Planches TD

Exercice 1

Dessiner en perspectives les complexes suivants, les mettre sous la forme ML.X,% et déterminer leur
nombre d’électrons de valence (NEV), leur nombre d’électrons non-liants (NENL), leur degré
d’oxydation (DO) et leur coordinence (C) :

[Rh(PPhs)sCl] ; [Pd(n?-allyl)Cl]2 ; [Cr(n®-CeHe)(CO)s] ; [CpFe(C2Ha)(CO)2]* ; [AUCI(PPhs)] ; [Ru(bpy)s]** (bpy
= n?-2,2’-bipyridine) ; [PtCl3(C;Ha)]

Exercice 2 :

Donner le produit de la réaction. Détailler le mécanisme du cycle catalytique en nommant les étapes
élémentaires mises en jeu, ainsi que les degrés d’oxydation du métal tout au long du cycle catalytique.

Me
. RhCI(PPh
Ph-Si-H  * ///—ﬁ AnCIPPhs)s

Me

Exercice 3 :

Donner les structures obtenues aprés chaque étape (1-4) en tenant compte de la stéréochimie.
Détailler le cycle catalytique de I'étape 3.

1) LiAIH, Et,0

2) Me,SiHCI, EtzN

3) HaPtClg HMDS, THF

4) Hy0, KF, KHCO; DMF o

J. Am. Chem. Soc. 2002, 124, 6542

Exercice 4 :

Donner la structure des produits intermédiaires de cette séquence réactionnelle. Discuter de la
régiosélectivité de la réaction. Proposer un cycle catalytique pour I'étape 1.

TBSO,, 1) [Cp*Ru(CH3CN)(PFg)] 1mol%

2) CsF, EtOH

J. Am. Chem. Soc. 2002, 124, 9328
J. Am. Chem. Soc. 2001, 123, 12726



Exercice 5 :

Donner le produit de la réaction suivante :

Fe(CO)s, hv

R1\‘/\rR2

OH

Détailler le cycle catalytique, en donnant le type de réaction mise en jeu ainsi que le type de
mécanisme.

Exercice 6 :

Donner le produit de la réaction catalysé par le complexe de ruthénium. Quels sont les noms du
complexe de ruthénium utilisé et de la réaction ?

> OAc [Ru] (5 mol%) PoY¥s
| —_— = Cl"- e
OAC [RU] Ru
45 °C, CH,Cl, cI”

80%, E/Z = 3/1 PCys

Exercice 7 :

Synthése de la mucocine. Compléter la séquence réactionnelle suivante :

1- i-PrySiCl, (1 eq)
Imidazole (2 eq)

2- Grubbs 1, 83%, Z (majo)
3- HF, 86%
4- Réduction [Pd], H,

Exercice 8 :

Donner le produit de la réaction de ces 2 oléfines.
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Exercice 9 :

Donner la structure finale du produit de la séquence réactionnelle suivante :

i [Ru]



Exercice 10 :

Donner la structure de I'intermédiaire clé de la synthése totale de la citréofurane.

MeO (t—BuO)3W:4é cat
MeO
OH .
OMe O toluér;%, 2100/"0 1h
OMe O el
(0]
HO
Citréofurane (0]
OH \ /
Exercice 11 :
Synthése de I'Estrone
CpCo(CO),
/ (5 moloe)
o- xylenes A, hv
WS syrlnge pump
Exercice 12 : Synthése d’Indulanes
Me o
Hovmrwe
O,
Me e o RhCI(PPhs)s
Pterosin A Me (2 moi%s) ,
EtOH, 25°C, 12h
Me o R //’
e R=Me 82% (pterosin)
" R= CH,OH 86% (calomelanolactone)
=
Q
Calomelanclactone Stevenson, P. ). et. al Tefrahedron 1989, 45,6239
Me, e RRCh(PPhs)s
e > Me {10 mol%)
Me —_—T
o Z~ Mo G0l 40°C, 24 h
Ts0 7%
0 o]

Alcyopterosin E

Witulski, B. et al. Chem. Commun. 2002, 2985,

Exercice 13 :

Compléter la séquence réactionnelle suivante en précisant les mécanismes.

)\/ - s
Br Ni(CO Base B Ph,S-CMe
i(CO)y A B 25-CMe,

CoHe
MeOH




Exercice 14 :

Synthese de la (*)-Jiadifenin

Voie rétrosynthétique : Carcache, D.A.; Cho, Y.S.; Hua, Z.; Tian, Y.; Li, Y-M.; Danishefsky, S.J. J. Am.
Chem. Soc. 2006, 128, 1016 (24 étapes, 2.1% de rendement global, racémique).

Pd(PPhg),,
THF.
-40°C

65% Yield
79% de

Jiadifenin

Exercice 15 :

Syntheése totale de la (-)-Anatoxine

Total synthesis of (-)-Anatoxin-a via desymmetrization

) i
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i Y—COMe  1.50% PdydbapCHCL;, 7.5% L* A
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CHyCl, 0 5C
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0 OMe g AME
Tacemic L= {~)-Anatoxin-a
\_J\’_“‘: N aka "very fast death factor”

Exercice 16 :
1- Synthése de la prostaglandine

CO,H

HO Pd(OAc), (5 mol%)
| n-BuyNCI

) NaHCOg; (1 equiv)
5 TBSO DMF, 25 °C

Exercice 17 :

2- Synthése de la morphine

OMe
= 9 OOH
rRNA—L=/




Exercice 18 :

3- Synthése de la strychnine

N
QL)
| OH
NH 71%

Strychnine

Exercice 19 :

Synthése d'analogue de la biotine
(vecteur de médicaments)

|
OB
COQMe

Pd(OAC)z, PPh3

+ _—
s Cul, EtoNH, 91%
Hree ciH \
BocN NBoc N
1- LiOH,q
(0] MeOH/THF
2-20% TFA

CH,Cly, 100%

Exercice 20 :

Synthése du terreinol
(traitement du cholestérol)

HO Br

CHO
Pd(PPhs), (5 mol%)

OH Cul (5 mol%)

Et3N, DMF, 70 °C, 92%

+
///\/\OAC



Exercice 21 :

Synthése d'architectures supramoléculaires
(Complexation de cations)

Pd(PPh3),Cl,

—_—

i-Pr,NH, Cul

Exercice 22 :

Synthése du losartan
(traitement de la tension artérielle)

Pd(OAc), CLARIANT

CN BOH):  "1pprs
T = =
cl

OO

Cl N.  -CPhs

HO N N Pd(OAc),
7 N =N PPh;
N
Br@—/ n-Bu B(OH),  THF H0
K,COj3 75 °C

Exercice 23 :

Synthése de polymeéres

CO,H
0 o
o) e Cpd )]
0 0
HO,C
Pd(TPPMS),
NaHCO; H,O/DMF PhP SO3Na
85°C,10h
TPPMS
Exercice 24 :
Synthése de I'épothilone
(agent antitumoral)
S Pd(PPhs),
| ) toluéne, 100 °C
_—

OH 44 Pd(MeCN),Cl,
DMF, 25 °C

P.

SO;Na

TPPTS



Exercice 25 :

Synthése de la manzamine
(agent antitumoral)

MeO,C
Br /\SnBu3
N [Pd(PPh3)4] (4 mol%)
0 toluéne, 120 °C
— OTBDPS
NBoc
TBDPSO
Exercice 26 :
[PACI(C3H5)]2
—_—
TBAF, 61%
Exercice 27 :
H e
Pd{DAC)BINAP
KzCOs PhCHg, 00T
Br
Paluckl, b, Walts, J.; Buchuwald | 5. ) A Cherm Sor, 1995, 118, 103355
Exercice 28 :

+ Aryaminatons are used in synthesis, though most often tomeke pharmeceutcals

=
e i{“
e Pdaidba)z

BINAP
Ma CtBu
PhCHgz, 85°C

Kung s gl L Med Cham 1999, 42, 4700

Exercice 29

+ The Grubbs group has used a particulady dificult pair of substrates 10 rake precursors tochiral IMes ligands for
asmme tric croes-metathe sis

A
® Me P ph P ba)a/BINAP

MaitBu, PhCH 5 100°C
. He He ' 3

Erubbe, R H. wapublaned rea il



