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Les spirocLes spiroc éétals :tals : Quelques exemplesQuelques exemples
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Les spirocLes spiroc éétals :tals : Quelques exemplesQuelques exemples

(1,7(1,7--dioxaspiro[5.5]unddioxaspiro[5.5]und éécane)cane)
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Les spirocLes spiroc éétals :tals : StratStrat éégie dgie d ’’accacc èèss

•• Utilisation de rUtilisation de r ééactifs de Julia modifiactifs de Julia modifi ééee

•• SpirocyclisationSpirocyclisation en milieu acideen milieu acide
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OlOlééfination de Julia :fination de Julia :

Julia  Julia  ̎̎classique  classique  ̎̎

Julia modifiJulia modifi ééee
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OlOlééfination de Julia :fination de Julia : cas classiquecas classique

4 4 éétapes : tapes : 

•• MMéétallationtallation de la de la phph éénylsulfonenylsulfone

•• Addition NuclAddition Nucl ééophile sur lophile sur l ’’aldald ééhydehyde

•• Acylation de lAcylation de l ’’ interminterm éédiaire diaire ββββββββ--alkoxysulfonealkoxysulfone

•• EliminationElimination rrééductrice de la ductrice de la ββββββββ--acyloxysulfoneacyloxysulfone
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M. Julia, J. M. Paris, Tetrahedron Lett., 1973,14, 4833-4836 
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OlOlééfination de Julia :fination de Julia : cas modificas modifi éé

Hétéroarylsulfone → Mécanisme différent

Oléfination de Julia one-pot
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J. B. Baudin, G. Hareau, S. A. Julia, O. Ruel, Tetrahedron Lett., 1991, 32, 1175-1178 
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Oléfination de Julia :Oléfination de Julia : applicationapplication

•• Décrite sur aldéhydes et cétonesDécrite sur aldéhydes et cétones

•• Sur des lactones : obtention d’Sur des lactones : obtention d’ exoglycalsexoglycals
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D. Gueyrard, R. Haddoub, A. Salem, N. Said Bacar, P. G. Goekjian, Synlett, 2005, 3, 520-522

B. Bourdon, M. Corbet, P. Fontaine, P. G. Goekjian, D. Gueyrard, Tetrahedron Lett., 2008, 49, 747-749 
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OlOlééfination de Julia :fination de Julia : applicationapplication

•• Analogue du fragment CAnalogue du fragment C 1919--CC4040 du Bistramide Adu Bistramide A
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RRéésultats :sultats :

AccAcc èès aux prs aux pr éécurseurscurseurs

SynthSynth èèse de lse de l ’’analogueanalogue
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AccAcc èès aux prs aux pr éécurseurs :curseurs : SynthSynth èèse de la lactonese de la lactone
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AccAcc èès aux prs aux pr éécurseurs :curseurs : SynthSynth èèse de la sulfonese de la sulfone
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SynthSynth èèse de lse de l ’’analogue :analogue : AccAcc èès au spirocs au spiroc éétaltal

•• Formation de lFormation de l ’’exoglycalexoglycal

•• SpirocyclisationSpirocyclisation
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M. Corbet, B. Bourdon, D. Gueyrard, P. G. Goekjian, Tetrahedron Lett., 2008, 49, 750-754
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Synthèse de l’analogueSynthèse de l’analogue :: FonctionnalisationsFonctionnalisations

3 dernières étapes à optimiser3 dernières étapes à optimiser
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SpirocSpiroc éétalstals fonctionnalisfonctionnalis éés :s : ConclusionsConclusions

•• Approche originale des spirocApproche originale des spiroc éétalstals

•• Obtention dObtention d ’’un analogue du Bistramide Aun analogue du Bistramide A

→→ MMééthode thode àà appliquer aux fragments appliquer aux fragments ‘‘‘‘ vraisvrais ’’’’

•• Valorisation de la mValorisation de la m ééthodologie du laboratoirethodologie du laboratoire
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SpirocSpiroc éétalstals fonctionnalisfonctionnalis éés :s : PerspectivesPerspectives

•• Terminer la synthTerminer la synth èèsese

•• EtudeEtude de la stde la st éérrééochimie : influence de la sulfone, ochimie : influence de la sulfone, 

de de 

la lactone et des conditionsla lactone et des conditions

•• AccAcc èès s àà diffdiff éérents analogues du Bistramide Arents analogues du Bistramide A

•• Application Application àà la  synthla  synth èèse dse d ’’autres types de autres types de 

composcompos ééss
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