdt = 75 8. (2 diast&oisom&es 70/30) 

JR : 3080, 3060.3020, 1745 , 1715.1605, 1590,750,710. RMN tH (3OOMz) isomkre majoritaire : 

1.30 a 1.60 (2H, m) ; 160 a 190 (2H, m) ; 2,05 (1H. ddd. J=7,1 ; 8,7 ; 13,8) ; 2,19 (3H, s) ; 2.30 (lH, 

dd, J=6 ; 4,7) ; 2.40 (lH, ddd, J=5,9 ; 13,8) ; 2,80 (lH, m) ; 2.91 (lH, dd, J=3,6 ; 12.8) ; 3.77 (3H, s) ; 

7.15 a 7.30 (5H, m). RMN 1% (MMHz) isomtre majoritaire : 22,62(t) ; 27,19(q) ; 30,37(t) ; 33,19(t) ; 

37,62(t) ; 46,07(d) ; 51,94(q) ; 69,21(s) ; 125,87(d) ; 128,18(d) ; 128,80(d) ; 140,94(s) ; 172,58(s) ; 

203,74(s). SM : 242 (M - H20, 6), 183(14), 129(15), 115(9), 95(14), 50(91), 77(7), 65(22), 43(100). 

Benzyle-2 mkthoxycarbonyle-1 ph4nylsulfonyle cyclopentane fi 

Prepare a partir du substrat L et de l’iodo4 tolutne en 6 h ; Cchelle : 1 mmol. Purification du brut sur gel 

de silice (Eluant : Ether de +tole/AcOEt = 80/20) ; Rdt = 78 % (2 diastkr&usomkres SODO). 

IR : 3080, 3060, 3020, 1735, 1605 , 1585 , 1680, 1140, 1050,760, 720, 700, 690. RMN tH 

(g0Mz) : I,20 B 2.45 (7H. m) ; 2.45 a 2,75 (2H, m) ; 2,75 a 3.10 (2H, m) ; 3.73 (3H s) ; 7,O a 7.5 (5H 

m) ; 7,50 a 7,75 (3H, m) ; 8,0 B 8,25 (2H, m). SM : 216 (M - [HC@Me + S02Phl , 27) , 184(43) , 

157(16), 141(6) ,91(100), 77(30), 65(12), 51(10), 41(15). 

Benzyle (phbnyle-1 pentkne-1 yle-5) amine JJ 

Preparke ?I partir du substrat 2 et du Ph I en 16 h ; Cchelle 044 mmol cornme pour m sauf naitement : 

le milieu rkactionnel est partage entre 10 ml HCl2N et 10 ml d’Et20, la phase aqueuse aptk basification par 

~OH,-O,,, est extraite par 3 x 40 ml d’AcOEt puis on lave par 2 x 20 ml dune solution satuke de NaCl. On 

isole apt& skchage sur Na2SO4 et evaporation du solvant l’amine u pute. Rdt 60%. 

IR : 3080, 3060, 3020, 1600, 1580, 1570, 750, 700. RMN 1H (300 MHz) : 1.70 (2H , quint , J=7) ; 

2.25 (2H. dt , J=7; 7) ; 2.70 (2H, t , J=7) ; 3,79 (2H, s) ; 6.25 (1H. td , J=7; 16) ; 6,38 (RI, d ,J=l6) ; 

7,28 (lOH, m). CPG/SM : 24O”C/t~ =4mn ; 251 (M+., ~1%). 160 (cl%), 146 (8) , 129 (8) , 120(12). 

115 (13) , 104 (6). 91 (100). 77 (8), 65 (10). 
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Benzyle-5 mkthoxycarbonyle-2 pentbne-4 oate de m&hyle u et Benzyle-4 

mkthoxycarbonyle-2 pent&ne4 oate de m&hyle m 

tipark & partir du substrat z et du Phi en 20 h., Cchellc 0,95 mmol. Purification du brut r&actionnel sur 

gel de silice (Eluant : &her de p&role/AcOEt = 85/15). Taux de transformation 88%. Rdt. de l’ordre de 65%. 

On obtient un mtlange de trois produits @dmoleCulaires parmi lesquels a et m ont Cti identifiCs. 

IR : 3080, 3060, 3020, 1760, 1740. 1680. 1640, 1600,910,790,750,700. RMN tH (300 MHz) : outre 

les protons relatifs au groupe phCnyle et & -CH(C@Me)2 , les composCs m et m ont ttC identifiCs pour 

13.a par : 3.13 (2H, dt , J=1,3 ; 7.3 ; -CH2-CH(C02Me)z ) ; 6.15 (IH, td, J=7,3 ; 15.8 ; Ph-CH=CH- ) ; 

6.48 ( lH, d , J= 15.8 ; Ph-CH=) et pour m par : 2.80 (2H, dd , J=l,O ; 7,7 ; -CH2-CH(COZMe)T ) ; 

5,13 (lH, s Clargi, H-CH=CPh- ) ; 5.31 (1H. s tlargi, H-CH=CPh- ). 

Preparation et acylation du benzyle-2 m&hoxycarbonyle-1 cyclopentane 

wpark par d&arboxylation de m selon (14) en 2h 3Omn. Echelle 3 mm01 . Purification du brut r&ctionnel 

par chromatographie sur gel de silice (Eluant: &her de p&role/AcOEt = 95/5). Un m&nge diast&oisom&-ique 

84116 est obtenu. 

IR : 3080, 3060, 3020, 1735, 1605, 1585, 750, 705. RMNlH (80MHz): 1,l 2 2,2 (7H, m) ; 2,2 B 3,0 

(5H, m) ; 3.55 (2,52H, s) ; 3.65 (0,48H, s) ; 7.2 (5H, m) . SM : 218 (M+., 23) , 186 (26) , 158 (59) , 91 

(100) , 67 (31). 

Le compose p&&lent soumis au lithien de la tCtramCthyle-2,2,6,6 pip&line g -70°C dans le THF puis au 

chlorure d’adtyle (16), conduit a un brut tictionnel dont l’analyse CPG indique encore la pr&ence du produit 

de depart (taux de transformation ~50%) et un m&nge diast&oisom&ique 93/7 des produits d’acCtylation a 

cot6 d’autres produits non identitiCs. Le produit majoritaire de cette &action est identique (temps de retention 

CPG, specne de masse) au produit majoritaire de la carbocyclisation de a. 
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