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Abstract : The electrocyclisation of allenyldiene easily obtained from hydroxy-fl-ionone has been studied with the aim 
to set up an efficient access to polyhydroxylated decalinic systems. Some aspects of the stereoselectivity of this 
reaction are discussed and the transformation into valuable highly functionalized labdane precursors is described. 

De nombreux produits naturels comportent un noyau d6calinique h jonction de cycle trans et plusieurs 

fonctions hydroxyles qui interviennent dans leur activit6 biologique. Parmi ceux-ci on peut par exemple citer la 

forskoline qui a suscit6 de nombreux travaux 1. 

Nous avons d6j~ d6crit une strat6gie mettant en jeu une r6action d'61ectrocyclisation permettant de 

construire rapidernent des syst~mes d6caliniques insatur6s ayant une fonction alcool en position 1 h partir de 

pr6curseurs tri~niques simples2, 3 . Ainsi l'hydroxy-ester 1 et la lactone 2 peuvent 8tre obtenus en deux 6tapes 

partir de l'hydroxy ~l-ionone 3. Ces deux compos6s ont 6t6 d~j~ pr6par6s par d'autres m~thodes et utilis6s dans 

diff6rentes synth6ses totales ou formelles de la forskoline 4 4,5,6 (figure 1). 

HO HO _CO2Et Q ~O HO I ~ " " * ~  
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o OH 
3 1 2 4 Forskoline 

Figure 1 

Nous souhaitions am61iorer cette approche qui n6cessitait rutilisation de teml~ratures 61ev6es, tout en 

conservant une accessibilit6 ais6e aux produits de d6part et nous nous sommes int6ress6s ~t r6lectrocyclisation de 
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diEnes allEniques rEputEs Etre beaucoup plus rEactifs. Okamura 7 a en effet montrE sur le compose 5 (figure 2), 

sans fonction sur le cycle cyclohexEnique, que ce type d'Electrocyclisation peut avoir lieu h des temperatures 

basses (R = -SOC6Hs) ou modErEes (R= -H). Ce type d'approche permettait donc, h partir de composes de type 

10, d'espErer acccEder h des produits bicycliques fonctionnalisEs avec un bon contrEle de la stErEochimie des 

centres cruciaux que sont les carbones 1 et 10 et ultErieurement 9. Cette numErotation correspondant ~ celle de la 

forskoline sera utilisEe par la suite dans un but de simplification pour tous les produits bicycliques. 

R 

~ on 
~ 3 D 

5 6 7 

TBDMSO TBDMSO TBDMSO 

T H F AcEtonaphtone ~ , ~ 5 / 4  
70% 100 % O " \ ~ " OH 

8 9 10a + 10b 

Figure 2 

Une voie gEnErale d'acc~s aux allEnes est l'isomErisation d'alcools propargyliques. Le dErivE 9 a 6tE 

prEparE sous forme d'un melange de deux diastErEoisom~res (40/60) par reaction avec racEtylure de lithium 

complexE ~ l'Ethyl~ne diamine 8 sur l'hydroxy [3-ionone protEgEe 8 (R= -SiMe2tBu). L'isomErisation de la 

double liaison A4E en A4Z indispensable pour rEaliser une cyclisation, a EtE rEalisEe quantitativement par voie 

photochimique donnant 10 dont les deux diastErEoisomEres peuvent ~tre isolEs par chromatographie sur gel de 

silice. L'isom~re le plus polaire sera appelE I0a (rf = 0,3 ; Eluant : AcOEt/cyclohexane : 5/95) et le moins polaire 

sera nommE 10b (rf = 0,4). La configuration relative des deux centres asymEtriques sera 6tablie ultErieurement 

grace h une Etude dEtaillEe du mEcanisme de la reaction de cyclisation. 

Nous avons EtudiE deux applications des mEthodes dEcrites par Okamura pour obtenir des composes 

dEcaliniques par cyclisation d'all~nes provenant d'alcools propargyliques. La premiere utilise la reduction de 

10a et 10b par l'hydrure de di-isobutylaluminium (DIBAH), l'autre met en jeu une transposition en sulfoxyde 

ail~nique des sulf~nates propargyliques correspondants obtenus par reaction h basse tempErature avec le chlorure 

de phEnylsulf'enyle (C6HsSC1). 

l~tude de la r~action de cyclisation de syst~mes all~niques diimiques. 

Le melange 10a+10b a Et6 traitE par deux Equivalents d'hydrure de di-isobutylaluminium dans le 

tEtrahydrofurane ~ reflux. On obtient alors un melange de trois composes qui apr~s separation ont Etg identifies 

par leurs spectres de RMN comme le compose dEcalinique insaturE 11 et le melange de deux dErivEs 

spiranniques, 12a et 12b, ces deux composes constituant 85% du melange rEactionnel. Ce rEsultat peut 
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s'expliquer par la competition entre deux reactions. La premiere est la reduction de l'alcool propargylique en 

all~ne suivie d'une 61ectrocyclisation ne conduisant qu'au seul isomEre ofa la fonction oxygEnEe est cis par 

rapport au groupe mEthyle en jonction de cycle ; le proton au pied de cette fonction est axial et apparait sous 

forme d'un doublet de doublet (J = 1,2 et 8,0 Hz). L'autre reaction est une substitution intramolEculaire de type 

SN2' provoquant le depart du groupe -OSiMe2tBu. Nous pensons que cette reaction inattendue est catalysEe par 

l'acide de Lewis faible qu'est le DIBAH. Afin de ralentir cette deuxi~me reaction indEsirable, nous avons ajout6 

de la triEthylamine ce qui modifie beaucoup la vitesse d'fvolution du milieu rEactionnel. Les meilleurs rEsultats 

ont 6t6 obtenus avec 0,3 6quivalent ce qui permet d'obtenir 11 et 12 dans le rapport 30/70. Si la quantit6 de 

tri6thylamine est augmentEe au delh, l'6volution devient extr~mement lente sans amelioration de la composition 

du melange obtenu. Dans aucun cas l'all~ne intermEdiaire 13 n'a pu ~tre isolE. Le melange lOa+lOb trait6 par 

une quantit6 catalytique d'acide sulfurique dans le tEtrahydrofuranne se transforme quantitativement en 

12a+12b ce qui montre le rEle d'un acide dans la reaction de spiro-annellation. 

H 2 S O 4 ,  c a t .  

TBDMSO ~ 2  

lOa + lOb 

7 6 

8 1 " ~ . O 1  
9 ~ 2 t 

12a+12b 

ITBDMSO t 2 

DIBAH, THF, ~" 3 
60 °C 

L / \ 

13 

I1 
TBDMSO 13 . 

t ,  2 8 + 8 I 

9 ~ 2 I 3 

2' 

11 12a+12b 

Figure 3 

l~tude de la reaction de cyclisation des sulfoxydes all~niques di~niques. 

Elle est rEalisEe par reaction h basse temperature (-78°C, Et3N) de PhSC1 sur l'alcool 10. Le diane 

all6nique intermEdiaire 14 ne peut Etre isol6 et se cyclise spontanEment pour donner une famille de dErivEs de 

structure 15 (figure 4). 

Partant du melange de diastErEoisom~res 10a + 10b, on obtient ainsi un melange d'au moins six 

composes dont quatre ont 6t6 sEparEs par chromatographie sur gel de silice et EtudiEs par RMN 1H h 400MHz et 

13C. 

La premiOre observation importante est que tousles compos6s isolEs sont de structure bicyclique de type 

15 comme le montre en particulier la presence de trois mEthyles lies hun carbone quatemaire sp 3, d'un mEthyle 

porte par une double liaison, d'un proton vinylique singulet de 5,93 h 6,52 ppm, et celle de six carbones sp 2 

dans le spectre 13C. Les deux protons 6thyl~niques H-6 et H-7 apparaissent sous forme d'un systOme AB ou 

d'un singulet. 
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Figure 4 

Les probl~mes structuraux h r6soudre concement la st6r6ochimie relative des centres 1 et 10 d'une part, et 

la g6om6trie de la double liaison A 9 d'autre part. L'existence du centre asym6trique que constitue la fonction 

sulfoxyde vient compliquer l'6tude, mais l'examen de r6actions similaires dans la litt6rature 9, montre qu'aucune 

s61ectivit6 vis-h-vis de ce centre n'est en g6n6ral observ6e. I1 faut donc s'attendre h la pr6sence d'un m61ange de 

diast6r6oisom~res h ce niveau. 

Dans la suite, bien que nous n'ayons travaill6 qu'en s6rie rac6mique, nous repr6senterons toujours la 

configuration ~ utilis6e pour les st6roides pour le groupe m6thyle C-13 en jonction du cycle (C-10). Le groupe 

-OSiMe2tBu (-OR dans la suite) en C-1 peut donc 8tre 0t, il est alors axial, ou I], il est alors 6quatorial. La 

configuration let ou 113 pour le -OR doit alors pouvoir 8tre facilement attribu6e h partir du motif des constantes 

de couplage en RMN du proton H-1. Comme il n'a que deux hydrog~nes voisins, il doit appara3tre sous forme 

d'un triplet ou d'un doublet de doublet de largeur totale inf6rieure h l0 Hz si ce proton est 6quatorial 

(conformation chaise du cycle A et configuration let du groupe -OR), ou d'un large quadruplet (J= 4 Hz, J=12 

Hz) pour la configuration 1 [~ du groupe -OR. 

Pour mieux comprendre le d6roulement de cette r6action nous l'avons r6alis6e s6par6ment sur chaque 

isom~re du compos6 10, et obtenu les r6sultats suivants : 

Le compos6 le moins polaire 10a dont la configuration des deux centres asym6triques sera attribu6e 

ult6rieurement sur la base de consid6ration de m6canismes r6actionnels, est transform6 en deux compos6s 

bicycliques isolables 15b et 15e. Un autre compos~ minoritaire bicyclique est pr6sent en faible quantit~ et sa 

st6r6ochimie n'a pu ~tre d~termin6e avec certitude. Le compos6 15b a 6t6 cristallis6 et soumis h une 6tude de 

diffraction des rayons X. Sa structure est rapport6e dans la figure 5. 

La configuration du groupe -OR en position 1 est ~l, ce qui est en accord avec un signal doublet de doublet 

large donn6 en RMN par le proton H-1 axial. La double liaison A 9 est de g6om~trie "exo". Une 6tude par RMN 

deux dimensions (RMN 2D) des effets nucl6aires Overhauser (nOe) interprotoniques met en 6vidence des 

proximit6s spatiales entre les protons H-I et H-11, H-I 1 et H-13, comme on l'attend avec une structure que 

nous appellerons "ll]-exo". Le compos6 15e pr6sente les m~mes caract6ristiques du point de vue de son spectre 

RMN 1H : un massif large h allure de triplet pour le proton H-1 et un effet nOe marqu~ entre H-1 et H-11. Ceci 

permet de lui attribuer 6galement la structure "1 ]]-exo" la seule diff6rence avec 15b se situant au niveau de la 

configuration du sulfoxyde. L'ensemble 15b + 15e constitue plus de 70 % du m61ange r6actionnel brut de la 

r6action de 10a avec le chlorure de ph6nylsulph6nyle. 
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Diagramme ORTEP de 15b 

t ph !. HVe..'S" eh 
TBDMSO Hla;X~o TBDMSO. H13~/[I 

3 3 t ~ ' 6  " 7 

15b 15e 

Figure 5 

Le traitement de 10b (isomEre le plus polaire de 10) dans les m~mes conditions de reaction conduit 

principalement a deux composes nouveaux, diffErents de 15b et 15e, mais de structures bicycliques similaires. 

Le spectre de RMN 1H de l'un des ces composes 15e montre pour le proton H-1 un signal de faible largeur 

(multiplet mal rEsolu) ~ 3,98 ppm prEsentant un effet nOe fort avec H-11. Nous lui attribuons donc la structure 

"lt~-exo". L'autre isom~re 15d montre un doublet de doublet large (J= 3,9 Hz, J = 9,2 Hz) pour le proton H-1 

correspondant ~ une configuration 1-13. I1 n'y a pas d'effet nOe detectable entre H-1 et H-11, par contre H-11 se 

trouve proche dans l'espace du mEthyle C-12. La structure "113-endo" est donc raisonnable pour rendre compte 

de ces informations. L'ensemble 15c + 15d correspond ~ 80 % du melange rEactionnel obtenu ~ partir de 10b. 

nOet,~ ~ 0 0 
H"Q 1~ S """ Ph Ph --S~'~I 1~' H ~ 

T B D M S O ~ l i ~ 9  ~12 TBDMSO~i  ~ j j n O e  

2 8 

3 3 

15c 15d 

Figure 6 

Rationalisation des r~sultats. 

Dans le processus dEcrit ci-dessus, les deux reactions mises en jeu successivement sont en principe 

concertEes. Le fait que chaque isom~re de 10 donne un ensemble de composes diffErents est en accord avec un 

contr61e orbitalaire de chaque Etape. Les schemas des figures 7 et 8 rendent compte des transformations 

possibles ~ partir des sulfEnates de 10a et 10b. 

Partant de l'isom~re 10 de configuration 3SR, 8RS la transposition en sulfoxyde allEnique a lieu par un 

Etat de transition off les atomes S, O, C-l, C-2 et C-3 sont globalement dans un plan perpendiculaire h celui de la 

figure. Le groupe sulfoxyde se trouve h la suite de cette transposition dans le mSme demi-espace que le groupe 

-OR. L'Electrocyclisation disrotatoire ~ six Electrons peut avoir lieu ensuite de deux faqons diffErentes. La voie a 

conduit aux composes 15b et 15e. 
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Figure 7 

Le mEthyle qui donnera naissance au mEthyle de jonction de cycle C-13 vient vers l'avant de la figure. Le 

groupe sulfoxyde est ramenE dans le plan moyen de la figure. La voie b conduit h des composes oh la double 

liaison A 9 serait "endo" donc cette voie est a priori  dEfavorable sur le plan thermodynamique. Cependant la 

presence de ce type de composes est envisageable parmi les produits minoritaires de la reaction. L'obtention de 

15b et de 15e h plus de 70 % dans le melange brut rEactionnel permet donc de proposer pour 10a la 

configuration 3SR, 8RS et de dire que la diastErEosElectivitE de rElectrocyclisation vis-h-vis du groupe -OR est 

supErieure ~ 70 %. 

On voit Egalement que, lors de cette premiere Etape, l'orientation du groupe phEnyle du sulfEnate est 

indiffErente et donc il faut s'attendre ~ l'obtention des deux stErEoisomEres au niveau du sulfoxyde, ce qui est 

observe dans le melange 15b et 15e. 

¢"-"~ .. Ph 
TBDMSO ~Xk~-, ~ i ° 

l o b  

0 Ph 
S--Ph O ' 

voie a 
It 

, . .<  

voie b 

Figure 8 
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0.,. /Ph O.,.S. Ph 
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XBDMSO ,( TBDMSO 11 ,( 

15c 

Le mgme raisonnement s'applique sans difficult6 au compose le plus polaire 10b. Cette fois-ci, les deux 

processus d'Electrocyclisation possibles sont observes, 15d est obtenu par la voie a et 15e par la voie b. 

L'obtention de 1~! o~ la double liaison A 9 est de type "endo" est relativement surprenante (figure 8). 
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Transformations du compos~ 15 et acc~s ~ des syst~mes d~caliniques 
polyhydroxyl~s ~ jonction de cycle trans. 

Notre but initial 6tait de mettre au point une voie d'acc6s rapide ti des interm6diaires utiles pour la synth6se 

de la forskoline ou de compos6s ayant des squelettes apparent6s comme l'azadirachtine 10. La suite des r6actions 

d6crite ci-dessus permet d'acc6der facilement h des compos6s bicycliques int6ressants car les centres ~t l'origine 

des diast6r6om6ries, le groupe sulfoxyde et la double liaison A 9, peuvent ~tre supprim6s par r6duction ou 

oxydation. Okamura 7 a d6crit la r6duction de sulfoxydes tri6niques de type 7 par un exc6s d'hydrure de lithium 

et d'aluminium conduisant h un sulfure di~nique ofa un hydrog6ne a 6t6 introduit en position 5 avec la 

configuration trans par rapport au m6thyle C-13. Un m6canisme complexe mettant en jeu une addition sur la 

double liaison A 9, suivie d'une transposition 1-5 d'hydrogbne de la position 9 h la position 5 a 6t6 propos6. 

Cette r6action est remarquable car elle permet d'acc6der aux syst6mes h jonction de cycle trans et constitue le seul 

exemple ~t notre connaissance de r6action sigmatropique donnant deux doubles liaisons en positions A6A 8, les 

structures ASA 7 semblant habituellement plus favorables. 

Dans un premier temps nous avons trait6 chacun des quatre isom6res de 15 identifi6s plus haut, dans les 

m6mes conditions (10 6q. LiAIH4, Et20, -78°C). 15b, 15d et 15e conduisent ~ un m~me compos6 16, avec un 

rendement de 70 - 75 %. L'isom~re 15e, conduit ti un compos6 instable qui n'a pu ~tre identifi6. 

Quand le m61ange brut de r6action de la cyclisation de 10a + 10b est r6duit directement, il conduit tr6s 

majoritairement au compos6 16. Ce dernier est facilement isol6 du milieu r6actionnel par chromatographie sur 

gel de silice (61uant: AcOEt/cylohexane : 5/95). Les spectres de RMN IH et de 13C de 16 montrent qu'une des 

trois doubles liaisons a 6t6 r6duite ainsi que le groupe sulfoxyde qui a 6t6 transform6 en sulfure. Un hydrog6ne a 

6t6 introduit en position 5. La st6r6ochimie trans de la jonction de cycle a pu ~tre prouv6e grfice ~ l'observation 

d'un fort effet nOe entre le proton H-1 et le proton H-5. 

L'osmylation de di~nes analogues ~ 16 a 6t6 ~tudi6e par Ruveda et coll.ll pour pr6parer un intermediaire 

c16 dans la synth6se de la forskoline. I1 a en particulier montrer rinfluence de la nature des substituants sur la 

st6r6oselectivit6 de cette oxydation. 

Le sulfure 16 a d'abord 6t6 s61ectivement oxyd6 par l'oxone en sulfone 17 (90 %) qui r6agit lentement 

avec un 6quivalent de t6traoxyde d'osmium pour donner le diol 18. Cette r6action est trop lente pour envisager 

l'utilisation de OsO4 en quantit6 catalytique. Les signaux des deux protons H-6 et H-7 du diol 18, triplet de 

largeur faible pour H-6 (J= 5,5 Hz) et H-7, doublet 6troit (J= 4,5 Hz) sont en accord avec une g6om6trie relative 

cis. La valeur faible de la constante de couplage entre H-5 et H-6 (J= 5,5 Hz) laisse penser que ces deux protons 

ne se pr6sentent pas dans un arrangement trans diaxial et que les protons H-6 et H-7 sont [3. Cependant plusieurs 

travaux 12 dans la s6rie de la forskoline ont montr6 que la pr6sence d'une double liaison A 8 pouvait induire une 

configuration bateau du cycle A c e  qui rend les attributions de st6r6ochimie de tousles substituants difficiles sur 

la base des seules mesures de constantes de couplage en RMN. 

La protection du diol 18 sous forme de dim6thyle dioxolane 19 est ensuite r6alis6e sans difficult6, avec un 

rendement global de 60 % pour les deux 6tapes osmylation puis protection. Afin de confirmer la configuration 

des diff6rents centres asym6triques, une structure par diffraction des rayons X d'un monocristal de 19 a 6t6 

rdalis6e et est rapport6e sur la figure 9 .  Elle montre sans ambigu'ft6 que les deux atomes d'oxyg6nes introduits 

par osmylation en position 6 et 7 sont de g6om6trie cis mais de configuration cz ce qui correspond ~ une 
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approche du rEactif par la face infErieure de la molecule qui est la moins encombrEe. 

Nous avons explore la possibilitE d'utiliser la rEactivitE en position t~ de la fonction sulfone pour introduire 

la cha3ne latErale prEsente dans le squelette des terl~nes de la famille des labdanes 19 traitE par deux Equivalents 

de butyl-lithium (n-BuLi, -78 ° C) puis par le bromure d'allyle conduit hun seul isomEre de 20 pour lequel nous 

proposons la stErEochimie rapportEe sur la figure 9 en raison de la mediocre accessibilit6 de la face supErieure de 

la molecule. Un faible pourcentage du produit de fragmentation 21 de l'anion intermEdiaire est 6galement present 
darts le melange rEactionnel. 

TBDMSO g,,.S.. Ph TBDMSO t ~S" Ph M S O H ~  P 

( ~ J , ~  LiAIH~ ( [~ ' ~ 3  OsO4 

X v 70% \ X i v 
/ \ n O e ~  9o% 

15 16 17 

o, ,o ~,. O,s,O 
M ~ p  TBDMSO %./ "- Ph 

TBD h 1) BuLi' THF' DMPU I | 2  
(CH3)2C(OMe)2 _78oc ~, ~ ~ ~'~ 

60% ~t partir de 17 / ~ H ~ J / ~  2) ~ " ~  Br " ~  '~O 

19 

Ck,O 

Oxono [ I ' I  

18 

0,, ~o 
+TBDMSO~rS-,ph 

20 21 

Figure 9 

19 Diagramme ORTEP 
C o n c l u s i o n .  

Dans ce travail nous avons montrE que l'Electrocyclisation d'all~nes diEniques provenant de rhydroxy- 

ionone permettait un acc~s facile ~ des squelettes dEcaliniques hautement fonctionnalisEs. Cette approche conduit 

rapidement ~ des composes ~t jonction de cycles trans portant des fonctions oxygEnEes en position 1, 6 et 7 dont 

les configurations sont bien contrEIEes. La presence de la fonction sulfone peut ~tre mise h profit pour 

poursuivre l'Elaboration de syst~mes plus complexes. La synth~se de l'ErigEro113 et de modEles de 
razadirachtinel0 utilisant cette stratEgie sont actuellement ~ rEtude. 
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Partie exp~rimentale. 

Les points de fusion ne sont pas corrig6s. Les spectres infrarouges (IR) ont 6t6 r6alis6s sur un appareil 

PERKIN-ELMER FT 1600. Les spectres RMN 1H et 13C ont 6t6 enregistr6s sur des appareils BRUKER WP 

200 ou BRUKER AM 400. Dans les deux cas, le solvant est le chloroforme deut6ri6 pris comme r6f6rence 

interne h 7,27 ppm pour la RMN IH et ~t 77,14 dans le cas du 13C. Les d6placements chimiques (6) sont 

exprim6s en ppm, les constantes de couplage (J) en Hertz. Les abr6viations suivantes sont utilis6es : s (singulet), 

d (doublet), t (triplet), q (quadruplet), m (multiplet), e (61argi). La parit6 des carbones est d6termin6e par des 

exp6riences de type "pair-impair" (J modulation) correspondant ~ une s6quence d'6cho de spin. 

Pour faciliter la comparaison des diff6rents spectres, la num6rotation adopt6e correspond ~i celle utilis6e 

dans les figures (1 - 9), elle ne co'fncide pas avec la nomenclature officielle. 

Les spectres de masse (SM) ont 6t6 enregistr6s sur un spectrom6tre NERMAG R10-10B en ionisation 

chimique positive (IC NH3) et en impact 61ectronique (IE), ceux ~ haute r6solution (SMHR)ont 6t6 enregistr6s 

sur un appareil Zab HFQ VG Instrument. Les pics soulign6s lors de la description des spectres correspondent 

aux pics de base. 

Les chromatographies sur colonnes ont 6t6 effectu6es sur Kieselgel 60 (230-400 mesh, Merck, ref 9385), 

les conditions d'flution sont pr6cis6es dans chaque cas. Les chromatographies sur couche mince (CCM) ont 6t6 

rdalis6es sur des plaques Kieselgel 60 F254 et sont r6v616es ~ I'UV ou par chauffage en pr6sence d'acide 

phosphomolybdique (solution ~ 5 % dans l'6thanol). 

(3E)-4-(3-Hydroxy-2,6,6-trim~thyl-cyciohex-l-~nyl)-but-3-~n-2-one, Hydroxy-ionone, 3. 
A une solution d' ~- ionone technique (purer6 90 %, 53,8 g, 0,252 mole) dans 900 ml de CH2C12 

refroidi h 0°C est ajout6 par petites portions, l'acide m~ta-chloroperbenzo'fque (70 % dans reau, 75,1 g, 

0,380 mole, 1,5 6q). Le m61ange est ensuite agit6 ~ 0°C pendant 3 h. Apr~s filtration, la phase organique est 

lav6e plusieurs lois avec une solution satur6e de NaHCO3, puis par une solution de NaC1 satur6e. Apr~s s6chage 

et 6vaporation du solvant, on r6cup~re le m61ange d'6poxydes dans un rapport 6/1 (59,4 g brut) sous forme 

d'une huile jaun~tre qui est utilis6e sans purification dans r6tape suivante. 

IR (film, cm -1) Vmax : 2959, 2929, 2869, 1697, 1675, 1622, 1448, 1364, 1254, 989. RMN 1H (200 MHz, 

CDC13, 6 ppm) : 6,71 (dd, 1H, J=10,3 Hz, J=16,0 Hz, H4) , 6,08 (d, 1H, J=16,0 Hz, H3), 3,09 (se, IH, 

H7), 2,29 (s, 3H, HI), 2,07 (d, 1H, J=10,3 Hz, H5), 1,94 (m, 2H), 1,40 (m, 2H), 1,24 (s, 3H), 0,92 (s, 

3H), 0,74 (s, 3H). RMN 13C (50,3 MHz, 6 ppm) : 198,5 (C2), 146,3 (C4), 133,8 (C3), 59,4 (C7), 58,7 

(C6), 52,3 (C5), 31,1 (CI), 28,5, 27,8, 27,3, 26,4, 23,9, 21,7 (C8, C9, CI0 et 3 CH3). 

A une solution de MeONa obtenue par r6action de 7,92 g de sodium dans 500 ml de m6thanol anhydre, 

est ajout6 lentement le m61ange des 6poxydes pr6cedents, (59,48 g) dilu6 dans 100 nil de m6thanol anhydre. 

Une fois l'addition terrnin6e, la solution est chauff6e ~ reflux pendant 5 h. Apr~s refroidissement, le milieu 

r6actionnel est neutralis6 par 300 ml d'HCI 1N (pH < 7). Apr~s 6vaporation du m6thanol sous pression r6duite, 

la phase aqueuse obtenue est extraite par 3 x 250 ml d'AcOEt. Les phases organiques sont lav6es par 100 ml 

d'une solution de NaC1 satur6e avant d'etre s6ch6 sur MgSO4. Apr~s 6vaporation du solvant et chromatographie 

(61uant AcOEt/C6H12 : 40 / 60), on obtient 56,6 g d'hydroxy-~-ionone, sous la forme d'une huile jaune. 
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IR (film, cm -1) Vmax : 3422, 2935, 2865, 1666, 1608, 1256. RMN IH (200 MHz, CDC13, ~i ppm) : 7,19 (d, 

1H, J =16,4 Hz, H3), 6,12 (d, 1H, J=16,4 Hz, H4), 4,00 (t, 1H, J=4,8 Hz, HT), 2,31 (s, 3H, HI), 1,85 (s, 
3H), 2,10 ~ 1,20 (m, 4H), 1,07 (s, 3H), 1,04 (s, 3H). RMN 13C (50,3 MHz, 8 ppm) : 198,5 (C2), 142,8 

(C4), 139,2 (C6), 134,4 (C5), 133,0 (C3), 69,7 (C7), 34,8 (C9), 34,7 (Clo), 28,4 (C8), 28,8, 27,6, 27,3, 18,5 
(4 CH3). 

( 3E)-4-( 2~6~6-trim~thy~-3-[ (ter-buty~dim~thy~si~y~)~xy]-cyc~hex- ~-~nyl)-but-3-~n-2-~ne~ 8. 
A une solution de chlorure de tertiobutyldimEthylsilyle (39,5 g, 1,5 6q) et d'imidazole (35,6 g, 3 6q) 

dans 70 ml de DMF anhydre, est additionnEe rapidement l'hydroxy-[~ ionone (36,35 g, 0,174 mole) diluEe 

dans 150 ml de DMF. Le melange est agitE une nuit sous atmosphere inerte ~ 20°C. La solution diluEe dans 

l'Ether (400 ml) est lavEe par une solution d'HC1 1N (3 x 50 ml) puis ~ reau (2 x 200 ml) et par une solution 

saturEe de NaHCO3 (2 x 100 ml). L'ensemble des phases organiques est sEch~ sur MgSO4 et apr~s Evaporation 

du solvant sous pression rEduite, on rEcup~re 55,9 g (99%) d'Ether silylE 3, sous la forme d'une huile jaune. 

IR (film, cm -1) Vmax : 2955, 2852, 1674, 1609. RMN 1H (400 MHz, CDC13, 5 ppm) : 7,21 (d, 1H, J=16,4 

Hz, H3), 6,13 (d, 1H, J=16,4 Hz, H4), 4,03 (t, 1H, J=5,4 Hz, H7), 2,31 (s, 3H, HI), 1,80 (m, IH), 1,66 (m, 

2H), 1,41 (m, 1H), 1,76 (s, 3H), 1,08 (s, 3H), 1,03 (s, 3H), 0,91 (s, 9H, (CH3)3CSi), 0,105, 0,099 (2 s, 

6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (50,3 MHz, ~ ppm) : 199,0 (C2), 143,4 (C4), 137,9 (C6), 135,9 (C5), 132,9 

(C3), 71,0 (C7), 35,4 (C9), 34,6 (C10), 29,0 (C8), 28,5 (2 C__H3), 27,3 (CI), 25,9 ((C__H3)3-C-Si), 18,5 (CH3), 

18,3 ((CH3)3-C__-Si), -4,1, -4,6 ((CH3)2-Si). 

(4E)- 1-[ ( terButyld im~thyls i ly l )oxy]-3-(3-hydroxy-3-m~thyl-pent .  l -~n-4-ynyl)-2,4,4-  

trim~thy!-cyclohex-2-~ne, 9. 

A une solution d'acEtylure de lithium complexE ~ l'Ethyl~ne diamine (50 g, 0,54 mole, 6,5 6q) dans 

500 ml de THF anhydre, est additionnEe lentement, sous argon, une solution de 3 (26,92 g, 83 mmoles) 

diluEe darts 675 ml de THF. On laisse sous agitation h 20°C pendant 5 jours. Le melange est ensuite hydrolysE 

par de la glace et extrait h l'Ether (4 x450 ml). L'ensemble des phases organiques est lave avec H2SO4 1N (4 x 

500 ml), puis par une solution saturEe de NaHCO3 (2 x 200 ml, pH > 7) avant d'etre sEchE sur MgSO4. Apr~s 

Evaporation des solvants sous pression rEduite et chromatographie (AcOEt/C6HI2 : 20 / 80) on rEcup~re 20,1 g 

(69 %) d'alcool 9 (2 diastErEoisom~res insEparables) sous la forrne d'une huile jaun~tre. 

IR (film, cm -1) Vmax : 3331, 3311, 2930, 2866, 1255. RMN 1H (200 MHz, CDC13, ~ppm) : 6,40 (d, 1H, 

J=15,9 Hz, H4), 5,60 (d, 1H, J=15,9 Hz, H5), 4,01 (t, 1H, J=5,1 Hz, H8), 2,60 (s, 1H, HI), 2,15 (s, 1H, 

-OH), 1,90 ~ 1,20 (m, 4H), 1,71 (s, 3H), 1,62 (s, 3H), 1,03 (s, 3H), 0,98 (s, 3H), 0,91 (s, 9H, (CH3)3-C- 

Si), 0,10 (s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (50,3 MHz, 8ppm) : 138,8, 131,4 (C6, C7), 137,5, 127,5 (C4, C5), 

86,4 (C2), 72,9 (CI), 71,2 (C8), 68,3 (C3), 35,4 (Cll), 34,7, 29,4 (C9, CIO), 30,5, 28,4, 28,3, 18,1 (4 C__H3), 

26,1 ((CH3)3-C-Si), 18,3 (CH3)3-C-Si), -4,3,-4,7 ((C__H3)2-Si). 

( 4Z)~ ~[ (terButy~dim~thy~si~y~)~xy ]~3-( 3-hydr~xy~3-m~thy~-pent- ~n-4-yny~)-2~4~4~ 
trim~thy!-cyclohex-2-~ne,  10a + 10b. 

A une solution d'alcool propargylique 9 (8,62 g, 24,7 mmoles) darts 900 ml de cyclohexane distillE sont 

ajoutEs I00 mg de photosensibilisateur (acEtonaphtone). La solution est dEgaz~e 1 h par bullage d'argon. Le 

melange est irradi6 avec une lampe h vapeur de mercure (moyenne pression, 150W, filtre quartz). Apr~s 60 h 
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l'isomErisation est totale. Le solvant est Evapor6 sous pression rEduite. On obtient ainsi l'alcool propargylique 

cis 10 sous forme d'une huile jaune pale contenant les deux diastErEoisom~res qui sont utilisEs sans purification 

pour la suite. On peut sEparer les deux diastErEoisom~res par chromatographie (61uant AcOEt/C6H12 : 5 / 95). 

lOa isom~re le moins polaire : IR (film, cm -1) Vmax : 3529, 3311, 2958, 2931, 2857, 2361. RMN 1H 

(400 MHz, CDC13, 5 ppm) : 5,84 (d, 1H, J=12,1 Hz, H5), 5,52 (d, 1H, J=12,1 Hz, H4), 3,91 (se, 1H, HS), 

3,46 (s, 1H, -OH), 2,44 (s, 1H, HI), 1,82 (s, 3H), 1,80 ~ 1,30 (m, 4H), 1,52 (s, 3H), 1,03 (s, 3H), 0,99 (s, 

3H), 0,87 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,07, 0,05 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (50,3 MHz, 8 ppm) : 140,0, 

130,7 (C6, C7), 134,9, 124,5 (C4, C5), 86,1 (C2), 71,4 (Cl), 69,9 (C8), 68,9 (C3), 34,5 (C11), 33,9, 29,2 

(C9, C10), 30,9,28,8, 27,6, 20,1 (4 CH3), 25,9 ((CH3)3-C-Si), 18,1 ((CH3)3-C-Si) -4,1, -4,7 ((CH3)2-Si). 

SM (IE) : 348,292, 217, 160, 75, 73, 43. SMHR : Calc. pour C21H3602Si : 348,248457 ; Tr : 348,248419. 
10b isom~re le plus polaire : IR (film, cm -1) Vmax : 3522, 3279, 2926, 2363, 1458, 1258. RMN 1H 

(400 MHz, CDCI3, ~5 ppm) : 5,88 (d, IH, J=12,2 Hz, HS), 5,56 (d, 1H, J=12,2 Hz, H4), 4,00 (t, 1H, J=5,4 

Hz, HS), 3,54 (s, 1H, -OH), 2,50 (s, 1H, H1), 1,85 (s, 3H), 1,85 ~ 1,35 (m, 4H) 1,56 (s, 3H), 1,09 (s, 3H), 

1,00 (s, 3H), 0,91 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,10, 0,09 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (50,3 MHz, ppm) : 

139,1, 132,7 (C6, C7), 133,9, 124,8 (C4, C5), 86,1 (C2), 71,6 (Cl), 70,3 (C8), 69,0 (C3), 35,2 (Cll), 34,9, 

29,3 (C9, C10), 30,8, 28,5, 28,3, 18,5 (4 CH3), 26,0 ((CH3)3-C-Si), 18,2 ((CH3)3-C_-Si), -4,1, -4,6 ((CH3)2- 

Si). SM (IE) : 348, 292, 217, 73, 41. 

4~[(terButy~dim~thy~si~y~)~xy]~4a~6~t~tram~thy~5-m~thy~ne-~2~3~4~4a~5~hexahydr~ 
naphtal~ne, 11. 2-1~thynyl-2,6,10,lO-t~tram~thyl-l-oxa-spiro[4,5]deca-3-6-di~ne, 12 

500 mg ( 1,5 mmol) du compose 10 et 1,5 ml de triEthylamine sont dissous dans 25 ml de THF anhydre. 

On ajoute 2 ml de DIBAH (solution 1,5 M dans le toluene) soit 2 Eq. et on porte h reflux pendant 3 heures. 

AprEs refroidissement et hydrolyse avec de l'eau, on ajoute de la soude 10 % jusqu'h redissolution du gel et on 

extrait deux fois ~ l'Ether. La phase organique sEchEe et EvaporEe conduit au melange des composes 11 et 12 

dans les proportions 30 / 70 que l'on sEpare par chromatographie (Eluant : AcOEt/C6H12 : 10 / 90). 
Compose 11 : RMN 1H (200 MHz, CDCI3, ~5 ppm) : 5,83 (d, 1H, J=6 Hz, H6), 5,72 (d, IH, J=6 Hz, 

HT), 5,46 (se, 1H, H|la), 5,17 (se, 1H, Hllb), 4,12 (q, 1H, J= 6 Hz et J=8 Hz, HI), 1,91 (s, 3H), 1,09 (s, 

3H), 1,26 (s, 3H), 1,16 (s, 3H), 0,92 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,12, 0,07 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C 

(50,3 MHz, ~5 ppm) : 155,5, 152,0, 131,6 (C5, C8, C9), 121,2, 118,8, 111,9 (C6, C7, C11), 64,5 (C1), 48,0, 

43,6 (C4, CI0), 37,5, 35,5, 31,9, 31,6, 23,5, 20,0 (C2, C3, 4 CH3), 26,2 ((CH3)3-C-Si), 18,5 ((CH3)3-C-Si), - 

2,1, - 4,2 ((CH3)2-Si). 
Isom~re 12a : RMN 1H (200 MHz, CDC13, 8 ppm) : 5,79, 5,65 (d, 1H, J=6 Hz, H3)(d, 1H, J=6 Hz, H4), 

5,51 (m, HT), 2,54 (s, H2'), 2,01 (m, 2H, H8), 1,66 (s, 3H), 1,75 (se, 3H), 1,40 (m, 2H, H9), 1,03 (s, 3H), 
0,96 (s, 3H). RMN 13C (50,3 MHz, CDC13, ~5 ppm) : 135,2, 131,4, 131,1, 125,4 (C3, C4, C6, C7), 97,7, 

86,3, 82,1, 72,8 (C2, C5, CI', C2'), 37,0 (C10), 34,2, 29,3, 25,0, 24,1, 23,0, 20,5 (C8, C9, 4 CH3). 
Isom~re 12b : :RMN 1H (200 MHz, CDC13, ~5 ppm) : 5,77, 5,64 (d, 1H, J=6 Hz, H3)(d, 1H, J=6 Hz, H4), 

5,51 (m, HT), 2,54 (s, H2'), 2,01 (m, 2H, H8), 1,64 (s, 3H), 1,54 (se, 3H), 1,40 (m, 2H, H9), 0,96 (s, 3H), 
0,87 (s, 3H). RMN 13C (50,3 MHz, CDCI3, ~5, ppm) 134,5, 131,4, 130,9, 124,6 (C3, C4, C6, C7), 97,5, 

86,2, 82,1, 72,7 (C2, C5, CI', C2'), 36,2 (C10), 34,0, 29,0, 25,0, 23,9, 23,0, 20,4 (C8, C9, 4 CH3). SM (IC 
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NH3) : 234,201.  

8-Benz~nesulfinylm6thyl~ne- l-[ (terButyldim~thylsilyl)oxy]-4,4,7,8a-t6tram~thyl- 
1,2 ,3 ,4 ,8 ,8a-hexahydro-naphtal~ne ,  15. 

Pr6paration du chlorure ph6nylsulf6nyle : A une solution compos6e de thioph6nol (21 ml) et de 

tri6thylamine (250 lad dans le pentane (100 ml), sous atmosph6re inerte et refroidie h 0°C, on additionne 

lentement du chlorure de sulfuryle (19 ml). Apr~s une heure d'agitation, on laisse le m61ange remonter 

temp6rature ambiante avant d'6vaporer le pentane et l'exc6s de chlorure de sulfuryle sous pression r6duite. Le 

r6sidu est ensuite distill6 ~ temp6rature ambiante sous pression r6duite (P=10 -2 - 10 -3 mmHg). Le liquide rouge 

sang obtenu est stock6 sous argon au r6frig6rateur. 

A une solution du compos6 10 (2,026 g ; 5,81 mmoles) et de tri6thylamine (3,2 ml ; 25 mmoles) dans 

100 ml d'6ther anhydre, sous atmosphere inerte, ~ -78°C, on additionne lentement une solution de PhSCI 

(1,7 g, 11,7 mmoles, 2 6q) dans 100 ml d'6ther. La solution maintenue ~ -78°C sous agitation pendant 3 h est 

ensuite laiss6e remonter ~ temp6rature ambiante. Le m61ange r6actionnel est filtr6 et lav6 par 3 x 35 ml d'eau. 

Les phases aqueuses r6unies sont extraites par 3 x 30 ml d'6ther. L'ensemble des phases organiques est ensure 

lay6 par une solution satur6e de NH4CI (80 ml), puis s6ch6 sur MgSO4. Apr6s 6vaporation du solvant sous 

pression r6duite on obtient 3,42 g de produit brut. Ce produit brut peut 8tre utilis6 directement pour l'6tape 

suivante. N6anmoins, une chromatographie sur gel de silice (61uant AcOEt/C6H12 : 10 / 90) du produit brut 

permet de s6parer les 5 diast6r6oisom6res num6rot6s selon leur ordre d'61ution : 15a de structure non 

6tablie = 110 mg, 15b = 440 mg, 15c = 180 mg, 15d = 230 mg, 15e = 420 mg . 

Diast6r6oisom/~re 15a : RMN 1H (400 MHz, CDC13, 8 ppm) : 7,95 (d, 2H, J=8,0 Hz, C6H5), 7,61 (m, 

1H, C6H5), 7,54 (m, 2H, C6H5), 6,49 (s, 1H, H11), 5,88 (s, 2H, H 6, HT), 3,92 (t, 1H, J=9,0 Hz, H0,  2,31 

(s, 3H), 1,80 h 1,70 (m, 2H), 1,50 h 1,35 (m, 2H), 1,30 (s, 3H), 1,12 (s, 3H), 1,11 (s, 3H), 0,84 (s, 9H, 

(CH3)3-C-Si), 0,05, -0,19 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (100,6 MHz, /5 ppm) : 162,3, 153,2, 142,9, 

128,9 (C5, C8, C9,_C_6H5), 133,0, 126,7, 125,0, 119,8 (C6, C7, Cll,_C_6H5), 129,0, 127,4 (C6H5), 76.1 

(C1), 50,8 (C10), 37,3 (C3), 35,7 (C4), 28,6 (C2), 31,5, 31,2, 23,4, 19,3 (4 CH3), 26,0 ((CH3)3-C-Si), 18,3 

((CH3)3-C-Si), -2,0, -4,9 ((CH3)2-Si). 
Diast6r6oisom~re 15b : RMN 1H (400 MHz, CDCI3, 6 ppm) : 7,51 (d, 2H, J=7,6 Hz, C6H5), 7,50 

7,39 (m, 3H, C6H5), 6,52 (s, IH, Hll) ,  5,91, 5,84 (d, 1H, J=5,8 Hz, H6)(d, 1H, J=5,8 Hz, HT), 3,82 (dd, 

1H, J=5,2 Hz, J=10,6 Hz, H1), 2,41 is, 3H), 1,77 h 1,66 (m, 2H) 1,41 ~t 1,25 (m, 2H), 1,28 (s, 3H), 1,10 

(s, 3H), 1,07 (s, 3H), 0,87 (s, 9H, (CH3)3CSi), 0,03, -0,05 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (100,6 MHz, 8 

ppm) : 157,7, 153,8, 146,1, 128,6 (C5, C8, C9, C6H5) 132,8 (C11), 130,0, 128,9, 124,1 (C6H5), 127,1, 

118,9 (C6, C7), 76,0 (C1), 50,1 (C~0), 37,1 (C3), 35,5 (C4), 28,6 (C2), 31,5, 31,3, 23,5, 19,9 (4 CH3), 26,1 

((CH3)3-C-Si), 18,3 ((CH3)3-C-Si), -2,3, -4,6 ((CH3)2-Si). SM : (IC NH3) : 457, 325, 201, 173, 142, 90. 

(IE) : 456, 173, 73. SMHR : Calc. pour Ce7H4002SSi : 456,25183 ; Tr. : 456,251768. PF : 107 - 110 ° C. 

Diast6r6oisom/~re 15c : RMN 1H (400 MHz, CDC13, 5 ppm) : 7,57 (d, 2H, J=8,0 Hz,C6H5), 7,46/a 

7,36 (m, 3H, C6H5), 6,04 (s, 2H, H6, H7), 5,93 is, IH, Hll) ,  3,98 (d, 1H, J=3,2 Hz, HI), 2,25 (s, 3H), 

2,02 (td, 1H, J=3,8 Hz, J=13,3 Hz), 1,91 (td, 1H, J=3,8 Hz, J=13,3 Hz), 1,58 (m, 1H), 1,24 (m, 1H), 1,19 
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(s, 3H), 1,16 (s, 3H), 1,10 (s, 3H), 0,78 (s, 9H, (CH3)-C-Si), 0,52, 0,02 (2 s, 6H (CH3)2-Si). RMN 13C 
(100,6 MHz, 8ppm) : 156,3, 155,7, 147,2, 126,6 (C5, C8, C9, C6H5), 131,7 (Cll), 130,9 (C6H5), 129,9, 

117,9 (C6, C7), 129,0, 124,5 (C6H5), 76,4 (CI), 51,0 (Clo), 35,9 (C3), 34,5 (C4), 33,2, 32,3 (2 CH3), 31,5 

(2 CH3), 25,9 (C2), 25,8 ((CH3)3-C-Si), 18,1 ((CH3)3-C-Si), -3,7, -4,6 ((CH3)2-Si). SM : (IC NH3) : 457, 

214, 179, 92. (1E) : 457, 173, 75, 45. 

Diast~r~oisom~re 15d : RMN 1H (400 MHz, CDC13, ~ ppm) : 7,60 (d, 2H, J=7,9 Hz, C6H5), 7,48 h 

7,37 (m, 3H, C6H5), 6,05 (s, 1H, H1 I), 5,88, 5,83 (d, 1H, J=5,9 Hz, H6)(d, 1H, J=5,9 Hz, HT), 4,43 (dd, 

1H, J=3,9 Hz et J=9,2 Hz, HI), 1,93 (s, 3H), 1,85 (m, 1H), 1,77 (m, IH), 1,66 (m, 2H), 1,45 (s, 3H), 1,26 

(s, 3H), 1,16 (s, 3H), 0,99 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,22, 0,16 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (100,6 MHz, 
8ppm) : 157,4, 154,5, 146,1 131,7 (C5, C8, C9, C6H5) 132,0 (Cll), 130,0, 129,2, 124,8 (C6H5), 124,4, 

119,1 (C6, C7), 78,5 (C1), 50,9 (CIO), 37,0 (C3), 35,4 (C4), 32,4, 32,1, 24,1, 20,3 (4 CH3), 28,9 (C2), 26,5 

(CH3)3-C-Si), 18,7 ((CH3)3-C-Si), -2,1, -3,3 ((CH3)2-Si). SMHR : Calc. pour C27H4oO2SSi : 456,25183 ; 

Tr.. : 456,251768. 
Diast~r~oisom~re 15e : RMN IH (400 MHz, CDC13, 8 ppm) : 7,66 (d, 2H, J=7,6 Hz, C6H5), 7,47 

7,37 (m, 3H,C6Hs), 6,38 (s, 1H, Hll), 5,93, 5,83 (d, 1H, J=5,8 Hz, H6)(d, 1H, J=5,8 Hz, H7), 4,21 (t, 1H, 

J=8 Hz, HI), 2,30 (s, 3H), 1,80 h 1,60 (m, 2H), 1,50 h 0,90 (m, 2H), 1,23 (s, 3H), 1,09 (s, 3H), 1,08 (s, 
3H), 0,52 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), -0,23, -0,03(s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (100,6 MHz, ~5 ppm) : 159,7, 

153,9, 144,4, 128,0 (C5, C8, C9, C6H5), 131,0 (Ci 1), 130,3, 129,1, 124,6 (C__6H5), 126,9, 119,2 (C6, C7), 

75,6 (CI), 50,2 (C10), 37,1 (C3), 35,6 (C4), 28,4 (C2), 31,6, 31,2, 26,7, 20,0 (4 CH3), 25,7 ((CH3)3-C-Si), 

18,0 ((CH3)3-C-Si),-2,2,-4,1 ((CH3)2-Si). 

~[(terButy~dim~thylsilyl)~xy]~4~4~7~8a~t~tram~thy~(pheny~thi~)m~thy~-~2~3~4~4a~8a~ 
hexahydro-naphtal~ne, 16. 

A une suspension de AILiH4 (405 rag, 10,7 mmoles, 10 6q) dans 10 ml d'6ther anhydre h -78°C, est 

additionn6e, sous atmosphere inerte, une solution du diast6r6oisom~re 15b (487 mg, 1,07 mmoles) dans 

10 ml d'6ther. Apr~s 4h d'agitation ~ -78°C, on laisse revenir h temperature ambiante. Apr~s addition successive 
de 400 ~tl d'eau, 405 I.tl de NaOH 10% et 3 x 405 ~tl d'eau le pr6cipit6 form6 est filtr6, le filtrat obtenu est 

6vapor6 sous pression r6duite. Le r~sidu est chromatographi6 sur gel de silice (61uant : cyclohexane) et nous a 

permis d'obtenir 464 mg (74 %) de 16, sous forme d'une huile incolore. 
RMN IH (400 MHz, CDC13, 5 ppm) : 7,40 ~ 7,10 (m, 5H, C6H5), 5,85, 5,72 (dd, 1H, J=9,5 Hz et J=2,8 

Hz, H6)(dd, 1H, J=9,5 Hz et J=2,8 Hz, H7), 4,43 (d, IH, J=10,5 Hz, Hlla), 4,35 (dd, 1H, J=5,8 Hz et 

J=10,0 Hz, HI), 3,84 (d, 1H, J=10,5 Hz, H1 lb), 2,07 (t, 1H, J=2,8 Hz, H5), 1,72 (m,2H) 1,40 (m, 2H), 

1,65 (s, 3H), 0,95,0,91 (s, 3H), 0,85 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,10 ~t 0,01 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C 

(50,3 MHz, 8 ppm) : 138,8, 130,5, 127,7 (C6H5, C8, C9), 130, 128,6 (C6, C7), 125,7, 129,6, 128,7 (Q_6H5), 

75,9 (CI), 52,1 (C5), 44,8 (Cl0), 39,1 (C3), 32,8 (Cll), 32,6 (C4), 29,9 (C2), 31,8, 22,3, 18,0, 11,8 (4 

CH3), 26,5 ((C__H3)3-C-Si), 18,7 ((CH3)3-C__-Si), -2,1-3,6 ((C_H3)2-Si). SM : (IC NH3) : 443, 333, 201, 175, 

132. (IE) : 442, 333, 201, 145, 119, 75, 73, 41. SMHR : Calc. pour C27H42OSSi : 442,272566 ; 

Tr. : 442,27251. 

8-Benz~nesuifonylm~thyl- 1-[(terButyldim~thylsilyl)oxy]-4,4,7,8a-t~tram~thyl- 
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1,2,3,4,4a,8a-hexahydro-naphtai~ne, 17. 
A une solution de 16 (492 mg, l, 11 mmoles) dans 5 ml de CH2C12 et 50 ml de methanol est ajoutEe 

une solution de 2,05 g d'oxone (3 Eq) dans 12,5 ml d'eau. Le melange hEtErog~ne, obtenu apr~s une nuit 

d'agitation h temperature ambiante, est diluE avec 20 ml d'eau puis extrait par 3 x 25 rnl de CH2C12. Les phases 

organiques obtenues sont lavEes avec 20 ml d'une solution saturEe de NH4C1 puis sEchEes sur MgSO4. Apr~s 

Evaporation du solvant sous pression rEduite le rEsidu est chromatographiE sur gel de silice (Eluant : 

AcOEt/C6HI2 : 10 / 90). On rEcup~re 490 mg (93 %) du compose 17, sous forme d'une huile incolore. 

RMN 1H (400 MHz, CDC13, ~ ppm) : 7,91 (d, 2H, J=8 Hz, C6H5), 7,61 (t, 1H, J=7,5Hz, C6H5), 7,54 (t, 

2H, J=7,6 Hz, C6H5), 5,88 (dd, 1H, J=2,7 Hz et J=9,5 Hz, H6), 5,78 (dd, 1H, J=2,7 Hz et J=9,5 Hz, HT), 

5,22 (d, 1H, J=14,0 Hz, Hlla), 4,41 (dd, 1H, J=5,3 Hz et J=10,7 Hz, HI), 4,14 (d, 1H, J=14,0 Hz, Hllb), 

2,22 (t, 1H, J=2,7 Hz, H5), 1,67 (m, 2H), 1,39 (m, 1H), 1,31 (m, 1H), 1,50 (s, 3H), 0,92 (s, 9H), 0,81 (s, 

9H, (CH3)3-C-Si), 0,16, 0,13 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (50,3 MHz, 8 ppm) : 140,8, 135,5, 130,4 

(C8, C9, C6H5), 133,4 (C6H5), 131,1, 129,9 (C6, C7), 129,1, 128,7 (C6H5), 75,0 (C1), 57,2 (C11), 51.1 

(C5), 44,2 (CI0), 38,9 (C3), 32,5 (Ca), 29,3 (C2), 31,5, 22,4, 19,5, 13,0 (4 CH3), 26,4 ((CH3)3-C-Si), 18,5 

((CH3)3-C-Si), -1,8, -3,3 ((CH3)2-Si). SM: (IC NH3) : 475, 296, 264, 233, 201, 142. (IE) : 475. SMHR : 

Calc. pour C27H4203SSi (M - tBu) : 474,262394 ; Tr. : 474,26228. 

4.Benz~nesuifonylm~thyl- l-[ (terButyidim~thylsilyl)oxy]-3,4a,8,8-tdtram~thyl- 
1,2,4a,5,6,7,8a-octahydro-naphtal~ne- 1,2-diol, 18. 

A une solution de tEtraoxyde d'osmium (102 mg, 0,4 mmole, 1,1 Eq) dans 4,1 ml de THF est ajoutEe 

une solution de sulfone 17 (173 mg, 0,36 mmole) dans 0,6 ml de THF et pyridine (763 ~tl). AprEs 40 h 

d'agitation h temperature ambiante et h l'abri de la lumiEre, l'osmiate formE est rEduit par addition de pyridine 

(763 ~1) et de solution saturEe de NaHSO3 (5 ml). Le melange est agitE vigoureusement ~ temperature 

ambiante. AprEs trois jours la reaction est terminEe et le milieu rEactionnel est extrait avec un melange 

Et20 / AcOEt (1 / 1). La phase organique est lavEe avec 6 ml de solution saturEe de NaHSO3 puis 19 ml de 

solution d'HC1 1N et 15 ml d'une solution saturEe de NaHCO3. AprEs avoir EtE sEchE sur MgSO4, le solvant 

est EvaporE sous pression rEduite. Le rEsidu obtenu (170 mg) peut Etre utilisE pour l'Etape suivante sans autre 

purification, Afin de caractEriser le diol, nous avons pu obtenir, apr~s purification sur gel de silice (Eluant 

AcOEt/cyclohexane : 20 / 80), un Echantillon de diol pur. 
RMN 1H (400 MHz, CDC13, ~5 ppm) : 7,92 (d, 2H, J=8,1 Hz, C6H5), 7,65 (t, 1H, J=7,4 Hz, C6H5), 7,56 

(t, 2H, J=7,6 Hz, C6H5), 4,89 (d, 1H, J=14,3 Hz, Hlla) 4,44 (d, 1H, J=4,5 Hz, HT), 4,33 (dd, 1H, J=5 Hz 

et J=9,9 Hz, HI), 4,19 (d, 1H, J=14,3 Hz, Hllb), 4,03 (t, 1H, J=5,5 Hz, H6), 1,70 ~ 1,60 (m, 2H), 1,50 

1,10 (m, 2H), 1,69 (s, 3H), 1,37 (d, 1H, J=5,9 Hz, H5), 1,08 (s, 3H), 1,06 (s, 3H), 1,00 (s, 3H), 0,78 (s, 
9H, (CH3)3-C-Si), 0,12, 0,08 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (50,3 MHz, ~5 ppm) : 141,8, 141,2, 131,5 

(C6H5, C8, C9), 133,6. (.C_.6H5), 129,4, 128,3 (C6H5), 75,9 (C1), 71,6, 70,5 (C6, C7), 57,7 (Cll), 55,9 (C5), 

44,8 (CI0), 39,3 (C3), 33,3 (C4), 29,1 (C2), 33,1, 22,3, 17,5, 17,4 (Cll, 4CH3), 26,2 ((CH3)3CSi), 18,4 

((CH3)3-C-Si), -2,06, -3,71 (CH3)2-Si). SM: (IC NH3) : 526, 235, 201, 142. SMHR : Calc. pour 

C25H3505SSi : 451,197444 ; Tr. : 451,19707. 

5-Benz~nesuifonylm~thyl- l-[(terButyldim~thyisilyl)oxy]-2,2,4,Sa,9,9-hexam~thyl- 
3a,5a,6,7,8,9,9a,9b-octahydro-naphto[1,2-d] [1,3]dioxole, 19. 
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A une solution du diol 18 (170 rag) dans 19 ml de 2,2-dimEthoxypropane sont ajoutEs 2 cristaux 

d'APTS. Apr~s 22 h d'agitation h temp6rature ambiante, le m61ange r6actionnel est dilu6 ~ l'6ther (30 ml) puis 

lav6 avec une solution saturEe de NaHCO3 (10 ml) avant d'Stre sEchE sur Na2SO4. Apr~s Evaporation sous 

pression rEduite, le rEsidu est chromatographiE sur gel de silice (Eluant AcOEt/C6HI2:20 / 80). On rEcup~re 

119 mg (60 % sur 2 Etapes) du compose 19 sous forme de cristaux incolores. 

RMN 1H (400 MHz, CDC13, ppm) : 7,90 (d, 2H, J=6,9 Hz, C6H5), 7,63 (t, IH, J=7,5 Hz, C6H5), 7,54 (t, 

2H, J=6,9 Hz, C6H5), 5,06 (d, 1H, J=14,6 Hz, Hlla), 4,57 (d, 1H, J=7,0 Hz, H7), 4,47 (t, 1H, J=7,6 Hz, 

H6), 4,34 (dd, 1H, J=5,0 Hz et J=l 1,0 Hz, HI), 4,08 (d, IH, J=14,6 Hz, H1 lb), 1,75 h 1,10 (m, 4H), 1,50 

(s, 3H), 1,44 (s, 3H), 1,43 (s, 3H), 1,42 (d, IH, J=7,6 Hz, H5), 1,00 (s, 3H), 0,99 (s, 3H), 0,89 (s, 3H), 

0,82 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,17, 0,13 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (50,3 MHz, ~ ppm) : 140,8, 139,0, 

131,7 (C6H5, C8, C9), 133,4, 129,2, 128,7 (C6H5), 107,9 (CI6), 76,1, 75,7, 74,9 (C1, C6, C7), 57,2 (C11), 

51,0 (C5), 44,5, 33,2 (C4, C10), 39,7 (C3), 28,7 (C2), 27,5, 25,5, 33,1, 21,9, 17,3, 16,8 (6 C_C_H3), 26,5 

((CH3)3-C-Si), 18,3 ((CH3)3-C-Si),- 1,9-3.8 ((CH3)2-Si). SM :(IC NH3): 566, 359,266, 217, 175, 160,129, 

90. SMHR : Calc. pour C30H4805SSi : 548,299172 ; Tr. : 548,29946. 

5~( ~Benz~nesu~f~ny~but~3~ny~)~6~[ (terButy~dim~thy~si~y~)~xy]~2~2~4~5a~9~9-hexam~thy~ 
3a,5a,6,7,8,9,9a,9b-octahydro-naphto[1,2-d] [1,3]dioxole, 20 
4-Benz~nesulfonylm~thyl~ne-5-[ (terButyldim~thylsilyl)oxy]-3,4a,8,8-t6tram6thyl- 
1,4,4a,5,6,7,8,8a-octahydro-naphtal~n- 1-ol, 21. 

A une solution du diol protEg6 19 (48 mg, 0,078 mmole) darts 1 ml de m61ange DMPU/THF (1/3) sont 

ajout6s 100 ~1 (2 6q.) de n-BuLi (1,56 M) en solution dans l'hexane. Apr~s 5 min d'agitation ~ 20°C, on ajoute 

31 p.l (4,5 6q.) de bromure d'aUyle. Apr~s une nuit d'agitation ~ Tamb, le melange rEactionnel est hydrolysE par 

100 p.1 d'eau puis extrait au chloroforme, Apr6s Evaporation sous pression rEduite, le rEsidu est 

chromatographiE sur gel de silice (Eluant AcOEt/C6H12 : 50 / 50). On rEcup~re d'une part 38 mg d'un melange 

contenant (par RMN 1H) 45% du compose 20 et 55% de 19 et d'autre part 3 mg du compose 21. Une 

seconde chromatographie sur gel de silice nous a permis d'obtenir un Echantillon du produit d'alkylation 20 
pur. 

Si on laisse revenir la temperature ~t O°C avant d'ajouter le bromure d'allyle on obtient principalement le 

compose 21. 

Compos6 20 : RMN 1H (400 MHz, CDCI3, 8 ppm) : 7,91 (m, 2H, C6H5), 7,65 (m, 1H, C6H5), 7,55 (m, 

2H, C6H5), 5,59 (m, IH,H13), 5,18 (q, 1H, J=6,3 Hz et J=l 1,1 Hz, Hll), 5,09 (dd, 1H, J=l,4 Hz et J=17,1 

Hz, H14a), 5,00 (dd, 1H, J=l,2 Hz et J=lO,1 Hz, Hl4b), 4,52 (dd, 1H, J=0,8 Hz et J=7,3 Hz, HT), 4,39 (t, 

IH, J=8,0 Hz, H6), 3,75 (dd, 1H, J=6,3 Hz et J=9,5 Hz, HI), 3,16 (m, 1H, H12a), 2,81 (m, 1H, H12b), 

2,01 (d, 3H, J=0,9 Hz), 1,80 ~t 1,10 (m, 4H), 1,48 (s, 3H), 1,37 (s, 3H), 0,99 (d, 1H, J=8,6 Hz, H5), 0,95 

(s, 3H), O,91 (s, 3H), 0,87 (s, 3H), 0,82 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,15, 0,02 (2 s, 6H, (CH3)2-Si). 
Compos6 21 : RMN 1tt (400 MHz, CDC13, 8 ppm) : 7,92 (m, 2H, C6H5), 7,60 (m, 1H, C6H5), 7,52 (m, 

2H, C6H5), 6,23 (s, 1H, HI1), 5,84 (dd, 1H, J=l,2 Hz et J=3,4 Hz, HT), 4,39 (t, IH, J=5,6 Hz, H6), 3,75 

(dd, 1H, J=6,0 Hz et J=9,8 Hz, HI), 2,18 (d, 3H, J=l,2 Hz), 1,75 ~ 1,60 (m, 2H), 1,40 ~ 1,20 (m, 2H), 1,27 

(d, 1H, J=7,6 Hz, HS), 1,07 (s, 3H), 1,01 (s, 3H), 1,00 (s, 3H), 0,79 (s, 9H, (CH3)3-C-Si), 0,01, -0,14 (2 s, 
6H, (CH3)2-Si). RMN 13C (100,6 MHz, 8 ppm) : 160,3, 142,5, 134,6 (C8, C9, C6H5), 133,1, 132,9, 122,4 
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(C7, C14, C6H5), 129,1, 127,4 (C6H5), 74,6, 68,1 (C! ,C6), 58,3 (C5), 52,6 (C!0), 40,2 (C3), 34,6 (C4), 

28,6 (C2), 34,4, 23,9, 22,2, 15,8 (4 CH3), 26,0 ((CH3)3-C-Si), 18,3 ((CH3)3-C-Si), -2,3, -4,9 ((C_C_H3)2-Si). 

SM : (IC NH3) : 509, 491,474, 334, 277, 234, 199, 160, 132, 92. 
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