










































































































A Constructiondu cycleB

Cette étape cerne sans le son d'ozarolyse Cher programme 1st une
oxydation non ménagée puisqu'elle conduit à rompre une liaison cc

VALIDATION
absence de liaison L bande à 1650cm1

0 0 5
confirmation d'aldéhyde bandedevibrations

aldéhyde cétène
d'elonsatinds biaiser

Effffman
d'aldéhyde

R Question difficile

0 0 R
L'orchestrefournit

leméthanal nécessaire
A L'orthoest comme source de méthanol à l'acétalisation
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Épau ester àfaibletola formatd'acétal d'ébullitionfacileà
éliminer

MeBj CAB MOH H




























































































































B Acétalisation de l'aldéhyde

Ativation électrophile et addition nucléophile d'alcool

H
R TIHO AB

R

H Hère An RR

J ne

Activation de la nudiofugacité du groupe hydroxyle et elimination

R ff2 CAB R E s R
que

420

Ere
Me stabilisé

échanged'ion tt perdélocalisation

représentécomme intranaléclair

mais vraisemblablementmené via lesolvant

Addition d'unsecond équivalent d'alcool et régénération du catalyseur

R ENs R
re AB R

ᵉ Et

Ire Ire

le produit indiquépar l'énoncémontreque la cétonen'apas été
transformée alorsque l'aldéhyde l'a été
On peutdonc cordon à la chimiosélectivité de la méthode
l'acétal ist formé ici que m la fouille fonctionnelle le pls électrophile
aldéhyde cétone




























































































































La cétone en énolisable et est déprotonée par l'ion méthanolate
L'énolatefermé agit par An E su le carbonate analogie avecesters

Formation d'énolate nucléophile

ô
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µ
One

B
R MeoH

v2
Action sur le carbonate IAN E

0 0
R

ne
t R 0fr EN R

Ore
Ore

Me

Labase MeOestprivilégiée car en tantquemiliophile ellepeutagir sr le
carbonate mais son ailier et commetransparente puisque legroupe entrant
Meo et lepapepartant MOI sont identiques
Ainsi même si cette transformation a lieu elle conduit à laisser le carbonate
intact

Il s'agit d'une aldolisation suivie d'unecotisation menée enmilieu
acide APTS

Pour le comprendre il faut voir que l'acétalconsisteen une sauce

d'aldéhyde l'APTS joue ici le rôle decatalyser par le
transacétalisation la proparone servant à accueillir le méthanal
libéré acétalisation

One 0 0 MO one

R one R
a

désacétalisation

Mécanisme analogon à celui écritdans la question




























































































































L'aldolisatie et ensuite conduite en mlier acide c'est à dire à partir
de l'énol et non de l'énolate
L'aldéhyde st activé par protonation grâce à l'acide APTS

F54 AB

y

H

R me
donnepartautomérie p

Addition nucléophile aldolisation

402 0 H H

R W R
Î

R Ore

R 0H

Déshydratation après prototropie vraisemblablement médiéeper l solvant

4 à 0 à 0

R one
CABS R one c R one

H R R
1

la protection sers le forme d'acétalétait utile par empêche une aldolisation
intramoléculaire les de l'étape 6 7
L'énolate fermé à partir de la cétone auraitpu s'additionner sul'aldéhyde

Latempérature basse et sans date choisie pourfarine le formatéde l'indate cinétig parrapport à l'énolate thermodynamic




























































































































L'écriture de formes mésomèresmark que le site ithylérigecarstitessit
complimentair parrapport aux atomes de carbone fonctionnels de lacétone etdel'est

0f 0 00 0
Analogieaves

R
p Ore c R one α émane

R R

Addition de l'organométallique en 1,4 d'apris la forme de 9

à 0 à 0

g Ore c R Ore

RR

Puis protonation lorsde l'hydrolyse acide

à 0 à 0

H
AB

R Ore
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B Construction du cycle C

Il s'agit de réduire l'est en alcoolprimain le réactifadopté et
liAltly à manipuler ds un solvant apotig comme le THF

Difficulté le non sélectivité de ce riducte vis à vis ds est et
des citrons entrain la nécessité de protéger la cétone

parexemple par acitalisation
et donc d'envisager une déprotection




























































































































R R R

Mea
R S reaci

R I Ho i R

si sur0 0 0 0

Acételisation
Réductionpuis
hydrolyseacétal

Il y a acylation de l'alcool
La pyridine joue le rôlede ban et part à ce titre êtreremplacée par
la triéthylamine une amie primaire en secondaire ne fonctionnait
pas car elle serait auylée

à 0 à
R

à
j 0Fr

E

à

et
Déprotonation

Eje
a

et toi

Objectif ENS Enréalité le pyridine a aussi un rôledecatalysernucléophile
en réagissant su l'anhydrideavant l'alcool L'intumidiain
formé réagitplusvite avec l'alcool quel'anhydride

f à
can

0
CE

LEU E NE

plusréactifvis àvisdel'alcool

que l'anhydride d'acide
l'actionde

l'alcool m cet intimidiain régéner lepyridine
quifore ainsi le rôledecatalyser




























































































































0

0 M

F

Envisageons de proton la DBU si l'un ou l'autre de
ses atomes d'azote

n
n

a
ï
N

H

H

stabilisépar délocalisation

Y
a

pasdedélocalisation

le site basign correspond à l'atomedu petit cycle

et chaufféen présence d'unebase il se produit une élimination

L'aptitude nucléofugedegroupe hydroxyle aétéaméliorée parl'acylation
groupe partant CHOP au lieu de HOO

R R R
AcO

g
R ols AcO R fl RN

1H 0 0
DRE

DBU
DBE H A

Ce mécanisme d Ends ca le carbarier famé énolate m stabilisé

pardélocalisation avec le carbonyle
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m̂
Hs

5ᵗʰ
Signal flppml Intégr Multiplicité Attribut Couplagrave

a 6,07 1H d 1 2,017 Hawk Hz entent
b 5,06 1H d 4 4019 HelenHal the IonH1

4f
2H ILS13 717 H etHy H Hy et Hrà 1H Hm Meroet Hg

e 1,63 2H m

fi m̂
Ho

f 1,04 3H d 7

reporter0,57 3H s
0,86 3H s

i 0,66 1H ta 11 9 741 146et 2H Hy
j 0,57 1H td 1 9 79 Ho 1H et 24g

Question parsimple à nouveau

H etHy sont diastériotopiques non équivalents corde fait de
la nature cyclique de la molécule et de la prison de
centres stérogènes proches ils n'ont pas des environnent magnétique
équivalents

ils couplent entre eux

De lamême façon Hget Hg couplent entre eux

td signifi qu'il y a s couplage d'unepart avec 1H
et d'autre part avec 1 groupe de 2H

Lamultiplicitédusignal à 2,33pm reflète le couplage de Hu

on s'attend à un doublet de doubletdequadruplet

ddg




























































































































Il s'agitd'uneréaction de Diels Alder

Schéma de Lewis de BF Nev 3 3 7 24 12 doublet

E B E acide de Lewis complexe la cétone

IEI

Cette complexation modifie à la fois h énergies ds OF et la
répartition de la densitéélectronique coefficientsds OF
Cela modifé donc la cinétique la régie et la stetioselectivité
de la transformation

l'approchesupra supra induit un maintiendes positions relatives
ds groupements

dièneou
dessus

H iii

jdiérophile

ami carbough R
1f

R

en endo

grenfidentifiés t
représenté

dumême côté iii dsl'énoncé

0

Si l'on envisage l'approche à le diérophileest au dessus le
stereoisomer fermé N

dièneen dessous

E

o

carbonyle en endo

Il reste à proposelesstructures pourlequelles le partiecaborghest en exo

dièneen dièneau
dessus iii ni dessus

carbonyle cabeylé
en exo en exo


















































































Dans le produit majoritain mentionné de l'énoncé le diène
approche par la face opposée au papeméthyle qui enroule
plus la face inférieure du diémophile
D'autrepart l'approcheend du carbonyle se majoritaire
Pr justifier cela il serait utile de disposer des coefficients ds
OF de ces 2 réactifs

fixépar C alkylation
acétal e en a de la cétone

D'où la structure de
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