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Abstract : me action d borontrlfluoride etherata WI diterpenic-8.9 
epoxides has been studied. Ye report a rearrengement d tetre8Ub8titUted 

epoxide leading to new tetracyclic diterpene skeletons. Ihe nature d the 

bfcycloC3.2.1] octane moiety constftuting the C/D ring system mean3 that 

theae neu compoUnd3 could be related to stewdane and etemamne diterpene8. 
mesa rearrangementa could provide a charical te8t for the biosynthesis d 

aphidicolin derivativea. 

Lors dee etudes precedentes 1,8 , noua avona montre que les iaomerisationa d’epoxydes 

diterpeniques triaubstituea catalyseea par 1’itherat.e de trifluorure de bore conduisent i 

dit’ferents composes dont certalns sont form& par transposition spinale du squelette diterpe- 

nique. Ce type de rearrangement a it6 largement etudie en serie ateroidique et trite&nique3. 

Des tensions intracycliques dans la structure rigide peuvent provoquer un tel resrrsngement 

conduisant alors & des composes mains tendus. 

Compte-tenu de la faible atabilite observke pour les epoxydea-8,9 diterp6niques lors 

d’iaomeriaation en milieu acide4, il nous a paru interessant d’analyser le comportement de 

tels epoxydes vis-s-via de l’ithirate de trifluorure de bore dans des conditions d&rites 

pricedemment . 

Nous ddcrivons ainai dans ce m&moire le rearrangement des bpoxydes-8,9 isopimarate de 

dthyle5 en presence d’ithirate de trifluorure de bore et mettona en evidence de nouveaux 

squelettea ditorp6nique.s t6tracycliquea6. Leur mode de formation fait intervenir une inter- 

action du groupement vinylique et d’un carbocation en C-9, ce qui peut conatituer une preuve 

chimique pour la biosynthese de composes possedant un squelette analogue, tel l’aphidicoline. 
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RESULTATS 

L’ipory-8,9 P isopirarate de tithyle 2 en solution dans du benzkne anhydre trait6 

par 1’8thirat.e de trifluorure de bore 1 temp&rature ordinaire, conduit B un dlange 

d’hydrocarbures terpbniques et de compoks carbonylhs. 

L’analyse de la fraction “hydrocarbures” par chromatographie en phase liquide sur 

colonne de silice imp&g&e de nitrate d’argent permet de q ettre en hvidence et de &parer 

d’une part des diterpenes tbtracycliques et d’autre part des diterpenes tricycliques. 

Parmi les diterpenes tCtracycliques, nous avons pu isoler B 1’8tat pur les composOs 2 

(34%) et 3 (13%). 

La principale caractkristique du spectre de FIMN’H du compok 3 est la disparition 

des signaux correspondant au groupe vinyle. On observe un multiplet B 6 5,17 ppm (W,,2 = 

8Hz) attribuable B un proton kthylenique et un doublet (J = 2 Hz) k 6 I,64 ppm d^u g la 

&sonance d’un groupe kthyle situ& sur une double liaison. Une exgrience de double irra- 

diation q ontre que le proton 6thyl6nique est coup16 avec ce groupe mbthyle. 

La RMN13C met en dvidence deux doubles liaisons (tri- et t&trasubstitu&e) et permet, 

compte-tenu du nombre d’insaturations, de proposer une structure tbtracyclique pour ce 

comp0.G. La double liaison t&trasubstitu&e a &t& 1ocalisCe en -5(10), compte-tenu de la 

valeur observhe pour le dkplacement chimique du CH 
3 
-19 ( 6 = 24,4 ppm) caracthristique des 

compo&s diterpkiques possbdant une double liaison en cette position’l. La spectrometrie de 

masse confirme cette position. On observe en effet le pit de base i m/z 255, correspondant 

i l’ion ksultant de l’hlimination ai&e du radical CH CO’ 
3 2’ 

Une 6tude radiocristallographique8 &ali&e sur un compo& 

groupe carbodthoxy est remplace par un groupe benzoyloxym&hyle, 

B la structure 2 . 

12 dbriv6 dans lequel le 

nous a permis de conclure 

Les caractkristiques physico-chimiques du compos6 1 presentent des analogies avec 

celles de l’hydrocarbure p&&dent 2 . On remarque en effet dans le spectre de RMN’H de ce 

composd l’absence du systeme ABX correspondant au groupe vinyle, le signal d’un groupe 

dthyle port.6 par une double liaison C b 1,64 ppm(J = 2 Hz11 ainsi qu’un singulet B 8 4,77 

ppm attribuable i un proton &hyl&nique faiblement coupli (W,,2 = 3 Hz). 
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D'apres le spectre de PMN13C, ce compose, possbde 6galement un squelette thtracyclique 

et une double liaison tetrasubstituee en -5(lO) (6 CH3-19 = 24,4 ppm). Par ailleurs l'utili- 

sation de la technique de decouplage "off resonance" a faible puissance montre que les deux 

carbones quaternaires presentent un couplage longue distance avec le proton dthylinique : 
1'Qlargissement du signal sit& a 6 39,s ppm (C-9) est attribue a un 3 J, celui a b SO,2 ppm 

(C-8) a un 2J. L'ensamble de ces don&es est compatible avec la structure $, . 
La seconde fraction d'hydrocarbures est constitude par des composes tricycliques qui 

ont pu ^etre &pares au moyen d'une nouvelle chromatographie sur Si02/AgN0 . Parmi ces hydro- 
carbures nous mettons en evidence le trike 2 (14%) prickdemment obtenu 

93 et identifions les 

triknes 2 (s%), 1 (6%) et g (4%). 

Le spectre de RMN13C du compose 2 montre la presence de 3 doubles liaisons (mono-, 

tri- et tetrasubstituee). D'aprbs le deplscement chimique du groupe CH3-19 ( 6 = 22,9 ppm) 

on deduit que la double liaison tetrasubstituee est en -5(10). 

La bande d'absorption en UV a A q ax = 207 nm permet d'affirmer que les deux doubles 

liaisons intracycliques ne sont pas conjug&es. Les fragmentations observees en spectrodtrie 

de masse" sont en accord avec la position de la double liaison trisubstituee en -8(14). 

Le compose2 presente une double liaison tktrasubstitude en -5(10) (CH3-19 : 23.4 ppm) 

et une double liaison trisubstituee en -7(8) Cmultiplet a 6 5,29 ppm (W1,2 = 6 Hz)]. 

Dans le spectre de RMN'H du compose 2 on observe comme principale caracteristique en 

plus du systbme ABX (-CH-CH2) un signal triplet a 6 5,58 ppm correspondant a un proton kthy- 

lenique. La position de la bande d'absorption en UV a Xmax = 245 nm indique la presence de 

deux doubles liaisons conjuguees que nous positionnons en -5(lO) et -9(ll) au moyen de la 

spectromktrie de masse. 

Nous observons en effet, outre le pit moleculaire M+ = 314, le pit de base a m/z 255 - 

caracteristique de la double liaison en -5(lO) - ainsi qu'un pit a mlz 246 dont l'ion cor- 

respond a une fragmentation suivant un mecanisme de Retro Diels-Alder a partir de l'ion 

moleculaire. 

La fraction constituee par les derives carbonyles se compose des &tones 2 (18%) et 

l,O (5%) que nous avons pu s&parer par chromatographie sur colonne d'alumine. 

Nous avons pu montrer que le traitement de la &tone 9 par une solution de NaOD/CH30D 

ne provoque aucune incorporation d'atomes de deuterium dans la molecule, alors qu'en ce qui 

concerne la c&tone l,O , dans des conditions identiques, on observe en spectrometrie de masse 
l'incorporation de deux atomes de deuterium. Ceci est confirm& par le spectre de NMN13C du 

compose l,O apres deutiriation, oti l'on note la "disparition" du signal du carbone dthylene 

a b 52,8 ppm. 
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La IF.IN13C permet kgalement la mise en 6vidence d'une structure spirannique pour ces 

deux composhs. Le carbone spirannique est par ailleurs trbs d8blind6 ( 6 : 55,6 ppm pour 2 
et !1,4 ppm pourll ). 

Le spectre de l'homologue deut6rie de l,O reali& en d&ouplage "off resonance" montre 

que le carbone C-13 est couplk avec les atomes de deuthrium. D'autre part le signal du 

methyl&e en EL du carbonyle apparalt en d6couplage "off resonance" sous la Forme d'un 

triplet bien rbsolu. L'ensemble de ces caracthristiques physico-chimiques confirme la struc- 

ture l,O propo&e. 

La &action de 1'6poxy-8,9Fiaopirarate de dthyle en solution dans du tolubne anhydre 

avec l'bth6rate de trifluorure de bore i basse temgrature (-50°C) est t&s lente, puisque 

dans les conditions habituellement utili&es (15 minutes) 38% de l'kpoxyde n'a pas r&i. 

Nous avons done d^u augmenter le temps du contact jusqu'h 8 heures : dans ces conditions 

le rendement de la &action est de 82% et le melange reactionnel se compose du triene 5 (5%) 

des c&tones spiranniques ,$ (15%), 'II (2%) et d'un mhlange de compok hydroxylbs 1,! (5X), 

12 (51%) et ll (5%). 

Les don&es physicochimiques du composi 11 sugg&ent une structure de Fluorhydrine. En 

effet, dans le spectre de masse, on note des pits A m/z 352 CM+), 334 (M+-H20), 332 CM+-HF) 

et 314 CM+-H~O-HF). 

Dans le spectre de RMN13C r6alid en d&ouplage large bande, on denombre les signaux 

correspondant aux Gsonances de 21 atomes de carbone. Neuf d'entre eux se presentent sous la 

Forme de doublets d^us i des couplages spin/spin 13c_19 F dont l'amplitude est Fonction du 
11 

nombre de liaisons skparant les atomes consider&s . Nous avons done pu, B partir des cons- 

tantes de couplage J,3 ,9 q esurkes, prkiser le type de couplage et done localiser l'atome 

de Fluor sur le carbon:-C- 6 ksonnant A 6 99,8 ppm ('J=184,9 Hz). 
12 

Le spectre de RMN13C permet igalement de positionner le groupe hydroxyle en C-8 . 
La stkkochimie de ces deux groupes Fonctionnels a pu itre p&cis&e au moyen de la 

iU4N13C par comparaison des d&placements chimiques de la Fluorhydrine 12 et ceux de la 

mol6cule non Fonctionnelle 1,4 . 
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Deux effets sont particulikrement significakifs : 

- un blindage c-6,2 ppm) sur la carbone C-5 db i une interaction 7 -gauche entre l'atome 

de fluor et H-5 

- un dkblindage (+1,2 ppm) sur le carbone CH -20 qui s'explique par l'existence i la fois 
3 

d'une interaction y anti CH3/F et d'une interaction b syn-diaxiale CH3/0H. 

On peut done conclure que l'atome de fluor est de configuration Q et le groupe hydroxyle 

en position -8 8. 

Dans le spectre de RMN13C du composi 1,2 (IR v oH=356O cm-') on note la pr6sence d'une 

double liaison t&rasubstit&e en -5(lO) (6 CH3-19:23,1 ppm). Le singulet en "off resonance" B 

673 ppm indique une structure d'alccol tertiaire. La determination de la configuration du 

groupe hydroxyle repose sur l'analyse des effets caus6s par cette fonction sur les diplacements 

chimiques des carbones voisins. Nous observons en particulier sur le signal de CH3-20 un effet 

i champ fort important c-7,4 ppm) caract6ristique d'une interaction I -gauche entre ce groupe 

et le groupe hydroxyle, ce qui permet de conclure k une orientation 6 pour cette fonction 

situ&e en C-8. 

La bande en IR B 3560 cm 
-1 

(VOH) et le signal singulet k b 74,4 ppm dans le spectre de 

F?lN13C ("off resonance") du composi 13 
7' 

sont en accord avec la prisence d'une fonction 

alcool. Nous observons hgalement en RMN H un signal triplet d6doubli (J = 3 Hz, J' = 1 Hz) 

sit& B b 5,53 ppm attribuable H un proton 6thyl6nique. Nous situons cette double liaison 

trisubstituke en -l(lO) en raison du couplage observ6 en RMN 13 C entre ce proton et le carbone 

C-9. D'autre part on note un d6blindage sur le signal du CH 
3 
-17 qui peut s'expliquer par une 

interaction syn-diaxiale CH3 -17/OH ce qui permet de deduire une configuration 6 pour le groupe 

hydroxyle. 

L'isomdrisation de l'hpoxy-8.9 0 isopiaarate de mkthyle $ en solution dans du benzene 

anhydre avec BF3:OEt2, ?S tempkrature ordinaire conduit i un dlange kactionnel constitue 

easentiellement des hydrocarbures bthylkiques 5 (6%), 2 (l%),z (17%) etz (49%). 

A c^ot8 de ces produits on obtient 6galement une hydroxy-olhfine (3%). 

Nous proposons la structure 1,5 pour ce compos6 en raison des analogies que prksentent 

les spectres de masse et de RMN'H avec ceux de l'hydroxy-ol6fine 12 . 

L'isodrisation de cet hpoxyde i tempirature ordinaire conduit essentiellement H des 

hydrocarbures hthyl6niques. Nous avons done itudii le comportement de cet 6poxyde H basse 

tem&rature dans le but de mettre en ividence les hydroxy-olhfines B partir desquelles les 

composis dthylkiques sont issus. 

Lorsque 1'6poxy-8,9 (Xisopimarate de mkthyle 2 est trait6 par 1'6th6rate de trifluorure 

de bore pendant 7 heures & basse temp&ature (-50°C) nous observons le tri&.ne z (15%) et 

l'hydroxy-olifine 12 (68%). 

La structure de l'hydroxy-olbfine 16 (IR vOH = 3520 cm-') a pu ^etre diduite essentiel- 

lement au q oyen de la RMN’3C. Nous mettons en effet en 6vidence une double liaison 

t&.rasubstitde que nous localisons en -5(10) (b CH3-19 = 22,9 ppm) et une fonction alcool 

tertiaire (b = 73,2 ppm, singulet en "off resonance"). Nous notons un effet ?I champ faible de 
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+5,7 ppm pour le signal du CH -20 qui met en hvidence un effet r-= entre ce groupe kthyle 
3 

et le groupe hydroxyle, particuli&ement important 13 car transmis par l’interddiaire des 

carbones quaternaires C-8 et C-9 : 

Nous avons done pu attribuer au groupe hydroxyle la position C-8 et la configuration 0. 

Lorsque les &actions d’isomirisation des kpoxydes-8,9 diterp6niques sont &alisCes 

temp&ature ordinaire, nous avons observe la formation abondante d’hydrocarbures Bthyl6niques 

B 

(74%) pourl , 73% pour2 1. Afin de virifier leur origine, nous avons itudi6 le comportement 

des hydroxy-ol6fines l,? et ll , compoks majoritaires isol.& i basse tempkrature, vis-8-vis de 

1’6thCrate de trifluorure de bore & temp&rature ordinaire. 

Nous avons pu obtenir ainsi dans chaque cas un q 6lange compod par les hydrocarbures 

diterp&iques pkcidemment isolks 3 N , 2 , 2 , L et 2 dans des proportions variables (Tableau 1). 

Tableau 1 t 
3,4-z z 5 

P-O" 37% 12% 3% 14% 6% 
-& ,,2 

&OH 6% 2% 2% 70% -1% 

'K! 

DISCUSSION 

Les isom6risations d’ipoxydes t6trasubstitu6s catalys6es par ll&th&ate de trifluorure de 

bore conduisent i des produits de q ̂eme nature que ceux qui se forment avec leurs homologues 

trisubstit&s : dibnes, dhrivks carbonyl6s, hydroxy-olifines. Nous avons obtenu & partir des 

dpoxy-8,9 isopimarate de kthyle des dlanges complexes, tant & tempkature ordinaire qu’8 

basse temperature. La diffdrence essentielle observ6e entre ces deux types de conditions 

op&atoires est la mise en 6vidence & basse temgrature de compo&s hydroxyles qui &voluent, k 

tempkature ordinaire en pr6sence du reactif (BP3 : 0Et2) pour donner les hydrocarbures 

6thyl6niques. 

Les m&anges rdactionnels obtenus i basse tempkature lors de l’isokrisation des 

@xy-8,9 isopimarates _l_ et 2 sont compoks essentiellement de d8riv6s carbonyl6s et des 

hydroxy-olifines dont le mode de formation passe par un interkdiaire & caractere carbo- 

cationique. 

A partir de l’ipoxy-8,9 p isopimarate 1 et aprbs complexation de l’oxygkne Bpoxydique par 

le trifluorure de bore, deux sites de rupture du pont hpoxydique pauvent Etre envisages (sch6ma 

1). 

La rupture de la liaison C8- 0 conduit Q un interddiaire carbocationique 12 qui dvolue 

vers la formation de la &tone 2 
: seule la liaison C -C 9 ,, est en position convenable pour 

une migration vers C-8. 

L’interddiaire carbocationique en C-9 l,b tisultant de la rupture de la liaison C9-0 

ivolue vers la formation de la &tone . 
11 existe dans la littkrature 14,15 

1,O 
quelques exemples d’obtention de &tones spiranniques, 
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ri partir dTbpoxydes tetrasubstituis ; les rendements sont en g&r&al fatbles. 

Le oarbocatfon en C-9 12 provenant de l’Cpoxy-8,9 p peut egalement se stabfliser par 

migration du (X3-20, puis elimination de H-l 

hydroxy-oli?ffnes $2 et 13 . 

ou H-5 pour conduire respectivement aux 

A partir de la forme complex&e de t’dpoxy-8,9 Q une transposition spinale conduit aux 

hydroxy-ol&flnes 1,5 et 12 . Elle peut “etre envisagke selon un processus concert6 (schema 2) ou 

par llintern&diaire de carbocations discrete en C-9 puis C-10: 

A partir de l~~po~-8,9~~sop~marate de &thyle nous awns obtenu une fluorhydrine dont 

la formation s” explique par une attaque nucliophile d’ions fluorures 15,17 sur la forme 

complex&e de 116poxyde, selon une ste&ochfmte d&finis d’ap&s les r&&es de Furst et 

Plattner” L 
Apr&s avoir analysd le com~rtement des hydroxy-ol~fines abtenues lors des reactions a 

basse tempkature, vis-a-vfs de f’etherate de trifluorure de bore a tempkrature ordinaire nous 

avons pu proposer un mhanfsme pour la formation des hydrocarbures ethylkfques obtenus. 

Las hydrocarbures 2 et 3 sont for&s ?i partir de l*alcool. $2 par une elimination-1,2. 

Le &eanisme de formation des hydrocarbures titraeycliques ,s et 5 fait intervenir une 

double migration du CH3-20 (de C-10 vers C-9 puls de C-9 vera C-8). De tels diplacements-1,3 de 

groupes mkhyles angulafres ant d6ja et6 observes & parttr d’epoxydes tetrasubstitu6s en scirie 

dicalinique, stitofdique ou triterp6ntquc 19,20,21 

On psut envissger tout d’abord l’ouvarture de la liaison C9-0 puis la migration du Ctr3--20 

vet‘s le carbocation en c-9. Aprbs IS formation du carbocation en C-8 une deuxi&me migration du 

CH3-20 a Ziau pour conduire & un nouveau oarbocation en C-9 fortement stabilk& par la prisence 

de la double liaison en -5110). Ce carbocation subit l’attaque nucliophiLe par le groupement 

vinyle convenablement dlspcsh: en C-23 fschema 3). 
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3 
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A, C 

Sch6ma 3 

Cette &ape cl6 de la formation du squelette tetracyclique conduit au carbocation E de 

structure bicyclo[2,2,2loctane. Celui-ci ivolue ensuite : 

- soit par migration de la liaison C ,3-C,4 pour donner naissance a l’interukdiaire d 

puis au compose 2 apres elimination-l,2 

- soit par migration de la liaison C ,2-C,3 pour conduire a l’intermkdiaire E Bvoluant 

ensuite vers le composd 4 . 
.22 

Un schema riactionnel analogue a recemment 6th propose pour expliquer l’obtention de 

diterpines titracycliques. 

Le triene 5 est un produit de stabilisation du carbocation 9 par elimination-1,2. 

CONCLUSION 

Le rearrangement des epoxydes-8,9 isopimariques conduisant aux diterpenes titracycliques, 

repksente une nouvelle transformation du squelette diterpenique. 

Ces hydrocarbures tetracycliques ainsi obtenus s’apparentent de par la nature de leur 

squelette - en ce qui concerne essentiellement les cycles (Cl et (Dl - aux diterpenes posskdant 

les squelettes sternodane (I) et st&narane (II). 

l temodano I atomarm II 

Peu de composes poss6dant ce type de squelette ont 8t.e rencontres a ce jour alors qu’ils 

possedent des proprietes physiologiques particulierement importantes 
24-30 . C’est ainsi que par 

exemple, l’aphidicoline 31,32 est un antibiotique antiviral montrant une activite antimitotique. 

Par contre, en raison de leur importance, de nombreux travaux concernant leur synthbse 33-4 lent 

6th entrepris depuis peu. D’autre part des etudes de biosynthkse 
42-44 ont pu montrer que ces 

composes resultent vraisemblablement d’une cyclisation a partir du cation en C-9 suivie d’un 

rearrangement de type Wagner-Herwein. 

Les rearrangements que nous avons observes et conduisant aux diterpines titracycliques 

mettent en evidence une participation du groupe vinyle et d’un carbocation en C-9. 11s peuvent 
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done apporter un test chimique pour la biosynthbse'de ce type de composes en ce qui concerne 

l'elaboration des cycles CID. A notre connaissance, seuls deux r&cents reports 22,23 ont et6 

signal&e pour une telle vole biomim6tique. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les points de fusion (F“C) sont d&ermines sur un appareil de Kofler et ne sont pas 

corriges. Les spectres infrarouges ont et6 enregistres au q oyen d'un spectrographe Unicam SP 

200 soit en film, soit en solution dans le tetrachlorure de carbone. Les spectres de F@lN'H sont 

enregistrhs a 90 MHz en solution dans CDC13 avec le l?4S comme reference interne sur un appareil 

Bruker (WH 90). Les spectres de RMN13C sont enregistres a 15.08 MHz en solution dans CDC13 sur 

un appareil Bruker WP 60. Les attributions des deplacements chimiques des carbones sont 

realises en utilisant les techniques de ddcouplage large bande et "off resonance". Les 

spectres UV ont ete enregistres sur un appareil Beckman 25 en solution dans l'ethanol. Les 

etudes par spectrometrie de masse ont et& realisees au moyen d'un appareil VG Micromass 16F. 

ISOMERISATION DES EPOXYDES DITERPENIQUES AVEC L'ETHERATE DE TRIFLUORURE DE BORE 

Uoda ofiratoira typs 

L'cpoxyde diterpenique (1 equivalent) en solution dans du benzene (ou toluhne) anhydre a 
la concentration de l-2% (p/v) est port& a la temperature d&sir&e (temperature ordinaire ou 
-5OOC). On ajoute alors a cette temperature de 1'6therate de trifluorure de bore cl,3 equi- 
valent) fra'ichement distilli. On agite pendant 15 mn puis on hydrolyse avec 10 ml d'eau. Apres 
extraction de la phase aqueuse a l'ither, les phases organiques sont la&es a l'eau jusqu'a 
neutralit.6, puis s&h&es sur sulfate de magnesium. Apt-es evaporation du solvant, le residu 
huileux est purifie par chromatographie sur alumine neutre d6sactivee (5% H20). 

ISOMERISATION DE L'EPOXY-8,9 p ISOPIMARATE DE METHYLE !, 

La synthbse et les caracteristiques physicochimiques de l'epoxy-8,9 p isopimarate de 
dthyle 1 sont d&rites dans un travail anterieurl. 

A te&rature ordinaire 

2,31g d'ipoxyde 1 en solution dans 230 ml de benzene anhydre sont trait&s par 1,14 ml 
d'etherate de trifluoruye de bore pendant 15 mn. Apt-es traitement usuel du melange reactionnel, 
le produit brut de la reaction est chromatographie sur colonne d'alumine desactivee. Le systbme 
de solvant ether de p&role - ether (95/5) permet d'obtenir 1,6g d'hydrocarbures 6thyleniques ; 
le melange &her de p&role - ether (8/Z) dlue la c&one (413mg) : F=89"C (ethanol) ; IR 
( v cm') : 1700 (GO), 1720 (-CO2CH3) ; 

2 
SM : M+ 332 (5X, C21H32O3), 195 (71, 135 (631, 123 

(100); i4dNlH (90 MHz,6 ) : 1.04 (3H, s), 1.11 (3H,s), 1.22 (3H, s), 3.62 (CO2Ctl3), 4.78-5.02 
(-CH+l2), 5.70-6.02 (-C&CH2) ; RMN13C : 6 ppm (atome de carbone) 16.9 (C-l), 19.3 (C-20), 
27.3 (C-17), 45.6 (C-51, 47.7 (C-4), 52.0 (C-21). 55.6 (c-8), 110.0 (c-16), 148.5 (C-151, 178.4 
(C-18), 217.7 (C-9) ; (Trouve : C, 76.04 ; H, 9.71 ; C21H32O3 calcule : C, 75.90 ; H, 9.64) et 
la &tone l0 (108 mg) IR ( v cm-l) 
C21H32031, %2 (ZO), 135 (111, 123 (100) ; 

: 1700 (GO), 1720 (-CO2CH3) ; 34 : M+ 332 (2%, 
RMN'H (90 MHz, d ) 0.71 (3H,sl,l.06 (3H,s), 1.19 

(3H,s), 3.63 (-CO2CH3), 2.42-2.91 (m, ZH-14), 4.84-5.04 (-CH-Ci21, 5.48-5.79 (-Cfi=CH2) ; RMN'3C 
: 6 ppm (atome de carbone) 16.7 (C-19), 17.7 (C-201, 29.5 (C-17), 42.0 (C-131, 45.7 (C-lo), 
46.1 (C-4), 48.2 (C-5), 51.6 (C-21), 52.8 (c-14),61.4 (C-91, 113.5 (c-16), 144.4 (C-15), 178.4 
(C-18), 212.1 (C-8) ; (Trouve : C, 75.71 ; H, 9.48 ; C21H3203 calculi : C, 75.90 , H, 9.64). 

1,05g du melange d'hydrocarbures ethyldniques sont de nouveau chromatographies sur 
colonne de silice imp&g&e de 10% de AgN03. Avec des melanges ether de petrole - ether (9515 a 
O/100) nous isolons les hydrocarbures dthyliniques suivants : 

- l'hydrocarbure t&racyclique 3 (359 mg) F=8Z°C (ethanol) ; SM : M+ 314 (5896, 
C21H3OO2), 255 (loo), 173 (341, 159 (91, 105 (16) ; RMNlH (90 MHz,6 ) : 1.02 (3H,s), 1.24 
(~H,s), 1.64 (3H,d,J=ZHs), 3.66 (-CO2CH_3), 5.17 (se, W 1 = 8Hs, H-12) ; RMN13C : 6 ppm (atome 
de carbone) 22.1 (C-171, 24.2 (C-20), 24.4 (C-19), 39.8 (C-15), 40.5 (C-81, 47.7 (C-41, 49.0 
(C-91, 51.7 (C-21), 118.7 (C-12), 130.7 (C-5), 136.3 (C-lo), 142.1 (C-13) ; (Trouvd : C, 80.41 
; H,9.47 ; C21H3OO2 calculk : C, 80.25 ; H, 9.55). 

- l'hydrocarbure t&racyclique 2 (137 mg) F = 97OC (dthanol) ; St4 : M+ 314 (18%, 
C21H3OO2), 255 (1001, 225 (91, 211 (81, 147 (131, 119 (7) ; RMN’H (90 MHz,6 ) : 0.89 (3H, s), 
1.26 (3H,s), 1.64 (3H,d, J-2 Hz), 3.66 (-CO2q3), 4.77 (se, W 4 = 3Hz, H-14) ; FMN13C : 6 ppm 
(atome de carbone) 20.7 (C-17), 22.0 (C-201, 24.4 (C-19), 39.5 (C-91, 47.2 (C-41, 50.2 (C-81, 
51.6 (C-21), 129.6 (C-13), 129.8 (C-14), 133.9 (C-5), 138.2 (C-101, 178.1 (C-18), (Trouvi : C, 
80.54 ; H,9.64 C21H3OO2 calcule : C, 80.25 ; H, 9.55). 



4804 M. TARAN et B. DELMOND 

- l*ipi-13 roaatrl&ne-5 (101, 8 (14). 15 & (53m3) ; W ((thanol) : 1 max = 207 nm; 
91 : H+ 314 (21X, C21H3002). 300 (221, 299 (loo), 255 (321, 239 (341, RnN’H (90 MHz, 6) : 
1.01 (3H,s), 1.11 (3H,s), 1.26 (3H,s), 3.55 (-CO2Ctl3), 4.89 (s, H-14), 4.67-4.94 (-CH=C_H2), 
5.49-5.74 (-C_H=CH2) : RnN13C : 6 ppm (atome de carbone), 19.2 (C-2), 22.9 (C-19), 24.5 (C-l), 
25.2 (C-20), 29.0 (C-17), 34.8 (C-3), 38.0 (C-9), 38.3 (C-13), 47.2 (C-4), 51.7 (C-21), 112.5 
(c-16), 125.2 (C-14) 128.9 (C-5), 137.4 (C-lo), 143.3 (C-8), 147.0 (C-15), 178.3 (C-18). 

- la tribe & (42 mg) UV (hthanol) : X max = 245 nm ; SM : M+ 314 (64X, C2lH3OO2), 
255 (loo), 246 (18), 187 (92) ; l@lN'H (90 MHz, 6 ) : 1.00 (3H,s), 1.12 (3H,s), 1.31 (3H,s), 
3.62 (-CO2CH3), 5.58 (t, J=4Hz, H-11), 4.75-4.98 (-CH=CH2), 5.66-5.98 (-CY=CH2) 

- 1’180p1~ratr1bne-7,9 (111.15 2 (148 mg) 

- l’dpi-13 rosatribe-5(10),7,15 2 (63 mg) W (ithanol) : ,X-X = 207 nm ; 524 : M+ 
314 (29%, C21H3OO2), 299 (11), 255 (47), 239 (100) ; RMN’H (90 MHZ, 6 ), 1.01 (3H,s), 1.12 
(3H,s), 1.28 (3H,s), 3.61 (-CO2Cfi3), 5.29 (m, W 4 = 6 Hz, 
6.00 (-CHzCH2) ; RMN13C : 6 

H-7), 4.83-5.07 (-CH=Ci2), 5.69- 
ppm (atome de carbone) 19.8 (C-2), 22.7 (C-20), 23.4 (C-19), 

24.0 (C-17, 29.8 (C-17), 35.0 (C-3), 47.3 (C-4), 51.7 (C-21), 112.0 (c-16). 118.6 (C-7), 
126.3, 136.3, 138.2 (C-5, C-8, C-lo), 145.4 (C-15), 178.3 (Gl8). 

A baase te=p&ature 

2,076g d’hpoxyde 1 sont dissous dans 100 ml de toluine anhydrc. La solution eat refroi- 
die B -50°C et on ajoutz 1,03 ml d'6thirat.e de trifluorure de bore. L'agitation est maintenue 
8 h. Apris traitement habitue1 du milieu reactionnel puis chromatographie sur alumine, on 
isole avec 6ther de p&role - &her (9/l) : 

- l’isopiraratriine-7.9(11),15 (i (108 mg) 

- lea &tones spiranniques & (215 rag) et '!$ (32 mg) 

L'6lution avec benzene - &her (9515 B 80/20) permet d'isoler : 

- la fluorhydrine 12 (100 mg) IR ( v cm-l) : 3550 (OH), 1720 (-CO2CH3) ; .W : M+ 352 
(1X, C2lH3303F), 334 (22), 332 (6), 314 (53), 255 (54), 123 (82), 121 (loo), 109 (42) : MN 
(90 MH~, 6 ) : 0.93 (~H,s), 1.20 :3H,s), 1.26 (3H,s), 3.61 (-CO2CH_3), 4.75-5.08 (-CH=C!2), 
5.57-5.89 (-C_H:CH~) ; HMN13C : 6 ppm (atome de carbone) : 15.9 (C-20, 3J=lO Hz), 16.3 (C-19), 
17.0 (c-2), 25.0 (c-11, 2Jr24,l Hz), 32.3 (C-17), 36.4 (C-13), 36.4 (C-31, 41.8 (C-10, 
2Jz19.9 Hz), 43.8 (C-5, 3J=5Hz), 47.0 (C-4), 51.3 (C-110, 74.1 (C-8, 2J=19.8Hz), 99.8 (C-9, 
152184.9 Hz), 110.6 (c-16), 145.8 (C-15), 178.5 (C-18). 

- Ilhydroxy-8p &pi-13 rosadibe-5(10),15 12 (1,037 g) IR ( v cm-l) : 3540 (OH), 1720 

(-CO2CH3), SM : M+ 332 (5%, ~2lH32O3), 315 (50), 314 (63), 273 (32), 255 (loo), 239 (27) ; 
mt~11.1 (90 MHZ, 6 ) : 0.96 (3H,s), 1.16 (3H,s), 1.24 (3H,s), 3.56 (-CO2CH3), 4-71-4e94 
(-CH:C&), 5.53-5.84 (-Ci:CH2) ; f@lN13C : 6 ppm (atome de carbone) : 19.6 (C-2), 21.8 
(C-20), 23.1 (C-19), 24.8 (C-l), 25.2 (C-6), 25.7 (C-17), 28.2 (C-7), 33.0 (C-3, C-12), 35.5 
(C-11), 36.3 (C-13), 42.1 (C-9), 43.4 (C-14), 47.3 (C-4), 51.8 (C-21), 73.0 (C-8), 108.9 
(C-16). 128.7 (c-5), 136.1 (c-lo), 151.2 (C-15), 178.3 (C-18) (Trouvi : C, 76.06 ; H, 9.86 ; 
~21~3203 calculi : C, 75.90 ; H, 9.64). 

- l’hydroxy-B/j &pi-13 roaadibx-1(10).15 13 (104 mg) IR ( Y cm-l) : 3560 (OH), 1720 

(-CO2CH3) ; SM : M+ 332 (ix, ~2lH32O3), 314 (29),+?73 (25), 255 (lm), 239 (27), 231 (27) ; 
~NIH (90 HHz,~) : 0.98 (~H,s), 1.11 (3H,s), 1.13 (3H,s), 3.64 (-CO2CH3), 5.53 (dt, J=lHz, 
J'=3Hz, H-l), 4.86-5.08 (-CH-CQ), 5.59-5.93 (-Ci=CH2). 

‘fraiteaent basique den &tones 2 et l,O. 

478 mg de la &tone 9 sont dissous dans 5ml de CH30D et 5 ml de D20 sous atmosphbre 
dlargon. on ajoute un morce:u de sodium et on Porte au reflux pendant 7 h. AprL.s refroidis- 
sement, acidification par CH3C02D, puis extraction h 1'6ther, la phase organique eSt la&e i 
~~0. ~~ &&we et la concentration de la phase kth6ree conduisent i la recupbration de la 

&tone 9 inchang6e. 
Ayartir de 230 mg de la c&one 12 et selon un protocole opkatoire identique, on 

obtient la &tone ll deutkiie. 

ISOMERISATION DE L'EPOXY-8,9QISOPIMARATR DE METHYLE 3. 

La synthbse et les caractkristiques physicochimiques de l'&poxy-8,9 (r isopimarate de 
mkthyle 2 sont d&rites dans un travail antkrieurl. 

A tap&&we ordinaire 

2,05 g d'8poxyde en solution dans 205 ml de benzhne anhydre sont soumis i l'action de 
1 02 ml d'8th6rate de trifluorure de bore & temkrature ambiante pendant 15 mn. Le q 6lange 
rkctionnel est chromatographi6 sur colonne d'alumine. L'hlution kther de p&role - ether 
(9/l) Blue 1,674 g d'hydiocarbures 6thylkiques qui sont ensuite &pa&s sur une nouvelle 
colonne de silice imprhgn6e de 10% d'AgN03. On isole ainsi avec des m6langes &her de p&role 
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- &her (9/l 614) 126 mg d'un nklange (78122) des hydrocarbures t6tracycliques 3 et 3 , 
290 mg de l'isopimaratriine-7,9 (11),15 !j 817 mg d'ipi-13 rosatrike-7,5(10)fi5 7 

L'elution benz&.ne - dther (95/5) peTmeL d'isoler l'hydrory-8a &pi-l3 roaadiin~l(;O),l5 
(50 mg) 15 IR (v cm-l) : 3500 (OH), 1720 (-CO2CH3) ; 2~4 : f-l+ 332 (9%, C2lH32031, 299 (21), 
273 (la),@272 (16), 255 (loo), RMN'H (90 MHz, 6) : 1.05 (3H,s), 1.08 (3H,s), 1.20 (3H,s), 
3.63 (-CO2Cll3), 5.67 (m, W 4 : 8 Hz, H-l), 4.80-5.07 (-CH.Cl21, 5.78-6.11 (-Ct&CH21. 

A base temp&at.ure 

1.21 g d'epoxyde dissous dans 60 ml de toluene anhydre sont agitis a -5O'C en presence 
de 0.51 ml d'etherate de trifluorure de bore pendant 7 h. La chromatographie en phase liquide 
permet d'obtenir l'isopimaratribne-7,9(11),15 5 (170 mg1 en eluant avec ether de petrole - 
6ther (9/l) et avec le systeme de solvant ben&e - ether (95151 l'hydroxy-8 a ipi- rosa- 
dike-5(10),15 817 mg 13 _ IR ( v cm-l) : 3520 (OH), 1720 (-CO2CH3) ; 34 : M+ 332 (I%, 
C21H32O3) 314 (25), 299 (13), 255 (loo), 239 (621, fUlN'H (90 MHz, 6 ) : 0.99 (3H,3), 1.06 
(3H,3), 1.29 (3H,s), 3.64 (-CO2Ct!3), 4.80-5.02 (-CH=C_H2), 6.11-6.42 (-CH=CH2) ; RMN'3C :6 
ppm (atome de carbone) : 24.9 (C-11, 19.5 (c-21, 35.5 (C-31, 47.5 (C-41, 128.8 (C-51, 22.1 
(C-61, 31.4 (C-71, 73.2 (C-E), 41.7 (C-91, 138.2 (C-101, 26.6 (C-11), 31.8 (C-121, 35.8 
(C-13), 45.9 (C-141, 149.1 (C-151, 108.2 (c-161, 31.8 (C-171, 178.5 (c-181, 22.9 (C-191, 22.9 
(C-201, 52.2 (C-21) (Trouve : C, 75.71 ; H, 9.51, C2lH32O3 calcule : C, 75.90 ; H, 9.64). 

traitemsnt des hydroxy-ol&fines I,2 et 16 par BP3:OEt2. 

1,428g de l'hydroxy-olifine 12 en solution dans 140 ml de benzene anhydre sont trai- 
t&a pendant 15 mn a temphrature ordinaire par 0,69 ml d'etherate de trifluorure de bore. 
Apres traitement habituel, le produit brut de la reaction est chromatographi.6 sur ailice 
imp&g&e de 10% de AgN03. On obtient ainsi les hydrocarbures tetracycliques 0 (502 mg1, 
4_ (160 mg) et les hydrocarbures tricycliques kc40 mg), 5 (80 mg) et 7 (187 mg). 

1,216 g de l'hydroxy-olefine 16 en solution dans 121 ml de benzene anhydre sont trai- 
t&s pendant 15 mn a temperature oydinaire par 0,60 ml d'etherate de trifluorure de bore. 
Apres traitement habitue1 et chromatographie sur silice impregnee de 10% de 
comme precddemnent les composts 3 (65 nag), 
(806 mg). 

4 (25 w), 2 (30 mg), 5 

Nous remercions Messieurs M. PETRAUD et 8. BARBE pour les spectres de 
ainsi que Monsieur G. BOURGEOIS pour les apectres de masse (Centre d'Etudes 
d'Analyses des Molecules organiques, Universite de Bordeaux I). 
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