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Abstrack The total syntesis of (*>parvifoline 1 from 2-bromo-emesyloxy-5-methylbenzyl 
bromide 2 and 2-methyl-1,3-@opentanedione is de&bed. 

La parvifoline 1 est ua sesquiterphe ph&nolique qui a kt6 isok! de Coreqvskpmvifolir et des planks du 
genre Perez&. Une synth& de ce compod A partir d’une p-t&alooe a ctc recemment prkselktke3. 

Noua dkrivons ici une nouvelle aynth&se de la (*)-paw&line 1 a partir du 2-bromo4-m6syloxy-5-&thyl 
bromure de benzyle 2, dent Y&ape clef est une &action de fiagmmtatidn st&&wpkSque de type Grob4 
e&ctu6e sur un cyclopent[a]i, qui conduit A la fixmation du cycle B huit cbab~ons de la pan&line 1. Le 
s&ma r&tionnel r&ume Ie8 Aultata obtemz3. 

1 8 7 6 

ti: a 2-m&yl-l.3aycl~ K2CO3. t-BuOH-H20(1,2:1), mfhw 3 h, b. i) &yknc gly& pTsOH, bcnz&u, 
reaux4b;ii)KOH,MeOH,reflw2h;iii)MaZSOq,acCtogrefha4h;c.Li,TIIP2001h;d.i)H2SO4,Md)fI,20030min,ii) 
NaBHq.MeOH,2OO45min;iii)~Wridiac,-40nae~~e.MeONa,MeOH,rcanx2h;f..i)McLi~,-78~7003h;ii) 
MpcI,~,-4onncrmit;iii)AMcpB,cH2cI2.2~3Omin;iv)H2,S%wC,~~~u)o’1h;~i)pTsoH,bmztnt,2~1h; 
ii) H2,5% Pd-C, EtOH, 200 1 n; iii) TsCl, wridine, -4O 36 n; iv) EMLi, DMF, 8S” 24 h. 

Le bromure benzylique 2 a etc prkpar6 selon une Sequence de r&actions classiques B partir du 4bydroxy- 
3-m&hylbenzald&ydes. La stratkgie envisagk pour transformer le composk 2 en un syst&ne cyclopent[a]- 
indane s’avkrait asaez simple. Elle a consist6 B condenser le bmmure benzylique 2 sur la 2-mktbyl-1,3- 
cyclopentanedione pour dormer 3, qui par cyclisation intmmokulaire devrait permetw l’acc& au composk 
tricyclique souhait6. Effbctivement, la premi&e &ape permet d’acc&r A l’aryl cyclopentanedione 3. Par 
contre, les essais de cyclisation de 3 psr l’action du lithium ou mag&ium ont & des &hem, le compose de 
d@rt est rkcuperk inchang~. Cependant, la protection p&able d’un des groupes carbonyle comme c&al et le 
remplacement du groupement m&late par un mkhoxyle conduit, par cyclisation intramolkukke du r&&if 
litbib d&iv6 de 4, au syst&ne cyclopent[a]indane attendu ayant la jonction de cycle cis, avec un rendement de 
43%. La c&one protbgke 5 est tram&m& st&&x&lectivement en m&y&e 6 par dk&aliaation, suivie de 
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khtion et mhylation, avec un rendement global de 63% par rapport a la c&one protegee 5. Le traitement du 
compose tricychque 6 avec le m&hoxyde de sodium darts le methanol conduit au cornpoSe benzocyclooct+ne 7, 
provenant d’une fkgmentation de type Grob4 avec un rendement de 80%. La fragmentation de 6 se &it de 
mn st&dosp&iGque en conduisant a la formation de la double liaison cis en C-6. 
possible g&e P la relation trons6 des groupes en C-7 et C-10. 

Cette fragmentation est 

La transfbrmation de la fonction c&one du compose benzocyclooctene 7 en m&hyle pour dormer 8 est 
realis& en 4 &apes. L’addition du mdthyllithium sur la fonction c&one conduit a la formation de l’alcool 
tertiaire correspondant. Un essai de substitution du groupe hydroxyle par I’hydrogkne efibctue avec le 
tri&hylsilane7 et le trithrorure de bore a conduit exclusivement A la reduction de la double liaison en C-6. 
L’alcool a done 46 d&hydrate pour dormer une double liaison exocyclique en C-10, par l’action du chlorure de 
mesyle dans la pyridine. Apr&s protection skctive de la double liaison en C-6 sow forme d’kpoxyde, la double 
liaison exocyclique en C-10 est transformed en m&hyle pour dormer 8 par rkduction catalityque. Cet 
interm&iiaire est obtenu avec un rendement de 44% B partir de la c&one 7. Le d6blocage de la double liaison 
du composk 8 et enfin la dQn&hylation du groupe mkthoxy cotnpl&nt la synthese de la pawMine 1 (Rdt = 
54%), dont les don&s spectrales sont en parfait accord avec celles pub&s pour la substance naturegel. La 
structure des compods 3-8 a ete &&lie sur la base des don&es spectroscopiques* (RMN lH, IR et masse) et 
de l’analyse &mentake. 
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Don&s spearoscopiques: 3 F=107-1090 (CHCl3-hexane). IR (CHC13) 1765, 1722, 1479, 1371 cm-l. RMN lH (300 
MHz, CDC13) 6 7,46(lH,s,H-l), 7,04(1H,s,H+ 3,22(3H,s,CH3SG3), 3.07 (2H,s,H-5),2,66(4H,sydme A2B 
9), 2,27(3H,s,Me-3), 1,18(3H,s,Me-6). 4 F=136-13S” (CHCl3-h-e). IR (CHC13) 1738, 1605, 1494 cm- 12 

.H-8 et H- 
. RMN lH 

(300 MHZ, CDCl3) 6 6,95 (lH,s,H4), 6,92(lH,s,H-1). 4,OO (4~m,~2CH2G). 3,76(3H,s,Meo), 3.05 et 
2,90(2H,syst&ne AB, H-5 et H-5’). 2,62(lH,m,H-9), 2.28-2,42(2H,m,H-8 et H-93. 2,12(3H,s,Me-3), 2,09(1H,m,H-S’), 
0,98(3H,s,Me-6). 5 F=74-76O (CHCl3-hexaae). JR (CHCl3) 3575, 1500, 1490, 1010 cm-*. RMN k (300 MHz, CDCI3) 
6 6,89(lH,s,H-4), 6,85(1H,s,H-1) 4,00(4H,m,GCH2CH2G), 3,82(3H,s,MeG) 3,19 et 2,60(2EE, AB, H-5 et H-5’), 

2,18(3H,s,Me-3), 1,07(3H,s&fed). 6 huile. IR (CHC13) 3585, 14%. 1356, 1175, 956. RMN 
6,92(1H,s,H4), 6,8O(lH,s,H-I), 4,8O(lH,dd,H-7), 3,03(3Ys,CH3SG3) 3,22 et 2,51(2&e AB, H-5 et H-f), 
2,19(3H,s,Me-3), 2,20(2H,m,H-10 et H-11). 1,97(1H&dd,H-10 

? 
l,@(lH,m,H-ll ’), 1,24(3H,s,Me-6). 7 F=107-1080 

(CHC13-hexane). IR (CHCI3) 2931, 1669, 1605, 1041 cm- RMN lH (300 MHz, CDCl3) 6 7.20(1&s@), 
7,OO(lH,s,H-4), 5,31(lH,tq,H-7). 3,83(3H,s,MeGI, 3,54@H,s,H-5), 3,09(2H,t,H-9),2,53(2H&w.H-8), 2,23(3H,s.Me- 
3), 1,63(3H,q,Me-6), 8 huile. IR (CHC13) 1708, 1614, 1501 cm-l. RMN lH (300 MHz, CDC13) 8 6.93(lH,s.H4), 
6,78(lH,s,H-1). 3,83(3H,s,MeG), 2,76 et 2,85(2H,systkme AB, H-5). 2,45(lH,m.H-101, 2,64(1H,W-71, 2,19(3H,s,Me 
3). 1.40(3HiaMs10), 1,19(3W~Me-6). 

(Received in France 21 March 1994; accepted 5 May 1994) 


