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Introduction & Objectifs:

Les allylamines sont une classe importante de composés qui possédent une large
gamme d’activité biologique. lIs ont également servi de blocs de construction utiles dans la
synthése de molécules complexes. En conséquence, leurs constructions constituent un défi
synthétique tres important [1-3].

D'autre part, depuis sa découverte, la chimie du ferrocéne a eu un impact énorme dans de
nombreux domaines de la chimie et la bilogie. D’un point de vue pharmaceutique, il est prouvé
que I’insertion du ferrocéne dans le squelette organique de différentes molécules bioactives
s’est traduite par une augmentation de D’activit¢ et/ou un élargissement du spectre
thérapeutique [4-7]. Ainsi, la combinaison du ferrocene et des allyamines semble étre une
voie prometteuse pour 1’obtention de molécules plus réactives. Cependant, seulement un trés
peu d'allylamines contenant du ferrocéne ont été décrits dans la littérature. Dans ce travail on a
développer une voie de synthése efficace pour obtenir des hybrides allylamine-ferrocene.

Méthodologie (Matériel et méthodes):

Toutes les réactions ont été réalisées sous argon en utilisant les techniques des Schlenk
standard. Les solvants ont été soigneusement séchés par des méthodes conventionnelles et
distillés sous argon avant utilisation. Tous les produits chimiques commerciaux ont été utilisés
tels que recus. Les spectres RMN *H et 13C ont été enregistrés avec un spectrométre Bruker
Avance 400 FT-NMR. Pour tous les composes caractérisés, les attributions des pics dans les
spectres RMN *H et 13C étaient basées sur les expériences COSY, HSQC et HMBC 2D. Les
HRMS ont été obtenus a partir des solutions de dichlorométhane avec un spectrométre Xevo
G2 Q TOF par la methode electrospray.

Résultats et Discussion :

Notre travail nous a permis de développer une nouvelle approche générale et efficace, directe
et non catalysée, de synthése de dérivés allyliques ferrocéniques par une réaction de
substitution nucléophile de différents amines sur un nouveau sel d’allylammonium
férrocenique : I’iodure de [3-(triméthylazaniumyl)prop-1-en-1-yl]ferrocéne]. Le produit
principal est lI'isomeére linéaire, alors que le dérivé branche est le produit principal si la
réaction est effectuée en présence d'un exces de base. Ces observations ont été rationalisées
par le mécanisme présenté dans le schéma ci-dessous. L'isomére branché est le produit
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cinétique, tandis que le produit thermodynamique est I'isomere linéaire. L'équilibre entre les
deux  isomeres  s'effectue a travers les cations ammonium A et
B, qui sont a la fois équilibrés avec le carbocation C.

Le potentiel anticancéreux des dérives allyliques ferrocéniques isolés a éte évalué.
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Conclusion

Les principes actifs combinant différents pharmacophores dans une seule molécule
peuvent montrer une efficacité globale plus élevée qu’une molécule dirigée uniquement sur
une seule cible. Dans ce travail, nous avons présenté une nouvelle voie de synthese directe et
régiosélective de nouveaux composés hybrides combinant les motifs structuraux allylamine-
ferrocéne.
Les résultats préliminaires d’une étude menée sur le potentiel anticancéreux de cette famille
des composés allyliques ferrocéniques isolés ont montré qu’ils ont un tres intéressant niveau
de sélectivité.
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