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Deux monoterpénes cyclopentaniques stéréoisomeéres,
les dolichodials 1 (cis—trans) et 2 (trans—cis) ont tout
d’abord été isolés 2 partir des sécrétions défensives de
phasmes et de fourmis [1, 2]. IIs sont aussi abondants
dans I'huile essentielle de Teucrium marum L. de
Sardaigne [3] et de Corse [4,5], Labiées qui
présentent de fortes propriétés attractives chez les
chats et induisent chez eux une hyperexcitabilité, une
mydriase avec salivation abondante, suivie d’une
myorelaxation en phase terminale (4, 5]. Cette ivresse
est trés comparable a celle provoquée par Nepeta
cataria L. [6, 7].

Des essais préliminaires réalisés avec diverses frac-
tions de I'essence de Teucrium marum [4,5] ont
démontré que les substances impliquées dans I'activité
physiologique chez les félidés correspondent aux
dolicholactones issues des dialdéhydes 1 et 2.

Dans le but d’obtenir des quantités suffisantes de ces
lactones, dont les précurseurs sont les composés 1 et 2,
nous avons mis au point une nouvelle synthése simple
et stéréospécifique de I'un de ces iridoides
dialdéhydiques: le (+)-dolichodial trans—cis 2.

La précédente synthése des dolichodials par
Cavill et Whitfield [8] se développait en dix étapes a
partir du p-(+)-citronellal, (Rdt global voisin de 5%,
mélange de trois isomeéres cis—trans/trans—cis et trans—
trans). Le point de départ de cette nouvelle synthése
est le photocitral A 4a, obtenu par cyclisation photo-
chimique du citral {9, 10]. Nous avons déterminé les
conditions optimales de cyclisation pour obtenir en
une seule fois, une concentration maximale en photo-
citrals (voisine de 90%; photocitral A: photocitral
B =87:13). Le citral résiduel (8%) est éliminé par
combinaison bisulfitique. A partir du photocitral 4a, la
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synthése du (+)-dolichodial trans—cis 2 se développe
suivant le Schéma 1.

Le composé 4a est transformé en présence d’éthanol
et d’orthoformiate d’éthyle [11] en acétal diéthylique
5. L’acétal 5, oxydé par SeO, [12-14] conduit 2
l'aldéhyde-acétal 6. La fonction aldéhyde est
régénérée par traitement en milieu acide. Le
dialdéhyde obtenu présente des données spectroscopi-
ques (RMN et IR) identiques a celles du dolichodial 2
isolé de Teucrium marum de Corse. Notons qu'au
cours de I'étape d’oxydation par SeO,, il apparait du
dialdéhyde 2. Ceci est du 2 la fragilité du groupement
protecteur employé et a la présence d’acide sélénique
dans SeQ,. En conclusion, cette synthése permet d’at-
teindre avec un rendement global de 10% le (&)-
dolichodial 2, le plus stable (équilibration par MeONa,
MeOH) de configuration trans—cis.

PARTIE EXPERIMENTALE

Cyclisation photochimique du citral. On irradie 40g de
citral dans 760 ml d’EtOH absolu, pendant 350 hr (réacteur
Hanovia, avec lampe UV moyenne pression de 100 W). La
réaction est suivie par GLC (détecteur FID; N, a 20 ml/min;
Isotherme 130°; Carbowax 20 M 5%). Elle est arrétée lors-
que la quasi totalité du citral est cyclisé. Le milieu réactionnel
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Schéma 1

brut aprés évaporation du solvant est soumis & une com-
binaison bisulfitique (avec 25g de Na,SO; et 9g de
NaHCO,) pour éliminer le citral résiduel. On obtient 37 g de
photocitrals A 4a et B (87:13) d'ou par distillation sur
colonne 3 bande tournante on isole 15g de composé 4a
(Eb, =62-65°) dont les caractéristiques spectroscopiques
(*H RMN et IR) correspondent 2 celles de Buchi {10].

Acétal diéthylique 5. On porte 2 reflux pendant 15hr 3,5g
(0,023 mol) de photocitral A 4a, 5 ml d’EtOH anhydre, 6,8 g
(0,046 mol) d’orthoformiate d’éthyle et 2 gouttes de HCI
concentré. Aprés évaporation et distillation (Eb,4, = 93°) on
obtient 3,8 g de composé § (Rdt: 73%). IR »¥™ cm™': 3070,
1640, 1057, 1000 et 890; 'H RMN (90 MHz, CDCl,): §4,33
(d, 1H), 3,55 (m, 4H), 4,7 (m, 2H), 1,75 (s, 3H), 1,15
(m, 6H), 0,98 (d, J=6 Hz, 3H).

Aldéhyde-acétal diéthylique 6. 2,26g (0,01 mol) de
composé 8 dans 25 ml d’EtOH anhydre portés & 50° sont
traités en 2hr par 1,11g (0,01 mol) de SeO, dans 70 ml
d’EtOH anhydre. Le mélange est porté a reflux pendant
24 hr. Aprés filtration, évaporation du solvant et lavage, on
obtient 2,3 g d’un produit brut qui est chromatographié sur
colonne Séphadex LH-20, CH,Cl, (poids brut: 0,98 g). Le
composé 6 (0,98 g) renferme 11% environ (GLC) de dolicho-
dial 2. Ceci est dii A la présence d'acide sélénique dans le
SeO, qui entraine ’hydrolyse partielle de 1'acétal 6. I est
donc recommandé d'employer du SeO, de fabrication
récente ou de le purifier par sublimation sous vide.

(x)-Dolichodial 2. On porte a reflux pendant 2 hr 0,98¢g
du produit précédent avec 10ml de HOAc 0,5M aq.
Aprés extraction et évaporation du solvant on obtient
0,62 g de dolichodial synthétique 2 (‘HRMN; 90 MHz;
CDCl,; 6: —CHO: 9,68d; HZC=CI—CHO:9,41 s). Le

dolichodial cis-trans 1, extrait de Teucrium marum,
présente en 'HRMN (90MHz; CDCly) pour les
groupements aldéhydiques des signaux qui résonnent 2
8: 9,35d (—CHO); 9,50 s (H2C=C'—CHO)

Equilibration des dolichodials 1 et 2. 100mg de (x)-
dolichodial 2 sont agités 3 temp. ambiante pendant 15 min
avec 1 ml de MeONa-MeOH 2 0,1 M. Apreés dilution 3 H,O

extraction 3 I'Et,O et évaporation du solvant, on obtient un
mélange de dolichodials 1:2=22:78 (GLC). Du mélange
de dolichodials 1:2 précédant (22:78), on isole par
préparative GLC (détecteur: catharométre; H, 2 150 ml/min;
Isotherme 170° Carbowax 20M 30%, 3m) un mélange
1:2=90":10, qui équilibré dans les mémes conditions donne
deux composés en pourcentage relatif 24:76 et dont les
temps de rétention correspondent aux dolichodials 1 : 2.
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