
Fmddmn Vol. 28. pp. 1377 to 1390. Pcrgmoo Pms 1972. Printed III Great Britain 

APPLICATIONS DE LA REACTION DE RI-I-I-ER EN SERIE 
STEROIDE-I* 

PREPARATION D’ACETAMINO-ALCOOLS TRANS A PARTIR 
D’EPOXYDES-5,6. CONFORMATION DU GROUPE AMIDE 

G. BOURGERY,J.J. FRANKEL~,S.JULIA$ et R.J. RYAN$ 

Laboratoire de Synthese de Produits Naturelsll, E.N.S.C.P. 1 I, rue Pierre et Marie Curie, 75- Paris 5” 

(Received in France 15 September I97 I ; Receiced in the UK for publication 10 October 197 1) 

R&urn&-Les tpoxydes 5,6 0: et 8 substitues en 38 des series du cholestane et de I’androstanone-17, trait.& 

par I’adtonitrile en presence d’actde, ont donnt des ao?tamino-alcools trans. Dans le cas des epoxy-5.6B 

cholestanes portant un groupe hydroxy- ou adtoxy-38, la reaction d’ouverture diaxiale de I’epoxyde est 

suivie d’une cyclisation en dihydrooxazine (31). L’influence du groupe a&amino -5~ sur les deplacements 

chimiques des protons 3a et 63, ainsi qu’un effet de solvant indiquent une conformation preferee du groupe 

amide. 

Abatrad--3B-substituted 5&x- and B-epoxides of cholestane and androstan-17-one when treated with 

acetonitrile in presence of an acid give frwrs acetamido-alcohols. In the case of 38-acetoxy and 38-hydroxy 

5,6B-epoxycholestane, the diaxial opening of the epoxide was followed by the formation of a dihydrooxa- 

zinc (31). The influence of the 5a-acetamido group upon the chemical shifts of the 3u and 6o protons, as 

well as a solvent effect, indicate a preferred conformation for the amide group. 

LES reactions des Cpoxydes aver les nitriles en presence d’acide ont tte encore peu 
Ctudites jusqu’a present.2 Des oxazolines ont CtC obtenues par action des nitriles sur 
l’oxyde d’&hyltne en presence de H,SO, concentre.3 Certains cas speciaux ont porte 
sur la preparation d’oxazolines substituees par action de nitriles ou du cyanamide’ 
sur des Cpoxydes. Le tetrachlorure d’ttain a tte utilise pour transformer divers 
tpoxydes et nitriles en oxazolines correspondantes.6*7 Des epoxy-ethers ont CtC 
trait&s par les nitriles en presence d’un acide pour donner des sels d’alkoxy-oxazoli- 
nium.6*8 La methyl-2 A9* lo -octahydroisoquinolCine, trait&z par l’acide trifluoro- 
peradtique dans MeCN, a don& un amide-alcool tram qui provenait de l’ouverture 
de l’epoxyde intermediaire par MeCN, puis hydrolyse du se1 de nitrilium.’ Pour 
connaitre la sttrtochimie des reactions de MeCN avec les epoxydes en presence de 
divers acides, nous avons Ctudie la rtactivite des Cpoxydes steroi’des et presentons 
maintenant les details correspondant a deux communications preliminaires.’ 
L’epoxy-5,6or cholestanol-3l3 (1) en solution dans CH,Cl, a tte traite par MeCN 

l Une partie de ce travail a fait l’objet de deux communications preliminaires’ et est extraite dcs theses 

de Doctorat es Sciences Physiques de G. Bourgery (1970) et de Doctorat 3eme cycle de R. J. Ryan (1970). 

t Boursier de I’OTAN. 1966-1968. 
$ h qui toute la correspondance doit etre addressee. 

9: Boursier du Gouvernement Francais, 1968- 1970. 
/I Equipe de Recherches du C.N.R.S. 
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en presence d’etherate de BF3 pendant 15 h a temperature ordinaire. Apt-es hydrolyse, 
on obtient 68 ‘A d’un amide-diol identique a un tchantillon authentique* d’acktamino- 
6B cholestanediol-3P,5a 5. lo* ’ ’ 

Si la mCme reaction est faite en remplacant l’ttherate de BF, par de l’acide perch- 
lorique a 65x, on obtient 43% du mtme amide-diol (5). Par acetylation, celui-ci 
donne un acetate alcool amide 6 qui peut aussi etre obtenu par action de MeCN sur 
l’acktoxy-3j3 epoxy-5,6a cholestane (2) dans les m&mes conditions que preckdemment. 
L'amide-diol (5) conduit par oxydation chromique a l’amide-c&01(9). 

Dans une autre s&e, la reaction de MeCN avec l’hydroxy-3P Cpoxy-5,6a andro- 
stanone- 3 a Ctt essay&e avec les deux acides. Seul l’acide perchlorique a permis 
d’obtenir le c&o-amidediol (7). Dans le cas de l’adtate Cpoxyde 4, les deux acides 
ont donne de bons rbultats, surtout l’acide perchlorique qui, aprb 90 min de reac- 
tion, a foumi 83 % d’amide (8). 

Les rtsultats ainsi obtenus avec les Cpoxydes 5,6a montrent que leur reaction avec 
MeCN en presence d’un acide peut avoir lieu normalement pour conduire en une 
&ape a des amides-alcools trans diaxiaux.? 

R 

I: H 
2: AC 
3: H 

4: AC 

R’ R R 

5: H =H. BCBHI, 
6: AC 

CsH,7 

@ HA 
NHCOMe 

5 9 

En ce qui conceme les kpoxydes 5,6f3, un premier essai de reaction de MeCN avec 
l’epoxy-5,6S cholestanol-3P (10) en presence d’ttherate de BF3 a donnt un produit 
qui a tte trouve identique au fluoro-5a cholestanediol-3B,6B. En operant cependant 

* Aimablement procurt par le Dr. K. Ponsold, que nous remercions vivement. 

t Ceux-ci avaient et& auparavant preparks par une suite de trois rkactions: I’action de I’azoture de 

sodium dans DMSO en prtsence de H,SO, concent&‘. 1 ’ ou dans le DMF en prksence d’acide borique” 
transforme les kpoxydes en azido-alcools trans; ces demiers sont r&h&s en amines-alcools; une acktylation 
les transforme enfin en amides-alcook ou en amides-acetates. 



Application de la reaction de Ritter en serie steroide-I 1379 

en prksence d’acide perchlorique pendant 90 min g tempkrature ordinaire, on obtient 
45 % d’un produit qui est identique B un tchantillon d’acktamino-5a cholestanediol- 
3fi,68 (18), prkpark par saponification du 3-monoadtate (19). 

Si la r&action de MeCN avec l’kpoxyde 10 est effectuke avec une quantitk plus 
grande d’acide perchlorique et pendant 15 hr A tempkrature ordinaire, on obtient 
seulement 26 ‘? d’amide diol(18) et 38 y0 d’un produit mains polaire qui a ttC &part: 
par chromatographie. Pour ce produit, nous proposons la structure de dihydrooxa- 
zine 31 pour les raisons suivantes. Le spectre de masse et I’analyse centtsimale 
indiquent l’ilimination d’une mokcule d’eau dans la formule de l’amide-diol (18). 
Le spectre IR ne montre qu’une bande g 1650 cm-’ et l’absence d’absorption vers 
1515 cm- ’ indique qu’il ne s’agit pas d’un amide secondaire. Le dihydrooxazine 31 
a d’ailleurs ktt caracttrisk par un picrate. On connait dkj_ja la grande facilitt avec 
laquelle les carbonyles amidiques participent au d&part de certains groupes nucko- 
fuges voisins. Dans le cas de I’amide-diol 18, les groupes nuclkofuges pourraient 
Ctre les hydroxyles en 38 ou en 6p proton&, ce qui conduirait soit g un dihydrooxazine 
pontC en 3r,5a: 31, soit g une oxazoline pontke en 5a,6a. Le spectre de RMN apporte 
quelques prkisions sur la nature des hydrogknes en 3 et 6. Deux muliiplets apparais- 
sent g 3.36 et 4.38 ppm et leur largeur g mi-hauteur (6 et 8 Hz) est compatible avec 
les deux protons tquatoriaux du dihydrooxazine (31). 

L’amide-diol 18 a CtC trait& dans la pyridine par une quantitk suffisante de p-TsCl 
pour esttrifier seulement l’hydroxyle equatorial en 3fi.* Aprb 15 hr de r&action, on 

obtient non pas le tosyloxy-3P a&amino-5a cholestanol-6P attendu, mais le dihydro- 
oxazine 31 lui-mCme. Cela prisente une grande analogie avec la r&action de certains 
amido-alcools-1,2 avec le TsCl dans la pyridine qui conduit directement g des 
oxazolines substitutes.’ ’ 

Le tosylate tpoxyde (12) a ktt traitk par MeCN et l’acide perchlorique pendant 16 hr. 
Cela devrait normalement donner le tosyloxy, 38 a&amino-5r cholestanol-6P, 
mais le dihydrooxazine 31 a encore CtC obtenu. 11 ne nous est pas possible de pritciser 
si cette hkttrocyclisation a eu lieu pendant la rkaction elle-mCme ou pendant le lavage 
avec une solution NaHCO,aq. La formation du dihydrooxazine 31 pendant la 
&action de MeCN avec l’alcool Cpoxyde 10 en milieu acide, est une &action de 
voisinage classique. On savait en effet que le trans benzamido-3 cyclohexanol par 
exemple, pouvait ttre cyclisk par H,SO, en un dihydrooxazine.14 Depuis la public- 
tion de notre communication prtliminaire, 1 des &actions de voisinage analogues ont 
Ctk observkes pendant la protonation des amides 3a ou 38 A5-sttroides” et au tours 
du traitement acide de l’acktamino-9a hydroxy-1 1 p A’-androst&ndionc-.3.17. l6 
L’adtoxy-3pipoxy-5,6P cholestane 11, traitk par MeCN et l’acide perchlorique donw 
l’acktate amide-alcool 19 et le meme dihydrooxazine 31. Ce dernier s’est probablement 
form6 par protonation du groupe acktoxy 3p de l’acttate amide-alcool (19) et cela 
prksente une analogie avec le traitement du fluoro-6P diacktoxy-3P,5a cholestane 
par I’acide perchlorique qui donne le perchlorate d’adtoxonium en 3a,5a.17 yes 
proportions de 19 et 31 dkpendent des conditions opkratoires. L’adtate amide- 
alcool 19 dont le rendement peut atteindre 63% est acttylk en diacktate amide 20 
dont les constantes correspondent bien g celles indiqukes dans la littCrature.‘* 

l Le traitement du 5a_cholestanedioL3~,6fl dans les mi?mes conditions donne 70% de mono tosylate 

en 3 : B. Decouvelaere, Thbe 3tme cycle, Paris (1963). 
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L’atitate 19 donne aprb saponification un produit identique a un Cchantillon 
authentique* d’ac&amino-5r cholestanediol-3/3,6B (18). Le groupe hydroxy-6P du 
compose 19 peut &tre oxyde par le reactif de Jones pour conduire a l’adtate amide- 
&one (29). La discussion exposee plus loin sur les spectres de RMN montre que le 
compog 29 ainsi que la dicttone 30 ont conduit a des increments du groupe adtamino- 
5a pour le methyle 19 beaucoup plus faibles que l’increment moyen trouve pour 
les autres composes du Tableau II. I1 devenait ainsi prudent de verifier la structure de la 
&tone 29, en la preparant selon la litterature’“: 11 + 25 + 16 -+ 28 -+ 29. Cette 
derniere &one a Cte trouvee identique en tous points a celle obtenue plus haut. 
Des operations analogues ont CtC faites en serie androstanique. L’adtate Cpoxyde 
j3 14, MeCN et l’acide perchlorique ont don& 60 “/, d’amide 22 dont on a prepark les 
derives 21 et 23. Nous avons encore verifie leur structure en preparant l’azide-alcool 
27 par le proddt de Drefahl et Ponsold. lo* ‘I Une reduction par l’hydrate d’hydra- 
zine en presence de Nickel de Raney puis une acttylation donnent enfin un diadtate 
amide 23 identique a celui obtenu plus haut. 

R 
n, 

‘@ RO 
0 

R R”’ 

10: H 
11: AC d-t PGH,, 
12: Ts I 

RO 

R R” R”’ 

24:H H 

25:Ac H aH, PCsH17 
26: AC AC 

27: AC H 0 

R”’ 

RO 
@ 

H/y OR” 

R’ 

R R’ R” R”’ 
15:H H H 
16: AC H H 

19: AC AC H 

* Cette comparaison a et6 aimablement etiectu& au Laboratoire du Professeur G. Snatzke (UniversitC 

de Bonn) que now remercions vivement. 
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Enfin parmi d’autres oxirannes, nous avons etudie I’epoxyde 32 qui a tte rraite 
par MeCN et de l’acide perchlorique concentre. Cela donne un amide-alcool qui a 
ete purifie sous forme de I’amide-acetate correspondant. Une saponification douce 
donne enfk l’amide-alcool pur. Les constantes physiques et les proprittks spectrales 
sent en accord avec les structures 33 et 34.’ ’ 

ii 

32 
33 R=H 

34 R=Ac 

Les resultats qui viennent d’ttre exposes montrent que les tpoxydes 5,6u ; 5,6p et 
2,3p peuvent reagir avec MeCN en presence d’acide pour donner les produits nor- 
maux d’ouverture diaxiale.* On prepare ainsi facilement les amides-alcools trans en 
une &ape alors que les autres methodes en demandaient deux ou trois. 

Nous avons essaye de faire agir d’autres nitriles sur l’acktoxy-3b epoxy-5,6p 
cholestane 11 en presence d’acide. Parmi les nitriles portant une chaine avec diverses 
fonctions, nous avons examine I’action de I’tthoxycarbonyloxy-adtonitrile 
H&O-CO-0CH2CN” sur l’epoxyde 11 en solution dans CH2C12 et en presence 
d’acide perchlorique concentrt I1 a ete surprenant d’isoler non pas l’amide cathylate 
attendu mais le produit de transposition 35. En effet ce demier donne par acttylation 
un diadtate qui a etC trouve ttre identique au diacetate de Westphalen 36. En agitant 
15 mn a temperature ordinaire une solution d’epoxyde 11 dans CH,Cl, avec une 
petite quantitt d’acide perchlorique concentre, nous avons obtenu 48 “/, de l’acetate 
alcool transpose 35. Comme les transpositions preparatives du type Westphalen 
sont le plus souvent rtalisks a partir d’hydroxy-5a sttroides,” nous avons vtrifit 
que I’acktoxy-3f3 cholestanediol-5a,6P soumis aux mCmes conditions que I’epoxyde 
11, restait stable et ne donnait aucune transposition. II devient ainsi vraisemblable 
que la transposition de l’epoxyde par I’acide perchlorique se fasse de la maniere 

l Des tpoxydes 9.1 I p donnent aussi les amides alcools diaxiaux.16 
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suivante. L’eau Ctant t&s peu soluble darts CH,Cl,, l’acide perchlorique qui est 
soluble ” se partitionne entre la phase organique et la phase aqueuse qui reste en 
emulsion dans le milieu reactionnel. L’epoxyde 11 aprb protonation, pourrait 
conduire a un hydroxy-6p carbocation en C5 qui tvoluerait vet-s le rearrangement de 
Westphalen avant de rtagir sur I’eau. Quelques produits de transposition de type 
Westphalen avaient d’ailleurs deja ttt obtenus par action du trifluorure de bore sur 
certains epoxydes 4,5azz et 5,6a,23 mais les rendements en ttaient modes& et les 
produits de reaction souvent nombreux. 

. *co&sH” *co&sH’7 
OR 

11 
35: R=H 

36: R=Ac 

Les spectres de RMN des acktamino-6p steroides obtenus ci-dessus ont donne 
pour les groupes methyles 18 et 19 les deplacements chimiques indiqub dans le 
Tableau I. 

TABLEAU 1 

Substance 
19Me ‘*Me 

- 

6 AS 6 A6 

5 

cholestanediol-3fl,5az4 

6 

adtoxy-30 cholestanol-5azs 

9 

c&o-3 cholestanol-5az4 

8 

acktoxy-3p hydroxy-5a androstanone-17. 

1.12 0.69 

0.13 0.03 

0.99 0.66 

1.13 0.70 
0.13 0.04 

1.00 0.66 

1.28 0.73 

0.10 004 

1.18 0.69 

1.16 0.90 
0.14 0.05 

1.02 0.85 

La comparaison avec les steroides dtpourvus du groupe a&amino .6fi a permis de 
determiner l’increment moyen de Ztircherz6 du groupe a&amino-6f3 qui est de 
O-12 ppm pour le groupe Me 19. Cette valeur est plus faible que celle 018 determinee 
par Defaye et F&izon2’ sur d’autres a&amino-6P steroides dtpourvus d’hydroxyle 
en Sa. 

*Communication privke de R. Lorne 
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Les spectres de RMN des a&amino-5a sttroides ont donnt pour les groupes Me 
18 et 19 les deplacements chimiques indiquks dans le Tableau II. La comparaison 
avcc les Sa-sttroides donne l’incriment moyen du groupe a&amino-5a qui est de 
0.26 ppm pour le groupe methyle 19, quand le carbone 6 est tetrahedral. Dans les 
deux derniers cas oti le carbone 6 Porte une fonction c&one. on observe un increment 
nettement inferieur. Nous verrons plus loin que ces rtsultats aberrants en apparence, 
pourraient ttre dtis a un changement de la conformation du groupe amide, comme 
l’indiquent Coxon er ai.30 pour des acetoxy-5a &o-6 steroides. 

TABLEAU II 

Substance 

18 

5a-cholestanediol-3~.6~2B 

19 

adtoxy-3P Sa-cholestanol-6fi* IQ5 

20 1.28 

diacktoxy-3fl.6fl Sa-cholestane 

22 

acktoxy-3P hydroxy-6p 5a-androstanone-1729 

29 

adtoxy-3p 5a-cholestanone-625 

30 

acktoxy-3p Sa-androstanedione-6.17 @88 

1.30 

104 

I.32 

1.02 

1.36 

1.10 

090 

077 

093 

0.26 

027 

0.26 

0.26 

013 

005 

068 

C-69 

0.69 

0.69 

0.70 

0.69 

090 

0.89 

065 

0.67 

087 

0.81 

-001 

000 

0.01 

001 

- 0.02 

046 

La comparaison des deplacements chimiques des protons en 6a et 3a dans les 
derives de l’adtamino-5a cholestane et des amines correspondantes fournit quelques 
renseignements sur la conformation du groupe a&amino-5a. Le. Tableau III montre 
en effet que l’acktylation due groupe amino-5a deplacc la rksonnance du proton 6a 
de plus de 1 ppm vers champ plus faible et qu’en mtme temps la resonnance du 
proton 3a est deplacke de 045 ppm en moyenne vers champ plus fort. Ces resultats 
sont paral1S-s Q ceux obtenus recemment pour des derives analogues du cholestanol- 
5a et de l’acktoxy-5a cholestane. Coxon et ak3’ et Narayanan et ak3’ ont en effet 
observe que pour divers derives de 1’adtoxyJa cholestane, les protons en 4a et en 
6u etaient tous deux d&blind& d’environ 1 ppm par le groupe ester c’est a dire au 
mCme degre que le proton sur un carbone secondaire hydroxylt quand le groupe 
hydroxyle est acttyle. Dans le cas des acetates d’alcools secondaires rigides, des 

l Communication privke de R. Lome 
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etudes de dispersion rotatoire3’ indiquent que le groupe ester adopte une confor- 
mation preferee en solution, le carbonyle &ant presque eclipse avec le proton mtthi- 
nique (Fig. 1). Narayanan et d3’ ont suggere que dans lcs derives de l’adtoxy-5% 
cholestane, la conformation preferte du groupe ester Ctait celle oh le groupe carbonyle 
Ctait sit& A mi-chemin entre les deux protons 4a et 6a (Fig. 2). 

FIG. 1 

x=0 

X = NH 

I 
Me 

FIG. 2 

TABLEAU 111 (solvant : CDC 1 3) 

Substance 

6a-H 3a-H 

6 A6 6 A6 

15 3.49 
+lG4 

18 4.53 

16 3.45 
+ 1.22 

19 4.6-l 

17 4.62 
+ 1.15 

20 5.71 

4.17 
- 0.4-l 

3.70 

5.25 
- 0.47 

4.78 

5.25 
- 0.42 

4.83 

Un effet de solvant a confirm& cette conformation dans le cas du methoxy-3P 
acktoxy-5a cholestanoldp. 31 En passant du CDCl, au C,H, on observe un deplace- 
ment negatif de la resonance du proton 6u situt “devant” le carbonyle et un deplace- 
ment positif de celle du methyle de I’adtate sit& “derriere” le carbonyle.33 Pour 
I’adtamino-5a adtoxy-3j3 cholestanoldfl et pour I’adtamino-5a dia&oxy-3P,6P 
cholestane, en passant du CDC13 au C6D, comme solvant, nous avons aussi observe 
un deplacement ntgatif du proton 6a et un deplacement positifdu methyle du groupe 
adtamino (Tableau IV). I1 semble done que le groupe a&amino-5a adopte la 
mCme conformation prtferke que le groupe acttoxy-5a (Fig. 2). 

Pendant la realisation de ce travail, Narayanan et Sawant 34 ont ttudie les spectres 
de RMN de plusieurs amides sttroi’des dans lesquels l’azote est attache a un carbone 
secondaire. Le changement de solvant du CDCl, au C,H, provoque le mtme dtplace- 
ment ntgatif de la rtsonnance du proton mtthinique que dans le cas des acetates 
d’alcools secondaires, ce qui indique que le dtblindage dO au groupe amide est 
comparable a celui dQ au group-e acetate. Par analogie avec le groupe acetate, la 
conformation d’un groupe amide attache a un carbone secondaire devrait Ctre celle 
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TABIXAU IV 
- -. - 

6a-H N-AC 

Substance 

19 

20 

d d 
CncI, 

4 *ng 
-- .-_ Cocl, 

kD6 
CDCI, C,D, CDCI, C,D, 

4.67 4.98 -0.31” I .98 1.78 + 0.20 

OUb OU 

I .76 + 0.22 

5.77 6.33 - 0.56’ I .98 1.72 + 0.26 

ou* ou 

I.78 + 0.20 

’ les valeurs de A$‘&,‘) pour le 6a-H dans I’adtoxy-30 5a-cholestanol-6S et le diadtoxy-3S,6S 

Sa-cholestane sont respectivement +0.36 et -005 ppm (Communication privh de R. Lome) ce qui 

donne au groupe a&amino-5a des valeurs de A net de -0.67 et -0.51 ppm darts les composes 19 

et 20. 
* il n’est pas possible d’attribuer I’un de ces pits soit au groupe a&amino-k soit au groupe a&toxy- 

3P. 

ou le groupe carbonyle est presque eclipse avec la liaison C-H secondaire (Fig. 1). 
La constante de couplage de 8-10 Hz trouvke pour les protons C-H et N- H est 
compatible avec un angle de 180”.34 

Nous avons observe des constantes de couplage du m&me ordre pour plusieurs 
derives 3P,Sa-disubstitues de l’acktaminodl3 cholestane et les derives 2lkubstitub 
de l’adtamino-3a cholestane (Tableau V). 

TABLEAU V 

Substance 5 6 9 33 34 

JH:N “(Ha) 9.0 9.5 10.0 8 9 

Le groupe carbonyle des acetaminodp cholestanes substitues est pratiquement 
eclipse avec l’hydrogene en 6a. Les resultats du Tableau III montrent aussi que dans 
le cas des sttroi’des posskdant un carbone C6 tetrahedral, les groupes carbonyles 
des a&amino-5a cholestanes substituts ont une conformation preferentielle en 
solution qui est celle oti le groupe carbonyle est sit& a mi-chemin entre les deux 
protons 4% et 6a (Fig. 2). Si le carbone en C6 est trigonal, comme dans le cas des 
6-&ones, il pourrait y avoir une interaction dipolaire entre les deux carbonyles et 
aussi une disparition de 18 containte conformationnelle exerde par le proton 6a 
sur le carbonyle du groupe amide. Ce qui pourrait ttre une explication des increments 
en apparence aberrants trouvts pour les a&amino-5a c&o-6 steroi’des 29 et 30 
(cf: Tableau II). 
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PARTIE EXPERIMENTALE 

Les points de fusion ne sont pas corrigb et ont ete determines darts des capillaires de verre. La purett 

des produits a ete control&e en chromatographie sur couche mince (CCM) sur gel de silice G de Merck. 

Les pouvoirs rotatoires ont et6 determines en solution dans CHCI,. Les spectres IR ont et& enregistres 
en pastille de KBr avec des appareils lnfracord et Perkin Elmer 257. Les spectres de RMN ont Ctb enregis- 

tres sur un appareil Varian A 60 et sauf indication contraire, en solution dans CDCI, ; TMS &ant pris comme 

reference interne. Les deplacements chimiques (6) sont donnts en ppm; les constantes de couplage sont 

don&s en Hz ainsi que les largeurs a mi-hauteur (Wh/2). Les resultats de RMN indiques dans la partie 

experimentale completent ceux qui sont mentionnQ dans les tableaux de la partie theorique. 

AcPtaminn-68 cholestanediol-3f3.5c (5). Une solution de 1.0 g d’epoxy-5,6a cholestanol-3g (1) dans 20 ml 

de CH,CI, et 20 ml MeCN anhydres est trait&e par 1.5 ml d’etherate de BF, pendant 12 hr a temperature 

ordinaire. La solution bleu-clair est jette dans une solution NaHCO,aq. Aprb traitement habitue1 le 
produit brut cristallin est cristallid dans EtOAc: 650 mg (68:,,,), F = 254 - 257”. [z]o -52”. identique 

(F,,, . CCM et IR) a un echantillon authentique; (Lit.” F = 260”. [a]o - 26”); IR: 3430.1650,1520,1085, 
1038 cm- ’ ; RMN: 2.00 s (NAc); 4.08 massif (3%--H et 6x-H); 5.68 d, J = 9 (NH). 

A une solution de 545 mg dtpoxyde 1 dans 10 ml de CH,CI, et 10 ml MeCN on ajoute 0.15 ml HCIO, 

65:/, . Apres agitation pendant 12 hr a temperature ordinaire, la solution jaune clair contenant un leger 

precipitt est versee dans du NaHCO,aq. et traitee de la mamere habituelle. Apres evaporation des solvants, 

le produit brut huileux est chromatographie sur 15 g de gel de silice Merck 0.05 0.2 mm. 400 ml de CH,CI, 

et 200 ml de EtOAc eluent des produits huileux non polaires. 1200 ml de EtOAc eluent ensuite un produit 

qui est cristallise dans EtOAc: 265 mg (437”) d’amide-diol 5, F = 257.-260” (avec brunissement) non 

abaisse par melange avcc I’echantillon obtenu ci-dcssus. 

Acc+oxy-38 acPtuamw6g cholesranol-5a (6). I.0 g d’acetoxy-38 epoxy-5,61x cholestane (2) est dissous 

dans Xl ml MeCN. On ajoute 055 ml d’ethtrate de BF, et laisse 4 hr a temperature ordinaire. Le traitement 

habitue1 et une cristallisation du MeOH conduisent a 300 mg d’un produit impur, qui est purifit par CCM 

preparative sur gel de silice Merck (ether-CH,CI,. 8:d. 0 n &pare 36 mg d’acetoxy-3g cholestanediol- 

5a,6f3 F = 204”. 20 mg d’epoxyde de depart et une fraction qui cristallise du MeOH puis de I’hexane 
Pour donner 200 mg (20%) d’ac&ate amide alcool (6). F = 186191”; [z]o -82’ (Lit.“’ F = 195-196; 

[alo -11.6”): IR; 3380, 1739, 1716. 1656, 1533, 1261, 1030 cm-‘: RMN: 200 s (NAc et OAc); 4.12 m 

(6a-H); 5.17 (Wh/Z = 20)(3%-H); 5.63 d. J = 9.5 (NH). 

En operant avec HCIO, commc ci-dessus. I’acitate epoxyde 2 donne un produit brut qui est chromato- 

graphic sur gel de silice. Aprb tlution par le cyclohexane d’une huile non polaire, Tether the une fraction 
qui est cristalhsee d’abord dans le MeOH puis dans I’hexane: 38 x, d’acetate amide alcool 6 F = 189 19tJ’ ; 
l’ether et EtOAc eluent ensuite 10% d’amide-diol5, F = 245-253”. 

Hydroxp-5% acPfumino-6P chofewnone-3 (9). Une solution d’amide-diol5 (400 mg) dans 30 ml de pyridine 

est ajoutee goutte a goutte a une suspension refroidie et agitee de 410 mg CrG, dans 11 ml de pyridine. 

L’agitation est poursuivie 12 hr apres la fin de I’addition. Le traitement habitue] donne apres une cristal- 
lisation de I’adtone 280 mg de cetol-amide 9, F = 257-260”. [z]o + 3” ; IR; 3380, 1700, 1660, 1530 cm-’ : 
RMN : 2.00 s (AcN); 4.12 m (6x-H); 5.67 d, J = 10 (NH). (Cz9H,,0,N Calc: N. 3.05 Tr: N, 2.91 7;). 

Dihydroxy-3P,Sa acPtamino-6P undrostunone-17 (7). Une solution de 500 mg d’hydroxy-3S epoxy-5,6x 

androstanone-17 33s dans 10 ml CH,CI, et 10 ml MeCN est trait&z par 3 gouttes HCIO, a 65% puis 

laissee 1 hr a temperature ordinaire. Le traitement habitue] et une cristallisation du C,H, donnent 172 mg 

d’amide 7 F = 265- 270” (Lit. 36 F = 268-270”): IR: 3400, 1720, 1650 cm-‘; RMN: 0.88 s (‘“MC): 1.13 s 
(19Mc); 2.03 s (A&). 

AcCroxy-3g hydroxy.5a achmino 6b androstunone-17 (8). L’acetoxy-3g epoxy-S& androstanone-17 

437 trait&e de la meme maniere que I’tpoxyde 3 pendant 90 mn, a don& aprts cristallisation du CHCI, 
83”/, d’amide 8. F = 167-17cP (Lit. ” F = 175. 178”). IR: 3380, 1740. 1715. 1660, 1530. 1251. 1026cm-‘: 

RMN: 2.02 s (AcN et AcO). Le traitement de l’tpoxyde 4 par Tetherate de BF, dans CH,CI, et MeCN 
pendant 90 mn, conduit aprts cristalhsation a 55 7” d’amide 8. 

Le meme amide 8 a et& obtenuc par acetylation pyridinee de 7. 
Fluoro-5a cholestunediol-3B,6P. Une solution d’alcool-epoxyde 10 (500 mg) dans 20 ml de CH,CI, 

et 10 ml MeCN cst trait&z par 0.5 ml d’etherate de BF, et lais& pendant 12 hr a temperature ordinaire. 

La solution mauve fonti est trait&e de la maniere habituelle. La cristallisation difficile dans I’adtone- 
ether de petrole donne 280 mg d’un produit F = 180-184” identiquc (F,,,, CCM et IR) a un tchantillon 

authentique de lluoro-5a cholestanediol-3fJ,6g.38 Une CCM preparative des eaux meres a don& un 
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peu d’tpoxyde de depart, 60 mg de la meme fluorohydrine et une petite quantite d’un produit cristallin 

qui n’a pas he identiflt. 

Action de I’ac&onirri/e et de I’acide perchlorique sur I’@oxy-5,6g cholestanol-3b (10). Une solution de 

I g d’tpoxyde 10 dans 10 ml CH,Cl, et 15 ml MeCN est traitte par I2 gouttes HCIO, a 659& et laissee 
12 hr a tem#rature ordinaire. La solution vert for&e cst trait&e de la maniere habituelle. Une cristallisa- 

tion dans I’ether donne 300 mg (26 %) d’adtamino-5a cholestanediol-3g.60 18 qui est purifit par recrrstal- 

lisation du MeOH: F = 248-252”. [aIn + lg0, identique (F,ct, et IR) a un echantillon authentique.: 

Les eaux-meres sont evaporees a set et laissent une gommc qui cst chromatographiec sur une colonne 

d’alumine Merck. Le benzene clue 440 mg (38 y,,) de dihydrooxoziw (31) qui cristallise du methanol F = 

140. 14P, [a]u -9”. Cette dihydrooxazine est identique aux Cchantillons obtenus plus loin par d’autres 

voics. IR: 3400, 1650, 1249, 1237 cm-‘; RMN: 0.68 s (“Me): I.19 s (19Me): 1.92 s (Me--C=N): 3.36 m 

Wh/Z: 6 (6%. H): 4.38 m Wh,L: 8 (3b-H). (C,,H,,02N Calc: C, 78.50; H; 11.13: N, 3.16. Tr: C. 78.18: 

H, II.11 ; N, 3.41 “/,); Masse: M’ 443. 

Picrafe du dihydrooxozinr (31). F = 222- 230” (MeOH); (C,sH,,O,N, Calc: C, 62.50: H, 7.73; N. 

8.33. Tr : C. 62.75 : H. 7 S?: N. 8.27 ‘$A). 

Si une solution de 500 mg d’tpoxyde 10 dans 10 ml CH,CI, et 5 ml MeCN est traitee par 3 gouttes 

HCIO, a 6576 pendant 90 mn, on obtient 454:, d’amide diol 18. 
~crron de I’rr&onirri/r er de /‘wide perchlorique bur I’actQoxy-3p tpoxy-5,6g cholestuw (11). Une solution 

de 700 mg d’adtate epoxyde 11 dans 8 ml CH&I, et 8 ml MeCN est traitee par 9 gouttes d’acide perch- 

lorique $65 “2 et lais& au repos une nuit a temperature ordinaire. Le trattement habitue1 et une cristallisa- 

tion de I.&her-&her de p&role ou du MeOH donnent 230 mg d’ac&oxy-3g ac&rmino-31 c 1~0lr~funol-bp 19. 
Ce demier est obtenu avec un meilleur rendement (63%“) si on opere en solution plus diluee et avcc une 

quantitt moindre d’acide perchlorique pendant 2hr. F = 118- 120’ puis 178-180” ; [a]u + 8” ; IR: 3460, 

3410,1740,1725,1670,1510,1260,1033cm~’;RMN:1~98s(AcOetAcN);5~28sClargi(NH);(C,,H,,0,N 

Calc: N, 2.78. Tr: N, 2.53 %). Les eaux-meres de cristallisation de 19 obtenu plus haut sont Cvaporees et 

le rtsidu est chromatographic sur une colonne d’alumine Merck. Le melange C,H,-ether 90: 10 clue 84 mg 

de dihydrooxazine (31), F = 134-138“. identique (F,br , JR et CCM) a I’echantillon obtenu plus haut. Unc 

fraction elude par le melange C,H,-ether 80:20 donne encore I60 mg d’acttate amide alcool 19. 

Aciramino-5% diuchtoxy-3p,6p cholesfone (20). 200 mg de monoacetate 19 sont trait&s par 1.2 ml de 

pyridine et I.2 ml Ac,O et laisses a temperature ordinaire pendant 5 jours (I’acetylation n’est pas complete 

en 18hr). Le traitement habitue1 donne aprb deux cristallisations dans I.&her-ether de gtrole le diacttate 

amide 29 F = 20&222’, [a]u -22” (Lit’s F = 222.5-223.5”. [a]u -21”); IR: 3420, 1745. 1670. 1515, 

1245 cm- ’ : RMN: 1.98 s(3gOAc); 2.05 s (6g-OAc); 5.18 s elargi (NH). 

AcCtamino-5a cholesranediol-3g.60 (18). 250 mg de monoacetate 19, 10 ml de MeOH et 0.7 ml de lessive 

de soude sont chauffes 30 mn a reflux. On precipite par addition d’eau, essore et cristallise du MeOH: 

prismes allonges, F = 252-253”. [z]o + 18.7” identique (F,,,bt et IR) a un echantillon authcntique, (Lit.” 

F = 257-258”. [z]u +24”: ‘sF = 255-257’. [a],, +18’). IR: 3470, 1672. 1510, 1046 cm-‘; RMN: 

1.95 s (NAc): 5.17 s elargi (NH). 

Acirox~-30 ucPrumiw-5x cholesronone-6 (29). Une solution dc 200 mg d’acetony-3g a&amino-5a 

cholestanol-60 19 dans 30 ml d’adtone est oxydee a 0” avec quelques gouttes du rtactif de Jones. Le 
traitement habitue1 donne apres cristallisation du MeOH 140 mg de c&tone 29, F = 268.5-269.5. [a]u - 30” 

(Lit.‘” F = 274-275“. [a]n -31.5’); IR: 3365, 1740, 1710, 1675, 1530, 1235 cm-r; RMN: 2.01 set 2.04 s 

(OAc et NAc); 4.83 m Wh/2: 25 (3a-H); 612 s elargi (NH). Un tchantillon authentique du dtol amide 

W a ete prepare par les intermediaires suivants: a&oxy-38 azido-5a cholestanol-6f3 2!$‘* F = 188- 1W 

isole sans chromatographie, aprls trois cristallisations du cyclohexane (Rdt: 30%); acetoxy-3f3 amino-5a 

cholestanol-68 16, ” F = 178-179”; acetoxy-3g amino-%x cholestanone-6 28’s purified par cristallisation 
directe du MeOH F = 155-157” et entin traitement de I’amine 28 par Ac,O dans MeOH’ qui donne un 

compose F = 272-275” identique (CCM, IR et F,,,,) au c&o1 amide obtenu plus haut. 
Amino-5a cholestanediol-3P.6fJ (15). Prepare” en r&Juisant I’azido5u cholestanediol-3g,6g,40 F = 

232. 236” (CbHB-CH,CI,)(Lit.” F = 242-243”). 

Amino-5a diac&oxy-3f3,6g cholesrane (17). Prepare par reduction de I’azido. 5a diacetoxy-3g.68 choles- 
tane.q” F = 140-141” (MeOH) (Lit.” F = 142-145”). 

: Cette comparaison a ete aimablement e&tub au Laboratoire du Professeur G. Snatzke (Umverstte 
de Bonn) que nous remercions vivement. 
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Dihydrooxazine (31). (A) a partir de l’amide diol 18 dont 100 mg dans 4 ml de pyridine sont traitb par 
100 mg de pTsC1 pendant 15 hr a temperature ordinaire. Le traitement habitue1 donne 65 mg de dihydro 

oxazine 31 identique (F, F mtl, et IR) a celui obtenu plus haut. (B)a partir du tosylate tpoxyde 12 dont 250 mg 
sent dissous dans 3 ml de CH zCI, et 3 ml MeCN et trait&s par 2 gouttes HCIO, a 65 ‘A. Apr&s repos pendant 

16 hr. le traitement habitue1 donne apres cristallisation du MeOH 100 mg de dihydrooxazine 31, F = 145 
147, [z],, - 5”. identique (Fmcl. IR et RMN) a celui obtenu plus haut. 

Tosyloxy-38 Ppoxy-5,6S cholesrane (12). Prepare de la manitre habituelle a partir de I’alcool epoxyde 

IO, Fdk = 91-92”, [z]n + 12.5”. Ce compose avait ttt obtenu par un autre pro&de.“’ IR: 1600, 1190 et 

1170 cm-‘; RMN: 0.62 s (‘“Me): 0.95 s (19Me); 2.43 (MeAr); 2.95 d, J = 3 (h-H); 4.53 m (3x-H); 
7.27- 7.88 (4 H aromatiques). 

AcPtumino-Sa c&o-17 androsfonediol-3P.6B (21). (A) a partir de l’hydroxy-38 epoxy-5.68 androstanone-I 7 

13 dont 100 mg sont dissous dans 2 ml CH,CI, et 2 ml MeCN et traitb par 2 gouttes HCIO, a 65 od pendant 

90 mn. Le traitement habitue1 et 2 cristallisations du CH,CI,-cyclohexane donnent 25 mg damide 21 

identique (F,,,;, , CCM et IR) a un echantillon obtenu ci-apr&s. (B) a partir de I’ac&oxy-38 a&amino-5z 

dto-17 androstanol-68 22 dont 200 mg sont dissous dans 10 ml de MeOH et train% par une solution de 

300 mg de Na,CO, dans 2 ml H,O pendant 90 mn a reflux, F dtc = 263-266”. [a]o + 56” ; IR : 3400, 1725, 
1660, 1520 cm-‘; RMN: 0.88 s (IsMe); 1.35 s (IsMe); 1.98 s (NAc); 3.75 m Whj2: 30 (k- H); 465 m 

Wh/2: 4(63-H); 5.25 s elargi (NH). (C,,H,,O,N Calc: C, 69.39; H, 9.15; N, 3.85. Tr: C, 69.51; H, 9.74; 
N. 3.72 %). 

A&foxy-38 ocPtamino-5a hydroxy-6P androsranone-17 (22) 5 gouttes HCIO, a 65”<? sont ajoutees a 

une solution de 1 g d’epoxyde 1439 dans 20 ml CH,CI, et 20 ml MeCN. Aprts 90 mn de repos, le traitement 
habitue1 et une cristallisation du CH,CI,-hexane donnent 640 mg d’amide 22, F = 234-236”. LzJo +48”. 

Les eaux meres fournissent une seconde recolte (110 mg) F = 225 230”. IR : 3455, 1735, 1725, 1660, 1510, 

1241 et 1029 cm-‘; RMN: 2.02 s (AcO et AcN); 4.78 m Wh/2: 6 (6x-H); 483 m Wh/2: 25 (3x-H); 5.37s 

elargi (NH): (CI,H,,O,N Calc: C, 68.15; H, 864; N, 3.45. Tr: C, 68.00; H, 8.52; N, 346%). 

DiacProxy.3fS.6f3 acPtamino-5a androstanone-17 (23). 200 mg d’alcool22 sont traitb par 3 ml Ac,O et 6 ml 
de pyridine pendant 4 hr a loo”. Le traitement habitue1 et une cristallisation du CH,CI,- ether donnent 

125 mg de diacetate 23, F = 226228’. [a],, + 15’; IR: 3500-3360, 1740, 1680, 1520, 1240, 1030 cm-‘; 
RMN: 090 s (“Me); 1.32 s (“‘Me); 1.98 s (38-AcO et AcN); 2.08 s (6g-AcO): 4.83 m Wh/2: 25 (3x-H); 

5.23 (NH); 5.88 m Whj2: 4 (6x-H). (C2,H,,0,N Calc: C, 67.09; H, 8.33; N, 3.13. Tr: C; 66.57; H, 8.48; 

N, 2.85 %). 

Actftoxy-38 azido-5a hydroxy-6p androsranone-17 (27). On op&e selon un prodde general.’ ‘. ‘O. ‘* Une 
solution de 2 ml de H,SO, concentrt dans 60 ml de DMSO anhydre est ajoutee lentement et en agitant a 

une solution de 1 g d’epoxyde 14 et de 3 g d’atoture de sodium dans 30 ml de DMSO a loo”. L’addition dure 

3 hr; le chaufage et I’agitation sont maintenus pendant encore 6 hr. Le traitement habitue1 donne un 
produit brut qui est chromatographit sur gel de silice. Les melanges ether de p&roleCther 9: 1 et 3:l 

eluent 142 mg d’epoxyde de depart (IR). Les melanges 7 : 3 et 5 :2 tluent 607 mg d’un produit qui cristallise 

du CH,CI,-hexane pour donner 530 mg d’azide 27 F = 216-218”, [a]n + 13”; IR: 3470, 2100, 1735, 

1255 cm-‘; RMN: 088 s (IsMe); 1.23 s(lgMe); 2a3 s (AcO); 3.87 m Wh/2: 8 (6a-H); 5.10 m Wh/2: 30 

(3x-H). (C2,H,,0,N, Calc: C, 64.76; H, 8.02; N, 10.79. Tr: C, 64.71; H, 8.20; N, 10.50%). 

Le melange ether de pttroledther 3 :7 clue une gomme qui cristallise par trituration avec un peu d’ether. 

On recristallise du CH,CI, cyclohexane : 100 mg d’acetoxy-38 dihydroxy-5x.68 androstanone-I 7. F = 224 

226”. [a],, +26” (Lit.37 F = 231. 232”); IR: 3540, 3400, 1725 cm-‘; RMN: 088 s (‘*Me); 1.21 s (19Me); 

2Q2 s (AcO); 3.62 m Wh/2: 4 (6x-H); 5-20 m Wh/Z: 30 (3a-H) (C,,H,,O, Calc: C, 69.20; H, 8.85. Tr: 

C, 69.28 ; H. 8.88 %). 
DiacPtoxy-38,6P ac&mino-52 androsrunone-17 (23). tin melange de 200 mg d’azide 27, 20 ml d’alcool, 

0.6 ml d’hydrate d’hydrazine et une spatulee de Nickel de Raney est chauFIe 30 mn i reflux. Le traitement 
habitue1 donne 187 mg d’une gomme qui est trait&e par 15 ml de pyridine et 6 ml Ac,O. Apres repos 

pendant 7 jours, le traitement habitue1 et plusieurs cristallisations donnent 75 mg de diacttate 23 identique 

(F, F,,,&i. [aIn, CCM. IR et RMN) a celui obtenu plus haut Q partir de I’alcool22. 
AcProuy-3g ac&amino-5a undrosranedione-6.17 (30). Obtenue par oxydation de l’alcool 22 soit darts 

I’acetone par le reactif de Jones, soit dans la pyridine par CrO,, et cristalli&e dans CH,Cl,-cyclohexane, 

F = 286-288”. [a& + 16”; IR: 3300-3600, 1730, 1650, 1525, 1239 cm-‘: RMN: 2.01 s et 2.03 s (AcO et 

AcN); 4.87 m Whi2: 25 (3z-H); 6.57 s elargi (NH). (C,,H,,O,N Calc: C, 6846; H, 8.24; N, 3.47. Tr: C, 
68.16; H, 8.19; N, 3.46%). 

Ac&oxy-28 w&amino-3a Sa-cholesfane (34). 400 mg d’epoxy-2.38 Sa-cholestane 3243. 4* sont dissous 
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dans 8 ml de CH,Cl, et 8 ml MeCN et traitb par 5 gouttes HCIO,, a 65 “/ Gn laisse reposer 90 m 1; le 

traitement habitue1 donne un produit brut qui est difficile a &tall&r. Ce produit est done acetyle 

(pyridine-Ac,O) pendant 16 hr ii temperature ordinaire. Le traitement habitue1 donne finalement I50 mg 

d’ac&ate amide 34, F = 203-205” (acetone), [a]n + 36” (Lit.” F = 201”. [a& + 38”); La chromatographie 
des eaux-meres donne une nouvelle rtcolte du meme produit. IR: 3285, 3075. 1740, 1645, 1560, 1250 

cm ‘; RMN: 064 s(‘“Me); @92 s (“‘Me); 1.98 set 2.03 s (AcG et AcN); 4-08 m Wh/Z: 15 (3p-H); 488 m 

Wh/2: 8 (23-H); 5.67 d elargi J = 9 (NH). 
Hjdroxy-Zl3 acPtamino-3a,5a-cholestane (33). 150 mg d’acetamino acetate 34, 1 g de potasse et 20 ml 

de MeOH sont chauges 40 mn a reflux. Le traitement habitue1 donne 100 mg d’ac&amino alcool 33, 

F = 187-189’ (acetone), [a]” +23.5”; (Lit. ” F = 189”. [a]” +27’): IR: 3200, 1640. 1525, 1265 cm-‘; 

RMN:0.66s(“Me); 1,02s(“‘Me): 1.98s(AcN);3.93m Wh/2: 7(2x-H);3.93 m Wh/2: 19(3l3 H); 5.70d 

tlargi J = 8 (NH). 
Traitement de I’acProxy-3ll &ox~-5,6l3 cholesrane par I’acide perchlorique. (A) en presence d’tthoxycar- 

bonyloxy ac-etonitrile” dont I ml est ajoutt a unc solution de 500 mg d’adtate epoxyde 11 dans 10 ml 

CH,Cl,. Apr&s addition de 6 gouttes HCIO, a 6576 il se dtveloppe rapidement une couleur bleue qui 

fence et devient violet-noir. Apres 90 mn a temperature ordinaire, on lave a I’eau et traite de la maniere 

habituelle. Le produit brut est chauffe a 120” sous IO mm pour ivaporer le nitrile. Le residu traite par de 

l’ether de p&role, donne des cristaux qui sont rccristallises dans le MeOH: 131 mg F = 1699170”. Les 

eaux meres aprQ evaporation du solvant et chromatographie sur gel de silice donnent encore 80 mg du 

meme produit F = 170. 172” (Rdt total = 42 7,); il s’agit de I’acetoxy-3g methyl-5g 19-Nor 5l3-cholesten- 

9(10) ol-61335,(Lit4’ F = 169 170” ;46 173-174”). (B)a500 mgd’acetatetpoxyde I1 dans lOmldeCH,CI, 

sous agitation, on ajoute une goutte HCIO, a 65 Tw La solution devient d’abord rouge puis bleu-violette. 

Apres 15 mn, elle est trait&e par une solution de NaHCO, et extraite au CH,CI,. Le traitement habitue1 
et des cristallisations d’abord de I’ether de petrole (200 mg F = Iso”) puis du MeOH donnent 174 mg 

de monoacetate 35 F = 166” homogene en CCM; IR: 3500, 1713, 1280, 1090, 1040, 1030 cm-‘; RMN: 

0.79 s (“‘Me); 1.14 s (5p-Me); I.05 s (AcO); 3.53 m Wh/Z: 18 (6a H): 5.08 m Wh/2: 8 (3a H). (CL9H4a0, 

Calc: C, 78.32; H, 10.88. Tr : C, 7844; H, 10.84’>.). La CCM des eaux-meres montre la presence d’un grand 

nombre de produits dont aucun n’est de mEme R, que le produit de depart. Une CCM preparative des 

eaux-meres donne encore 68 mg d’acetate 35: Rdt. total: 4X I’,,. 

AcPrylarion du monoacirare (35). Par la methode habituelle, on obtient apres crrstalhsation du MeOH 

un produit F = 120”. homogene en CCM et identique (CCM, IR et F,,, ) i un echantillon authentique de 

diacttate 36; (Lit.47. 48 F = 128”). IR: 1735, 1243. 1188, 1030 cm- ‘; RMN : correspond a celui de la lit.4v 

Traitement de I’ackroxp-3(3 cholesranedio/-5cr,6l3 par I’acide perchlorique dam le chlorure de mPrhyVne. 

A une solution agit&e de cet a&oxy-diolsO (245 mg) dans 5 ml de CH,CI, on ajoute une goutte HCIO, 

a 65”:,. La solution reste incolore; apres I5 mn, elle est traitet de la maniere habituelle et donne apres 

cristallisation de I.&her de p&role. 238 mg d’un produit F = 200-203” identique (F,,,,, CCM et IR) au 

produit de depart. La CCM des eaux meres ne montre aucun produit nouveau. 

Remerciemenrs-Nous tenons a remercier le Centre National de la Rechcrche Scientifique dont I’appui 

financier a pcrmis la realisation de ce travail. 
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