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Abbw(-Kinetically con~rolbd intramolecular z-hydroxyalkylrtion of J suitable diphcnyl aIdehyde 
ladone gave a dibaw.oqclooctcnolactone having a tic lactonc-ring junction, swh as ( f )-piuostcgane and 
( f ~isopicrosteganc. Subebqwnt transformat~ns kd IO the known ( f )-iso-. The cbcmial proper- 
tics. the phyGal data and biologicrrl activity of thaw three dinstercoisoaws WCE axnpared with those 
of ( f ~stcganc. a fourth diastcrcoisomcr obtained by hydrogcnolysis of syntb& ( f )-stqumcin. 

En 1973, Kupchan et ses collaboratcurs’ isoknt et 
caractiriscnt ks premiers reprtsentants de la claw 
dcs lactona bisbcnzocyclooctadiiniqucs P partir d’un 
cxtrait alcooliqw d’icora de Sfegurwraenia arafiuceu 
Hochst. unc plank ligncusc d’Ethiopie: la stiganone 
1. Ic stiganol 2. la sttganacinc 3 et la stigananginc 4.’ 

Ayant rcmarqui que cet extrait montrait une cer- 
taine activitt in t&o SW la k&mie P 388 de la souris 
et in vim sur ks cellulcs KB (cancer humain du 
nasopharynx). ks autturs ont isoli ccs nouveaux 
lignune5’ lactoniqucs antileucimiqucs, parmi ksqucls 
la st&anacine 3 et la stCgananginc 4 sent les rep+ 
sentants ks plus actifs. Les auteurs one confiti la 
structure bisbcnzocyclooctadiiniqw (BBCOD) de ces 
compos& par analyst radiocristallographiquc de 
I’tpisttganol 5 obtenu par voie chimique zi partir de 
la sttganonc 1. 

Lcs lignancs BBCOD constituent unc nouvclk 
classc dont I’originaliti r&de dans la p&encz d’une 
liaison biaryliquc. Depuis lors. de nombrcuscs struc- 
tures de oc type ont ti d&rites dans la litttraturc. ‘Le 

.- 
tNote &6liminaK: E Brofmct 1. P. Robin, Trrrohedro+~ 
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groupe dcs stCgancs. caractiriti par la prtsence d’un 
cyck lactoniquc a fait, de par son intittt phanna- 
cologique. I’objet de nombreux tmvaux de synthbes: 
par agrandisscment de cycle;’ par couplage biaryliquc 
intramol&zulaire:‘b.8 par couplage biarylique inter- 
molCculaire suivi de cyclisation.” 

Acccs AU .sQtJRXEll?I MC0D PAP 
ACYLATION lNTRAMOLtCUIAlRE LMRECTE 

Notre strat&e de synthbe consistc i crttr la 
structure BBCOD par cyclisation de biaryks dis- 
symitriques convcnabkmcnt substitub.’ Le Ct- 
toacide 10 cst I’intermtiairocli pour ac&der aux 
sltganoides. 

Dans un premier temps, nous avons soumis k 
triater 6 aux conditions de la n!action de Di- 
cckmann. L’utilisation de bases varibes (Na, MeONa. 
r-BuOK. hydrures alcalins, triton B, diiso- 
propylamidure de lithium, hcxamtthyldisilylamidurc 
de sodium) dans divers s&ants a foumi le cornpod 
de &part 6 inchangt ou dCcomposC. D’autre part, 
I’examen de la littirature” ainsi que ks r&hats 
obtenus dans notrc laboratoire Ion de la synth&c du 
( f- ) podorhizol* nous ont conduit ii utiliscr 
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I’hexarn&hykIisilylamidurc de lithium (LHDS) 
commc agent basique. Dans ozs conditions, la si- 
qucncc classiquc d’acylatiowkcarboxylation M)U a 
pcrmis de constatcr la formation en tr&s faibk quan- 
titC d’un cttoacide idcntifii au composi 10 chcrchC.” 
ParaMkmcnt. nous avons tenti la r&&on mixte de 
Dkckmann-Thorpe sur le nitrilc-cster 8 p&pa& par 
traitement de I’akiehydceter 7’ par la 
A’@-bis+ifluoroa&tyl)hydroxylamine.” Des condi- 
tion &ctionnclks analogws d c&es misc5 en ocuvrc 
pour k tricsta 6 n’ont pas conduit P la cyclisation 
cscomptlx. 

Le compoti I I, di9 ptipafc dans now labora- 
toire,’ a ttC soumis d I’action de r-BuOK dans I’tther. 
Apr&s csttrifkation du produit de rfwtion. on isole 
un compost cristallisi de couleur jaunovert. 

Cc corn& 13. d’apr& Etude spcctroscopiquc, 
n’a pas k squektte BBCOD attcndu, mais la struc- 
ture d’une bir-benzocoumarine vraisemblabkment 
form& scion k m&anisme pro@ dans la Fig. I. L.e 
spectre de RMN du corn@ 13 ne pr&scnte pas de 
groupcmcnt m&hoxylc @Ia& vcrs ks hauts champs 

(cc qui indique une structure biaryliquc plane) et 
montrc la prtxnce d’un proton vinyliquc foment 
dtplact vers ks bas champs. La coumarine 13 avait 
itt tgakment mise en tvidcnce, A Mat de traces, au 
cows de la riaction de Stobbc udlisix dans la p&w 
ration du tricstcr tthyltniquc 11 de dtpart. 

AC&s AU SQtJlXEnz BKQD PAR 
ACYLATION lNlRAMoI.EcuLA1nn INDIRECTX 

(HYDROXYALIYUTlON4XYDATION) 

N’ayant pu obtcnir Ic Cttodicster 9 de fapn satis- 
faisantc par acylation dircctc. nous avons done cnvis- 
agt d’y ac&dcr par unc hydroxyalkylation intra- 
mokculairc suivie d’uw oxydation (Fig. 2). Les 
conditions de r&action di# tprouvta, lors dcs ten- 
tatives de cyclisation du triestcr 6, n’ont ginCrakrnent 
conduit qu’d la destruction de l’aldthydccstcr 7 de 
depart. Dans ks cas oli une r&action a eu lieu, il n’a 
pas Cti possible d’obtenir k corn+ 14 attendu. 
Ainsi. par action de McONa dans k tithanol, a-t-on 
pu observer la formation d’un mtlangc de dcux 
isom&es 1% + 15). ksqucls ap& cxamen spcc- 
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troscopiquc s’avtrcnt 21rc dcs lacloncs bir- 
bcnzocyclohcptadiCniques form&s scion Ic m& 
canisrnc de la Fig. 2. Par cristallisation fraction& 
scul I’isom&e 151, a pu ttrc isoli d I’itat pur 
(Rdt = 7W/$ Ccluici s’isomirisc en 15b en I’abscmx 
de catalyscur et ce d’autant plus vitc que la tem- 
p&awe cst plus tkvCe, cc qui tend a montrcr que 
I’on cst en pr&sena d’atropoisom&res biaryliques 
(vraiscmblabkmcnt pontts). L’cxamen du spectre de 
RMN de I’isom~re Ha, dans la r&on d 2.4 3.4 ppm, 
met en ividcnce dcux tithyGne.s pr&cntant chacun 
un couplagc gtminal de constantcs JAB - I I .5 Hz et 
J(.,, = 13.5 Hz compatibles avcc un sysCtmt cyctiqw 
rigide. I’ De plus, ks dit%enas importantes (v*-v, co 
30 Hr v(- vu cu 28 Hz) cntrc ks frQuewes dcs pro- 
tons de chaqw mithylznc sent dues B I’anisotropic 
c&e par k mithoxycarbonyk. dent I’infhznce ne 
s’excrce que sur un se111 proton du couple consid&. 
D’autrc part, sournis i I’action de I’hexa- 
tithyldisilylamidurc de sodium au rcflux du tolutnc. 
I’aldthyde dicstcr 7 conduit uniqucment au 
corn& 16 (rdt 3U-60%. deux ipim&cs). 

Lcs difi&nts tchazs d&its ddcssus nous ant 
conduit g utiliser I’aldChyde lactone 17, qui a fait 
I’objct d’unc synth&c dans notrc laboratoirc,’ et qui 
scrair susceptible de conduire H la stnx%ure BBC0D 
chcrchie scion le s&ma d&it Fig. 3. Une talk voie 

d’accts suppose la fonctionnalisation de la position 5, 
laquelk s’avtrc rlalisablc d’aprts ks r&ultats d&its 
par Kcnde” dans un cas similaire et, tout riamment, 
lors de la synth&sc asym&ique de la ( - ) sttganacinc 
effcctuit par Koga.” En utilisant I’hcxamttbyl- 
disilylamidure de lithium (LHDS) comme agent basi- 
qwz I’hydroxyalkylation intramokculairc tin& 
tiqucmcnl contrhlie du compo& 17 cst totale au bout 
d’um minute P 20”. Apr&s acidScation, on isok un 
tilange irquimoliculairc amorphc de dcux di- 
astirtOisorn&s 1& et I&, &parable par chre 
matographic. Lc produit de tetc 18a et k produit de 
queue Mb pow&lent dcs caractltistiqucs spec- 
troscopiques (IR et RMN) compatibles avcc la struc- 
ture atccnduc. &pendant, contraircmcnc P a que 
nous avons obscrvt dans la s&e du pcdorhizol,’ cts 
deux diast&oisom&s prisentcnt pour Ic proton H8 
des dcplacemen ts chimiqucs voisins (18~ d 4.6 ppm; 
J,, co 10 Hz; 18b1 6 4.71 ppm. Jtd co 2 Hz). Le 
caract& isomtrique cks alcools l& et 18) est 
d’ailkun confirmt par oxydation dc Jones. laqucllc. 
effect&c indifi&mment sur I’un ou I’autre de as 
alcools, fournit un produic unique, qui cst I’tool 19. 

Dam le but d’aakkr aux difTimts rcpriamtants 
&lasCriedesstiganes,ks~bl&dl~oonttti 
skp&mcnt soumis i une hydroginolysc qui nc 
s’effcctuc avec de bons rcmkments que dans des 
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conditions drastiques (CF,COzH/HCIOJPdX B 60” 
pendant 24 h). Dans as conditions. I’akool 18r a 
foumi k corn+ 201, tandis quc I’akool la a 
foumi le corn& 2db, difT&nt du premier. Dans k 
c-as particulicr de I’akool l&, on a pu isolcr au cows 
d’hydrogtnolyses infructueuscs, le tifluoroa&ate 21 
correspondant, idcntique avec aiui obtcnu Ion d’unc 
exf&ena tCmoin ctTcctu& en traitant I’akool I& 

par CF,CO,H/HClO, en I’absence d’hydrogtnc et de 
catalyxur. 

ELAJCIDATKBN DE IA STRUCllJEE 
Drs!TTecAlw)rDFs 

Nous utiliscrons ki la tcrminologie courammcnt 
utilis& dans la Scrie de la podophyllotoxine. Le 
groupcmcnt mtthyltnc en position 6 itant pris 
cornme rCftrwtce et reprbentC en position /3 (Fig. 3, 
structure 2). apparticnncnt A la sirie normule des 
composts dont la configuration relative cst analogue 
d oelle dcs produits naturcls. Le prifixc ire se rapporte 
aux composis dont k biaryle cst de configuration 
oppostt A celk dcs produits naturcls. Le prt!ixe picro 
at adopti darts k cas air la jonction de la lactonc cst 
cis. et k ptifixc Ppi pour ks composis dont ks 
substituants en position 5 et 8 sont en cir par rapport 
au groupcmcnt de rtl&ncc. 

L’examcn des mod&s de Drciding montrc que la 
rotation autour de la liaison biaryle IK pcut avoir lieu 
que si la jonction de la lactonc cst cti.* Par chauffagc. 
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sans solvant, g 2W pendant IS min. I’alcool l& 
s’isomtrisc partidkment en un corn+ I&, difftrent 
de 18). non isok en tison des diRicult& chro- 
matographiqucs rcncontr&s. Darts ks m&ncs condi- 
tions, I’akool lab foumit pwtklklncllt lul quatri&nc 
diastM&somtrc 181 difRrent de5 trois prcccdents. 
Ces isom&isations thcrmiquu, ertaincmcnt dues i 
des rotations autour de la liaison biaryk (atre 
poisomtie) nous am&ent d coaclurc que nous som- 
meSCllpl&lKX de qua& diasttrcoisom&es appar- 
tenant A la Scric picro. De ot fait, et cuntrairancnt iI 
a qui se passe dam la stric du podothiA. la 
sttr&chimk de I’hydroxyalkylation ut &tcrrni~& 
par la rigiditi dcs structures en p&cna. 

IX5 alcools l& et lab a’hant pas kpifnhs tkm- 
iqucs diatrtnt Azssaircmcnt par la 5tkdochimic de 

I’hydroxyk benzylique en position 8. L’cxamcn des 
mod&s de Dreading de la s&c picro mootre quc dans 
dcux du diascirtoisoti de 18 k proton H8 cst 

dans la m&e situation quc k proton correspondant 
du podorhizol. et en particulkr, se trouvc A proximiti 
du carbonyk lactoniquc. Par contrc, pour ks deux 
autrcs stSoisom&s de 18. k proton H8 cst tr&s 
&igrsi du carbonyk lactoniquc. de r&me quc k 
proton correspondant dans I’tpipodorhizol. Or. ks 
protons H8 de l& et Mb ant rtspactivcmen t pour 
dtplaaments chimiqucs 6 4.6ppm (J co 9Hz) et d 
4.7 ppm (J co IO Hz), vakun comparable? d cellos du 
proton carbiooliquc de I’tpipodorhizol (6 4.82 ppm, 
J = 6.5 Hz). D’autrc part, k proton H8 de 18~ et l(Y 
rQonaegb5.3pgm(J=2Ht),~dtplnccmentchim- 
iquc anormakmcnt Ckvt &ant idcntiquc d c&i ob- 
se& pour k podorhizuL’ Par corrsbqucnt, nous 
pouvonm atEraw qw ks cornpox& (l& + Mb) sans 
attribution plus prccisc A a stadc sont Ic 
picrost&ganol% et I’Cpi-isopicrost&anol-8. 

Par chauffagt, la compo&s ZQ et 2ob 
s’intercoabt I’un dans I’autrc, con!irmant ainsi 
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qu’ils ditT&nt au moms par I’atropoisomCric du 
biaryle. et qu’il en cat de t&me pour ks pricurstur~ 
l& et lab. 

L’examcn dcs m&&s de Dreiding montre que, 
parmi ks quatrc st&ancs diastirloiso&rcs 20 possi- 
bks, xul I’isopicro&gane 20) ptintc la particu- 
hritt d’avoir k proton aromatiquc H9 distant se- 
ukmcnt d’cnviron 2 A de I’oxygtne du carbonyk 
lactoniquc, alors quc cette distance est d’cnviron 
4.5 A pour ICS trois autrts diastitiisomtres (Fig. 4). 
De fait, Ic diasttrtoisomtrc #)b pr&cnte, pour It 
proton H9. un diplaamcnt vcrs ks bas champs de 
0.4ppm par rapport au proton correspondant de 
I’autrc isom&c 201, cc qui ne petit s’cxpliquer que par 
la proximitt du carbonyk. 

Nous pouvons en dtduin quc nous sommes en 
prtsence de I’isopicrostCgane 2ob et du picrostigane 
2Oa. et que ks quatre akools 18 &m&es sont 
rcspcctivemcnt le picrostiganol-8 Ma. I’tpi- 
isopicrost&gand-8 la, I’isopicrost&anol-8 18~ et 
I’tpipicrostiganol-8 184 (Fig. 5). lnd+ndamment de 
a travail, unc etude par ditTraction X a pcrmis de 
confirmer la configuration relative de I’tpi- 
isopicrostCganol-8 2W.” 

Dans k but d’ac&kr a une lactone a jonction 
Irwu, ks picrosttgancs pricidcnts on1 tti trait& en 
milieu akalin (NaOH/cau/Wtanol) (Fig. 5). Dans ces 
conditions, apt&s acidification, le picrostCganc 201 se 
rctrouve inchangi. tandis que I’isopicrost&anc 20b se 
transforms en un troisitmc diast&oisom&c cxistant 
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sous dcux fonnes allotropiqucs, et idcntifiC P 
I’iso&ganc % par comparaison avcc un tchantillon 
authentiquc foumi par Schkssingcr.” 

L’isost@ne Z@c, soumis d &es conditions 
d’isomtrisation thcrmique (I 5 mn d 230” sous argon) 
x retrouve inchan&. Conformhncnt si a qui a ttt 
anttricurcment annon&’ la lactone en jonction 
If4111 provoqw la “vcrrouillagt” de la structure 
BBCOD, rendant ditTicik I’ac& au st&nc 2fM Par 
atropoisomhisation du biaryk initiakmcnt en posi- 
tion ire. 

Le stCgane 201 a tti obtcnu indiff&mmcnt par 
hydrogtnolysc du ( f ) stiganol 2 ou la ( *) stiga- 
nacinc 3, pi+& sclon la litthature hiiP(Vtirdcla 
(* ) sttganonc 1.16. ” 

Pour pcrmettrc kur comparaison, ks cara- 
cttristiqucs physiques et g&mitriqucs importances 
dcs quatrc diastir6oisorD&s 201 B 2LN du stiganc 
sont riunies dans la Fig. 4. ainsi quc kur activitt dans 
k test d’inhibition de la polymtrisation de la tu- 
buline.” 

mATiVES DE fxMwTlONNALLSAnON 
Dullcu~ANEzLElu 

KBllWNS 

Au coucs de sa synch&c de la (rt)&ganonc 1, 
Ken& st parvenu d oxydcr stkctivcmcnt la position 
5 d’un BBCOD intcrmtdiairc.* mais nos tentative-s 
d’oxydation du picrostiganc 2Qm dans dcs conditions 
analogucs (NBS/Xl, ou dioxanne/hv ou peroxydc de 
bcnzoyle) n’ont pas foumi ks risultats cscompti. 
Toutcfois, plus rictmmcnt, aprts isomirisation de 
I’isosttganc (24k) en sttgane (2tM). Koga a pu trazw 
former a demier en stiganacinc (3);“.“ la synth&c 
da picrostigancs, cux-mimes pr&urseurs de 
I’isosttganc (20~). constitue done une synthtse for- 
mclk de la ( f )-stiganacine (3). 

CONCLUSK)F( 

L’optimisation de la r6action d’Ullmann dis- 
symtiriquc suivie d’une z-hydroxyalkyladon du 
diphinyl aldihydc lactone interm&iaire nous a per- 
mis de construirc k squclette bis~ooctaditm 
avcc dcs rendcmrnts &vtS. Cettc mCthode d’acc&. 
g&&k et sttriospicitiquc, constitue une approche 
vm la synthbc de I’cnscmbk dcs lignanca du groupc 
de la stiganacine, dcs gomisincs, de leurs congttircs 
et analogues. 

PARTIE eXPePlMFNTALL 

Les spcctrcs IR on1 ttC cnrcgis~rb sur un spcc- 
IrophotonWc Pcrkin ,Elmcr. m&k 257. Lcs spcctrrs de 
RMN du PIon onI iti enrcgist& sur la appamils sui- 
vanu: Vanan A 60. Hirachi R 24. Jcol MH 100 et Camcca 
250. Lp rif&wIcc intcmc est Ic titnmhhylsilanc: l’cchclk 
da &plaarncn~s chimiqucs at exprim& en unilb d. &s 
spccWs de masse ont iti enrcgisIr& sur un spctromhrc 
Varian. mod& MAT 3 I I. Lu anal- &mcnIaircs ont ilL 
con&s au Ccntrc de Miaoanalysc du C.N.R.S. (I.C.S.N.. 
Gif-sur-Yvctw). La points de fusion onI W pris i I’aidc 
d’un microwopc i point de fusion Zeiss. lzs chro- 
matographics sur cowhe miaoc ont &i ciTcctu&s i I’aidc de 
plaques Merck p&es i I’emploi avec indkateur de 
tluorcsamcc. Lu chromatographies “prtpxratim” onl &It 

Cyano - 2’ @is - mirhoxycarboayl - 2.3 propyl - I) - 6 
mirhyGnedioxp4’.S rrimAhoxp2.3.4 brphinyfe (8) 

Lc mode o&Woke s’inspirc de aiui utili& par Kissnan 
p”r pttparcr des niuika aromaIiqws.” 

Dans un ~ricol de 5Ocm’ 6quipC d’un &ri&an~ muni 
d’unc garde i mcrcurc, d’unc en&c de gaz d’unc ampouk 
i addition i r&abli ssarxnt de p&on ct d’unc agiuUon 
magn&quc. on place de la N.0 - 61s - (Inlhmr- 
ao&yl)hydroxylaminc (I .26 & 5.6 mmol). (fmkhcmcnt pr& 
par& wlon la mithode de Pomcroy’). dans k bcn&ne 
anhydrc (IO an’). TOUI en agitanr. et sow courant d’azote. 
on ajoute I I’aidc de l’ampoulc 0.76 g (I .6 mmol) de formyl- 
2’ (hi.r - m&hoxycarbonyl - 2.3 propyl - I) - 6 mCthy- 
ltncd~oxy - 4’.5’ Irim&hoxy - 2.3.4 bipbinyk 7.* dans k 
bcn&c anhydrc (loan’). Ap& avoir port& k mtlang au 
rcllux pendan 5 h SOUJ cowanI d’azotc, on l’abandonm unc 
nuit 4. TA. La solulioo bcn&niquc csI lav& awe unc 
solution d’HCl N/IO (2 x IO cm’). e( avcc IO cm’ d’cau 
distill&, puis s&h& (?&SO,) et co&u~trCc sous PR i TA. 
Lc produiI bruI obtcnu (0.750~. 99.5 %) al chro- 
matographit sur @ de silia (rapport _zo/l). en uulisant un 
mtlangc CJiiAcOEI 20/l comme &ant. a qui fournit k 
nilrile 8 (0.59Og. 7ea sow la formc d’une huik incolorc 
pcu m&k qui nc pr+scote qu’une scuk &+chc en CCM. SM 
Cak. (C,H,NO.): 471.1529; Tr.: 471.1532; IR v_. (CCL): _- -_ 
2840. 2230, 174. 1600. 1510. 1485. 1245 et loan-‘; 
RMN(CCl.).d7.06fIH.slH3’;6.68c16.65(lH.2s)et6.54 
(IH. I;). H<-ti H6’; b.Oi (iH. ,) OC&O; 3.sS et 3.‘llO (6H. 
2s) WE, 3.4; 3.68 (3H. s) (X5,2; 3.54 (6H. I) mcs,; 

2.2 i 3.10 (5H. m) H aliph. 

Cycliwrion du (bis - mirhoxvcartnmyl - 2.3 profine - 1 yl - 
1) - 6 mirhoxparbonyl - Y mkh.&nedioxy - 4’S Inmirho.ry - 
2.3.4 brph&/e (/WILT) (11) m di&nzwoumorine (13) 

Dans un wicol de 50 cm’, 6quip& d’unc agiuuon mag 
titiquc, d’un rtfri&anc mum d’unc garde P mcrcurc, d’une 
cnfrie de gaz CI d’unc ampouk i riubli ssancnt de pression. 
on place du rcrrio-butylatc de potassium (132 mg. 
I. I5 mmol) dans de I’Crhcr anhydrc (5 cm’). TOUI en agiIant 
sous couran( d’azote. on ajoutc P I’aidc de I’ampouk une 
solution de tricster tthykniquc 11’ (I 45 mg. 0.289 mmol). et 
la suspension rougctomatc ainsi obtcnuc at porIC au 
rcflux pendant 2 h. Apzts rcfroidissancn I, la rtaction es1 
bloquCc par addiIion d’H$O, i 8”/6 (2 an’) e( k m&ngc aI 
dilti awe San’ d’cau. La phase &th&& al &par& et la 
phase aqucusc r&i&elk cat extraite avcc A&Et. La pbascs 
wganiqucs tinics sent l&u (HP), s&l&s (MgSO.) et 
concen~&s sous PR i TA, abandonnanr unsi un produir 
brut amorphc (I 35 mg). Cc dcmicr ti mis en solufion dons 
du mtthanol(30 cm ‘) c~ du kndnc set (30 cm’). d placi 
dans un ballon de 100 cm’, muni d’un rffrig&anI et d’une 
garde i CaC&. Ensuite. pour amlyscr I’csttification. on 
ajoute du BF,./McOH (I.2 mmol) s&n la m&odc de 
Halallum et le m&angc rbaionncl esl WC au rcflux une 
nuit. Apr& rcfroidisicment et dilution avcc du bcnztie (50 
cm’). la phase organiqw m rcndue ncuIrc par lav* avcc 
unc solution saturic de NaHCOJ, i&c (H,O) et s&t& 
(MgSO,). Apt% &aporation du solvant sous PR i TA. on 
ok&n1 un produit bruc (I IO mg) quc I’on chromarograp& 
sur gel de wlia (rapporr 50/l) en utilisant un mClangc C&/ 
A&Et (IO/l) cOrnme &ant. On isok aitw. dans la fraction 
de tice. da cristaux jaunt-vcn de dibcnzocoumarinc I3 (43 
m& 35.5’4). F - 24@247’C (bcnGn&hcr): Cak. 
(C,,H,&+): C. 63.01: H. 4.14; Tr.: 62.55: H. 4.47%: SM 
C&z. (G,H,,O+): 438.0951: Tr.: 438.0947; IR I_ (Nujol): 
1735. 1600. 156ocI 15OOcm.‘: RM.N(CDCL).d9.OOfIH. 
I) Ha; 7.97 (I H. s) Hb: 7.05 et 6.57 (2li. 2s) l& cc Hd: b.2d 
(2H. I) OC&Oo; 4.08. 4.03. 4.00 cl 3.97 (l2H. 4s) e( 
COKgJ. 

OCH, 
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Carboxymirhy/ - 6 athydio - 6.7 hy&oxy - 7 mkrhoxy- 
car&w& - 6 mAhv&nedioxv . 9.10 rrimkhoxv - 
dibenr& cjc~~/o&niru -&-tone (IS). . 

1.2.3 SH - 

on ajoute d 25” SOILS azotc une solution tolu&liqw (20 ml) 
de I’aklthydc dkstcr 7 (850 mg, 1.79 mmol) (i une solution 
mWtanoliquc (I ml) de mixhylate de sodium (97 mg. 
I .8 mmol). puis I’cnsanblc at pork 2 h WI K&IX. Ap& 
~froidi ssanent. on acidifk (HCI N). &he et &pore la 
phase organiquc. Le wrre jaunt p&k obtcnu. trittu+ darts k 
mciol@lZfllOd-,lrisrdtpandUpiunapUneS 
de I’isom&re 15, F = 205-207” (I IO mg). Le filtrat, qui 
montrc Is priscaa dccotttporbpokircsatCCMat 
tvapoti i = et k Ftsidu (66Omg) at dissous dans k 
methanol enhydrc (5 ml). puis traid par I ml du annplexc 
BF,-McOH (co mntcrcipl) et port6 2 h au mflux. Apr& 
rcfroidissanatt, on ncutratix par une solutioo de NaHCO, 
satur&c et on extrait avcc CH,Cl,. La phase or~anique cst 
s&h& puis tvaporie 4 arc. Par trituration du t&&t vitrcux 
darts k mtkng CHCI,/Et,O, on obtknt dca prisma jaunu 
p&s (3SOmg). F = 2OWO7”. de ISa. Ratdematt total: 
460 mg 54%. Lc tidu & caux-m&a (I 20 ma) cat atsuite 
chromatographk sur silia (IS 8) avcc un mCIange 
C,HdAcOEt. Ap&s ilimination de dcux fractions de t&e 
(5 mg + 3 me), contenant dcs compos& lactoniqucs (d’apti 
I’IR) et quc nous n’avons pas idcntif%s, nous avons obtcttu 
dans ks fractions suivanta 6Smg du compo& 1% 
F = 2OWO7’. La filtrats provenant de la cristallisatkn de 
czs dcmkres fractions montrmt en CCM la plivaa de 1% 
et d’un compo& de Rf plus tkvi qui ut probabkment son 
atropoisomtrc 1Sb. Par cristallisations wccessiva, dans k 
m&lange CHCI,/Et,O, da Fbidus provenant da filtrats 
priotdcnts. on isok uniquemcnt ISa (quart& tot& ob 
tcnue: 595 mg soit un rcndanmt global de 70%). II apparait 
quc la cristallisation diplaa I’bquilibre dans k scns 
ISa+ ISb. puisqque k corn+ 1Sb n’a pu &rc isok I I’Ctac 
pur. 

Par rectistallisation dans k mklangc EI,O/CHCI, du 
s&de F = 205 207, on obtknt des cristaux mscks bkncs 
de 1%. F - 2tW210”. de purcti analytiquc. 

k&isaliott & 1% en 15) 
Lcs observations prkc&imta semblant indiqucr quc 151 

s’isot&risc m 1Sb sur la silia (au cows de la chro- 
matographic). on dtssout un irhantillon de 1% cristalli~ 
dans k minimum de CDCl, a froid. Apr&s avoir v&fit par 
la RMN et la CCM quc a compo& cst pur, on porte Ia 
solution i Cbullition pendant IS urn. Apn% ~froidissanmt, 
on observe m CCM. m plus de ISa. I’appahtion d’un 
dcuxkme composk de R/ &gal i alui du wmposk 1s 
adcssus. 

Compoti IS. F - 20%2l(r (Et,OKHCl& Calc. 
(C,,H,O*): C. 62.46; Jl. 4.97; 0. 32.56; Tr.: C. 62.63; H. 
5.09; 0. 32.42Q SM Cak. (C,H,O*): 442.1264; Tr.: 
442.1262; JR v, (Nujol): 1770. 1735. 1593. I250 et 
IOltOcm ‘; RMN (CDQ). d 7.080 et 6.857 (2H, 2s) H4 et 
HR;6.523(IH.s) Hll.6.06Sa 6.061 (IH.d, J,- 1.3Hz), 
6.036 ct 6.031 (IH. d. J- = I.3 Hz) CC&O; 5.561 (IH. s) 
H7; 3.914, 3.886. 3.802 et 3.565 (IW, 4s) OCH,: 3.154 et 
3.081 IIH. d. J.. = 17.5 Hz) H. de CHKY); 3.007 et 2.952 
(IH. d, J,, = lj-Hz) Hc d; A&j,; 2.734 et 2.664 (IH. d. 
J.. = 17.SHr) H. de CHCO: 2.581 ct 2.526 (IH. d. 
J; = I3 Hz) i1, i AI&,: 

Awopouomire 19. RMN (CDCl,) (stgnaux obtmus par 
“ditlkma” mtre un spcctrc du milangc lk + 15) et un 
spcctrc de 1% pur). b 6.87 et 6.85 (2H. 2s) H4 cl H8; 6.45 
(IH. s) HII. 5.65 (111. s) HS. 

Drhplro - 5.6 mPlhylt%tedoxy - IO.1 I trtmhhoxy - 1.2.3 
drben:+.c)cplw&ne dtcarbox&te - 6.7 de dimhhJ$e (16) 

On ajoute. sous azote. i 100” de I’hexamtthyl- 
distlykmdurc de sodium commercial (I .OlS g. 4 &II.) i une 
solution agittc de l’aldthyde dkster 7 (970mg) dans k 
tolutm (SO ml). L’mscmbk at porti au mtlux 5 mn. puts la 
solution oran& obtmuc at refroidie B 0‘. lavic avcc HCI 

i 10% (3 x IOtnl). puts extra& avcc du NaHCO, 4. sat. 
(3 x IS ml). l&c P la sattstt~ et s&b& (M.&O,). Ap& 
tvsporation de la solution 0rgaGquc. w obtiatt un ycrrc 
jaunt (2 I4 mg. 2Y/3 qui nc p&cute qu’uoe scuk tack co 
CCM, et qui csl idud au ampod 16. Id phc quart 
bkarbonat& cat acidif& (HCI 10%) I pH I. puis extrahe 
i l’acitatc d’tiyk. b @use organiquc cat kvte 1 la 
sautnurc, Gch& et &vapor& Le t&du &de &taut 
(580mg)atesttrifitpark~l(lOml)enprCwaa& 
H$O, oonca~trt (0.5 ml) (tdlux, 3 b). Aprts ks traitcnxmts 
habitueIs, on obtimt un urrc JWK p&k (450 mo) qui cat 
chromatographii sur ~cl de silia (18 9) avoc C,Ji,/AcOEt 
8:l. La fraction de t&c (13Omg). qui se p&atte sous la 

spectra IR et de RMN). Rcadcment &&I: 3%. c RMN 
indiquc la p&cncz de dcux M dont l’un at larptxnt 
majotitairc (W/IO). IR I, (CCI,): 2944. 1733. 1706, 1638, 
1591, 1478. 1240. l219et 1037cm ‘:RMN(C&)(Cpimt!nz 
majoritairc), d 7.93 (lH. s); 6.84, 6.70 et 6.45 (3H. 3s) H 
atom.; 5.40 (IH. s) OCH,O; 4.48 (IH. dd. I, - 8 Ht, 
JBX- II Hz); 3.72, 3.48. 3.42. 3.38 et 3.32 (ISH, 5s) OCij,. 

Pkrorr&moI - 8 (I&) e( ipi - iropicrosrigcnd - 8 (lb) 
Ott ajoulc a 2S;‘sous axote et m a&ant mkcaniqucmcnt 

unc solution bm&niquc de I’ak%hydckctotxe 17’ (2 g. 
4.8 mmol/20 ml) d unc sohtuott d’hcxar&hyl&ilyktnidure 
de hthium (20 mmol) dans I’hcxane (17.5 ml). En qucbqua 
seconda apparait un important p&zip& bknc. Au bout de 
5 mn. on rcfroidit rapidemeat i - 25’. on ajoute de I’HCI 
commercial P WA/,. rcfroidi a - 25”. loul at a&ant vig- 
oureusawnl pendanl IOmn. Ettwilq on dparc la phase 
organiquc puis on extrait k suspension 4ucuse rtsiducllc a 
l’aide de CH,Cl, (4 x 40ml). Lcs phases organiqtta sent 
riunies. h&es au NaHCO, B YA, P la saumurc. s&h&s 
(MgSOd et mfin son1 tvaportes i sac. abandonrunl un 
sohde blaoc amorphc. pulvtrulant (I .97 g. W/d. La CCM 
du produit obtmu p&ntc dcux t&ha de compos& po- 
Iaims. awx unc trace d’un produit de R voisio de alui du 
produit de dtprrt 17. Le milangc pr6obden tdaakoolsl& 
et lb ul chromatograpti sous prusioo (2 bars) sur gel de 
silicc (200 g). m utilisant un gradient de polaritC (allant de 
CH,Cl, i CH,Clt/McOH: 70/l). On a&se ks cluats par 
CCM i haute vitcssc et h fractions de t&e. qui cootknttml 
I&, soot riusanbkes et tvaporin. k r&&t jaunt p&c 
obtmu at dissous dans k minimum d’&hanol bouillan~ et 
la solution at abandoni+ 24 h i TA. On o& de m&nc 
avec ks fractions de queue qui contknncnt usetttidkmmt 
k composi 1Bb. La solution akoohquc de la frsction de 121c 
la&c diporcr da aiguilks translwides. F = 193.5-194.5” de 
I’akool I& (760mg. 3sO/A. tandis quc la solution de la 
fraction de queue abandonnc da monocristaux pris- 
matiqua incolorcs. F = 19>196’, de I’akool 1Bb (680 mg, 
34%). Lzs cristaux de l& et Ia donncnt Lipprtmmt unc 
scuk tachc m CCM dans dcux syst&ttta de solvants 
(toluhe:acGtatc de m&hyk ct CH,C&/McOH). Lu mono- 
cristaux de 18b sont trks au microscope polarisnot et 
mcsuris au microm&c oculairc. Ceux qui nc p+scntmt pas 
de ma&s visibks et poss&knt dcs dimmsions de (0.1 i 
0.5 x 0.1 i 0.5 X 0.5 i I) mm’ scat consa+ mp&madc 
solvant et mvoyb au kboratoirc de radiouistallographk.” 

PicrorriR(yIoI - R (Ma). F = 193.5 194.5” (Ethanol); Calc. 
(CzIH&,): C. 63.79, H. 5.31. 0. 30.90; Tr.: C. 63.81. H. 
5.46. 0. 31.220/,; SM Cak. (&tH,O,): 414.1314; Tr.: 
414.1305. IR Y, (CHCJ,): 3500. 2980. 1752, lS99. 1484. 
1409, 1143. IllOct 1032cm-‘; RMN(CDCl3. a7.l8(IH. 
s) H9; 6.83 (Ill. s) H4; 6.57 (IH. s) HI; 6.03 (ZH, m) 
CC&O; 4.60 H8 (dCplocC par D,O); 4.70 P 4.08 (3H. m) H8 
et C&O; 3.97 et 3.92 (6H. 2s) OQJ, IO. II; 3.70 (IH. d. 
J - I.5 Hz) OH (disparait awe DIO); 3.62 (3H, s) OCSj, 12; 
3.80 i 2.20 (4H; mj H aliph. _ 

Lpi-iropcrosti~and- 8 (Is)). F = I95 - Iw” (Ethanol); 
C&c. (CIzH&): C. 63.79. H. 5.31.0. 30.90: Tr.: C. 63.50, 
H. 5.25. 0. 30.77%; SM Calc. (C,,H&): 414.1314: Tr.: 
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414.1305; IR yII (CHCl,): 3520. 2940, 1753. 1599. 1484. 
1410. 1328. I IO7 et 1040 cm-‘; RMN (W,). 6 7.22 (IH. 
s) H arom.; 6.73 (2H. s) H arom.; 5.98 (2H. m) OCHO 
4.70 (IH, d, J,., - 4 Hz) HE; 3.93 et 3.88 (6H. 2s) @H, 
IO. I I; 3.58 (3H. I) OCH, 12: 3.32 (IH. dd. J,., - 4 fir) 
H7; 3.0 i 2.3 (3H. massi H ahph. 

on pha dAos uo petit tube de Pyrex de l%pi - iso- 
~~l-8(1~)(~m~~ooa~ufie~~oi 
225” paldaOl IO min. b CCM moatre trois tacbaz I’uoe de 
R,identiquticduidu~uit~dtprrl,Ldnuiimt&R, 
unpcuphlsgnad;latrois&ctachc,quianlupondila 
m&atioo la plus rap& cat t&s peu importante. Le m&np 
cat s&pa& par cbromalograpbk “pr+arativc” sous prusion 
(sur silice) en utilkant CH*Cl, aunmc Quanl; on isok tmis 
fracuons. La fraction de t&c. par tvrpomtion, laiasc un 
rtsiduvitmux(<5m~u1~scuktvbca1CCM),ctqui 
pmxcnte deux ban&s d’abwptioo i I775 an- ’ (hctorbc 
q?-insalu&)eli 1665an ’ (liaison doI++ &hykniquc). 
Cc r&idu n’a pas ti davaotlgt cam&rut La deuritw 
fractionattnpo&isccetkrtGdueatd&rsichaud 
dans k minimum de CH,Cl,. On ajoutc atsuite qudqun 
gouttea d’&haool et on laisac mpomr i 25”. b solution 
l baruionrk npidemcnr du plaques tnnslucidm ma&es 
(55 me), F - 215-220”. d%pipiuo&ganol - 8 (IM). Trait& 
de la m&me facoo. la fraction de queue founut 12Omg de 
cristaux, F- 193-195” nkntiques (TR) P Y-1 Ia de 
d&art. 

&~ptrmuigonol-Il (1Y). F - 215-220” (CH,Cl&hand); 
SM G&c. (&H&k 414.131+ Tr.: 414.1305; IR P_ 
(Nujd): 3440. 1777. 1600. 1485. 1223. I I47 et 1040 cm-‘; 
RMN (CDCl,), d 6.80 (IH. s) H arom.; 6.57 (2H. s) H 
amm.: 6.02 (2H. m) OCH#; 5.30 (IH. d. J = 3 Hz) H8: 
4.40 i 4.0 (2H. m) CHfi 3.93 (6H. s) OCH, IO, I I: 3.60 
(3H, I) OCH, 12. 

Sf+rr - 7 d - 8 (19) 
(I) Pr&mrarum i pmfb ciir picrosGgmd - 8 (lb). On 

dissout I’akool I& (100 mg) dam & I’a&onc purifdc 
(2 ml) et mfroidic i 0”. On ajoutc ensuite. goutte i gout@ 
sous agitation. du rbaif de Jones (CrQ/Hw.) jusqu’i 
coloration orao& pemistantc. on laissc mvalir P tau- 
phturc ambiaote pada 3Omio. On ajoule 0.2 ml 
d’mopropamrl. agitc 5 min. diluc par 5 ml d’cau et 011 utiit 
k m&n@ par du CHrCJ,. La solution organiquc cst la&c 
ilasaumurcpui3*ctinpor6c.Ler&idupurkut 
repros pr k minimum de CHar es fiti sous pression i 
travm unc courtc colonne dc xiha (CH,Cl& k hltrat cat 
Cvapnm. et k r&du UI rcpns par du bar&c (I ml). Au 
bout de 48 h a lo”. la solution l baruloone da arguilka 
Mancha du compo& 19. F = 207-209“ (55 mg). Uo saond 
IOI de cristaux (7 mg) cst obtenu par concxmtratioo du W-at. 
Rcndancnt total: 62%. 

(2) hipmotion 6 pmtir & l’ipi-iropicrost&xtd - 8 
(I-). On In&e I’alcool lb (IO0 mg) dans ks mima 
conditions quc pour I&. Apds mis en schtioa du rtaidu 
final (CjQ. on ob4knt 28mg (ZsO/,) & uistaux blaws, 
F = 207.209’. Le tiltra~ anal* en CCM mootrc la priscmx 
de deux tachcs de R, t&x voisins don1 I’uae cormspond i 
I’inol I9 attemiu. Le f&rat at Cvapom et k r&du UI 

dissous dans k minimum de benaim. Au bout de 24 b, on 
obticnt 25 mg de I’tnol 19. F = 20%?08”. En raxwnmencpnt 
oftle optration pluskun fois de suite sur kx tiltrats e 
Wfs. on isok i chaquc fois uo lot suppthcntire d’inol 19. 
kquclal IinakmmI oblenu avcc un mrdalKnt dobal de 
7K:. On d&out uo cristal du compos& 19 dana O.JmJ 
d’&tone et on ajoute unc goutte de solution 4ueum & 
chlorurc fcmque. cz qui cntrainc I’apprilion dune col- 
oratton nola& intense caracttistiquc dune fonctioo tnol. 

Sf&u&r - 7 ol - 8(19). F = 207-209“ (bcr&nc); Cak. 
(C,H,O,): C. 64.10; H. 4.85; 0. 31.05; Tr.: C. 63.89; H. 
5.07; 0. 30.95%. SM Calc. (Qi,O&: 412.lI58; Tr.: 
412.1158; IR Y_ (CHrCl,): 3052. 1695. 1647. 1589. 1483. 

1263, 1222, I203ct lO32cm-‘; RMN(CDCl,).611.28(lH. 
s) H tnoliquc; 6.97, 6.78 et 6.69 OH. 3s) H arom.; 6.08 et 
6.03 (2H. 2d) OCHrQ 4.68 i 4.0 (2H. m) CHfi 3.93 (6H. 
s)OCH,lO. II;~l(3H,s)OCH,l2;3.87~lH,dd.A& 
ABX,Tx, - 14.5 Hz. Jlx - 6.5 Hx) ArCH,; 3.38 (IH. d. B 
de ABX, Jax < I Hr. Ju - 14.5 Hz) &t&. 

Ch diasouc du picrorctgtool-8 (11) (2OOmg) dam de 
I’acide ~ritIuorw%quc (IO ml) et on ajoutc du Pd Fur 
charboo I YA (200 me). puix 0.2 ml d’HCl0, cooczntrt. on 
pka ensuite k m&an@ i 40” sous pmmioo d’hydrog&c (2 
~rs)duuunapprreildeRn.AprtrUh.Ir~out 
filtrire et k catalyrur lavi i l’ocide a&t+. Le fihrat at 
auuile concenlr+ a 2 ml, et rcpris par C&CT, (20 ml) puis 
agitt pendant I5 ruin en prtaanm de NaHCO, aq. sat. La 
solution wganique ut d&aolirz hvtc i la saumure juxqu’a 
nculrahtt et s&h& (h&SO& L.e pmduit bruI(l90 mg) cat 
cbromatognphi&sWlrDCcourteODkmbCdciliccCtilut 
(CH&) rapidana~~ sous pruaion. La fraction & t&c, qui 
cstlascukrccuciUicat&apor&isccctkrtsiduutdisxous 
danskm&ogc&hcr/huancichaud.Ap&mposi2@’. 
la solution la& &pow du rig&a mcolorc3 (164mg. 
ET/‘. F = 183-186°. de w (a). Unc m- 
crixtahisatioo danx I’&hcr foumit un &handlloo de pumC 
analy~iquc: F = 185.>187” (&her); Cak. (C,H,O,) C. 
66.35; H, 5.52; Tr: C, 66.25, H. S.WL; SM Cak. 
(C,H,O,): 398.1365; Tr.: 398.1372; IR vu (&ICI,): 2938. 
1769. 1598. 1485. 1410. 1146. III0 et IMSan-‘: RMN 
(CDCl,). d 6.78.6.73 et 6.56 (3H. 3s) H prom.; 6.02 (2H. m) 
OCH,O; 4.49 i 4.0 (2H. m) OCijr; 3.91 (6H. I) Ocy, IO. 
I I; 3.61 OH. s) OC&) 12; 2.90 i 2.4 (6H. masail’) H aliph. 

rripuorocrciroxy-& p&zasf&Iau (21) 
Unc ex*ltmoio exl &ah& paralkkn~~~l I 

I’cxptnena pricidente en l’abscna d’hydro&xc et de ata- 
lyacur, avcc SOmg & pcrorttgra0l-8 -(lb), 2.5 ml 
d’HO,CCF, et 0.05 ml HCIO,. Au bout de 24 h. la solution 
cst r&rise *par 7.5ml de CH,Q, et part& en deux 
fractions. La pmnGmfmuionestla*iI’cau(3x3ml). 
obchcc et tvapor& i YZ Trai~t par I’tibtr. k riridu bruo 
obtcnu foumrt 23 mg de cristaux bkrus du trilIuora&ate 
21. F = 202 208”; & rccridlisauoo dau k m&nge 
CH,Cl,/Et,O. on obtrart dcs cristaux F = 210 212’. La 
d&& &ction Ul Id& & h mime facon qtk k 
&aog provenant de la rbdioo d’hydreoolyec pr&- 
dune et foumit da cristaux du come I& de dipna_ 
F A 21&218” (IR. CCM). 

Trij?uora&roxy - 8a pkms~ipu (21). F - 21&212” 
(Ctha/CH,Cl,); Cak. (C,.H,,O.F$ C. 56.49; H, 4.12; Tr.: 
C. 56.78, il. 4.2?~ IR 

_. _. 
V, (N&i): 1795. 1774. 1594. 1486. 

1462. 1213 et 103Oan ‘: RMN (CIKL). b 7.39.6.84 et 6.80 
OH. 3s) H prom.; 6.04 (2H. m) O&&O; 5.81 (IH. d. 
J -- 3Hx) HE; 4.46 (IH. m) H, de CTj,O: 4.08 (IH. d, 
JAB = 9.5 Hz) H, de C&O; 3.94 (6H. I) OC& IO. I I; 3.63 
OH. s) OCH, 12; 3.37 (IH, m) Hi; 3.0 i 2.4 (311. maxsif) 
H ahph. 

/s0picr051)ltmu (2ab) 
L’+GsopkrosttgPool-8 (la) (500 mg) UI hydro#nolyri 

dclam&efaconquesoniso&m IL. lx produit brul de 
r&&on cst chromatographit sur @ de silta soux pmssioo 
(CH$lJ. b fraction de t&c (qui at la ruk raucillic) ost 
tvaprCt P sac; k rusidu, mprix par k minimum d’itbcr. 
foumil dcs criUaux xous for-me d’at&gatx. F - 176180”. 
(265 rn& 55%). Par rccnstallisadoo darts l’tcba, on ob&nc 
un &haotiJlon d’ixo@cro&gane (26b) de pumti analytiq~. 
F = 17%181.5” (&her); Cak. (GH,O,): C. 66.35; H. 5.52 
Tr.: 66.08: H, 5.58%; SM Cak. (CIIHxxCb): 398.1365; Tr.: 
398.1372: IR y- (CHflr): 2938. 1769. lS98. 1484, 1410. 
I ISI. 1139. I lo6 et 1042 cm-‘; RMN (CDCI,). 67.07.6.77 
et 6.75 (3H. 3s) H arom.; 5.98 (2H. m) OC&O. 4.50 i 3.90 
(2H. m) CH& 3.90 es 3.85 (6H. 2s) OCH, IO. II: 3.57 
(3H. I) OC& 12; 3.40 i 2.30 (6H. ma&f) n aliph. 
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I&rico1iml hrmiqw lb picrosrigaw (#k) 
On chaufTc du picrosI&ane (to1) (SOmg) i 190” sow 

argon pendan mn. Aprb rrfroidissanen I, k r&idu jaune 
gk al rcpris par CDCl,. L’examcn en CCM Ed RMN de 
at~c soluuon montre la pr&cna du picrosttgsnc (#k) et de 
I’uopicrosl&am (2gb) dans un rapport l/2. Un uroond 
tchanrillon (5Omg) es1 traitt dans ks Mama conditions 
pcndam un temps plus long (45 mn). La RMN monrrc la 
pr&nadctOlct~dansk&nerapport 1/2.Lesdcux 
produits de r&c&m sont r&nit (100 mg) et chro- 
matographib sur gel de silica (IO g). en utilisant k benx& 
comme &mn~; on obtient ainsi trois fractions. La fraction 
de rttc (une scuk mchc en CCM) CSI tnpo& i sot; k rlsidu 
a~ repris par k minimum d’tther et- Lime d&oscr da 
crisraux. F- 179181”. idcn~ioues (IR. Nuiol. RMN) i 
I’isop&sI&ganc (28b) b f&ion inIem&iairc (minor- 
itairc) a~ corn& d’un mClange de 2Oa + #I) (RMN). LA 
fraction de queue (unc scuk ~achc en CCM) al hapork et 
k r&idu CSI repris par k minimum d’tther. La solution 
obtcnue abandonnc rapidamn~ da crist~ux, F - 185-187~. 
identiqurs au picro&gar~ (a) (IR. Nujol, RMN). 

lsomirirarion thwmiquf de I’isoptcrasrigane (m) 
On chatrITe 1 I%, sous argon. pendant IS min, de 

l’isopicrosI&gane (tbb) pur (SOmg). Le produit ambrt est 
repns par CDCI, CI examid en CCM ct RMN. II s’av& 
sIr&mcnI idcntiquc (#k/2Ob - l/2) au tinge IUU de 
I’isomtrisation thcrmiquc du picrosICganc (#k). 

/rosr&re (28r) 
On dissouI de I’isopicrost&ne (m) (SOmg) dans de 

I’tthanol a 95’ (25 ml). puis on ajoute en agitant 25 ml de 
soudc norm&. IJn trouble apparair puis disparait au bout 
de IS min. On pr&n alon I ml de atte solution, on 
I’extraiI par du CH,Cl, (3 ml x 3) d on Ian i la saumum 
(I ml). La solution organiquc examintc en CCM. IK monrrc 
plus ausune trace de zob. Gpcndant. on note I’appridon 
dune Iache de R, I& faibk. qui at attribu& au produit 
d’ouverturc de la lactose (acide isopicrost&anoiquc). Lc 
mtc du tilangc r&ctionnel cidessus aI abandonnt pen- 
dant 24 h i 25 ‘. puis on acidifx jusqu’i pH 0 par HCl i w,i 
glaci. On agte pendan I h i 25”‘. puis on ex~rai~ au CH,Clr 
(20 ml x 4). La solution organiquc cst la& au NaHCO, H 
5”;. puis a la saumurc. Examin& en CCM. elk rtvtk unc 
sculc cache. de R, lc8&ment sup&cur a ceux de a et 2Ob. 
La soluIion organiquc aI ivapor& a see et k r&idu at 
rcpris par I’ithanol. Au bout de 24 h i 20”. on obticnc rks 
aiguilla ma&es blanches. F = 174-175’ (34 mg, w<) qui 
soot cornpar& a un Chantillon authcmique d’isosttganc 
(20~). F - l72-172.5O.w Le spcctre JR dans k Nujol csI 
diff&nI de alui de I’iso&ganc de la liatrsturc. apendant 
ks spcctm RMN et IR (CHCI,) SOIII respccIivcmcnt iden- 
Iupia. On dissout k corn+ F = I76 175” dans k CH,Cl, 
CI on ajoute de f&her et de I’hexanc. Apr& quclqua hcum 
i IS‘, atte solution abandonnc da plaques F = 169172’. 
quc I’on recnsIallisc dans k mClang Cthcrfiexane. 
F - 172 174’. Cet~c dcuuCme vari&t allotropque de cri- 
staux a foumi un spearc IR dans k Nujol stricmmcnt 
supcrposabk a cclui de I’isosI&anc de la Inttrature: ks 
gwam IR (CHCI,) e( RMN sent dcntiqucs ii alui de 
produi~ cristallti dans I’ithnnol. CI sonI difffnts da 
speam cormpondanrs de & et 2Ob. 

Lc picrost&ane (ta). trail6 dans ks m&ncs conditions a 
CIt &up& inchan&. 

Isosr&anr (2&r). F - 174-175’ (tthrnol); F - 172-174” 
(trher): IR v, (CHCl,): 2939, 1777. 1598. 1484. 1407. 1147. 
I IO8 CI 1082cm “; RMN (CDCl,), d 6.70 (IH. s) H arom.; 
6.63 (211. s) H arom.; 5.99 (2H. m) OcyrO; 3.90 (6H. s) 
DCH, IO. II; 3.57 (3H. I) OCH, 12; 3.4 i 2.0 (6H. massif) 
H ahph. 

Rcmercicnunrs-Nous Rmcrdons k Doctcur R. H. Schlcss- 
ingot (Rochester. N.Y.) pour I’tdunlillon de ( f )_isodgnne 
qu’il nous a *tuumcn I foumi. 
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