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114. Sur la synthhse du pollinastanol A partir du cycloartanol 
par Alain Bekaert, Michel Devys ct  Michel Barbier 

Institut de Chimie des Substances Naturellcs, CWRS, 91190-Gif-sur-Yvette, France 
(12.111. 75) 

Summay. The partial synthesis of pollinastanol (14) Ironi cycloartanol (3) is  reported. Thc 
transformation proceeds through the methylenic intcrnlacliate 12; thc ring enlargement with 
cyanogen azide affords pollinastanonc (13) further rcciucctl to 14, The 4-keto isomcr of pol- 
linastanone (17) as well as a series of 5-8 isomeric compounds are also described. 

L'isolement du mBthyl&ne-24-cholestCrol de I'abcille [l] a conduit ;i sa recherche 
dans differents pollens 1:2], nourriturc habituelle dc ces insectes. Au cours de cc travail 
un nouveau methylstCro1: le pollinastanol., a BtC is016 A. partir d'un pollen mixte dc 
composition non d&ermin&. La structure 14 a BtC proposdc en 1964 pour cette sub- 
stance (31 par analogie avec le cycloartdnol, la configuration de C(13), C(14), C(17) et 
C(20) n'Ctant pas Btablie. AprEs unc recherche systdmatique, Ic pollinastanol h i t  
retrouve dans divers pollens de Com@ositae: la yorcelle Hypochaeris rudicata ct  le 
pissenlit Turaxacum dens leonis [4]. Plus tard, il Btait nbtenu de la foug8re PoZy$odiwm 
vdgare et de la salscpareille Sntilax medicar [S]. '1-e rriC.thylid&nc-24- et lc mCthyl-24- 
pollinastanol ont par la suite BtC obtenus d'autres SOUTCCS [63, Un pollinastnnol-[3 WH:\ 
a pu &re incoryort! dam les feuilles du tabac (Nicotiuna tabaczcwt), qui le trarisforment 
en cholcstkol [7]; cettc observation met cn Cvidence le rBle du pollinastanol comme 
intermediaire possible dans la biosytithEse du chnlestkrcll B partir du cycloartanol 
dans le rkgnc vkgdtal. Elle apporte en outre un nouvel argument en faveur de la 
structure proposke. Une confirmation Btait apportde en 1973 par l'dtude IUX rayons X 
de 1'0-act5tylpollinastanol (15) [S]. Nous avions d k  cette Bpoque entrepris une syn- 
thCse partielle que nous dbcrivons A prescnt [9j [ lOJ. On a choisi une voie yermett;mt 
d'accddsr B la pollinastanone (13) par cxtension do cycle de l'olkfinc mdthylidbnique 
12; la substance de depart de cette syntlkse est le cycloartCnoi, isold du marc d'opium 
06 il se trouve en quantitk abondantc Ell.]. 

Aprk saponification du marc d'oyium, on acCtylc la fraction insaponifiable ct 
chromatographie sur colonne d'alumine itnpregde de nitrate d'argent. La comyarai- 
Son avec des Cchantillons authentiques et les analyses par syectromt5trie de massc et 
de RMN. montrent la prksence des dCrivCs acdtylds du cycloartanol, du cyclolaud4nol 
et de stkrols qui n'ont pas QtC BtudiBs; l'O-acCtylcycloartCno1 caractCrisb par SOTI 

spectre de m a s  [12] reprCsente 35% du mblangc. Cet acdtate, soumis A une hydro- 
&nation catalytique (Pd/C dans AcOEt), donne 1'0-acCtylcycloartano1 (2) dont la 
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Sohema. SynthEss du poUi*mtaml 

1 F. 154" [21] 2 F. 123-127" [21] 3 F. 96-97" [21] 4 F. 144-147' [Zl] 
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saponification (L.iOH/NaOH) conduit au cycloartanol (3), transform6 en tosylate 4 
par action du chlorure de tosyb dans la yyridine. 

L.es rndthodes classiques de la dbm6thylation cn 4 d’alcools triterpdniques, proce- 
dent par contraction du cycle A. Cette rdduction de cycle cst effectuee gdndralernent 
par la dkhydrosulfonylation des tosylates-3p correspondants [13] [14]. Le traitement 
acide prdsente des inconvdnients dans le cas d’un cyclopropane en C(9)-C(19) qui 
peut alors &re ouvert; l’usage de la pyridine est @firable. Nous avons dans une note 
prdcddente montrd l’avantage de l’alumine, pour rCaliser rapidement bs rkactions de 
ddhydrosulfonylation [U]. Nous awns appliqud cettc m4tbode au tosylcycloartanol 
(4). Au reflux du toluene, la transformation est acliev6c en 30 minutes. L’analyse en 
chromatographie sur couche mince (Al,O,/AgNO,) r6v& l’existence de trois olefines 
qui ont CtB sdpardes sur d o n n e  dans les rnemes conditions. L’oldfjne 16 reprbsente 1% 
du melange; le produit principal est l’ol6finc 5 (94%); enfin, 5% sont constit& par 
l’olkfine 6. On constate en spectromktrie de rnasse l’ahsence de coupure induite par le 
cyclopropane, laquelle n’a lieu que dam b cas d’un cycle A i.6 chainons [12:I. En RMN.. 
on remarque (tableau) un ddplacement A champ plus fort que celui du tktramethyl- 

Valews (ppm) observdes evz R M N .  pour les protons du c;ydopropane-9,79 (la raic du t&rarnt%hylsilanc 
&ant Drisf: commc z6ro de rdfdrence) 

Substances H A  HR SulJstanccs H A  H/? 
1 + Q,4 + 0,6 11 - 0 , l O  f 0,70 
2 .t 0.3 + 0.6 12 - 0,15 f 0,55 
3 + 0,3 i- 0,s 13 -I- 0,35 -t 0,65 
4 + 03 .t 0,5 14 f 0.05 f 0.50 
5 - 0,15 =t 0,60 15 f 0,05 + (IS0 
6 - 0,30 + o m  16 f 030 + 0.60 
7 - 0,25 -t 0,70 17 + 0,60 + 0,70 
8 - 0,25 -t 0,60 18 + 0,05 + 0,4 
9 - 0,25 -t 0,65 19 f 0,30 -t Oh0 

10 - 0,30 + 0,60 
silane, des signaux dus A l’un des protons du cyclopropane, chaque fois que le cycle 
A est B 5 chainons et que la liaison des cycles AIR est E v a m  Ce dkplacement vers les 
champs plus forts depend peu de la substitution en position 3. I1 est possible que ce 
phdnomhne soit 1% aux differences de conformation du cycle B; l’un des atomes d’hy- 
droghc en 19 peut subir un blindage i longue distance provoqut! d’une part par lcs 
liaisons C(5)-C(G) et C(6)-C(7), d’autre part par lcs atones d’hydroghe axiaux en 
C(6) et C(7) [14] [lG:I. L’ozonolyse de l’olCfine 5 dans CH,Cl,/pyridine 3 -60” fournit les 
cdtones 7 et 8 isoleev par chromatographie prkparative sur couche mince. L’isornhre 
3& (8) &ant plus facilement attaquable dans la rCaction de Baeyer-ViLJiger, le m&lange 
7 + 8 est transform6 en 8 per Bpimdrisation en milieu basique (en quelqucs minutes 
avec NaOH). La reaction de Baeyfl-Pillzger cst effect.de avec l’acide m-chlorohydro- 
peroxybenzoique dans CH,Cl,. La saponification de 9 donne l’alcool10. La cCtone 11 
est fournie par oxydation chromique de l’alcool10; cue peut aussi &re obtenuc par 
ozonolyse de l’ol6fine 6; le d6rivB mdthyliddnique 5oc (12) est ensuite prbpard par 
rkaction de Wittkg cntre l’ylide form6 ti partir de l’iodurc de triphBnylm6thylphospho- 
nium et la &one 11. En utilisant le BuLi dans l’hexane, avec addition d‘dther ou dc 
tbtrahydrofuranne anhydres et aprks 24 heures B 60°, le rendement ne &passe pas 5% 

68 
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[9]; la &one n’ayant pas rkagi cst quantitativcment isom&& en cCtone 5/? (18) au 
cours de I’liydrolyse de l’ylide en exctrs; de plus, lees otCfines formCcs renferrnent 10% 
de produits provenant de la migration de la doublc liaison m6thyliddnique. Le rcmpla- 
cement du BuLi par Ie t-BuOK dansl’4tlier anliydrc doiinc un rendement de 70y0 mais 
I’olkfine form& est 58 (19). En txavaillnnt avcc le Bu1,i et en supprimant l’hexane 
(&her 4- tktrahydrofuranne anbydres), nous avons pu yrdparer l’ol6fine 12 avec, un 
rendement dc 80%. 

L’action de l’azidure de cyanugh  sur l’olbfine mdtliylicltnique 5a, (12), provoquc 
l’extension de cycle [171 conduisant ainsi au melange dc la pollinastanone (13) et de 
son isornth, I’isopollinastanone (17). Ccs dcux cbtones sont separdes par chromato- 
graphie prdparative sur couche mince. La cornparaison dcs ccinstantes physiques, des 
Kf et des courbcs de dichroisrne circulaire montre que la pollinastanone synthbtide 
est identiquc au produit d’originc naturellc, ct pcissbde bicn la structure c&tto-3-5a. 
Lcs spectres de mase dcs &ones 13 ct 17 diffhrent par ]’existence d’un pic B +n/e 110 
pour la secondc; la deutbriation dbplace cet ion A m/e 113; cette coupure est analogue 
A celle rnentionnCc ci-dessus pour les cbtoncs 11 et 18; l’ion form&, ici C,H,,O+, est 
caractiristique d’une cdtone cyclique en du cyclopropane. Les signaux obscrv&s 
en RMN. pour lcs protons du cyclopropane sont en accord avec un cycle A A 6 chdnons 
(v. tabkazc). 

La m6me rdaction d’extenuion dc cycle iippliqude A I’olbfine m&hylid&nique 5 s  
(19) conduit principalement mais avec un rendement plus faible, 8 la dtone 20; le 
spectre RMN. fournit pour les protons du cyclopropane des’ signaux conformes & la 
structure AlB-cis. La c6tone en position 4 (5p) (21) yossbdc bien en spectrombtrie de 
m m e ,  cornme on devait s’y attendre, l’ion A m/e 110. 

La r4duction de la pollinastanom (13) par NaBH, dans le melange tktrahydro- 
furanne/m&hanol 1 : 1 a conduit au pollinastanol (14)’ idcntique au produit nature1 
(constantes, Rf, volume de retention en chromatographie gaz/liquide, spectres) ; les 
essais de co-chromatographie nc rhvklent pas de dif Erence. Les mbmes comparaisons 
ont t t C  r6pbtBes sur I‘~-aC&tyIpOIfinaSbdnOJ (IS). Le spectre l3C-KMN. de I’adtylpol- 
linastanol synthdtiquc a CtB mesur4 ct cornpar6 aux spectres des cycloarthol, cyclo- 
artanol, cycloeucaldnol ct cyclolaudanol 1:1.8]. 

Nnus remercions lo Professeur E. Ledever de l’intCr&t qu’il a port6 L cc travail, et  M ,  Dumotrb, 
dc la Sacijtb Fuancoflia, pour un don de marc d’opium. Nous rcmcrcions les Drs B. C. Das et 
G .  Lucus dc leur xidc dans l‘intcrprdtation des sycctres cle massc et dc W-RMN. 

Partie exp8rirnentaIe 
Abr6viation.s: CCM. ; chromatographic (ou chromatogramme) sur couchc mince; CGL. : 

chromatographic gaz/liquirlc; THF: t6trahydrufuranne ; AcOlZt : ac6tate d’8thyk; Rclt. : rendc- 
ment; Ac: CIl,CO-; Ts: tnsylate; [i- 50°]: pouvoir rotatoire. 

Lcs F. ont 13.6 mesures sur un apparcil Kofkr et mnt corrig6s. Lcs spcctros de massc ont itt6 
obtenus spr des appnrcils A h s  CH4 et  AEI MSI); les spectres IH-RMN. ont &tb mesur& sur dcs 
appards Y&an T-60 et A-60 (la raie du t~tram6thylsilmc &ant prisc commtt zero de r&f6rcnce), 
et  leu spectres 1%-RMN., sur un apparcil HruRer 90 MHz. Iss poiivoiru; ratatoircs, obtenus avcc 
un Quick-PoIarirnhtre Juuaa en utilismit la raic D du sodium et des solutions dam le chloroforme, 
sont f 2 O  prhs. On a employ6 un spectrophotom8tre Infracard Pevkia-Elmer pour les spectrcs 
IR. (dans le chloroforn~c). Ides courbes dc dichro’isme circulaire ont 6t6 ddtcrminbes avec un 
dichrographe Jouan, Bgalcmcnt sur clos solutions dans le chloroforme. TOUS lcs produits ddcrits 
dans ce travail sont chromatographiquenient purs ~t ont tous &t! analysCs par IR., HMN, et 
spcctrographjc du rnassc. T.es constantes physiques sont report& dans lc schbrna. Les CCM. ont 
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4th rkali&es sur films de SiOs fluorescents Schleicher & Schiill, sur plaques de SO, MercR F. 254 
ou sur des couches d'alumine/AgNO, prCpardcs comme suit: 30 g d'Al,O, lMevch type I: sont 
mdlangh avec 5 g de plgtrc, 10 g de nitrate d'argent et 60 ml d'eau; on active 30 min % 110". 
Solvants de dbveloppemcnt: A: CH,Cl,/hexane/acktonc 6: 3: 1 (pour lcs substances B OH librc); 
B, hexane/benz&ne 10:3 (pour les derives acktylks); C, hcxane (pour lcs oldfines). Lcs CCM. 
analytiques sont observdv en lumihre ultraviolettc avant ct aprbs vaporisation d'une solution 
B 50% de H,SO, (chauffage looo). L a  rkv6lation des plaques preparatives est faite par vaporisa- 
tion d'une solution c5thanoliquc dc dichlorofluoroscbinc B 0,20/, et obscrvation en UV. Pour les 
chromatographies sur colonne, on a employ4 aoit lc SiO, Malliirechvodt 100 Mesh, soit lc melange 
AI,O,/AgNO, (100 g d'alumine Mevck 11-111 pour 20 g de nitrate d'argent dans 30 g d'cau; 
shchage h 1'8tuve). 

Deut6riation des cetones; 3 mg de produit sont dissouv dans 1 ml de CD,OD; on ajoute 1 ml 
de D,O, 50 mg de NaOH et ports 1 h au reflux; on extrait par l'dther et lave par DgO. 

Solvants pour la reaction de Witjig: toua Ics solvants sont sdches sur Na, redistillt%, conservds 
sur tamis rnol6culaires dam des flacons munis dc membratics ct sont pr&leu& 2i la seringue. 

O-Ac&y2cycZoavt6soZ (1). 300 g d'buile de inarc d'opium suit  saponifi4s pendant 4 h par un 
qklange dc 500 ml dc m6thanol ct 500 ml dc NaOH 4 ~ .  L'extraction par l'dthcr donne 200 g da 
produit, qui est acktylb par l'anhydride acdtique/pyridinc (une nuit B 37"). Aprbs le traitement 
habitucl, on recueille 200 g d'adtates, rectistallisds une fois dam lc mdthanol. 2 g d'acktatcs sont 
onsuitc chromatographi& sur colonne d'aluminc/AgNO, (salvant R) . On obtient 700 mg d'acdtyl- 
cycloartknol (1) ; m/e 468 (M+) 30% ; 408 (Me  - 60) 100% ; 286 (cyclopropanc 1121) 70% ; 8 ppm 
1,6 et 1,7 (m) protons allyliques; 5,l (m 1 H) proton vinylique cn 24; (voir le tableau pour Ics valcurs 
obscrvdes pour les protons du cyclopropane). 

C&310g (468,74) Calc. C 81,W H l l , l S %  Tr. C 81,72 H 11.30% 
0-Acdtylcycloavtmol (2). 5 g d'adtylcycloirt6nol dissous dans 100 ml d'AcOEt sont hydro- 

g&n& pendant 24 h en prdsence de 100 mg de Pd/C & 5%. On chromatographic sur colonne de SiO, 
et rdcu#re 4.8 g de 2. [m/s 470 (M+) 30% ; 410 (]M+ - 60) 100% ; 288 (cydopropane) 30x.l 

C,H,O, (470,75) CaIc. C 81.64 €I 11,56n/, Tr. C 81,72 H 11,50% 
Cyclouvtaml (3). 10 g d'ac6tylcycloartanol (2) sont repris par 100 ml dc propanol-2 ct 50 ml 

de KOH SN :  LiOH 8N 1 :l. Aprh 5 h de reflux, on cxtrait par l'8ther et chromatographie sui  
colonne de SiO,, cc qui conduit 2a 9,5 g de cycloartanol. [m/e 428 (M+) 40%; 410 (M+ - 18) 60%; 
288 (cyclopropanc) loo%.] 

O-IbsyJcyclmrtunol (4). Ce tosylate cst prdpard par action dc 10 g de chlorure de tosyle 
recristallis6 SUT 10 g de cycloartanol, cn pr8sence de 30 ml cte pyridine enhydrc. Aprbs 12 h 8. ZOO, 

an ajoute de l'eau, extrait par l'ethcr ct traite d o n  le proc&dd habituel. La chromatographie sur 
colonne de SiO, (hexane/AcOEt 7: 3) donne 9,8 du tosylate 4 [m/e 582 (M+) 10% ; 410 (M* - 15 - 
TsH) 100%; 288 (cyclopropane) 30%]. 

OICfines 5. 6 ct 16. 8 g de tosylcycloartanol (4) sont portds au rcflux dam 100 ml de toluene 
avcc 80 g d'alumine Merck 11-111 (activde 24 h B 110"). La rkaction cst terminkc cn 30 Inin 
(agitation magndtique; contralea par CCM.). L'alumine skpards par filtration est lavde au toluene 
et les solutions sont 6vapor6es sous vide; on obticnt 7,s g d'une huile incolore qui est chromato- 
graphibe sur colonnc d'Al,O,/AgNO, avec elution par Ic solvant C. Lcs ol6fincs mnt dluics dans 
l'ordre suivant : 16 : m&hyl-14a-cyclo-9,19~-dimBthyl-4,4'-cholest&ne-2: 6 : methyl-14~-nor-A- 
c~clO-9,19~isopropylid&ne-3-cholcstane ; 5 : mbthyl-14u-nor-h-cyclo-9.19~-isopro~nyl-3~-cho- 
lestane; mle 410 (M+) 60%: 369 (M - C,H,,)+ 100%; 8 ppm 1.7 (m 3 H) m6thyle vinyliquc; 4,7 
(m 2 H) protons vinyliqucs. [6: m/e 410 (&I+) 100%; 367 ( M  - C,IJ,)f 20%; 297 (M+ - C&) 
30%; 8 ppm 1.7 (m 6 H) m6tbyleu vinyliques; 2-2,2 (a 3 H) protons allyliqucs; 16; mle 410 
(M+) 100%; 367 (M+ - %&I,) 70%; 297 (M+ - C,H,,) 10%; 8 ppm 2 (m 6 H) mkthylcs cn a 
de C=C; 5.15 (m 2 H) protons vinyliques.] 

(&Hw (410.70) Calc. C 87.73 H 12,27% Tr. C 87.82 H 12,18% 
M ~ t ~ y l - 1 4 a - n o r - A - g c 2 0 - 9 , 7 9 ~ - r r c b t y ~ ~ ~ - c h o l e s ~ u ~  (7). 3 g d'oldfinc sont dissous dans 100 mt 

du m6lange CH,Ch/pyridine 9:L Aprb refroidisscmcnt B - 60a, on soumet pendant 1 h B un. 
courant d'ozone (60 mllrnin). On laisse revcnir B 20" et evaporc: sous vide sans chauffcr, les h i s  
qu&s du solvant. On ajoute 1 g de poudre de Zn c t  5 ml d'acide acMique et instalb unc agitation. 
Aprh 1 h. on extrait par l'bther ce qui donne 1,5 g de cttone 7 que l'on purifie par chromato- 
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graphic sur colonne de SiO, avcc developpement par le tndlangc hcxanc/AcOEt 9:l .  [m/e 412 

C&.& (412,27) Calc. C 84,40 If 11,720/, Tr. C 84.52 H 11.64% 
M~fkyl-74ec-nov-A-cyclo-l), 1Q~-ac~tyl-3~-choleslanr (8). 1 g de c6tonc 7 cn solution dans 100 ml 

rlu m6lange propanol-Z/NaOH 4~ 1:1. est lais& 1 h % 20". On cxtrait par l'gthcr o t  contrdlc 
1'6pimGrieation par CCM., RMN., et dichroismc circulaire. 

M~lhyl-7~a-nor-A-cyc~a-~,7I)P-ac~toxy-3a-cholestans (9). On reprend 5 g dc c6tone 8 par 400 rnl 
dc C€I,Cl, ct ajoute 5 g d'acidc m-chloroliydropcroxybenzo~quc. Aprh 36 h 5 20" ct B l'obscuritd, 
Ic solvant est &vapor& sous vidc. Lc: rksidu est dissous dans I'&licr ct lave par NaIICO, ZN 3 fois, 
p i s  2 fois par l'eau. I-n fraction Bthdrdc est chromatographide sur colonne de SiU, avcc d6veloppc- 
mcnt par I'hexane; 1,8 g d'ester 9 sont ainsi obtenuv [m/e 428 ( M + )  1.5% ; 368 (M+ - 60) 100% ; 
d ppm 2,05 (s 3 H) C€I,CO- 4 3  (m 111) proton cn 31. 

M~thyl-lk-nur-A-cyclo-9,V9~-cholestrcnol-3~ (10). 1 .a saponilicirtion cle l'cstcr 9 (S,5 g dans 
150 ml de propanol-Z/NaOH 41-4 1: I) est compktc en 30 miti. L'cxtraction par I'Gthcr donne 1,4 g 
d'aIcooll0 (huilcux) [w/e 386 (M+) 600/,, 368 (M - 18)+ 60%; 273 (M+ - C,,H1,) 100%; d ppm 
3,8 (m lH).proton cn 31. 

Mdfhyl-lk-nor-A -cyd04, I9~-choZesta~one-3 (11). - I) L'itl~00110 cst oxydd par CrO, selon la 
rnethode de Jmes C1'3). Unc solution dc 1,4 g do substauce dam 20 ml d 'd tonc ,  cst refroidie 3 
-20'; on ajoute le reactif par pctitcs portions (agitation) et considtkc que l'oxydation est terminee 
lorsquc la solution conserve m e  coloration brune B l'adtlition d'une B deux gouttes suppl6mentaircs 
du rdactif. L'extraction par les mOthodcs habitucllcs, suivic dc chromatographic sur colonne de 
SiO, ont conduit h 980 rng de cdtonc 11. 

2) L'oldfinc 6 (500 mg) est ozonistSc comme d6crit ci-dessus, cc qui a fourni aprLs traitement 
par Zn/AcOH 200 mg de 11 [m/e 384 (M+) 60%; 271 (M+ - C8HJ 100%; 96 (&H,O+) cycle A 
et CII, cn 5 avec transfert de H, 40% ; 6 ppm 2,2 (m 3 H.) protons en g de la citonc]. 

CWH4$ (384,12) CJc .  C 84,31. :lI 1.1,530/, Tr. C 84.39 11 11,32% 
M~thyl-l~-nor-A-cyclo-Si, I~~~,'mlthyliddne-3-cicok?strms (12). - 1) L)ans un ballon tricol de 150 ml, 

pourvu d'une circulation d'azote ct d'une agitation magnbtiquc, on verse 4 g d'iodure de triphdnyl- 
mdthylphosphonium [ZO]. Lcs deux cols Iatdraux sont fcrnids par des robincts et le col central par 
unc arnpoulc B bromc, elle-m&ne fermh par un bouchon h jupc. On injectc B la seringuc au 
travers dc la mcmbrane 20 rnl d'ether anhydre et  2,6 ml dc solution hexanique de BuLi iL 15%. 
Aprbs disparition totalc du prbcipite blanc et formation dc I'ylidc rougc (30 min) on injecte 400 mg 
de &one 11 dam 10 ml d'Ct11cr anhydre et laisse 24 h B 4.5". On ajoute alors de "her saturk cl'eau 
pour l'hydmlysc dc l'ylidc. Aprhs filtration ct r6cup6ration du produit, on chromatographie sur 
colonnc de SiO,. Ccttc nidthode conduit 5 5% d'oldfines ct B 95% dc dtonc isotn6ride 5b. 

2) En utilisant le meme montage, on ddposc dans 1e ballon 4 g ci'iodurc dc triph6nylm6thyI- 
phosphaniurn et ajrmtc la scringuc comme ci-tlessus 30 rnl dc T%IF nnbydre, puis 4 ml dc solution 
ZL 10% de BuLi dans l'dthcr anhydre. La c6ttone 11 (300 rng) est injsct6e en soIution dans 5 ml de 
THV anhydre. On porte au reflux 24 h sous azotc. L'ylide est ddtruit par I'dther saturd d'eau. 
Le rendement en oldfines attcint dans ce cas 80%. k chromatogrnphie sur colonne d'aluminel 
AgNO, en diveloppant par un gradient hcx.a.ne/benz&nc. On obtient ainsi 210 rng de l'olbfine 12 
[m/e 382 (Mf - C,Hl,) 100% ; dppm 4.6 et 4.8 (m 2 33) 4 H , ;  2,4 (m 3 H) protons en o de C-=C]. - 
19 comrne 12, sauf signaux dcs protons du cyclopropane, voir tableail; 18: r6sultats spcctro- 
mdtriques cornparables 2 cuux fournis par l'isomBrc 5 a (11). 

C,,H, (382,65) CaIc. C 87.88 N 12,12% Tr. C 87,64 XI 12,36% 
Mdthyl-V4acr-nor-A -cyclo-9, Ig~-5~-mdthyZid~ne-3-cho~estane (19). Cet isombre de 12 cst pritparO 

par la mbmc reaction de Wittig mais cn cniployant comme hasc lc I-RuOK Mevck (300 mg pour 
200 mg de cdtone 11, dans I'dther anh.ydre). AprBs traitenieni ct purification comme ci-dessus, on 
vbticnt 180 mg d'oldfine 19 58, sans trace do I'olbfinc 12. Ix: prodait 19 peut aussi a r c  pr6par6 par 
reaction de Wittzg avec BuLi B partir de Is &tone Sg (11) par rcflux dans Ic  tolukne en prdsence 
d'alumine jusqu'h sa disparition, contrirlde par CCM. 

PoUimatastan~ne (13) el isopollinustanow (17). -- 1) Preparation rlu reactil L17J. On optre sous 
hotte ct  en utilisant dcs gants. Dans un crientucyer dc SO nil muni d'une agitation magndtiquc, 
on introduit 10,6 g de UrCN dans 25 ml d'acktonitrilc. Apres avoir refroidi B O", on ajoute 6.5 g 
d'nzoture dc sodium. On attend 4 h ct pr&l&vc le surnagcant B la seringue pour la suite. 

(M+) 60%; 369 (M+ - CSH,) 100%; 299 ( M +  - C,311,) 6074,; 6 PPttI 2,10 (S 3 H CK,CO--)]. 
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2)  HBaction: Dans un ballon dc 50 ml muni d’un bouchon 8. jupc, contcnant 200 nig d’olbfine 
mdthylid6nique 5a (12), on introduit sous itzotc 20 mg dc pcrchloratc dc lithium puis 5 la seringuc 
10 ml du m6Iangc AcOEtlacBtonitriIe 1 : 1 ,  cnlin 6 ml do la solution d’azidurc de cyanoghc. On 
abandonne une semaine B ternpdrature ambiantc. L’azidure cst cnsuite clbtruit par addition c k  
HCI 6 ~ .  L’extraction par l’gther fournit un m61angc qui est d’ahord chromatographi6 sur d o n n e  
de SiO, (dCvcloppcmcnt par dw propcrtions variables d’hcxanr:/Ac(lEt et contrble par CCM. 
avcc r6vdation dcs &ones par pulv6risation clo clinitro-2.4-phBnylhyclrazinc~HCI). l.es dcux 
cdtones isomkcs 13 et 17 obtcnues en m6langc sont sdparbs per CCM. prdparativcs sur Sic), 
(hcxane/AcOEt 95:s). 60 mg de pollinadanone (13) et 23 m g  d’isopollinautanonc (17) sont ainsi 
ivolds [13: m/e 398 (M+) 70%; 285 (IM+ - C8H,,) 75%;  149 lOOn/OJ. 

Pollinastanul (14). 60 mg de pollinastanone (13) cn solution dans 10 ml de THP/propanol-Z 1 : 1 
sant r6duits par N a H H ,  (60 mg) SDUS agitation pcnclsnt 1 h. A@ addition dc HC14N, on cxtrait 
par l’tthcr. 50 mg dc: poflinastanol (14) sont isolts aprbs chromatographic sur colonnc dc SiO, 
avec elution par le mklangc hexane/hcOEt 9: 1. 

C:,H,,O (40O,G6) Calc. C 8333 If 12,08 0 3,090/, Tr. C 84,W I3 12,OS 0 3,91% 
O-Acdlycpollinastanol (15). Dans un ballon contcnant 5 rill da chlorurc d’acitylc, on introtluit 

60 rng dc pollinastanol. Aprks quelques minutes & ZO”, on amhnc: B scc SOUS vide sans chauffm ct 
chromatographic sur colonnc dc SiU, en d8velc.)ppaIit par I‘hcxanc/AcC)Et 99: 1. 

C,II&, (442,70) Crtlc. C 83.39 I1 11,380~ ’rr. C 81,44 1I’ 11,30% 
Mktkya-74~-cych-9, 7Y~-.~~-choles~unone-.3 (20). La rdaction d’agrandjsserncnt dc cycle avcc Ic 

bromurc de cyanoghe ust appliqudc k I’oldfine rnBthylid6niquc 5/l (19). 300 ing conduiscnt & 
200 m g  clc cdtone 20, chroniatographiquenlcnt purc ;tpr&s passage sur colonnc de Sin,. Lit dtonr? 
isomhrc 21 (m/e 39R), prBscnte B J’Btat dc traccs, n’a pas 6tB dtudidc. 

MkhyC74a-nor-A-~yclo-g, 19@-5,&choleslunone-3 (18). 1011 m g  de &one 5a (11) sont isorn6rjsBs 
par rcflux dans Ic tolukne cn prdsencc dc 2 g d’alumine. La rdactiori ast complbte en 30 min. Aprh 
purification par chromatographic sur colonnc dc SiO,, RO 01g de cetonc 18 sont isolbs. 
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