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1’) But des Travaux et Resultats obtenus 

Un certain ncmbre d'alcalo7des tels que la veratramine et la jervine comportent 

un systeme tetracyclique du type C-nor D-homost@roTde. 

I1 doit Otre posslble, selon nous (l), de synthetiser les composes decrits ! 

(2) et 2 (3) a partir de la trans-anti-trans benz(e) indenone-2 2 qui apporterait les trois 

cycles A, B et C du systbe C-nor D-homosteroide. 

Nous decrivons ci-apres une synthPse totale et stereospkifique de la benz(e) 

indenone-2 3 qui possede cinq carbones asymetrioues. 

1 = 

La cetone 3, et ses precurseurs tricycliques constituent une classe peu connue 

de composes. En effet, les benz(e)indenones-2 d&rites dans la litterature (1,4) sont en nom- 
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bre restreint, et d'autre part, elles presentent presque toutes une indenlable simplicite 

structurale (cycle A aromatique et 2 carbones asymetriques au maximum). 

2") Le present travail 

Le produit de depart est la cetone de WIELAND et MISCHER 4, dont le methyle 

angulaire, utilise avec profit conme groupement de controle (5), nous a permis d'orienter dans 

le sens d@slr@ la stereospecificite de la sequence reactionnelle conduisant a la benz(e)inde- 

none-2 3. 

Le mono-acetal 2 decrlt (6) a et@ obtenu avec d'excellents rendements a partir 

de 4 et de glycol/TsOH, en controlant soigneusement la quantlte d'eau produite. Une reduction 
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de BIRCH de 2 four-nit la cetone saturee trans 6, F = 34,5-37" (ether isopropylique) (Rdt brut: -= 

96 %). La structure trans de g a et6 confirmee par comparaison avec l'isomere cis Z decrit (7) 

-- et prepare selon MC MURRY par hydrogenation catalytique de 5 sur Pd/C (7). 

Lorsqu'un cristal de 2, F = 51-52,5" kitt. F = 54"- 

0 

& 

54,5O (7)] , est simplement mis en contact avec un 

cristal de 8, il y a fusion instantanee B temperature 

7 ambiante. = 
Par reduction de 8 par NaBH4, il se forme de fagon 

H quantitative l'alcool equatorial && F = 86'88" apres 

distillation moleculaire et recristallisation (ether-ether de petrole). Recetmnent, LYTHGOE (8) 

a prepare l'alcool 8, F = 90-92" , en reduisant la c&tone ethylenique 2 par Na dans NH3 liquide, 

L'hydrolyse acide (HCl 3N/acetone) de 8 nous a fourni le cetol 2, F = 36-38" 

(ether de petrole) (Rdt brut : 81 %). I1 convient de noter que de tres faibles quantites d'un 

des enanticmeres de _S a et& obtenu sous forme d'huile par PRELOG (9) par synthese enzymatique 

partielle. Notre methode pet-met de preparer le cetol 2 racemique en quantites de l'ordre de la 

centaine de grammes. Le passage de 2 a son ether trityle &Cl, F = 180-181" (benzene) (Rdt en 

produit cristallise : 58 X), nous a permis de poursuivre la sequence reactionnelle, gr8ce a 

la formation ulterieure d'intermediaires cristallisables et separables sans trop de difficul- 

tes. 

L'alcoylation de ;g par le chlorure de methallyle en presence de &-BuOWC6H6 a 

donne un melange de tithallylcetone 11, F = 141-142" (ether), de b-&s-m6thallylcetone ig et de 

compose de depart lg, s&parables par cristallisation puis chromatographie sur Si02. Le rende- 

ment en tithallylcetone Ei purifiee est de 32 % par rapport 8 la &one 59 recuperee. 

L'ozonolyse de !& dans CH2C12/Pyridine a fourni la Y-dicetone 12, F = 158-159" 

(ether/chlorure de methylene) (Rdt : 33 % apres chromatographie sur Si02), contaminee par des 

quantites importantes d'un produit d'oxydation de ii. Ce compose non identifie ne presente pas 

de bandes CO et OH en IR. 

Etant donne le caractere laborieux de la sequence Ai- &i ----t Lg. nous nous 

efforgons actuellement de preparer la r-dicetone i? selon une tithode plus rapide qui consis- 

te a traiter le derive o< -n@thoxalyle de la decalone LP par la bromacetone (10). 

La crotonisation intramoleculaire de 13 en milieu aprotique (t-BuONa/C6H6) a 

donne la benz(e)indenone-2 "normale" ii, F = 209-212" (acetate d'ethyle) (Rdt : 89 %). En ef- 

fectuant la condensation en milieu protique (t-BuOK/f,-BuOH/C6H6), on obtient un dlange de 

c&tone ii et de son isomere &5, (Rdt brut global : 94 %). L'isomere AZ, F = 208-210", est sepa- 

rable. quoique difficilement, par recristallisation dans l'ether (la chromatographie ne nous 

a donne aucun resultat). 

Par reduction de BIRCH (Li/NH3 liq.) dans des conditions soigneusement contrb- 

lees, suivie d'une re-tritylation par (C6H5)3C-C1, les deux &tones isomer-es lJ et 1,i ont 

conduit chacune a la trans-anti-trans-1-H-dodecahydro-2, 3, 3a, 3b, 4, 5, 5a, 5b, 6, 7, 8, 9 

methyl-5b-Btriphenyl-tithoxy-7abenz(e)indenone-2 3, F = 182-189” (ethanol). 

Par hydrogenation catalytique (Pd/C), la &tone 54 conduit a la trans-syn-cis 

benz(e)indenone-2 ig, F = 164-168" (ethanol) (Rdt apt-es chromatographie : 57 %), tandis que 
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dans les memes conditions, l'isomere gz a fourni la trans-anti-cis benz(e)indenone-2 iz, 

F = 236-237" (acetate d'ethyle) (Rdt apt-es chromatographie : 12 %). 

Les composes nouveaux 3, 6 et 2 I 13 ont ete caracterises par leurs analyses - - 
elementaires (C, H) et par leurs spectres IR et de RMN. 

L'etude de la stereochimie des perhydrobenz(e)ind@nones-2 isomer-es i, A$ et 

ii fera l'objet d'une publication distincte. 

La synthese de C-nor D-homosteroides a partir de la benz(e)indenone-2 2 est 

actuellement en bonne voie dans notre laboratoire. 

Nous remercions M. DELAPERRELLE pour les syntheses de produits intermediaires. 
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