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R&sum&Description des r&sultats conduisant pour I’ouutodiolde, C,oH,,OI. composk cristallid isol~ 
d’Anismre/e.s ouata, A proposer la structure (I); I’ovatodiolide serait une dilactone diterp&ique 
posskdant un macrocycle g 14 atomes de carbone. 

Ah&r&-Description of results leading to the proposal of structure (I) for ovatodiolrie, C10Hr,04, 
a crystalline compound isolated from Anisumefes uuatu; ovatodiolide is thus a diterpene la&one with 
a 14-carbon ring. 

Anisomeles ovata est une herbe de la famille des Labia&s trks repandue sur les hauts 
plateaux du Viet nam. L’un de nous (H. D. A.) a isolC a partir des feuilles de cette 
plante un composC cristallis6, F. 148-150”. La formule brute, la nature des groupe 
ments fonctionnels et quelques propriSs de ce composk, appelk ovatodiolide, ont Cd 
rapport&s dans une note prhliminaire. l I1 a &tC montre notamment que l’ovatodiolide, 
&HMO,, est une dilactone posstklant quatre doubles liaisons et un seul cycle carbon& 

Dans le pr6sent mCmoire, nous exposons les resultats qui conduisent & proposer 
la structure (I) pour l’ovatodiolide: celui-ci serait une dilactone diterpknique possedant 
un macrocycle g 14 atomes de carbone. 

Pour la clarte de l’expod, nous supposerons la formule (I) Ctablie. 

D~rivt?s de i’ovatodiulide 

C’est essentiellement l’itude comparative des d&iv& de l’ovatodiolide, obtenus 
par des reactions d’addition sur une ou plusieurs doubles liaisons, qui a conduit a la 
structure (I) proposee. Deux sortes de d&iv&s ont Cd 6tudies; ceux obtenus par 
hydrogPnation et ceux resultant de l’kj~oxydation. 

(a) HydrogPnaGon. I1 a it.6 montrd pr6cidemmentr que l’hydrog&tation cata- 
lytique de l’ovatodiohde dans le methanol sur PtO* foumit trois produits cristallises: 
l’hexahydro-ovatodiolidk (III), CBoHsoOd, I’octahydro-ovatodiolide (IV), CeoHssOll et 
l’acide (Va), GH,O.,, produit d’hydro&nolyse d’un des groupements Iactoniques. 
Un nouveau d&iv& a pu Qtre is016 par hydroghtion partielle sur Pd/CO,Ba : le 
dihydro-ovatodioZide (II), C,HwlO,, F. 160-163°* ; y(C0) 1772 cm-l. 

La rkluction de l’octahydro-ovatodiolide par LiAlH, foumit le tCtro1 (Via), 
CMHa02 et la rkluction de l’acide (Va) foumit le trio1 (VII), C,H,O,, F. 1 1&120°, 

l Les compc& dkrits pour la premi&re fois dans ct travail sont suivis de leurs points de fusion. 

1 Ho Dac An, R. Toubiana et E. Lederer, Bull. Sot. Ckm. I+. 1192 (1963). 
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(b) Epoxydation. L’action de l’acide p-nitroperbenzoique* sur l’ovatodiolide 
permet d’isoler le mono4puxyde (VIII), C,H,O,, F. 154-155* et le di-kpoxyde (IX), 
&HMO,, non cristallisk 

L’hydrog&nation catalytique du mono-ipoxyde (VIII) foumit l’hexahydro-mono- 
kpoxyde (X), c‘,H,O,, F. 16%170”, accompagnk d’une faible quantit& de l’acide (XI), 
&,rr,O,, F, 166469” provenant de l’hydrogknolyse d’une des fonctions lactones. 

L’hydrogkration catalytique du di-kpoxyde (IX) permet de capter le dihydro-di- 
Qoxyde (XII), CpHseOe, F. 178-180” & c&k du tbtrahydro-di-ipoxyde (XIII), 
&H,O,, 227-23 lo. 
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’ M. Vilkas, Bzd. Sm. Chh. Fr. 1401 (1959). 
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Groupements lactoniques 

Le spectre IR de l’octahydro-ovatodiolide (IV) prksente une seule bande CO & 
1782 cm- l. La position de cette bande indique que les deux lactones prisentes dans 
l’octahydro-ovatodiolide sont des y-lactones. 

Sous l’action de diazomCthane l’ovatodiolide donne facilement une mono-pyrazo- 
line cristalliske, CslHsO,N,, F. 170-175” (dk). Par ailleurs, les spectres UV de 
l’ovatodiolide, du dihydro-ovatodiolide, ainsi que ceux des d&iv& (VIII, IX et XII) 
montrent dans la rggion de 205-220 my un maximum d’absorption dont la valeur et 
la longueur d’onde varient avec la concentration. A une concentration de 32 mgjl, 
l’ovatodiolide et son dtrivt dihydrogini prtkentent un maximum g 216 rnp, l’extinction 
molkulaire du premier Ctant deux fois plus Clevk que celle du d&rive dihydrogini. 
On peut done supposer que l’ovatodiolide posside deux y la&ones CZ,/? insaturkes et 
que l’une des doubles liaisons a &C hydrogtn& dans le dihydro-ovatodiolide. 

Les donnks de la RMN condiment cette facon de voir et apportent des p&&ions 
sur la nature des doubles liaisons en a des groupements lactoniques. 

Le spectre de RMN de l’ovatodiolide * rdvtle la prbsence d’un groupe de pits 
(7 protons) entre 4*7 et 7-l ppm. Le signal k 7.05 ppm (1 H) peut Ctre attribuC 
au proton olbfinique en p du CO d’une des fonctions lactoniques (luctone A) 
(-O-CO-C=CH-).3 Les deux doublets g 6-26 et 564 ppm doivent Ctre assign& 

aux deux protons d’un groupement vinylidkne (>C=CH&, dont la prkence dans 
l’ovatodioiide a td prouvk p”r ozonolyse qui fournit du formaldChyde,t caractkisd 
par sa dinitro-2,4 phenylhydrazone et sa rkaction avec l’acide chromotropique.4 La 
valeur du d&pIacement chimique des protons du vinylidkne indique que celui-ci se 
trouve en a du CO de la deuxikme fonction lactone (lactone B).s L’allure des signaux 
donnCs par ces protons (doublets 4J = 2 c/s et 4J = 1*9 c/s) montre un couplage g 
longue distance avec un proton allylique (-0-CO-C=CH& 

I 
-CH 

Alors que les pits dGs & c-es trois protons ol&iniques sont absents dans les spectres 
des d&iv& hydrog&s (III, IV, V), on Ies retrouve dans celui du di&poxyde (IX) & des 
valeurs de champs comparables (voir Tableau 1). 

Ceci montre qu’il s’agit bien des protons port& par les doubles liaisons qui se 
trouvent en a des groupements lactoniques, celles-ci &ant peu rkctives envers 
I’Gpoxydation. 

Comme on pouvait s’y attendre, c’est le groupement vinylidkne qui a kti rkduit 
dans les d&iv& dihydrogdnk, c’est-g-dire, dans le dihydro-ouatodiolide (II) et dans le 
dihydro-dicipoxyde (XII). En effet, leurs spectres de RMN ne prisentent plus les deux 
doublets a 6.26 et 564 ppm et r&&lent, par contre, un m&hyle supplCmentaire, g 
savoir : un mCthyIe secondaire (doublet centrk respectivement g 1*32 et 1 l 42 ppm). 

l Tous les spectres de RMN, xnesu& & 60 Mc, ont kt& obtenus par Mme L. Ala& que nous 
remercions tr&s vivement. 

Le spectre de l’ovatodiolide est reproduit dans la note pr&iminakl 
t Une faible quantitt d&&one a pu &re d&xl& parmi lea produits volatib formk au tours de 

I’ozonolyse. 

a W. Herz, H. Watanab&, M. Miyazaki et Y. Kishida, J. Amer. Chn. Sk. 84,260l (1962). 
4 Eegriwe, 2. tznai. Chem. 22,f 10, (1957). 
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Nous avons v&if%, dans le cas du dihydro-ovatodiolide, l’absence de formalddhyde 
parmi les prod&s volatils form& par ozonolyse, ce qui exclut d’ailleurs la presence 
Cventuelle d’un deuxiime groupement vinylidene dans l’ovatodiolide. 

Groupes m&thy/es 

k spectre de RMN de l’ovatodiolide rivkle la prdsence de 3 pits a l-63, l-73 et 
1*77 ppm, qui ont et& primitivement attribuCs a trois groupes mCthyles situ& sur des 
doubles liaisons .l Or, le dkouplage de spins effectuC sur l’ovatodiolide et sur son 
d&iv& dihydrog&A ainsi que l’integration des spectres de certains dirivts (voir Fig. 1) 
montrent qu’il s’agit seulement de deux groupements mtthyles port& par des doubles 
liaisons, dont un donne un pit didoublt en raison d’un couplage allylique (4J = 2 c/s). 
D’autres protons que ceux des groupes mbhyles risonnent sans doute entre l-63 et 
l-77 ppm dans le spectre de l’ovatodiolide, ce qui explique l’interpritation erronnie. 

L’&ude des d&iv& d’epoxydation a apporte des prkisions sur la position des 
groupes m&hyles. Dans le spectre du dikpoxyde (IX) les deux m&hyles donnent un 
singulet (6 H) dont le d&placement chimique (l-35 ppm) est en accord avec la prisence 
de mtthyle sur un carbone lie A un oxyg&ne. Par contre, dans le spectre du mono- 
Cpoxyde (VIII), on observe le ddplacement d’un seul pit mkthyle vers des champs plus 
Clew%, alors que la position et l’allure du deuxikme pit mkthyle restent inchangks 
(voir Tableau 1). Ces observations montrent qu’un groupe m&thy/e est port4 par 
chacune des deux doubles liaisons non conjugukes de I’otlatodiolide. De plus, l’allure 
des pits des methyles de l’ovatodioiide, du dikpoxyde (IX) et de leurs d&iv& dihydro- 
g&Gs (II et XII), ainsi que l’absence d’acdtaldihyde parmi les produits volatils form& 
par ozonolyse de l’ovatodiolide, montrent que les deux mkthyles sont port&s par des 
carbones non lie% h des hydrogsnes. 

Le groupe de pits (4 protons) entre 4*6 et 535 ppm dans le spectre de RMN de 

0 
~llllllll1lll~lT 

TMS 

FIG. 1. Spectra de simple et double rkonance magn6tique’ nuclCaire A 100 mc du 
dihydro-ovatodiolide (II). 
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l’ovatodiolide, ou dans celui du dihydro-ovatodiolide (Fig. 2) doit &re attribuC g deux 

I 
protons du type H-C-O- et h deux protons situ& SW des doubles liaisons non 

I 
conjugw!cs, comme le .montrent les observations suivantes : le spectre du t&r01 tetra- 
ac&yli (VIb)l r&tle un multiplet (2 H) & S-05 ppm et un doublet (4 H) (J = 6-5 c/s) 
ir 3=95 ppm, qui peuvent &e attribuCs respectivement aux 2 protons des methines de 
deux groupements -CHOAc- et aux 4 protons des mCthyl&nes de deux groupements 
-CH,OAc. L’allure du pit de resonance de ces derniers 4 protons (doublet) montre 
que dans ce derive hydro@ni les deux groupements -CH,OAc (qui proviennent de 
la r6duction des groupements lactoniques) sont situ& sur des carbones portant un seul 
hydrogkne. Ccci permet de conclure g l’absence d’hydrog&ne en K des CO des groupe- 
ments lactoniques de l’ovatodiolide; la double liaison du cycle lactonique A est, par 
consequent, trisubstitu6e (1 H en p du CO). 

Le tttrol tCtraacetyl6 (‘VIb) pos&dant deux groupements -CHOAc- et deux 
-CH,OAc, chacun des groupements lactoniques de l’ovatodiolide ne peut pas com- 

I 
porter piw d’un hydrogene du type H-C-O. Comme l’ovatodiolide ne poss&de 

pas d’autre groupement vinylid&ne (> C=CH,) que celui conjugue g une des lactones, 
chacune des doubles liaisons non conjuguies peut porter, auph, un hydrogene. On 
peut done conclure que l’ovatodiolide comporte effectivement deux protons du type 

H-C-O- et deux protons situ& sur les doubles liaisons qui portent chacune un 

I 
mithyle. 

P&r obtenir quelque precision sur la taille du cycle carbon6 de l’ovatodiolide, nous 
avons p&par6 deux d&iv& ayant une fonction c&rone dans ce cycle : 

Comme nous avons vu plus haut, l’hydrogtition de l’ovatodiolide, ou du mono- 
6poxyde (VIII) sur PtO, permet d’isoler, en faible quantiti, une monolactone-mono- 
acide resultant de l’hydrogenolyse d’un des groupements --O-alkyl allyliques engagds 
dans les fonctions lactones .* L’acide (va), C,H,O,, obtenu par hydrogenation de 
l’ovatodiolide a 6d trait6 par le t&w&ate de plomb en solution bentinique! La 
chromatographie du melange reactionnel permet de sCparer un m&nge d’ac&ates 
isomkres, dont la saponification conduit au Nor-alcool (Vc), (&HU04, F. 7c97O.t 
Son spectre de RMN montre clairement que l’acide (Va) provient de l’hydrog&olyse 
du groupement lactonique A et non de B.$ En effet, la fr6quence de rCsonance des 
groupes mCthyles est la meme dans les spectres de l’acide (Va) et de l’alcool (Vc), ce 
qui exclut la presence d’un groupement CH,-CHOH- dans ce dernier. L’oxydation 
chromique du Nor-alcool (Vc) fournit la Nor-c&one (Vd), C18HIZ04, non cristallisCe. 

l En raison de l’hydro@olyse d’un des groupements lactoniques, la p&ewe d’une bnol-lactone 
dans I’ovatodiolide avait tti primitivement envisa+.’ 

t Bien que donnant une seule tache g la cbromatographie sur couche minoe, il s’agit probablement 
d’un m&ange de deux Cpim&es. 

$ La tension plus grande du cycle lactonique A explique sans doute son hydrogtnolyse pr& 
f&entielle. 

b G. Btii, R. E. Erickson et N. Wakabayashi, J. Amer. Chem. Sot. 83,931 (1961). 
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Son spectre de RMN ne r&iIe pas de pit dQ & une methyle-c&one et son spectre 
infrarouge rtvkle en plus de la bande C-0 (y lactone) g 1770 cm-l une bande C=O 
g 1700 cm-l. 

Le deuxihme d&iv6 c&onique a td p&par6 a partir du mono-dpoxyde de l’ovato- 
diolide (VIII). L’hydroghation catalytique de ce dernier foumit un derive sat& dans 
lequel settles les trois doubles liaisons ont Ctk rkluites. L’hexahydro-mono-ipoxyde 
(X) ainsi obtenu, dont la structure est en accord avec les don&es spectrales 1R et de 
RMN, a &tc soumis g un rearrangement par le trifluorure de bore dans 1’Cther selon! 
Par chromatographie du mtlange rktionnel, on isole la c&one (XIVa), C,H,O,, 
F. 147-149’. Son spectre de RMN et c&i du composC (X) pksentent de nombreux 
pits communs ; on observe cependant, en accord avec la structure de la c&one (XIVa), 
une modification de la nature de l’un des groupes mCthyles (voir Tableau I). Son 
spectre IR, dhpourvu de bandes OH prisente en plus d’une large bande & 1770 cm-l 
(7 lactones) une bande C=O k I7 10 cm-l. 

Alors que la valeur de la fr&quence de vibration du carbonyle de la Nor&one (Vd) 
est compatible avec la prr%ence d’un cycle g plus de 6 atomes de carbone, celle de la 
&tone (XIV) ne donne pas cette indication. 

L’ensembfe des rtsultats exposks conduisent & la formule partielle suivantc : 

CHI 

tHa 
L R- <H--R 

: 
R#H 

Comme dt!jh indique, les deux protons du vinylidkne (>C.=CHa sont coupk g 
longue distance avec un proton allylique; l’experience de double konance effizctut?e 
g 60 MC sur l’ovatodiolide* montre que ce proton rksonne g 2-45 ppm. L’aflure des 
pits de rdsonance des deux protons du vinylidtie rendait probable la prkence d’un 
seul proton allylique. Le dtkouplage de spins effectuC sur le dihydro-ovatodiolide 
(voir plus loin) prouve qu’il en est, en effet, ainsi. 

Compte term de la nature trisubstitude du carbone en 31 du vinylidkne, la formule 
brute de l’ovatodiolide et les Clements structuraux d&is plus haut impliquent la 
pr6ence d’un cycle carbon6 a 14 atomes de carbone. 

La prknce d’un groupement isopropyle potentiel (lactone B) et de trois groupes 
m&hyle dont un potentiel (lactone A), ainsi que la presence d’un macrocycle, laissent 
supposer que l’ovatodiolode serait un diterpkne for& par cyclisation du gkanyl- 
gkaniol ou d’un de ses st&oisombres, par exemple 6 selon le “type famesol”. 
L’ovatodiolide aurait ainsi un squelette carbon& analogue g celui du cembrkne’ et des 
duvatriknes.B 

l Nous devons cette expkrience A M. J. D. McChesney du laboratoire du Rofesseur E. Wenkert 
(Bloomington, Indiana, U.S.A.); nous tenons g ieur exprimr nos vifs remerciements. 

s H. B. Henbest et T. I. Wrigley, J. Chem. Sot. 4596 (1957). 
’ W. G. Dauben, W. E. Thiessen et P. R. Resnik, J. Amer. Chem. Sot. 84,2015 (1962). 
n D. L. Roberts et R. L. Rowland, J. Org. Chem. 27,3989 (1962). 
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En tenant compte de la r&gle isopr&ique, Ies cinq formules suivantes peuvent We 
envisagks pour l’ovatodiolide: 

I 3 4 

2 5 6 
Le choix entre ces formules a &k fait essentiellement g&e g une experience de double 
rCsonance, effectuCe sur le dihydro-ovatodiolide par le Dr. Melera (Varian S.A., 
Ziirich), et confirmi par le spectre de masse d’un d&iv6 non cyclique de l’ovatodiolide. 

Double r&onunce. Dans le spectre du dihydro-ovatodiolide, mew& a 100 mc, 
(Fig. 2) les signaux de nombreux protons sont suffisamment distincts les uns des autres 
pour qu’ils puissent ttre assign& par une expkience de double resonance. C’est ainsi 

I 
que les signaux entre 45 et 55 ppm, dus aux deux protons du type H-C-O- et aux 

I 
deux protons situ& sur les deux doubles liaisons non conjugu&s, apparaissent comme 
quake multiplets distincts (d’un proton chacun) a 4*65,4*93, 5.12 et 5930 ppm. Le 
dkouplage de spin a permis de les identifier et de dCterminer la man&e dont ils sont 
coupltk 

Les deux groupes mCthyles a l-61 et 1 l 72 ppm sont couples “iI longue distance” 
respectivement avec les deux protons resonant & 4.93 et 5=30 ppm; ceux-ci doivent 
done ttre les deux protons olCfiniques. Aprts dlimination des couplages avcc les 
groupes mdthyles, le signal a 4e93 ppm appara& comme un triplet (J = 8*5 c/s), alors 
que cclui g 5930 ppm apparait comme un doublet elargi. Le proton qui rkonne g 
4.93 ppm se trouve done en a d’un methyltie et correspond au proton olefinique du 
groupement (a) et celui qui absorbe a 5930 ppm fait par-tie de la s@uence (b), dont la 
p&ewe est dCduite des arguments suivants : 

4*65 5-12 

5-30 
4.93 

A 

1 t 
H, Hs H, 

t 
HI HI H, 

>\I I I I I I 
c-c-c=cA-c-c=c- 
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/ 
H,C-HC c Hdb &J 

-C==CH-CH,- 

a 6’ - c 
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Ha 

C-O 

8 04 (4 
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Comme dans le spectre de I’ovatodiolide, le signal & 7-02 ppm doit ttre attribuC au 
proton oldfinique en ,8 du C=O lactonique, c’est g dire au proton H,. Le dkouplage 
de spins montre que celui-ci est couplC (J = 15 c/s) avec un proton rkonant g 512 
ppm, II doit done s’agir du proton H, et le signal g 4-65 ppm doit, par con&quent, 

correspondre au deuxikme proton H-C-O- (proton H3. 

I 
Par ailleurs, le proton H, (5-12 ppm), dont le signal apparait apr&s Climination du 

couplage avec H, comme un triplet, est coupli d’une manike &gale (J = 4 c/s) avec 

fwm 
FIG. 2. Spctre de RMN du monokpoxyde (VIII). 

deux protons non +.ivalents d’un m&hylkne (Hh et HsS) formant ainsi un sysdme 
ABX (JAB = 14 c/s). Le proton A, soit H(,) rCsonne fl2-37 ppm et le proton B, soit 
H,,#,, rtkonne & 2*88 ppm. Alors que le proton HoI donne un quadruplet, le signal 
donn& par HI,,, apparait comme quadruplet dddoubl6 en raisoa du couplage allylique . 
avec le proton olCfinique qui rkonne & 530 ppm (HJ. La fkquence de r&sonance des 
protons HoI et H(,., est compatible avec cefle gtkCralement observk pour des protons 
de cette nature. 

Aprks elimination du couplage avec le groupe mCthyle (I.72 ppm), le signal donnt 
par le proton olCfinique (H3) apparait comme un doublet Clargi (J = 8-5 c/s), indiquant 
ainsi que ce proton est couple non seulement avec le proton allylique H(,,, mais aussi 
avec un proton situ& sur un carbone adjacent. I1 s’agit du proton H, qui rkonne g 
4-65 ppm. En effet, ce dernier proton donne un quadruplet qui aprks irradiation d’un 
proton absorbant vers I*78 ppm, en l’occurrence du proton H,, apparait comme un 
doublet avec une constante de couplage (J = 8*5 c/s) identique h celle observk pour le 
doublet g 5-30 ppm (H8). 

La presence du groupement (a) et de la sdquence (b) ainsi Ctablie se trouve con- 
firmbe par les spectres de RMN du mono- et di&poxyde de i’ovatodiolide. En effet, 
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dans le spectre de RMN du mono-kpoxyde (VIII) (Fig. l), les dbplacements chimiques 
des protons de la sCquence (b) n’ont pratiquement pas subi de modification alors que 
l’on observe la variation attendue en ce qui conceme les protons du groupement (a). 
Par contre, dans le spectre du di-ipoxyde (IX) les pits de rksonance de plusieurs pro- 
tons de la s4quence (b) ont egalement subi un dkplacement vers des champs plus 
tlev&; il s’agit notamment des protons H,, H, et ceux du mdthyle en Ct4), comme le 
montre le Tableau 1. 

SpectrumPtrie de masse 

Les spectres de masse de l’ovatodiolide et de ses dCriv& ne r&&nt pas de frag- 
mentation nette et de ce fait se pretent ma1 & une interpretation valable. Afin d’obtenir 
une fragmentation plus caractiristique, nous avons tenu g prkparer un d&iv6 “linkaire” 
(dipourvu du cycle carbon@ 

L’ouverture du cycle carbon& de l’ovatodiolide conduisant au dbriue’ (XVI) a CtC 
r&alike de la faGon suivante : T_.e traitement acide (ClO,H) de l’hexahydro-mono- 
tpoxyde (X) fournit un mClange rkactionne1 complexe dont on peut sbparer le dial 
(XV), C,H,,O,, F. 160”. Son spectre de RMN ne montre pas de modification notable 
des diplacements chimiques des groupes mkthyles et prksente, en plus des pits carac- 
tkristiques de plusieurs protons de l’ipoxyde (X), un multiplet g 3.33 ppm que l’on 
peut attribuer au proton de l’alcool secondaire (-CHOH). 

X xsz XIX o:R=H 
b: R=OH 

L’oxydation du diol (XV) selon Joness foumit un milange de produits neutre et 
acide. Le produit neutre est constituk par le cPtoZ (XIVb), &,H,O,; F. 190-195”. 
Le produit acide, non cristallisk, a &C esttrifi4 par le diazomkthane. L’ester mPrhy&pe 
(XVI) C&H,,O,, purifik par chromatographie, se prtsente sous forme d’une huile 
kpaisse, homogkne sur chromatoplaque. La structure (XVI), attribuCe & cet ester, 
ressort de sa formule brute, de son mode d’obtention et des donnk spectrales infra- 
rouges et de RMN. Son spectre IR ne ptisente pas de bande OH et montre, en plus de 
la bande C=O g 1770 cm-’ (y lactone), des bandes g 1738 cm-l (COCH,) et g 1722 
cm-l (COOCH,); de meme, son speztre de RMN rCvkle en plus de deux signaux de 
mCthyles secondaires (doublets & 1 et 1*25 ppm) deux singulets & 2.17 ppm et g 3.66 
ppm attribuables respectivement aux mCthyles d’une mCthylc&one et d’un m&thy1 
ester. 

Le spectre de masse de l’ester (XVI) r&&le un pit & m/e = 396 dQ g l’ion mokul- 
aire (M)+. Les deux pits les plus importants, d’intensit& comparable, se trouvent & 

* K. Bowden, I. M. Heilbron, E. R. H. Jones et B. C. L. Weedon, J. Chenr. Sot. 39 (1946). 
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H,C-H c ‘0 

H,C-CO-CHs-CHI- CH--CH~CH,CH-CH,~~H-CH~-~CH~-CH,-C~~CH~ 

c HI 
a b 

wu 

H C a- HCTo’O+ 

c 

. . 

H,C-CO-(CH,)p- H-tH 

(A)+: m/e 169; (C,H180,)f 

+o- co 

HC-CH,-- H-(CH,)2-COOCH, L 

(B)+: m/e 171; (C,H,,O,)+ 

m/e = 169 et g m/e = 171. 11s peuvent &re attribucs respectivement aux ions 
(M-C,H,,O,C,H,)+ et (M-C,H,,O,-C,Ha+ provenant des fragmentations en ar 
des carbones porteurs d’oxygke (rapture en a et b): les ions form&s (A+ et B+) sont 
en effet stabilisk par le doublet Qectronique de l’httko-atome. 

Seule la formule 1 peut conduire B un d&iv6 pouvant se fragmenter en ions ayant 
ces valeurs de masse. 

Alors que ce r&ultat prouve la position du groupe mkthyle en 12, il ne prdjuge pas 
de la position de la double liaison en 11, 12 ou 12, 13. I1 est, en effet, dvident que si la 
double liaison Ctait en 12, 13, on obtiendrait un d&iv6 “lintaire” susceptible de 
dormer des pits de meme nombre d’unids de masse. 

La position de la double liaison en 11, 12 est dCduite des observations suivantes: 
l’oxydation de l’ovatodiolide par le rkctif de Lemieux (MnO, K-IOpH)ro foumit un 
m&nge d’acides qui ont Cd est&ifik par le diazombthane. La chromatographie 
pkparative en phase vapeur permet de skparer trois produits qui ont &tb identifiCs g 
l’oxalare, au succinute et Zthiinate de m&hyle (ils ont CtC caractCrisCs par leur temps 
de rtkntion, leurs spectres de RMN, par le point de fusion de l’acide correspondant 
dans le cas du succinate et par celui de la dinitro-2,4 phtnylhydrazone dans le cas du 
Evulinate de m&hyle). 

La formation de l’acide lhulinique s’explique par oxydation au niveau de Ctlo) et 
C (1J; la double liaison exocyclique a sans doute migrk dans les conditions de la 
r&action : 

l 
c 

Nous avons v&ifiC que l’oxydation du dihydro-ovatodiolide dans les m&nes conditions 
ne fournit pas d’acide l&ulinique. L’obtention de ce dernier par oxydation de 
l’ovatodiolide prouve la position de la double liaison en 11, 12. 

La formation de l’acide succinique s’explique aisement par oxydation au niveau 
de Ctrl, et Co, et celle de l’acide oxalique par oxydation au niveau de Cts, et Cfa). 

Comme ddja indiqut, l’ozonisation de l’ovatodiolide foumit en plus du formaldk- 
hyde une faible quantitd d’acdtone. Celui-ci provient sans doute de l’ozonolyse au 
niveau Cr et C,, suivie d’une r&action inverse d’aldolisation. 
lo R. U. Lemieux et E. Von Rudloff, Cunud. J. Chem. 33, 1701 (1955). 
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E’ensemble des rhultats nous conduisent A proposer la structure (I)* pour l’ovato- 
diolide qui serait ainsi un nouveau reprisentant des diterphes macrocycliques.7~8*11 

Signalons que sous l’action de l’acide formique ou p-toluhne-sulfonique, l’ovato- 
diolide conduit facilement A un lactone-acide C,H,O,. L’6tude de ce produit de 
cyclisation ainsi que celle des autres d&iv& est poursuivie. 

PARTIE EXPERIMENTALET 

Tous les points de fusion de ce travail, pris avec l’appamil de Kofler, sont corrig&s. Les spectres 
UV ont Ctt mesur& avec un spectrophotom&tre P’erkin-Elmer 202 et Ies spectres IR ont Ctt mesur& 
soit g L’aide d’un appareil “Infracord” de Perkin-Elmer, soit avec un appareil Unicam. Les pouvoirs 
rotatoires ont &t& dCterminb A l’aide d’un polarim&tre blectronique Roussel-Jouan. 

Les spectres de RMN ont ttt mestarts avec un spectrom&re Varian A-60 en utilisant du CDCl# 
comme solvant, B la fr&quence de 60 MC. Les dbplaccments chimiques, 6, comptbs g partir de la raie 
du t&am&thylsilane prise comme z&o de df&nce, sont exprimts en ppm. 

Dihydru-ouatodiolide (II) 

D’ovatodiolide (500 mg) dissous dans 20 cma de m&than01 sont agitk dans une atmosphere d’ 
hydrog&ne en ptince de 300 mg de palladium CO&a (5 %) g temp&ature et & pression ambian~. 
Au bout de 30 minutes on ohserve une absorption dune mole d’hydrog&ne. Le produit hydrae 
est alors is016 de fa man&e habituelle. Apr&s trois cristallisations dans le mblange a&one&her 
isopropylique, on obtient 2iXl mg & cristaux, F. 160-163”, [a],, f262” (c = 0.72; CHCl3; il ES = 
216mp; 8 = 5000 (cont. : 31 mgll): y(C=O) 1772 cm-l (trot&: C, 72.81; H, 5.4. CtoH,*O,; 
exig& : C, 72.80; H, 7.93 %.) 

Triof (VII) 
Une solution de 200 mg d’acide-lactone (Va) dans 35 cm8 de t&rahydrofuranne anhydre est 

addition& de 200 mg de LiARI,. Le m&nge est chauffb & reflux pendant 2 heures. Apr&s avoir 
dttruit l’exc&s d’hydrure, on 6puise le melange &actionnel par de P&her. On obtient 200 mg de 
produit qui, apr& recristallisation dans le m&nge a&one-a&ate d’&hyle fondent B 116-12O*, 
[a], -7.2” (c = 0.41; CHCI,). Spectre IR (nujol): y(0I-I) 3300 cm-l. (Trouvk: C, 73.13; H, 12-33; 
C&I&O,; exig& C, 73~12; H, 12.272.) 

Pyramline de I’ovatodiolide 

On ajoute & une solution de 530 mg d’ovatodiolide dans 5 cm’ de methanol un exc& d’une 
solution &h&Q de diazom&hane. Un p&pit6 cristallid se forme rapidement. On obtient ainsi 
33Omg de cristaux qui, apr&s recristallisation dans It m&hanol, fondent en se d&composant vers 
170-175”, (trouvb C, 6766; H, 7-49, N, 7.47; CxlHIIO,N,; exig&: C, 68.09, H, 7.07, N, 7.56%) 
Sp&re de masse: pit & m/e = 342 qui correspond g l’ion (M-28) r&&ant de la perte d’une molecule 
d’azote. 

Mtwwt@xjde de l’ovotud13hik (VIII) 
On traite 3 g d’ovatodiolide dans 30 cma de chloroforme par l-85 g d’acide pnitro perbemwlque. 

On agite pendant 6 h B la tempbrature ambiante. La solution chloroformique est lav&e a la sou& g 
4 %, puis $t l’eau. Apr&s deux recristallisations du produit &actionnel dans un m&nge benz&ne-&her 
de p&role, on obtient 2 g de cristaux, F. 154-155*, [a$ -30*6” (c = l-21; CHCI,); etf = 216 

= 12,ooO (cont. : 31 mgll). Spectre IR (CHCI,): r(C=O) 1768 cm-*; y(C=C) 1672 cm-l. 
zu”vc: C, 69.53; H, 7.04; GOHuO,; exigB: C, 69.75; H, 7*02x.) 

f?ydrogt?nation du nmm?poxyde (VIII) 
De mono&pox@ (l-8 g) dissous dans 20 cm’ de m&than01 sont agit&s, g temp&rature et pression 

ambiantes, en pr&enoe de 414 mg de PtOx pr&lablement r&duit. Au bout de 5 h on observe une 
absorption de 386 cm* d’hydrog&ne. Apr& avoir &mind le catalyseur et &ass& le methanol, on 

l Cette formule ne tient pas compte des considerations st&&chimiques qui wont rapportbes 
ult&ieurement. 

t Mr. W. Graf a apportt son concours & certaines ex~iences. 
I1 B. Lythg&, H. Nakanishi et S. Uyeo, Proc. Chem. Sot. 301 (1964). 
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Oxydation de f’otwtodioiiak par MnO,K-10,H 

D’ovatodiolide (2 g) sont mis en suspension dans une solution aqueuse de carbonate de potassion 
& 0.56%. On y ajoute une solution de 35 g de mktaperiodate de sodium et de 125 g de permanganate 
de potassium dans 250cma d’eau. La suspension est abandon& B la tempkrature ambiante et 
agitk pendant 18 h. Apr& acidification avec de l’acide sulfurique N et d&coloration g I’aide de 
bisulfite, la solution est extraite en wntinu avec de I’kther. 

L’huile obtenue, 900 mg, es&i& par un excb de diazombthane, est analysk par chromato- 
graphie en phase vapeur sur une colonne de dlite N” 535 (60 & 80 mesh), impr&gnk de30% desiliwne 
gum rubber SE 30. Nous avons utilis& un appareil de detection par ionisation de flamme (Chromagaz 
CGI, fabriqub par la Maison Profit).* 

Le chromatogramme obtenu montre 3 pits dont les temps de rktention (3’*20”, 5.5’ et 6.5’) cor- 
respondent $I ceux de I’oxalate, du ICvulinate et du succinate de mbthyle, que l’on a chromatographib 
dans les memes conditions. On recueille it la sortie de la colonne les produits wrrespondants a ces 
trois pits. 

Le deuxikme produit a Ctt identifik au fhL&afe de mCthyk son spectre de RMN est rigoureuse- 
ment identique g celui d’un kchantillon authentique. De plus, il donne un dinitro-2,4 phbnylhydra- 
zone, qui, apr&s deux cristiflisations dans le ben&ne mkhanol, fond B 14&141c;1* son point de 
fusion n’est pas abaissk en mblange aver un kchantillon authentique et leur R, sur wuche mince sont 
identiques. 

Le troisi&me produit a un spectre de RMN identique il celui du succinate de m&hyle et le point 
de fusion de l’acide wrrespondant ne donne pas d’abaissement en mtlange avec un khantillon 
authentique. 

Nous remercions vivement Monsieur Lederer de l’intk& qu’il a port& B ce travail. 
Nous adressons nos vifs remerciements au Dr. A. Melera (Varian, S.A., Ztirich), pour l’expkrience 

de double rksonance et pour son interprktation. 
Nous tenons & remercier M. A. Gaudemer pour I’interprktation des spectres de RMN et M. H. E. 

Audier pour celle des spectres de masse. 
L’un de nous (H. 1.) remercie le Fonds National Suisse pour une bourse. 

l Nous remercions vivement Monsieur D. Mercier de nous avoir aides de ses conseils. 

I* Dictiomry of Organic Compounds Vol. III; p. 178. Eyre et Spottiswoode, London (1953). 


