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Cea demiZrea ann6es. noua avons dEmontr6 l’efficacite de la rEaction des orp,anoma@aiens 

pour la p&paration dea laetones disubstttu&a I11 et spiranniques (21. 

Diversea stratigfes ont QtQ diveloppies pour la prGparation das y-lactones monoalkyldes mais, 

la plupert reposaisnt aur des mdthodee ndcessitant plusieurs atapes (3-9). 

Dana le present travail, nous propoaona une m6thodoloSie Dimple, Kinerzle et plus efficace que 

c&lea pr&z6deazaent rapport&as dans la IittErature, applicable P la synth&e des y-lactoaes bfcy- 

cliques condens&! et tricycliques pontlee monoalkyl8es. 

Cette Gthode est basde sur la reduction partielle et Glactiva dea anhydrides cycliquea en 

lactols, lesquels aont ensuite transfornr(4s en y-lactones par i’addition sub&quente des organoma- 

SnBaiens (sch&aa I), 

En effet. la r&duction partielle dea anhydrides cycliques l-4 par I’utiliaatfon de I’hydrure -- 

de triterbutoxylate de lithium et d’aluminium dans la titrahydcofuranne (THF) anhydre B -30 OC, a 

conduit 5 la formation des laetols correspondants 5-8 avec des rendementa t&a satfafaisants. Lea -- 

lactones non-alkylEes ne sent for&es qu’en trPs faibles quantitis (tableau If. 

L’examen spectroscopique des compos6s 5-8 confirme la structure y-hydroxylactonique. Ainai. -- 

les spectres RIN ‘N d&non&rent la pr&ence du Sroupe hydroxyle et l’absence du proton aldGhydique 

de la forme ouverte. 

Schdma i 
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Tableau 1. RPduction partfcllt dtr anhydride% cycliques en lactols 
5-g par I’hydrurr de trfterbutaxytste de fithfum et 
~'~~~rn?~~~rn dans lr THF. 

Anhydride Lactol Rdt’ 
(Xl 

66 

61 

65 

1. Les rendcments sent dvalui% I partSr des produits isoles 
apcPs chroma~ogr~phie sur colonne. 

L’analyse des epectres RlN ‘8 r&Ale ~galemenr, en ee baeant sur les d&placements chimiques dea 

protons iis et Ha, qua Ta formation de6 lactols est st&r&sElectfve, plus ap&zifiquement dane le ca8 

dee anhydrides pant&% 2-4. -_ Le produit principal eat Le diastlrkoisomSre trans 03 le graupement hy- 

droxyle ae erouve du mtme c6tl que le proton H-6, quelle que soit la structure endo ou exe de l’an- 

hydride utflfsd (fig, T. et fig. IL). 

Ces lectols 2-g et l’hydroxy-3 phtalide 2 se caractPrisent par leur solubillt4 dana lea Cthers 

p,BnSralement utili&s pour les reactions de Grignard et prdsentent une grande stabilltB dans fes 

conditions habftuellea de la synthtse organique. 

gous noue eommee plus parrfculfSrement int&es&s L Studier la riactivite relative de6 groune- 

rents carboxylique et aldehydique en prdsence d’un grand exc‘ee de l~organo~~~8ien, 3 la tempira- 

ture ambisnte. 

Nous avons observe que seul le groupement aldehydtque rbagit quels que soient la temp&rature, 

la concentration du reactif de Grignard et sa structure. 

En effet, l’additfon de dew equivalents molaires d’un organamagn&ien primaire ou aromatique 

prepare dans 1’8ther anhydre, aw lactols bicycliquea _S_ et 2 dana le THP anhydre B 25 oC, sulvie 

d’une acidification, a permie l’obtention des lacrones mnnoalkyI&s correepondantea 10-U wee - .I 

d’excellente rendements, ce qui d&xontre la grande chlaiosPlectivitB de tea lectols vie-8-vfs de 

ces nuclEophilee. 

Fig. I Fig. II 
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La forte chimlos~lectivlt~ de la r6actlon de Grlgnard peut s'expllquer par la structure 

chlmlque des lactols, leaquels sont constltu& des fonctlons carboxylate et aIdehyde. Cette 

dernlere sublt l'addltlon de l'organomagn6slen pour former l'hydroxyaclde qul se cycllse sponta- 

nement au tours de l'hydrolyse du q llleu rbactlonnel pour donner les Y-lactones d&l&es. 

A l'examen du tableau 2, nous pouvons constater que la reactlon de Grlgnard effect&e SW 

l'hydroxy-3 phtallde 2 conduit quantltatlvement aux phtalldes monosubstltut% (lactones) 10-16. -- 

Les resultat rapportent. en outre. la synthase des tbtrahydro (3H) lsobenzofurannones-1 17 et - 

Is. plus dlfflcllement accesslbles par d'autres q kthodes (9). 

Nous avons bgalement &.udl6 l'actlon des organcmagn&ilens avec les lactols trlcycllques 

pontbs 6-8, dans les mimes conditions experlmentales, et nous avons obtenu les Y-lactones monoal- _- 

kyl6es 19-25 (Tableau 2). -- Une fols de plus, les resultat conflrment l'efflcaclt6 de la reaction 

de ces alkylmagn63lens, quelle que solt la conflgwatlon endo ou exe du substrat (lactol), puis- 

que les rendements r6actlonnels sont tr&s Blev6.3 (10). 

L'addltlon du reactif de Grlgnard aux lactols trlcycllques pontes 6-8 est hautement stereo- -- 

selective et gen&e prlnclpalement la formatlon des lactones dlast.&~olsan~res trans. 11 semble 

que cette st&~o3Blectlvlt6 3olt lndependante de la Structure du lactol et de l'oraancmagn~slen 

et s'expllqueralt par le fait que l'organcmagn63len attaque du c6t6 oh les lnteractlons entre 

groupements non 116s sont fortement mlnlmls6es et, par const!quent. produit la lactone oh le 

groupe alkyle se trouve du c6tB le molns encombrb. 

L'lscm&e tram est nettement favoris dans tous les cas. Les lactones dlast&~olscm&res 

ont et6 separees par chrcmatographle sup colonne de gel de slllce en Qluant avec un melange 

acetate d’&hyle-&her de petrole (25:75). 

Le3 analyses en spectroscople RMN 'H nous lndlquent, d'apres les deplacements chlmlques de3 

protons H-5 et H-6 et les valeurs des constantes de couplage J,,. - 3HZ, que le groupement alkyle 

est situ6 du mEme c&6 que le proton H-6, lndbpendamment de la structure endo ou en, de la lacto- 

ne. 

Outre la st&r?os~lectlvlt6. le3 r&vultats de la presente etude dbmontrent que cette methode 

de synthese de3 Y-lactones cycllques est souple, genbrale et peu coflteuse car elle permet d'ln- 

trodulre une grande varier,6 de groupes alkyles ou aryles avec de bons rendements. 

Suite a ce3 travaux. nous nou3 s-es lnt&ess63 ?I la pr6paratlon des dlola prlmalres-secon- 

dalrea. 

Une premiere mbthode g&&ale de synthese de ces compos& consiste h redulre des phtalldes 

monoal kyles , lesquels sont obtenus par I’actlon de divers bromures d’alkylmagn6slum sur les 

lactols, tel que nous l’avons demontr6 cl-dessus. 

En effet, la r6ductlon des phtalldes monoalkyl& 2, 11, 11 et E par traltetnent avec l’hy- 

drure mlxte de llthlum et d’alumlnlum, a g&&e les dlols ou les a-alkylbenz&nedlm&hanola-1,2 

26-29 avec de bons rendements (Tableau 3). -- 

D'autre part, nous avons egalement voulu savolr 3'11 etait possible de preparer des alcools 

prlmalres-secondalres de faGon aussl effi cace, par l'utllisatlon des organanagn63lens. 

Au331, nos travaux ont permls de presenter une nouvelle vole de synthese basee 3ur l'actlon 

de3 organcmagn63lens secondalres avec le phtallde non-alkyl8, condulsant aux dlols d&+lr&, en 

une seule 6tape. avec des rendements Blev63. 

La r6actlon des bromures d'alkylmagn6slum secondalres avec le phtallde non-alkyle 30 montre 

une grande selectivlte car elle ne fournlt que les dials prlmalres-secondalres correspondants 31- - 
33 (Tableau 3). 

11 3'aglt plus pr&ls6ment d'un processus d'addltlon, sulvl d'un processus de reduction. 

Les rendements &e&s en prodults d'addltlon-r6ductlon 3'expllqueralent par le falt que la fonc- 

tlon alcoolate prlmalre de l’lnterm~dlalre. dlfflcllement 6nollsable. augmenteralt alors la 

s6lectlvlt.6 en favorlsant la rbactlon de &ductlon, probablement par assoclatlon de l’organana- 

gndslen avec la fonctlon alcoolate. 

Ces r63UltatS SW&rent que leS r6aCtlOn3 organcmagn63lennes avec le phtallde non-3ubstltu8 

constituent une m&hode efflcace de synthese des dlols prlmalre3-secondalres mals, elle demeure 
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Tableau 2. Preparation des r-lactones btcycliques condensCes z & 18 et trfcycliques 
ponteer E a 25 monoalkylCes. par reaction des organoma~~siens prlmaires, 
vinyliquer et aromatiques wet les lactols. 

Lactol RMgX Lactone Rdt (X) Lactol M9X Lactone Rdt (X) 

91 

89 

87 

96 

92 

90 

95 

90 

86 

87 

90 

86 

88 

85 

cependant limit&? aux rcilactions des organomapn&siene r6ducteura (secondaires). Nous supposons a- 

lors qu’en utilisant des conditions rGductrices, 11 serait possible de gi%Graliser cette r6action 

aux organomagn6siens primsires (11). 

Nous avow poursuivi notre Etude en fafsant r&agir ces m&es organomagnislens secondafres avec 

l’anhydride phtalique _?4 oa now avons obtenu un m6lange de lactones monoalkyl&es 35. 36 et dfal- 

kyl&s 37, 2. Lee lactones monoalkyldes 3 et 36 sent des produits d’addition-rGducrion obtenus 

avec des rendements respectifs de 20% et 452 alors que les lactones dialkyldes 37 et 2 ont bt& 

g&&-&s par la &action d’add~tion-addition dans des proportions de 57% et 27X. 

Ces r&actions a’avi%rent cependant mains &lectives et favortsent le processus de dfaddftion 

en raison de la presence du groupe carboxylate en position ortho qui paraft mains volumineux que 

l’alcoolate du cas pricident. 

L’intGr8t particulier que now manifestons envers les dials primaires-secondaires Aside dans 

le fait que ces derniers sent Qgalement utilis6s pour la priparation de divers dibromures et 6thers 

bicycliques. 
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Tableau 3. Preparatfon des diols $_ 21 29 et 31 I! 2. 

-- 
R-alkyle secondaire 

RBductfon des phtatfdes monoalkyles Reaction des organomagn6sfens secondaires aver 
le phtalide 30 

Phtalfde R Dfol Rdt' R Dfol Rdt' 
Honoalkyle 

(%I) (%I 

lo CH3 26 78 f-C3H, r 78 

11 CA 27 73 C-CSH9 31 88 

E C3X7 28 71 C-C753 33 85 

1 Les rendements sent Lcvalu& a partir des produits isol& par ChrO~~~Og~ap~ie 
sur colonne. 

En ca qul concerne lea dibromures, nous noua somines plus pr~cis6ment interessds 2 la ayn- 

these des (bromo-1 alkylj-1 bromom&hyl-2 benzenea. 

Pour p&parer tea conpos&, nous awns procede a l’addltion du trfbromure de phoaphore aux 

dlola 26-29. prhalablement dissous dans le mlnlmum de benzene anhydre, en Bvltant que la tempera- -- 
ture depaase 5 ‘C. 

Cette methode de bromation fut mfse au point par Kornbium et Either (121, et Slav&e als&e 

et superieure au mode op&atofre decrlt par Julia (13) qul conslste a Waiter le dial avec I'a- 

eide bromhydrique sow un courant de gaz bromhydtlque. 

Les fbromo-1 alkylj-1 bromom&hyl-2 benzenea 39-42 sont respectivement obtenus avee d’excel- -- 
lent8 rendementa de 83X, 91X, 71% et 92%. 

Par aflleurs, la m6thode dont nous nous aommes inspfr6a pour la synth&se des ethers bicyeli- 

ques & partir de8 dials, est celle qui a r~oemment &? d&rite par Anker (14). Ce dernier 8 

employs! 1’HMPT avec des alcanola qul ont conduit de fapon quantltatlve aux het&ocyclea oxygen&s. 

Afnsi, en utlliaant 1’HHPT comme aolvant d 220 ‘C, 11 nous a ett? possible de r6alfaer la 

eycllsation des a-alkylbenz~nedim6thanola-1.2 31-33 en alkyd-2 (2H) isobenzofurannes 43-45 aver -- -- 
de tr&? boos rendements, variant de 721 & 771, ind~pend~ent de la structure des dials de de- 

part. Cette m&hode eat g&x&ale car elle a egalecoent &,B appliqui?e pour la preparation d’autres 

types d’ethers cycllques (15). 

L’importance du present travail reside dans l”otlliaatfon de cette m&hodologie qul met en 

Jeu des substrata et reactits peu eoateux et fournft dea ccmpos6s fmportants pour la synthese 

organique. 

Les points de fusion. prls en tubes caplllairea ouverts, $I l’aide d’un apparel1 Thcmaa- 
Hoover ne aont pas corrig&. Les analyses chromatographiques sup couche-mince ont 6th r68lfs688 
aur des plaques de gel de silfce 60F 254 (0.25 mm). Les separations ~~~ato~aphiquea sur 
colonne ont ett? effectuSes soit sur gel de allice 6OF 254 (70-230 mesh ASTn) pour “colonne se- 
the”, solt star gel de sflfce Woelm 32-63 pour c~~8to~8phie “flash* soua presaion r(rdulte (161. 

Lea spectres infrarouges ant && enregfstrss B l’aide d’un apparefl Beclunann IR 4250 fsous 
forme de file pour les liqufdea et en solution dans CClb ou CHCl, pour les solidea). tes spec- 
tres RMN du proton ont 4tE d&et-mini% sur un spectrodtre Bruker Rx-90 en utili8ant CBCl, comma 
solvent et TMS comma rif6rence tnterne. Lea pectre8 BMN “C ont et6 enregistris 8ur un appareil 
Broker UP-80 (20.1 KHz) en solution (0.75 mol/!Z) dana CBCla en utiltsant 1-e TMS cornme rEfErence 
interne. Les spectres de masse ont et& effect&s B l’aide d’un spectro&tre Hewlett-Packard 5992 
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cc/MS. 
HatLkiel de &part 

Le t&rahydrofuranne et 1’6ther ont ktk distill69 sur LfAlH, dans des contenants prealable- 
ment s6ch6a A l*btuve et, ces solvants ont et6 gard& sur sodium. Lea organ~agn~aiens ont PtP 
p&ares A partlr de bromures d’alkyles et d’aryiea frafchement diatillka. Las tournurea de 
magn&itnn sont cell89 de marque Fischer M-11. 
Reparation 6e.s crganaagdeleme: at&h&s g&hale. 

Dans un tricol de 500 mL munl d*une entrde d’azote, d*une ampoule A additlonner, d’une 
agitation m&anlque dtanche, et d’un refrigerant A boule aurmont6 d’un tube de garde de CaCi,, on 
introdult 0.088 mol de tournures de magnesilrm. Le montage est purge A l’axote et chaufP6 A 
l’aide d’un broleur pour chaaser l’humidi t.6 et actlver le magn&ium. AprAs refroldisaement de 
l’appareillage. on couvre le magnksium avec un peu d*&her anhydre, tout en maintenant la temp&- 
rature conatante entre 20-25 ‘C (dans un bain d’eau). Ensuite. on addltionne goutte A goutte une 
solution 0.08 mol du broraure d’alkyle frafchement dilu6e dans 85 mL d’&.her anhydre. on agite 
vigoureusement et la reaction exothermique d6marre d’elle-m&se. toraque le melange eat refroldl 
dana un bain d’eau glacBe, le reste de la solution eat additionnb goutte A goutte asaez lentement 
pour Qviter un echauffement ewessiP. Loraque l’addition est termin6e. on laisse agiter une 
heure A la temp&ature ambiante et 15 minutes A reflux d’ether. La solutfon organomagn6aienne 
eat do&e par la m&thode de Cilman (17) qui est pr6clse A 101 prAa. Les rendements sont sup& 
rfeura A 85X. 
Reduction partielle des anhydrides bicycllque8 et trfcyclique8 en lactols. 
H6thode &&ale. 

Un t6tracol de 500 mL &quip6 d’une arrivee d’azote, d’une agitation q 6canique &anche, d’une 
ampoule A addltfonner et d*un &Prig&ant A boule aurmont& d’un-tube A chlorure de calcium, est 
chauff6 A l’aide d’un brgleur A gax et purge A l’azote pour 6llmlner toutea traces d’humidite. 
AprAs refroidfsaement de l’appareillage, on place un thermcmetre A basse temperature et on 
introduit, sous oourant d’azote. 0,023 mol de l’hydrure de triterbutoxylate de lfthium et d’alu- 
miniwn dans 150 mL de THF anhydre. On lalsse aglter pendant cinq minutes en baiasant la temp&a- 
ture A -40 *C, puis on ajoute une solution de un 0.019 mol de l’anhydrfde dlssous dans 50 mL de 
THF anhydre. L’addition se fait lentement de sorte que la temp&ature ne depasse pas -30 “C. On 
lalaae reaglr A la mGme tempdrature pendant six A huit heures. On hydrolyse auccessi vement avec 
100 mL d’un melange eau: THF (1:l) et 100 mL de HCl 10s. On &spore le THF puis on s&are la 
phase organique. on extrait la phase aqueuse avec CH,Cl, et les phases organiques combinees sont 
s&h&es sur MgSO, anhydre. AprAs 6vaporation du solvant, les lactols sont purifids par chromato- 
graphie sup colonne de gel de sillce en 6luant avec CH,Cl, dans le caa des syatAmes bicycllques 
oondens&a et, avec acetate d’&thyle-&her de p&role (25:75) dans le cas des ayat&ses tricycli- 
ques pont69. 
iiydroxy-3 t&rahydro-4,5,&T (3H) laobenwfimnnone-1 2. 
Llquide vlsqueux; Rdt: 661: Eb - 138-140 ‘C (0.3 mmHg): IA v (film) 3380, 1760, 1680 cm-l: RMN 
‘H (CDCl,) 6 1.70 (m. 4H, H-5 et H-6), 2.16 (m. 4H, H-4 et ‘PB?). 5.60 (s. 1H, OH), 5.96 (a, 1H. 
H-3); RW “C (CDCl,) 6 172.53 (C-1). 161.12 fC-3a). 129.36 (C-?a). 98.78 (C-3), 22.46 (C-7), 
21.43 (C-4 et c-6), 19.75 (C-5): S.H. m/e: 154 CM*, 4%). 153 (H* - 1.45). 127 (70%). Anal. Calc. 
pour C,H,,O,: C, 62.32; H, 6.54. Tr.: C, 62.51: H, 6.59. 
gndo hydroxy-5 on-4 exe tricyclo[5.2.1.0=V*]d6dne-8 one-3 6 
Criataux blancs; Rdt: 61s; F - 11&il? % (&her-&her de p2trole); IR v (CH,Cl,) 3350, 1770 
Cm-‘: RKN ‘H fC,D,CO) 6 1.40 fm, ZH, H-10). 2.32 (dd. 1H, J,,, - 3H2, Jz~~x- 7.5 HZ, R-6), 2.72 
(dd, 1H, J,,, - 1 Hz. J*,, - 7.5 Hz, H-2), 3.11 (m. 2H. H-7 et H-l), 5.58 (d, 1H, J,,. - 3 Hz, H- 
5). 6.31 (III. 2H. H-8 et H-9): S.H. m/e: 166 (M+. 81). 91 (23%). 66 (100%). Anal. 
i;i, oo;: C,.65.04; H. 6.06. Tr.: C, 65.30; H, 6.68. 

Calc . pour 

Exe hydroxy-5 oxa- en& tricyelo[5.2.1.0x**]d6~ne8 one-3 7. 
Cristaux blancs; Rdt: 651; F - 91-92-*c Tether-ether de p&&e); IR v 
RMN ‘H (CDCl,) 6 1.52 (m, ZH, H-10), 3.01 fdd, 1H, J,_, - 4Hz, J,_, - %z”, 

(Ccl,) 3350, 1770 cm-‘; 
H-6). 3.22 (m. 2% H-1 

et H-7), 3.31 
lH, OH), 6.28 

fdd, 1H, JI,, - QHz, 5.12 (d. iii, J, . - 1.5 Hz, H-5), 5.42 (m, 
(m, 2H, H-8 et H-9): 

J,,, - 8 HZ, H-2): 
RMN “C (CDCl,) 6 178.97 (C-31, 136.39 (C-9). 134.92 (C-g), 

101.26 (C-5), 52.09 (c-10). 49.46 (C-2), 48.46 (C-6), 45.95 (C-1). 45.03 (C-7); S.M. m/e: 166 
(H+. 51). 146 (6%). 81 (23%). 66 (100s). Anal. Calc. pour C.H,.O,: C, 65.04; H, 6.06. Tr.: C, 65.30; H; . .- _ 6.19. 

Crlstaux blancs: Rdt: 85%: F - 163-166 ‘C (~~her-~~~er~R-v...._ (Ccl,) 3560, 1770 
eta hydroxy-5 ew sbthyl-2 oxa-l en& tricycle 5.2.1 0”‘ d&&e-8 one-3 8 

m-1; Rm 1~ (&cl,) 6 1.55 (a, 3H,-CH,), 1.68 (m, 2H. H-10),.2.53 (dd, lH,m$x,a - 115 Hz* Ja.7 - 
4 HZ, H-C), 2.83 (me lH, H-7). 3.16 (m. lH, H-l), 4.94-5.5 (m, 1R, OH). 5.25 (d, 1Ht JI 6 = 1.5 
HZ, H-5), 6.28 (m, 2R, R-8 et H-9); RMN "C (CDCL,) 6 181.46 (C-3). 137.48 (C-9). 134.34 (c-g)* 
99.51 (C-S), 56.04 (c-10). 54.58 (C-Z), 52.19 (c-6). 49.90 (C-l), 45.36 (c-1). 22.97 (CR,); S.M* 
m/e: 180 (M+, 4%). 66 (!OO$). Anal. Calc. pour C,,H,,O,: C, 66.65: H, 6.71. Tr.: C* 66.90: h* 
6.96. 
PrBparatfon &a lactonea ~noalkylbes. Hdthode &n&ale. 
A une solution magnhienne, p&pa&e A partlr de 18.50 mmol de magnesium et 16.65 mmol de bromure 
d'alkyle ou d'aryle dilue dans 25 mL d’&her anhydre, on ajoute goutte A goutte 7.07 mmol de 
tactol correspondant dissous dans 20 mL de THF anhydre soua un colt-ant d’azote. On lal§se reagir 
deux heurea A temp&ature ambiante puis on hydrolyse avec HCl 10s A 0 *C et on aglte A 
40 ‘C durant une autre heure. La solution aqueuse eat extraite A l’ejther et lea extraits organi- 
ques rdunis aont s6chds sup MgSO, anhydre. Aprea kvaporation “flask”. le prodult est 13016 901t 
par diatlllatlon ou recrlstalliaatlon. 
?&hyl-3 (3) bkobenwfurannone-1 10 
Liquide incolore; Adt: 91%; Eb - 30.5 'C (0.05 mm Hg); [litt. (18) 60-65 OC (0.03 mm Hg)]; IR 

Yfl;t x J 
(film) 2990, 2935, 1760, 1610 cm-‘; RMN ‘H (CDCl,) 6 1.62 (d, 3H, J - 6Hz. CH,), 5.58 (4, 
- 6Hz. H-3), 7.59 (m, 3H, H araaatlques), 7.95 (a, tH. H arcmatlque); S.U. m/e: 149 (fl+ + 

1, 2%). 148 (M+. 18%), 133 (M+ - Me, 100%). 
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Exe vinyl-5 oxe-4 enao trlcyclo[5.2.1.0a*‘]dd!dne-8 one-3 23 
Liquide Jaunfitre; Rdt: 86%; Eb -a2-'? (0.1 mm HE)* IR v- fCCl.1 1780 cm-'; RMN 'H (CDC1.1 6 
1.42 (m, lH, H-101. 1.73 (m. 1H, H-10). 2.83 (m, 1H: H-6)?a3.11-3.26 (m, 3H. H-1 et H-2). 41.26 
(m, 1H. J = 1.5 Hz. J - 5.5 HZ, J = 3Hz, H-51, 5.06 (dt, dt 2H, ABX, J - 16.5 Hz, J 
CH,=CH-1. 5.6 (ddd. lH, J = 16.5 Hz. J = 10 Hz, J 
H-9); RHN l'c (cDc~,) 6 171.58 (c-3). 13V41 

= 5.5 Hz, CH-Cl& 6.15 (m. 2t('H1iHz; 
(CH-CH 

(CH-CH,), 82.31 (c-5), 51.80 (C-10), 47.85 (c-21. 
I :+j%.97 
1 

(C-9). 54.0; ic-8,. 115.82 
7.12 (c-61. 46.02 (C-1). 45.73 (c-6): S.N. 

mle: 176 CM+, 2s). 66 (100%). Anal. Calc. pour C H 0 11 II 1: C, 74.97; H, 6.86. Tr.: C, 75.20; H, 
6.70. 
Exe mnyl-5, exo dthyl-2 0x.x-4 endo tricyclo( 5.2.1.0*~~]d6dne-8 one-3 24 
Crlataux blanca; Rdt: 88%: F = 62 'C (benz*ne-hex&e)f IR v (film) 178rcm-'; RMR 'H (CDCl,) 6 
1.45 (a. 3H, CH,), 1.63 (m. ZH, H-10). 2.53 (d, 1H. J,,. = BP, J, , - 4Hz. H-6). 2.81 (m, 1H. If- 
?), 3.16 (m, lH, H-11, 4.80 cd, 1H. J,,. - 3Hz. H-51, 6.36 (m, 2k. H-8 et H-9). 7.26 cm, 5H, H 
aromattques); RMR "c (CDCI,) 6 180.65 (C-3). 142.31 fC-azwmatique), 82.09 (C-5). 57.07 (C-10), 
54.43 (C-21, 52.24 (c-6), 49.68 et 47.26 (C-l et C-71, 23.92 (CH,); S.H. m/e: 240 (M+, 4%), 175 
(30X1, 147 (38%). 105 (2311, 91 (1611, 77 (21%), 66 (100%). Anal. Calc. pour C,,H,.O,: C, 79.97: 
H, 6.71. Tr.: C. 80.21; H. 6.96. 
Exe ithyl-5, exodthyl-2 oxa- endo trlcyclof5.2.1 .O.~*‘~d6c&te-8 one-3 25 Lfqulde incolore; 
Rdt: 8 5%; Eb = 120 'C 10.5 mm Hg); IR v trlim7 i7iO cm-‘; RMN 'H fCDCl;r6 0.98 (t, 3H. CH,f, 
1.54 (m. SH, CH, et H-101, 2.30 (m, lH,m#_X6), 2.85-3.10 (m. 3H. H-1, H-7 et H-2). 3.80 (td. 1H. 

Js 1 = 2H2, J = ~Hz), 6.30 (m, 2H, H-8 et H-9); AFW "C (CDCl,) 6 180.07 (C-3), 137.92 (C-91, 
134.78 (c-81, 82.97 (C-51, 54.33 (C-21, 53.78 (C-lo), 52.10 (c-6). 49.97 (C-1). 46.97 (C-7). 
30.65 (c&CH,). 24.07 (CH,). 9.43 (CH,C&); S.H. m/e: 192 CM*. 411, 66 (100%). Anal. Calc. Pour 
C,,H,,O,: C. 74.97: H. 8.39. Tr.: C. 75.16: H. 8.60. ._ .- _ 
R&u&ion d&s alrJl-3. (3H) Isobenz&rannoi&~l E,s,E,z en a-alkyl benzene4i~&hanolsl.2 26 
A 29. ?UXhode gkdrale. 
L'zkyl-3 (3H) laobenzofurannone-1 (0.0326 mol), dlssous dana 60 q L de THF anhydre, est addl- 
tionne goutte a goutte il une suspension de 0.0326 mol de LIAlH, dana 80 mL du m8me solvant. 
Cette op&atfon a'effectue aous atmoaph&re inerte a 0 *C. Une fofa l'addftfon termfnee, on 
laiaae le melange rGactionne1 soua agitatton meoanlque durant une heure a la temperature am- 
blante. On hydrolyae avec une sol&Ion saturee en chlorure d'ammonium B 0 'C. On s&are la 
phase organlque et on extralt trois fola la phase aqueuse avec un melange 50:50 d'kther et de 
THF. On sature ensuite la phase aqueuse en chlorure de sodium et on extralt troia autres fols 
avsc le melange &her-THF. On a&he SUP sulfate de sodium, filtre et evapore les aolvanta. Les 
diola aont purifies par recrfstallfsatlon. 
a-?&thy1 benz&wdidthanol-1.2 26 
Cristaux blancs: Rdt: 78%; F = G.5 'C (6ther-Bther de p&role): (lltt. (21) 64-66 'C, 67 OC]; IR 

(KBr) 3290, 3060. 3025, 2990, 1600, 1450. 1370, 1070 cm-': 
&:'I. 4.02 (a. 2H. OH), 

RMN 'H (CDCl,) 6 1.47 (d, 3H, 
4.55 (dd. 2H. AB, J -12.07 Hz, Av = 32.42 Hz. PhCH,OH). 5.00 fq. 1H, 

CHCH,), 7.14 fm, lH, H aromatlque), 7.24 (m, 2H, H aromatlquea). 7.28 fm. 1H, H aromatfques); ANN 
? (CDCl,) 6 143.09 (C-l), 137.79 (C-21. 129.66 et 128.39 (C-3 et C-6). 127.68 et 125.64 (C-4 et 
C-5). 66.90 (C-8). 63.59 (C-71, 22.76 (C-9); S.M. m/e: 136 (H' + 2-H1O, 711, 135 CM+ + I-H,O, 
8%). 134 CM+-H,O, 6811, 91 (C,H,, 100%). 77 (C,H,. 53%). 
a-Ethyl benxbnedidthanol-1.2 2J 
Criataux blanca; Rdt: 73%: F = 49 "C (8ther-&her de pktroIe); IR v (KBr) 3290, 2980, 2920, 
1605, 1450, 1370. 1340. 1070, 1035, 1000 cm-'; RMN 'H (CDCl,) 6 0.84m$t, 3H, HO-CHCH,CH,). 1.72 
(qn, ZH, HOCHCH,CH,), 4.44 (dd, 4H, AB. J - 12.07 Hz, Av = 21.62 Hz. Ph&OH et 2 OH), 4.62 ft, 
lH, HOCHCHICHT, 7.20-7.34 (m, 4H, H aromatiques); RMN "C (CDCl,) 6 142.12 (C-l), 137.63 (C-2), 
129.17pt 127.93 (c-3 et C-61, 127.26 et 126.31 (C-4 et C-51, 72.09 (C-81, 62.56 (C-71, 30.00 (C- 
9). 10.55 (C-10). 
a-Ropyl benz&w&fiet.hanol-1,2 28 
Huile dtfffcilement recriatallfsable; Rdt: 71%; IR v (film) 3300. 3060, 3025, 1450, 1370, 
1060. 1030, 1000 cm-'; RMN 'H (CDCl,) 6 0.96 (t, 3H, H&,CHICH,), 1.25 (m, ZH. HOCHCH&H,CH,), 
1.73 (q, 2H, HOCHC&CH,CH,), 3.45 (a, 2H. 20H). 4.62 (a, 2H. CH,OH), 4.91 (t, lH, HOC&H,CH,CH,), 
7.36 (m. 4H. H aromatiques); RMN "C (CDCl,) 6 142.43 (C-1). 137.57 (C-2). 129.26 et 128.02 (C-3 
et C-61, 127.29 et 126.33 (C-4 et C-5). 70.61 (C-81. 62.70 (C-7), 39.27 (C-91, 19.34 (C-10), 
14.02 (C-111. 
a-PMnyl benzhedim&hanol-1,2 29 
Crlataux blanca; Rdt: 76%; F = ?? 'C (&her-&her de p&role); [lltt. (21.a. 22) 73-75 "C, 76 'C]: 
IR v (KBr) 3230. 1600, 
(d, 9% PhCH,OH), 6.08 (s, 

1475. 1080, 1030, 1000 cm-'; RKN 'H (CDCl,) 6 3.50 (a. 2H. 2 OH), 4.60 
TH, HOCHPh), 7.33 (a. 9H. H araatiques): S.H. m/e: 197 (M' - H1O-, 

8%). 196 (3 - H1O, 58%). 195 fH+--- H&-H, 1001). 165 (C>,H,, 21%). 91 (C,H,, 21s). 77 (C&H,, 
43%). 
RCaction dee brcmlres d~alkylmegnl;slu secondaims avec le phtallde 30 po v banner lea a-alkyl 
be&b edlm&bnols-1, 2 31 A 33. MWmle g&drale. 
A une aolutlon de 22.36=olae bromure d'alkylmagn6sfum aecondaire prepart? dana 25 mL d'dther 
diethylique anhydre, on ajoute & la tempdrature amblante lg (7.45 mmol) de phtalide 30 dtasous 
dans 15 mL de THF anhydre. On laisse r&agir pendant quatre heures a temperature ambiante. Apr&s 
hydrolyse avec une solution de NH,Cl saturbe et traftament habituel, les dlols correspondants 
sont obtenus et &par& par chrcmatographie "flash" sur gel de alllce, en utlllsant comme 6luant 
un mdlange acetate d'Cthyle-&her de petrole (25:75). 
a-IsopropYl benz&nedlm&hanol-1,2 31 
Crfstaux blancs; Rdt: 78%; F = 69 m? f6ther-&her de petrole); IR u fKBrf 3350. 1010 cm-'; RMN 
'H (CDCl,) 6 0.86 (d. 3H. J = 7.5 Hz. CH,). 1.06 (d. 3H, J = 7.5 H~:~&i,f. 2.02 fm. 1H, CH- 
(CH,),). 4.03 (a, 2~. OH). 4.38 Cd, 1H. J - ~Hz, HOCHCH(CH,lzl, 4.51 (3. 2H. CH OH), r22-7.45 
(m, 4H, H arcmatiques); RMN "c (CDCI,) 6 142.24, 13'8.29, 129.73, 128.19 et lzt68 (C-aranatf- 
ques), 77.57 (HOCHCH(CH,)~), 63.22 (CH,OH). 34.17 (E(CH,),). 19.68 (CH,). 19.17 (CH,); S.M. m/e: 
180 CM+. ltl, 137 f32%), 119 (100%). 91 (50%). Anal. Calc. pour C,,H,,O,: C. 73.29; H, 8.95. 
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Tr.: C, 73.36: H. 8.83. 
a-Cyolopentyl bsnzbaedimbthanol-1,2 32 
Crlstaux blsncs; Rdt: 88%; F - 65 "F(&her-6ther de p&role); IR v (CHCl,) 3400, 1010 cm-': 
RMN 'H (f_!~Cl,) 6 1.44-1.72 (m. 8H. H cyclopentanlques). 2.44 (m. lH, %%yclopentanlque). 3.00 (s, 
2H, OH), 4.63 (d, 1H. J - ~Hz, CHOH), 4.72 (8, 2H, C&OH), 7.27-7.44 (m, QH, H arcmatlques); RMN 
l*C (CDCl,) 6 142.53, 138.73, 59.87. 128.34 et 127.68 (C-aromatlques), 76.39 (CHOH), 63.58 
(E,OH), 49.95, 30.29, 29.99 et 25.68 (C-cyclopentanlques); S.M. m/e: 206 (M+, 0.41), 157 (38%), 
119 (loo%), 91 (35f). Anal. Calc. pour C,,H,.O,: C, 75.69; if. 8.79. Tr.: Ct 75.32; H. 8.42. 

-- _ a-Cynloheptyl bcmdoedldtlnnol-1.2 33 
Llqulde incolore; Rdt: 8 I 168bc (0.9 mm Hg). IR (film) 3620. 3050, 1610, 1100 cm-'; 
RMN 'H (CDCI,) 6 0.80-2.~0'(~~l\H, H cycloheptaniquks). >?r (3. 2H. 2 OH), 4.21 (3. 2H. C&OH). 
4.55 (d. lH. J = 3.28 Hz. CHOH). 7.25 (m. 4H. H arcmatlques). 
R&&&i& &I Pa&es d~&&e&siu 8&xx1dafrea avec~l~anhydrfdt~ phtaiigae 3 pour dormer 188 
tiky1- et dialkyl-3 (310 tsobwxofuannonas-1 35 ?S 38 
A une solution contenant 0.06 mol de bromur~d'alkylmagn6sltxa secondalre prepare dans 60 mL 
d'6ther di4thyllque anhydre, on ajoute lentement, il -tem$rature amblante, une ~solution de 3 g 
(0.02 mol) d'anhydrlde phtallque 34 dlaaous dans 30 mL de THF anhydre. Le mhlange r6actlonnel 
est q alntenu sous agitation pendant 30 mlnutes. Apres hydrolyse et traitement habltuel. les 
lactones monoalkyl6es correspondantes sont obtenues par chrcmatographle "flash" sur gel de slll- 
ce, en utlllsant cOrnme eluant le melange a&ate d*&hyle - ether de p&role (5:95). 
xsopopy1-3 (3) 18ohanzofrramBone-1 35 
Rdt: 20%; Eb - 90-92 "C (0.3 mm Hg); Tii v (Ccl,) 1780, 1605 cm-': RMN ‘H(CDC1,) d 0.83 (d. 3H. 
J - 7.5 Hz, CH,), 1.13 (d, 3H, J - 7.5 Hxya&,), 2.30 (m, lH, CH(CH,),). 5.36 Cd, lH. J - 6.5 Hz, 
H-3). 7.33-7.95 (m, 4H, H aromatiques); RMN "C (CDCl,) 6 170.78 (C-l), 149.12 (C-b), 134.12 (C- 
5). 129.22 (C-7). 125.26 (C-4 et C-7a), 122.56 (c-6). 85.75 (C-3). 32.48 (CH(CH,),), 18.73 (CH,). 
15.73 (CH,); S.M. m/e: 176 (M’. 14s). 134 (44X), 133 (tool), 104f285). A&i. Calc. pour 
C H 0 il 12 2: C, 74.97; H. 6.87. Tr.: C. 74.16; H. 6.98. 
Dli8op0pFl-3.3(3H) i&bamx.ofw-ne-1 37 
Crfstaux lncolores; Rdt: 571; F - 69-707 (benz&e-hexane); IR v (CCI,) 1778, 1605 cm-'; RMN 
'H (CDCI,) 6 0.80 (d. 6~ J - 7.5 HZ. CH,), 2.45 (ill, 2H. J - 7.5 H!!?~cH~cH,),), 7.30-7.80 fm, 4H. 
H arcxnatlques); RMH "c (CDCl,) 6 170.85 (C-l), 150.80 (C-3a). 133.617C-5). 128.99 (C-7), 125.56 
(c-4 et C-7a), 122.70 (c-6). 94.97 (c-3), 32.63 (CH(CH,),). 16.68 (CH,); S.M. m/e: 218 (H'. 5%). 
175 (lOOl), 147 (291), 129 (281), 103 (161). AnalTCalc. pour C,.H,.Oa: C, 77.03; H, 8.31. Tr.: 
C, 76.88: H, 8.40. 
Cyclopentyl-3 (3~) isobenxofwwnone-1 36 
Llqulde vlsqueux; Rdt: 45s: Eb - 128-13b"C (0.1 mm Hg); IR v (Ccl,) 1780 cm-'; RHN 'H (CDCl,) 
6 1.15-2.00 (m, 8H, H cyclopentanlques). 2.30 (m, 1H H cyclz&tanlques), 5.43 (d. 1H. J - 6.5 
Hz, H-3). 7.30-7.95 (m, 4H. H aromatlquea); RMN "C (CDCl,) 6 170.85 (C-l), 149.99 (C-3a), 134.05 
(C-5). 129.14 (C-7), 125.63 (C-4 et C-7a), 122.34 (c-6). 84.29 (C-3), 44.05, 31.02, 28.90, 27.36 
et 25.68 (cyclopentyle); S.M. m/e: 202 (Me, 3$), 134 (1001). 133 (36%), 105 (21%). Anal. Calc. 
pour-C H 0 is i. 1: C, 77.20; H, 6.97. Tr.: C, 77.35; H, 7.06. 
Dlcyclopentyl-3,3 (310 isobenxotrPannone-1 38 
Llaulde visaueux: Rdt: 272: Eb - 156-15fiTC (0.02 mm HR): IR v (Ccl,) 1775 cm-': RMN 'H- 
(c&i,) 6 l.i3-ii70 (m. 16H. H cyclopentaniques), 2.67 (m.-2H. H c~~~penta~lques), 7.30-7.90 (m, 
4H, H aromatlques); RMN "C (CDCl,) 6 170.63 (C-l), 151.75 (C-3a). 133.68 (C-S), 128.12 (C-7), 
125.41 (C-4 et C-7a), 122.34 (c-6), 93.29 (C-3), 46.95, 27.29, 27.07 et 25.17 (cyclopentyle); 
S.M. m/e: 270 (M', 2s). 202 (651). 201 (1OOS), 133 (691). Anal. Calc. pour C H 0 1. t2 2: c. 79.96; 
H. 8.20. Tr.: C. 80.05: H. 8.18. 

pow la p6paratlon des (brao-1 alkylj-1 

dult un Baulvalent de dlol ou a-alkvl benzb- 
nedlm6thanol-1.2, dlssous dans le minimum de benzene anhydre. 'dans un trlcol munl d'un agltateur 
mkcanlque, d'un thermcm&re et d'une ampoule a addltlonner. Lorsque le systkne est refroldl a 0 
OC, on ajoute goutte a goutte 2.2 Qqulvalents de trlbromure de phosphore. Une fols l'addition 
termlnee, on lalsse aglter pendant une heure a 0 'C et on lalsse revenlr le tout a la temperature 
amblante. On maintlent l'agltatlon durant 24 heures. On additlonne 5% en exe&s de PBr, et on 
chauffe pendant deux heures a 55 'C (bafn d'eau). Pour lsoler le produit, on verse le melange 
r6actlonnel sur 300 g de glace et on extraft le dlbromure a l'hexane. Aprbs &aporatlon du 
solvant, on obtlent un llqulde jaune qu'on purlfle par distillation sous presslon rhdulte. 
Lorsqu'fls sont consew& a la temperature amblante. les dibromures jaunlssent. Alnsl, 11 est 
p&f&able de les garder au congelateur (-10 'Cf. 
(Eros_1 6thyl)-1 braad%hyl-2 bendne 39 
Crfstaux blancs; Rdt: 83s; F - 37.5 -_58.0 *C; Eb - [fltt. (24) 85 'C (0.2 mm Hg)]: IR v 
(CHCl,) 3060, 2960, 2925, 1465. 1450, 1375, 1230, 1210, 1170 cm-‘; RMR ‘H (CDCl,) 6 2.03 (d, 
J - 6.96 Hz, C&CHBr), 4.56 (dd, 2H. AB, J - 10.60 Hz. Av - 61.36 Hz, CH,Br),-5.54 

fi?: 
(q, 1H, J - 

6.96 Hz, Br@CH,), 7.22 (s, 3H, H arcmatlques), 7.55 (d, 1H. H aromatlque~ 
(Brao-1 prroplll-1 braakhyl-2 bendne 40 
Hulle difflcllement recrlstalllsable: Rdty91%: F - Illtt. (23) 32-33 OCR: IR v (film) 3065. 
3030, 2960, 2930, 1460, 1450. 1230. 1210 cm-': 
2H, CH,CH,), 4.58 (dd. 2H. AB. J-10.47 Hz, Av - 

RMJ Iti (cDc~,).~ i.oim(t,‘iti, cHf%,f, 2.29 (m; 
47.43 Hz, H benzyllques), 5.29 (t. 1H. H benxyll- 

que), 7.26 (m, 3H, H arcmatlques). 7.55 (d. lH, H arcmatlque); RMN "C (CDCI,) 6 140.76 (C-l), 
134.70 (c-6), 130.50 et 129.55 (C-2 et C-5). 128.44 et 127.68 (C-3 et C-4). 51.48 (C-8), 32.20 
(C-7), 30.42 (C-9), 13.lC (C-10). 
fBrao-1 butylk1 brcmakhyl-2 bmdne &I 
Llqulde incolore; Rdt: 71s: IR v (fli-;;1) 3070, 3030, 2960, 2940, 2880, 1470, 1455. 1230, 1210 
cm-'; RMN 'H (CDCI,) 6 0.97 (t. 3i!:XCH,CH,CH,), 1.52 (m. 2H. CH@,CH,), 2.26 fin, 2H. C&,CH,CH,). 
4.58 (dd, ZH, AB, J - 10.48 Ha, Av - 51.31 Hz, H benzyllaues). 5.40 
(m. 3H, H aromattques). 7.56 (d. lH, H aromatlque); RMN 

(t, 1H. H benzyliaue). 7.25 
"C (CDCl,) 6 140.83 (C-l), i34:57 (C-2), 
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130.42 et 129.44 fc-3 et C-6), 128.31 et 127.60 tC-4 et C-5), 49.33 (C-8>. 40.15 (C-7). 30.31 cc- 
9). 21.47 (c-lo), 13.43 <C-11,. Masse pr&ctse7’ Cal, pour CIIHt.Br,: 303.9462 trouv6: 303.94740. 
~#l&ny1~th~1-1 &w&hNz-;! benzene 42 
Llquide jaune; Rdt: 921: Eb * ilitt. (23)90-93 *C (0.05 mm Kgjfi IR t) fPilml 3070, 3035. 
1500. 1460, 1230. 1210, 910. 760. 735, 700 cm-’ ; RMN ‘H tCDCl,l d 4.51 tdd:??H, AB. J - 10.79 Hz, 
Av - 57.55 Ht. H benzyliquesl, 6.74 (s, tH H benzylique), 7.24 (a, 6H, H aranatlques), 7.47 (m, 
3H, H arcmatiques): RMN “*C (CDCl,) t3 139.85 (C-l), 139.45 (C-61, 130.53, 130.41, 129.24, 128.41, 
128.33, 128.10. 127,93 (C-sromattques). 50.46 (C-8), 30.63 fC-71. 
Prdparatlon de8 alkyl-2 (2H) lsobenzoflrannea 43-45 atfr dsa o-alkylben*tid~1~-1.2 -- 
31-33. n&t&ode @6 n&ale. 
gnrun montage ?I dlstilIattont on chaufFe graduellement vers 220 *c, 0.5 a 1.5 g de dial en 
prdsence de 0.3 equivalent molaire d’HMPT. La r4action ast sulvie par chromatographie BUT couffhe 
mince . Le contenu du bsllon r8actionnel est reProidi puis lave ?I it&her. Avr&s bvap?rstiOn du 
aolvant, le produit d6aird (&her bicycllquel est purlPi par chrcmatographle sur colonne de gel 
de sllfce en utfliaant l*&her de p&role oomme eluant. 
1sopopN1-2 (2111 isobenmrwanne $3 
Rdt: 731. IR v 
6HzI. 2.04 (h, ‘9%, 

trtim) r800 &iii; RMN ‘H FCOCl,I 6 0.84 cd, 3H, J - f&z>. r.O4 (d, 3H, J - 
5.09 (a, 3Hl. 7.15-7.48 fm, PH, H aromatiquesf; SM. mfe: 162 fW+* 311 139 

<lOOff. 91 [Sl$I. Anal. Calo, pour C,,H,,#: C, 8t.44; H, 8.70. Tr,: C, 81.40; Ii, 8-66. 
cpmgent~~-2 m) i80&urtori.iranns 44C 
Rdt: 721: IR v <film) 1060 cm 
3H1. 7.15-7.43%: YHI: RMH 

-$~RMN ‘K (CDCl,) 6 1.44-1.75 (III, 8Hf. 2.43 fm, tHl, 5,011 (m, 
“C (CDCl,) d 142.53. 139.41, 129.84, 128.14, 127.63 (ph6nyle). 72.39 

(c,), 59.74 f&l, 49.95, 30.28, 29.94; 25.62 (cyclopentyleI. Anal. Calc. pour C,,H,&: C, 82.93; 
H, 8.57. Tr,: c, 82.87; H, 8.55. 
Cycloheptyl-2 l[2H) ~aobanzoF*anne 9 
Rdt: 771; IR v (Film) 1080, 1030 cm-‘; RMN ‘H (CDCl,) 6 0.85-1.60 (m, 13HI, 4.95 (m, 3H). 
6,90-7.36 (m. 413” Anal. Calc. pour C,,H,,O: C, 83.28; H, 9.32. Tr.: C. 83.22: HI 9.30. 
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