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R-La synthtse de cyclopm~c)dihydro-3, 4 pyrannu A partir de cyclopcntadihylbutanols par 
rkactions de fomylation et dhmino-fomylatioa hautcment rcgios&ctive~ out Cti mists en ividcnce et 
exploit&s. Les produits obtenus constituent des analogucs et dcs intcrmidiaim de syntkc d’iridoidcs et 
de sccoiridoides. 

Abstract-A synthesis of cyclopcnta[c)dihydr*3,4 pyranncs from cyclopcntadicnylbutanols through an 
eficient sequence of rtgiosclectivc formylation and amino-formylation reactions is described. The products 
are analogucs and synthesis intermediates for iridoids and sccoiridoids. 

Les r&hats relates ici se situent dans le cadre d’une 
synthese totale de I’acide ilenolique 1 envisagCt selon 
I’approche d&rite dans le Schema 1. 

L’acide bltnolique 1,’ par l’intermediaire de son 
biopr&useur: I’oleuropiine 22 se rattache aux mono- 
te@nes P squelette cyclopentanopyranne.y Outre son 
activiti biologique propre,’ I’acide elinolique 1 est un 
pr&.useur’b d’un alcaloide indohque du type h&t&o- 
yohimbane:’ I’ajmalicine p utilis&e en thtrapeutique 
cardiovasculaire’ et dont I’approvisionnement est 
d’origine vcgetale. 

A notre connaissance, la litterature n’ofI’re B cc jour 
qu’une hemi-synthise de l’acide Clenolique 1 due i 
Brown et a/.,* a partir de la sicologanine 4 et une 
synth&e totale due au groupe Upjohn.% Signalons 
igalement l’annonce d’une synthise par Snider et 
colIgh 

“*_z&zzYH 
OH 

3 f 

Dans la premiere partie de cette publication, nous 
d&irons la preparation des cyclopentadiinyl buta- 
nols sub&t&s du type II zi partir d’ipoxydes trcuts du 
type I. Dans une seconde partie, nous traiterons de la 
mist en place r@os&ctivc du carbone C, (ac& aux 
cyclopenwcflihydropyrannes type III.1 par 
I’intermidiaire de reactions de lactonisation, de for- 
mylation ou de Vilsmeier, et des carbones C, et/au C, 
(ac&s aux hetirocycles du type IIIb) au moyen des 
ac&als de la DMF ou du bis dimithylamin* 
terbutoxymithane (riactif de Bradereck).” 

Synt/t&e des cyclopentadihnylbrrtanols substituk 
Comte term de la configuration de I’acide il- 

inolique 1, les ipoxydes de depart doivent avoir la 
configuration relative trans (cf Schema 1). Cctte 
approche sera, en outre, facilement transposable g la 
s&e chiralt du fait dune accessibiliti ai&e aux 
ipoxydes chiraux.” 

Traitis par le cyclopentadiinure de ~odiurn’~ 
(CpNa), les ipoxydes 5-8 conduisent g un melange de 
cycle-pentadiinyl alcools &meres tisultant de leur 
ouverture non regio&ctive (Schima 2, Tableau 1). 
Ces derives apparaissent en RMN’H sous forme 
d’isomeres de position 1 et 2 substituQ ccmme pre- 
cidemment observe pour des structures analogues.” 

L’ipoxy-alcool 5” conduit a un melange in&para- 
ble des diols 9 et 10 dans une proportion defavorable; 
celled est analysie via les d&iv& tritylis II et 12 et 
silylb 15 et 16; on a&de aux prod&s purs 9 et 10 
apris dtprotection. Les structures 9 et 10 (type A et 
B) sont respectivement attribuees, apris examen des 
spectres de RMN’H des a&tates 13, I4 (et 17, 18) et 
notamment g&e g la modification de muItiplicitC du 
proton HZ (isomire de type A) ou H3 (isomere de 
type B) apris irradiation du mithyle (m+d pour 13 
et 17; signal inchange pour 14 et 18). 

L’ipoxytther 6’) choisi pour tenter d’amiliorer 
la rigiostlcctiviti d’ouverture en supprimant 
I’iventuelle repulsion tlectrostatique lors de 
l’approche du Cp - foumit un mtlange dans lquel la 
proportion de I’isomtre interessant (type A) est am- 
Cliori% mais encore insuffisante. 
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Table I. 

dii+ R cp -M+ 
solvant 

Rendement 
(%I 

*B 
en % 

Isolement 

R = CH,OH 5 CpNafTHF 
CpLi/DME’ 

62 33167 
36’ 2ww 

Par cbromato- 
graphic apr& 
tlitylation ou 
silvlation 

R = CH,OMEM 6 CpNa/THF 
CpLi/DM I? 

R = HC(OMc), 7 CpNa/THF 
CpLi/rIIP 

R = CO,Me 8 CpNa/THF 

70 36b 

76 
w 
0 

- 4o’6o 50 HPLC 

50/m 
5wo 

chromatographie 

Aucun produit identifiable 

TpLi pripark par action du MeLi sur Cpib. 
bLa faiblesse des rendcmcnts obsmts peut Ztre attribuke aux transpositions toujours possibles 

des tpoxydcs correspondants en prkencz d’ions Li+.‘lb 

L’ipoxyde 816 pour lequel une bonne rigi- 
osklectiviti d’ouverture par attaque prifirentielle sur 
le carbone 2 Ctait envisageable n’a conduit qu’g des 
mtlanges inexploitablcs. 

Finalement, I’ipoxyde 7” en donnant un melange 
23124 (50/50) aisiment siparable par chro- 
matographie, constitue le meilleur produit de depart. 

Mise en place &.s carbones C, et/au C,. Cclle-ci a 
iti abordke $ partir des cyclopentadiinyl-alcools de 
structure A (cf Schima 2); en effet, Ie transfert d’un 
dtrive de la fonction hydroxyle est seul susceptible 
d’introduire r@iotilectivement un substituant en 
position vicinale sur le cycle cyclopentadienique. 
L’acc& au triine III peut done 6tre envisagh oiu une 
lactone, un lactol ou un amino-&her cyclique 
(SchCma 3). 

Rhaction de lactonhation ci partir & carbonates 
Une telle reaction a ite utili& par Ohta et uf.” au 

tours de la synthise de l’onikulactone (cfSch&ma 4). 
Appliquk au carbonate 25, cette riaction at donni 

que I’ester transpose 26 avec un faible rcndement 

tCette hypothke est dtveloppkc dans la ThtSt 
d’lnginieur-Dr de J. -L. Brayer, pages 79 g 83 (Orsay, 15.6. 
1982). 

_ -- 
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m 

x= H-C- 
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(2073 et non la lactone 27. Un r&&at analogue est 
obtenu B partir du carbonate isomire m qui conduit 
seulement a I’ester 29 (WA). 

Une modification due cows de la &action pour 
favor&r la voie “a” du Schima 4 a iti tent&c en 
utilisant un meilleur groupe partant. 

Cest ainsi que Ie carbonate de paranitrophinyle 30 
dans les mimes conditions riactionelles (NaH-DME) 
conduit i 36% de lactone 27 instable mais nianmoins 
caractirisable par scs donnics spectrales (RMN’H: 
systeme AB vinylique; IR: 1730 et 1225 cm-‘; spectre 
de masse: MH+ = 423). Celle-ci evolue rapidement g 
la tempirature ambiante par suite probablement de la 
formation spontanirc d’adduits de type Diels-Alder.” 

II apparait done que la reaction de lactonisation 
d&rite par Ohta et d.” n’a pas le caract& ginira1 
souhaiti. Nous devons faire remarquer que cette 
possibihtb de dCviation de la tiaction vers la for- 
mation d’un produit de transfert n’avait pas iti 
signa& par les pr&dents auteurs. 

La riactivite obscrvlc peut s’expliquer d partir de 
I’intemGdiaire htiarthoester C (Schema 4). En 
eIIet, la thiorie de Deslongchamps” sur le controle 
steristlectronique du ctivage des intermtiaires tit- 
raidriques pourrait rendre compte sur notre modtle 
d’une prSrcnce pour la voic “b’*t. 

Scheme 3. 
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30 RI= MO &= CyoCpk, X = pAO&,H4 

Scheme 4. 

La difficulte d’obtenir des rkltats reproductibles 
et les mauvais rendements de ces r&actions rendent 
cette approche Cvidemment inexploitable sur le plan 
synthetique. 

R&action de formyiation “directe” 
Appliquke au cyclopentadiCnyl-a&al 23, cette rk- 

action fournit via une formylation hautement r&i- 
oklective le produit cyclisk tribnique 34 avec un 
rendement de 75% (Schema 5). 

Dans des conditions rkctionnelles prkises (cf Par- 
tie Expkimentale), l’alcool23 (EtONa-HCO,Et dans 
le THF) conduit, aprks lavage avec une solution 
aqueuse sat&e de chlorure d’ammonium, a un pro- 
duit brut de formylation instable a la conservation 
mais dont le spectre de RMN’H confirme la ptisencc 
d’une structure formylclopentadiene.19 La solution 
chloromethyltnique du mClange brut pork B reflux 
en prkence de chlorure d’ammonium solidet foumit 
le triene 34 (75%) par deshydratation des lactols 33 
intermediaires que nous avons pu isoler en faible 
proportion (3%) et cam&riser par RMN’H lors de 
certaines preparations (cf partie expkrimentale). 

Le milieu brut de formylation mis B stx B 0°C puis 
traiti par une solution mtthanolique d’acide oxalique 
anhydre conduit au dkrivk mithoxyle 35a(80%). Une 
isomirisatio#’ de ce demier est observk lorsque le 
spectre RMN’H est effkctuk dans la pyridine. 
L’kquilibre thermodynamique est obtenu apris quel- 
ques heures 35aq35b ( * l/l) (cf partie expki- 
mentale pour les details structuraux). 

L’ensemble de cc-s r&hats montre done que le 
mklange brut de formylation contient au moins 80% 

tPP’E3 (pyridinium p-tolukwlfonate); Ambcrlite IRN 
77; TsOH, OH, ou ZnCI, anhydre donnent de plus mauvais 
rendements. 

de derive z formyli 31. Le derive fl formyle 32 
minoritaire, et instable, a pu itre isole sous la forme 
du derive /I aminofulvZne 36. En effet, le melange brut 
de formylation, trait& par la dimethylamine, fournit 
les aminofulvenes a et #I 37 et 36 qui ont pu etre 
&parks et isolks avec des rendements respectifs de 
51,7x et 9”/ 

La haute r&iosClectivitC de la formylation du 
cyclopentadiCnylbutano1 en position a de la chaine 
s’interpr&e par un transfert intramolkculaire du 
groupe formyle a partir du formiate 40 (cf Schema 6) 
resultant d’une reaction de transest&ificationentre la 
fonction alcool de 23 et le formiate d’ithyle. On 
constate en effet que le formiate 40 remis dans les 
conditions de la formylation (THF, EtONa-20”) con- 
duit efkctivement au triene 34 apr&s cyclisation- 
deshydratation. Ce r&hat est en accord avec les 
transferts de carbonates prkkdemment d&-its 
(vide supra) ainsi que les transferts d’esters 
cyclopentaditniques observks par Fujisawa et al.** 

Cette methode de formylation-cyclisation mise au 
point a Ctk appliquke igalement aux alcools 15 et 24 
pour donner les trienes 38 et 39 avec d’excellents 
rendements. 

Elle constitue une voie intkessante de synthese de 
composes diversement substituks B squelette cy- 
clopenta[c]dihydropyranne. 

Rkactions de formylation indirecte ayant des ions 
iminiums comme intermhiiaires 

Une autre possibilitk pour introduire rkgio- 
s&ctivement le carbone C, consiste a mettre d profit 
la prkncc de la fonction hydroxyle pour former un 
iminium tel que D, susceptible de se cycliser 
intramolkculairement en amino-&her cyclique J, prk- 
curseur du trikne recherche. Le rkactif de Vilsmcier 
offre, en principe, une solution intkessante (Schema 
6). 
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Scheme 6. 
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L-es ac&als de la DMF (riactifs I, S&ma 6)f2 et 
le reactif de Brcdcrcck (rcactif II, Schima 6) (11) 
constituent Cgalcment unc autre source d’ions im- 
iniums provenant de lcur dissociation thermiquc. On 
pouvait, dts lors, envisagcr la formation dun im- 
inium F (via le derive E) suswptiblc de SC cycliscr en 
amino&her J. Cepcndant, leurs conditions 
d’utilisation sent tellcs qu’ils pcuvent conduirc en 
outre a dcs reactions de C-substitution dircctc avec 
pour con&qucncc la pcrtc de la rigiotilcctiviti re- 
chcrchk; on pcut s’attendre cn cffct ti dcs mclangcs 
de prod&s substitues (a et #I aminofulvincs G et H). 
Cc sont ccs variantes qui ont itC cxplor&s. 

RPacfionr de ViLrmeier. L.c cyclopentadiinyl-alcl 
23 traiti A-20” dans Ie DME par lc chlorurc de 
chloroimium23 en prtsenec de pyridinc” conduit 
apris hydrolyse du milieu riactioancl au fbrmiatc 
corrcspondant 40 (84x)+ (cf Sch&ua 6). Lc 
cyclopcntadienyl-alcool isomere 24, dans dcs condi- 
tions analogucs, conduit au formiate 41 (54%). 

Cc resultat nous pcrmet de postulcr quc lc scl 
d’iminium D (cf Schima 6) cst bicn I’intctmCdiairc 
pr&cnt dans le milieu avant hydrolysc. 

L’abscnce dans lcs produits de la riaction de 
I’aminoAher J (ou de son produit d’elimination, le 
triine 34) montre done quc la cyclisation intramolb- 
culaire nc s’cst pas effectuee dans ces conditions. 

Pour tenter de real&r cctte cyclisation, nous avons 
cffcctui plusieurs modifications apris ilimination du 
chlorhydrate de pyridium: (a) en prcparant le se1 
d’iminium D(X = BF,-) et en lc soumettant i un 
traitement thermiquc; (b) en employant dcs bases non 

nucliophilcs (HNa ou tBuOK) dcstinits a former 
I’anion cyclopentadiinurc pour facilitcr la cy- 
clisation.26 

Toutcs ces tentativcs (Tableau 2) SC traduiscnt par 
la formation de mllangcs complexes, lc seul produit 
identifiable &ant It formiate 40. 

I1 apparait done que l’ion iminium D ivolue de 
fa.9on incontrolablc ou quc scs prod&s de cyclisation 
sont instablcs dans ccs conditions. 

Rhoction avec les acthh de la DMF. Lcs 
cyclopcntadiinyl-alcools en prisence des reactifs I et 
II conduiscnt en fait avcc une bonnc rlgiosilcctivitt, 
soit a dcs derives monosubstitucs soit B dcs dirivis 
disubstituis et ceci en fonction dcs quantitb de 
riactif utilisces. 

Ainsi, en prisencc d’un scul iquivalent d’acital 
dimithyliquc de la DMF, l’alcool23 conduit avcc un 
rcndcment moyen (45%) au j?-amino-fulvcnc 36. Le 
remplacement de l’a&al dimithyliquc de la DMF 
par le reactif de Bredcrcek pet-met d’ilevcr It ren- 
demcnt a 72% sans modification de rigiosilcctiviti. 
Ccttc plus grande riactivitc du rcactif de Brcdcreck 
attribuablc a sa plus grandc basic& a souvent itt 
signalie.22 Cettc dernicrc rcsultc de I’idcntiti dcs 
spcctres de RMN’H A 4OOMHz de cc produit avcc 
l’aminofulvtne minoritairc r&ultant du traittment du 
prod& brut de formylation par HNMe, (uide supra). 

En presence d’un exe& de. rcactif de Bredcreek, 
l’alcool 23 (apr&s chauffage 24 h a 95”), conduit soit 
a I’aminoCthcr cyclique 42 instable (isoti par cxtrac- 
tion dircctc du milieu brut adsorE sur CZlite par du 
cyclohcxanc) soit au formyl-aminofulvine 43a (60%) 

g X=H 42 - 

y x=clia 

i t.1 4 40 ro8ctii I au I 

viburtinal 
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Tabkau 2. Traitcmcnt des ~~1s d’iminium D(X = Cl- ou BFi cf Schema 6) en 
prbcnotde3qdepyridine 
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Tempkaturc Conditions de Formiatc 00 
stl d’iminium de tmitemcnt traitemcnt & isoli 

Q solvant de 4 4 (“/,) 

x = (J - In) THF -20” simple hydrolysc 84 
X = BF;*“‘) THF I nllit A 40” 

5hlireflux simpk hydrolysc 3.5 
X = BFi’b’d’ CH,CN 1nuitaRT 

3hP40” simple hydrolysc ? 
3hdrcflux 

x = (-J-(bw DME 1nuitgRT 38.5 
x = a-(blw 

NaH (2aQ) 
THF 1 nuit g RT tBuOK (2 es) 10 

(a) Fom~t a park de DMF/(ClCOh. 
(b) Formt g partir de DMF/CVCl,. 
(c) Traitcmcnt de J&X = Cl-) par BF,Ag aprb Criminalion de Py, HCI. 

(d) Traitmat de I’alco~l 23 pm ip@i pti~ klimination AgCl. 

(e) Apris Climination de Py, HCI. 

r&s&ant d’une hydrolysc du d&vi 42 lors de son 
passage sur colonne de silk (S&ma 7).Lc formiate 
aminofulvcne 44 accompagnc parfois It d&iv6 43, il 
a pu itre isoli en faible quantitC (cf partit expki- 
mentale). 

La valeur de la constante de couplagc JAB - 4,5 Hz 
pour cc d&vi est idcntique g ctlle d&rite dans la 
littkrature pour It fonnyl-2 aminofulvine.~ Ce ri- 
sultat nous conduits g attributr au formyl- 
axninofulvinc la structure 43r plut6t quc la structure 
isomirc 43b (SchCma 7). 

Lea voies riactionnclles les plus probablw pour 
acckder au d&vi 43 g partir du /?-aminofulvinc 36 
sont disc&es plus loin. 

Finalcmcnt, i partir du formyl-aminofulv&nc 43, 
on a&e au formyl-8 cyclopcnwc)dihydro 3, 4 
pyrannc 46, aprCs hydrolysc en hydroxyfulvinc 45 
puis cyclisation (Schima 7). 

Lcs structurea de I’hydroxy fulv&ne 45 et du triine 
formyk 46 qui en &rive sent itablies sans axnbigwtk 
aprks analyst dcs spcctres de RMN’H, “C, SM, UV 
et IR. L’obscrvation en RMN’H d’un triplet a 
16,35 ppm cst tr& caractiristiquc de cette structure.m 

DISCUSSION 
Un point commun & toutes cc9 &actions de 

fonctionnalisation du cyclopentadik cst la prksencc 
de la fonction hydroxylc dont It r6lc d’oricntation cst 
primordial. Nous I’avons v&if% lors de la forma- 
tion hautemcnt r&ios&ctive des d&iv& a-mono- 
formyk et lors de la dcuxikme substitution trks 
vraiscmblablemcnt (aide infra). Toutefois, dans lcs 
rkactions oia lcs ions iminiums, cc r61e n’a pu jouer. 
Dans la r&action de Vilsmcier, il y a bien addition de 
la fonction hydroxyle sur It chlorure de chloro- 
iminium et formation d’un intcrmidiaire authcntifik 
par I’isolement du formiate 40 avcc un bon rcn- 
dcmcnt; mais la cyclisation en amino-&her, ma.@ 
Its divcrscs tentatives, n’a pu itre obtcnue. Par 
ailleurs, dans lcs &actions conduites en prkcnce dcs 
a&ah de la DMF, on observe une haute r&i- 
o&lcctiviti en fl & la chaine hydroxyk, r&&ant 
done d’une r&action intermokulaire favorisk proba- 
blcmcnt par un cncombremcnt stiriqut moindrc; 
avec un kquivalent de r&&f, on obticnt ainsi lcs 
dkrivb /!I-monosubstituds. Avec un exc& de rkactif, 
on isole les dCrivis a, fl disubstitucS dont la formation 

Tableau 3 

3 

34 150.7 76.9 40.7 124.3. 117.6 122.5 128.6 124.9. 103.5 

46 157.7 77.2 40.9 1 x3+ 121.8 143.6 134.4* 121.6 185.3 102.9 

36 
w 

36 
anti 
& 

4s 107.4 49.6 68.3 153.3 125.8 124.8 140.5 124. I 174.2 21.6 

1 2 3 
51.0 

108.3 68.5 21.3 
50.2 130.9 122.3 116.6 114.4 125.7 147.9 

107.4 47.2 68.8 145.5 126.9 114.1 124.7 121.8 153.1 21.6 

1’ 2’ 3’ 5’ 6’ CH, 
136.8 112.6 116.6 119.8 147.9 

14.5 51.8 
53.7 

14.6 52.4 
53.9 

NCH, OCH, CO 
55.4 

43.8 55.4 
45.8 53.2 

53.9 

48.0 54.8 185.2 
40.9 55.8 

54.8 175.2 
55.8 



702 

!!! 

I SiO, 

u 

Scheme 8. 

risultt d’unc r&ios$cificiti A nouveau intircssante. 
En &et, nous n’isolons ni des dirivks fly ni flS 
disubstituk. Cctte rigiospkificiti pourrait itrc tik zl 
nouveau i la fonction hydroxylc, par formation de 
I’intermkdiaire K, piigi sous sa formc iminium L par 
attaque nuclCophile de l’inamine qui wait done la 
force motrice de la rkaction (Schima 8). L’isolement 
du formiate 44 est en faveur Cgalement de ut inter- 
mkdiaire K, pricurstur de I’ion L. 

CONCLUSION 

Nous disposons done de dcux mithodes pour 
kaliscr la mise en place des carbones C, et G des 
triines IIIa et IIIb .(cf SchCma 1) i partir des 
cyclopcntadiinylbutanols substitutis: la formylation 
dircctc hautcrncnt rigiosilcctivc en D donnant a& 
aux triincs IIIa; la forrnylation indircctc au moyen 
des acktals de la DMF donnant a& aux tritncs IIIb 
fonctionnalisks via des composks mono etlou di- 
substitub obtenus de manikrc r&iodlectivc. 

A partir du cyclopentadiine, on a&de done ais& 
mcnt aux cyclopcnta[c)dihydropyranncs et for- 
mylcyclopenta[c)dihydropyranncs prOcurseurs intir- 
essants de composks monoterpkniques commc Its 
iridoides. 

Une application de cctte approche a permis la 
synthise d’un iridoide non glucosidique: Ic viburtinal 
(cf Schkma 7)29. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spxtrcs IR effcctuks dans CHCI, sent exprimks en 
nombre d’onde (cm- I). Lcs spcctres de RMN’H sent r&al- 
i&s sur des spbctromttfis Varian T 60 (60 MHz), EM 360 
(60 MHz), WP 80 (80 MHz), Cameca (2SO MHz). WM 400 
(MHz). Le TMS est pris comme rkfknnce intcme, lcs 
diplaccmcnts chimiqucs Ctant cxprimks en 8 et lcs con- 
stantcs de couplage en Hertz. Les sptctrcs de masse sont 
enrcgistris sur spectrographer AEI MS9 et MS 50. Les 
spcctres de masse en hautc holution ont kti enrcgistrks sur 
Ic mime apparcil muni d’un systime de traitcment AEI DS 
SO. Les spectrcs de RMN13 C sont rkalisks sur Ies spec- 
tromZtres WP 60, HX 90, WM 400, dans CDCI,. Les 
analyses Cllmcntaircs oat Cti effectuies dans le Laboratoirc 
de Microanalysc du CNRS. L.es chromatographics sur 
couchc mince (CCM) soot cffcctuk sur plaque de gel de 
silicc neutre et r&vClccS par pulvirisation de rkactif de 
Dragendorff ou d’acidc sulfurique 40% suivi de calcination. 
Les chromatographks sur couchc kpaissc (CCE) sont 
cffcctu6c.s sur plaque de silia (Kitselgcl G) en couchc 
d’kpakseur moyenne de I,5 mm. 

Hyriioxy-3 cyclopentaiiinyl-2 butanol-I 9 et hydroxy-2 
cycfoptwtudkny/-3 butanol-I 10 (ouverture de I’tpoxydc 5) 

A unc solution de 33 g (375 mmolcs) de cyclopcntadiknure 
de sodium sous argon dans I68 ml de THF anhydre, on 
ajoutc unc solution de 7,39 g (84 mmole) d’kpoxyde S dans 
85 ml de THF P IO”, sous agitation vigoureusc. Aprks 18 h 
i 40”, on refroidit d 0” et on ajoutc une solution aqueusc de 
NH,CI. Aprb extraction par I’ither et skchage sur Na,SO,, 
ks phases organiquts sent distill&s sous vide pour donntr 
7,86 g d’alcools 9 et 10, non tiparablcs (Rdt: 62%). 
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&ters rrity&l des &riv& 9 et 10. 
A unc solution de 6 g (38,9 mmole) d’aloools 9 et 10 dans 

50 ml de pyridinc anhydrc sent ajoutk 1 I,9 g (42 mmolcs) 
de chlorure de tricyle, la masac rkctionnellt concentrkc sow 
vidc est reprise par dc I’Cther et lake avcc une solution 
saturk de NaCI. Aprh traitemcnt habituel, 16 g de produit 
sont obtenus. Une chromatographie sur colonne de silk 
moycnne pression (AcOEt-Hexane: 1-9) foumit 3.66 g dc 
l’tther 11 (33%) et 7.48 g de I’tther 12 (6%). 

&her 11: SM (IC): m/c 243 (CPh$, pit de base), 167, I37 
(M-OCPh,), 107, 93 (cpCHCH;), 73; RMNtH @MHz, 
CDCl,): b I.0 (2d, J = 6 (CH,-H3, 3H, CH,), 2,63 (m, IH, 
H2), 2,76 (Zs, ZH, CH, du Cp), 3,2 (m, 2H, ZHI), 3,4 (OH, 
khangeable par D,O), 3,9 (m, lH, H3), W-6,3 (m, 3H, 
olkfiniques), 6.9-7.46 (m, l5H, aromatiqucs). 

kirher 12: SM (IC): m/e 243 (CPh{, pit de base), I7 I, 167, 
155, 137, 93; RMN’H (60 MHz, CDCI,): 8 I .2 (2d, 3H, 
CH,), 2.1 (OH kchangcablc par D,O), 2.66 (s, 2H, CH, du 
Cp), 3.2 (m, 3H, 2H,, H3), 3.76 (m, IH, H2), 5.9-6.6 (m, 3H, 
olkfiniques), 7.0-7.8 (m, l5H, aromatiqucs). 

kthers t-bufyldimhrhy~ilyl-1 15 et 16 t&s aicoofs 9 et 10 
A une solution de I.35 g (8.5 mmoles) du mClangc 

d’alcools 9 et 10 dans 50 ml de DMF sont ajoutks 1.64 g 
(21.9 mmoles) d’imidazole et 1.83 g (10.5 nunolcs) de chlo- 
Pure de t-butyldimtthylsilyle. Aprls 2 h d’agitation a tem- 
pirature ambiante, le mklange cst dild d l’cau, cxtrait par 
CHICI, et concentrt. Une chromatographic moycnne press- 
ion sur colonne de silice permet d’isoler 0.55 g d’isom&e IS 
et I. I2 g d’isomire 16. Les alcools 9-24 et les carbonates 25, 
28 et 30 sont constituls d’un mklange d’isomkcs de position 
de la double liaison. 

Ether IS: SM m/e 250 (M-18), 21 I (M-tBu), I19,106,105, 
93. 92 (CpCH= CH,+, pit de base), 91, 75, 73; RMN’H 
(6OMHz, CDCI,): S 0.16 (s, 6H, SiMe&, 1.0 (s, 9H, tBu), 
1.16 (d, J = 6 (CH,-H,), 3H, CHS, 2.56-3. I (m, 3H, CH2 du 
Cp, et HI), 3.86433 (m, 4H, H3, ZHI, OH), 6.14.4 (m, 3H, 
oltfiniques). 

kther 16: SM m/e 250 (M-18). 211 (M-tBu), 193 (M-18, 
-tBu), 175, 119, 117, 105, 93, 92 (pit de base), 91, 75, 73; 
RMN’H (60 MHz, CDCl3: S 0.26 (s, 6H, SiMc3, I.1 (s, 9H, 
tBu), 1.43 (d. J = 6.5, 3H, CH,), 2.66-3.1 (m, 4H, CHPu 
Cp, H3, OH), 3.66-4 (m, 3H, HZ, 2Hl), 6.166.5 (m, 3H, 
olkfiniques). 

Cyclopenfaditkyl-2 hydroxy -3 brctanol-I 9 par kiiylotiott 
de 15 

A une solution de 0.38 g (1.03 mmolt) d’akool silylk 15 
dans I ml de THF anhydrc cst ajouti goutte i goutte g IO”, 
1.68 ml d’une solution I M de fluorurc de t&-a- 
butylammonium dans Ic THF. April 20 mn g tcmpkature 
ambiante, le mtlange cst rcfroidi par addition de glace et 
extrait par de I’kthcr. Lcs phases organiqucs s&h&s et 
concentrks donnent 0.16 g d’alcool9 (homog&c en CCM) 
(Rdt: 74%): SM (IC): m/e 155 (MH+), 137 (MH+-18). 119, 
107.93 (pit de base); RMN’H (60 MHz, CDCIJ: 6 1.2 (d, 
3H, CH,), 2.7 (m. I H, H2), 2.9 (s tlargi, 2H, CH, du Cp) 
3.4 (OH, khangeable par D,O), 3.84 (m, 3H, H3, ZHI), 
6.1-6.7 (m, 3H, olifiniqucs). 

Cyclopentudit%yl-3 hydroxy-2 butanol-1 10 pm dpsilylation 
& 16 

Le mime pro&dC appliqul: g 0.57 g (1.86 mmotc) de 
composk 16 donne 0.260 g d’alcool 10 (Rdt: 80%): SM (IC): 
m/e 155 (MH* pit de base), 137, 119, 107,95,93; RMN’H 
(6OMHz; CDCI,); 6 I.2 (d, 3H, CH,), 2.7 (m, IH, H3), 2.9 
(s klargi, 2H, CH, du Cp), 3.1 (OH khangcablc par Dp), 
3.6-3.8 (m, 3H. H2, 2Hl), 6.W.5 (m, 3H, olifiniquu). 

A&tote 13 du composi 11 
I ml d’anhydride acitique est ajoutt d me solution de 

0.5 g (I .5 mmole) de 11 dans 3 ml de pyridinc anhydre. Lc 
milieu est agiti: une nuit H tcmpkature ambiante puis vcrsk 
dans un mklange glace HCI dilui et extrait par CH,C12. Lc 
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rksidu d’bvaporatioo, purifiC par passage sur une colonne 
coutie de silicc (AcOEt-hcxanc: l-4) donnc 0.440 g de 13: 
RMN’H (60 MHz, CDCI,): b I.1 (d, 3H, CH,), I.85 (s, 3H, 
CH,CO), 3.0 (s, 2H, CI-& du Cp), 3.2 (m, 3H, H2,2H I), 5.2 
(m, IH, H3), 6.M.4 (m, 3H, olCfiniqucs), 7.1-7.6 (m, l5H, 
aromatiques). 

AcCtute 14 r6r ~0~s~ 12 
Selon la m&ode docritc pour 13: 0.5 g d’alcool 12 dome 

0.40 g de 14: RMN’H (80 MHz, CDCI,): d I.1 (d, J = 7 
(CH,-H3, 3H, CH,), 2.1 (s, 3H, CH,CO), 2.77 (s. 2H, CH, 
du Cp), 3. I (m, 3H, H3.2H1, irradiation: m g 5.15 devien ts), 
5.15 (m, IH, H2, irradiation: d i 1. I non modifii), 5.87-6.65 
(m, 3H, olkfiniqucs), 7.1-7.6 (m, I5H, aromatiqucs). 

k&ate 17 & composk 15 
Prbpark scion la mithode d&rite pour 13: 0.31 g 

(1.l2mmole) d’alcool 15 fournit 0.295g de 17: RMN’H 
(80 MHz, CDCI,): 8 0.0 (s, 6H, SiMe3,0.87 (s, 9H, tBu), I.1 
(d, J = 6, 3H, CH,), 2.02 (s, 3H, CH,CO), 2.8 (m, lH, H2), 
2.92 (s, klargi, 2H, CH, du Cp), 3.75 (m, 2H, ZHI), 5.15 (m, 
IH, H3), irradiation: d g I. I devitnt s), 6.1-6.45 (m, 3H, 
oltiniques). 

A&tare 18 & cornposh 16 
Mime mode opkatoirc que pour 13 on isole 0.25 g de 20: 

RMN’H (80MH2, CDCl,): 6 0.0 (s, 6H, Si Me& 0.87 (s, 
9H, tBu), I.12 (d, J = 7, 3H, CH,), 2.02 (s, 3H, CH,CO), 2.9 
(s, ilargi, ZH, CH, du Cp), 3 (m, I H, H3), 3.52 (m, ZH, 2H I, 
irradiation: td P 4.93 devient d), 4.93 (td, IH, H2), 6.W.42 
(m, 3H, olkfiniqucs). 

Priparation &s akooLr #) et 19 (owerture de I’hpoxyde 6) 
Mime mode opkatoirc que pour le composi 5. 7g 

(39mmolcs) d’ipoxy-kther 6 donnent 7.89g de 
cyclopentadiknylalcools 19 et 20 (Rdt: 70”/,). La chro- 
matographie hautc performance foumit 2.52 g d’alcool 19 
(W”/, et 3.78 g d’alcool 20 (60%) 

Alcool 19: SM: m/e 198 (M-CH,CHO), 106, 92 (pit de 
base), 91, 79, 77, 59 (CH,OCH,CH;), 45 (CH,OCH;); 
RMN’H (60 MH& CDCI,): 6 I.1 (d, J = 6, 3H, CH,), 2.71 
(m, IH, HZ), 2.9 (s. klargi, ZH, CH2 du Cp). 3.36 (s, 3H, 
C&O), 3.5 (m, 6H, CH,O), 3.6 (m, IH, H3), 4.68 (s, ZH, 
OCH,O). 6.14.4 (m, 3H, olifiniques). 

Alcool 20: SM: m/e 224 (M-18), 149, 106,94,93,92,91, 
89 (CH@CH&H@CH,O+, pit de base), 79, 77, 59, 45; 
RMN’H (60 MHZ, CDCl,): d 1.21 (d, J = 7, 3H, CH,), 2.55 
(m, IH, H3), 2.91 (s Clargi, 2H, CH, du Cp), 3.33 (s, 3H, 
CH@), 3.6 (m, 7H, CH20, H2), 4.68 (m, 3H, olkfiniques). 

A&tare 21 de I’akool 19 
L’aicool 19 cst acitylk scion la mkthode dkrite pour 13. 

RMN’H (80 MHz, CDCl,) 6 1.05 (d, J = 6, 3H, CHs, 
irradiation: qd i 4.65 devient d), I.95 (s, 3H, CH,CO), 2.85 
(s, 3H, CH, du Cp, H2), 3.25 (s, 3H, CH,O), 3.45 (m, 4H, 
~H+X@), 3.61 (m, 2H, ZHI), 4.59 (s, 2H, OCH,O). 4.65 
(qD, J = 6 (H3-CH,) et J = 3 (H3-H2). 6.05-6.41 (m, 3H, 
ol&liqucs). 

A&rate 22 ak I’alcool %I 
L’alcool %I cst acktyli aclon la mithodc d&rite. RMN’H 

(80 MHz, CDCI,): d 1.14 (d, J = 7, 3H, CH,, irradiation: m 
i 5.06 non modifii), 2.4 (s, 3H, CH,CO), 2.89 (s, Clargi, 3H, 
H3, CH, du Cp), 3.32 (s, 3H, CH,O), 3.52 (m, 6H, 
WH,CH,O, 2Hl), 4.59 (s, W, oCH,O), 5.06 (m, IH, H2), 
66.4 (m, 3H, okfiniqucs). 

Cycfo~t&nyi-2 hydroxy-3 dbkthoxy-1, 1 butane U et 
cyclopentadkyl-3 hydroxy-2 dbntfthoxy-1, 1 butane 24 
(ouverture & I’&xy& 7) 

Mime mode opkatoirc quc pour Its composks 9 et 10. 
L’ouvcrtur~ de 10.5 g (79.6 mmolcs) d’tpoxyacital7 four& 
17.3 g de produit brut. Une chromatographic moyenne 
prusion sur coloane de silk (A&Et-hcxane: I-4) permct 
d’isolcr 6g d’alcool 23 et 6 g d’alcool 24 (Rdt: 76%). 
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Akooi 23: WV (EtOH): 1. max 248 (log c = 3.48); IR 
(CHCI,): 3450 (OH), 3000-2820, 1440 1400, 1360, I200 
(C-O); SM (IC): m/e 181 (MH+-18). 167 (MH+-CH,OH), 
149 (MH+-H20, CH,OH), 123 (MH+-CI$OH, 
-CH,CHO, pit de base); RMN’H (60 MHz, CDCl,): b IO 
(d, J = 6 (CH,-H3), 3H, CHJ, 2.83 (dd, J = 6.5 (Ii2-H I) et 
J = 2.5 (Hz-H,), IH, HZ), 2.93 (s tlargi, 2H, CH, du Cp), 
3.3 (s, 3H, CHSO), 3.43 (s, 3H, CHsO), 4.03 (qd, J = 6 et 
J = 2.5, IH, H3), 4.56 (d, J = 6.5, IH, CHOMe), 6.14.46 
(m, 3H, olthniqucs). Calc. pour C, ,H,,O,: C, 66.64; H, 9.15; 
0, 24.21. Trouvt: C, 66.56; H, 9.30; 0.24%. 

Aicool 24: W (EtOH): 1 max 248 (log L = 3.49); IR 
(CHCI,): 3450 (OH), 300-2820, 1440, 1400, 1360, 1200 
(CXQ; SM (IC): m/e 181, 167, 149, 135, 123 (pit de base); 
RMN’H (60 MHz, CDCI,): b I.2 (d, J = 7 (CH-H3), 3H, 
CH,), 2.07 (OH ichangeable par D,O), 2.82 (dd, J = 7 et 
J = 2 (H3-H2), IH, H3), 2.96 (s ilargi), 3.39 (s, 3H. CH,O), 
3.45 (s, 3H, C&O), 3.75 (dd, J = 2 et J = 5.5 (H2-CHOMc), 
IH, H2), 4.2 (d, J = 5.5, IH, QIOMc), 6.12-6.49 (m, 3H, 
olifiniques). Calc pour C, ,H,,O>: C, 66.64; H, 9.15; 0, 
24.21. Trouvk: C, 66.36; H, 9.26; 0, 24.17%. 

Carbonate 25 de I’alcool 11 
A unc solution de I g (2.5 mmole) d’alcool 11 dans 10 ml 

de DME anhydrc et I .6 ml (20 mmole) de pyridine anhydrc 
refroidi i 0” et soux argon, on ajoutc unt solution de 0.65 g 
(6.2 mmole) de chloroformiate d’tthyle dans IO ml de DME. 
L’agitation cst maintcnue I8 h a tcmpkaturc ambiante. 
April addition d’cau en fin de rhaction et extraction par 
I.&her, les phases organiqucs sent IaGes par unc solution de 
NaCl puis conccntrkcs. Unc CCE (AcOEt-hexanc: 15-85) 
permet d’isoler 0.507 g de carbonate 25 (Rdt: 42%):SM(IC): 
m/e 299, 285,244,243 (C+Ph,, pit de base), 197, 181, 167, 
151.137, 119, 107; RMN’H (60 MHz, C$&: 6 0.95 (t, J = 7 
(CH,-CH,O), 3H, CH,CH20), I.06 (d, J = 6 (CH,-H,), 3H, 
CH,), 2.66 (s ilargi, 2H, CHr du Cp), 2.76 (m, IH, HZ), 
3.1-3.4 (m, ZH, HI), 3.91 (q, J = 7,2H, CH,CH,O), 5.43 (m, 
IH, H3), 5.93-6.5 (m, 3H, oltfmiques), 7.2-7.46 (m, ISH, 
aromatiques). 

(&hoxycarbonyl-2 cyclopenradihnyl~2 h@oxy -3 triryloxy - 
I butme 26 

Unc solution de 0. I76 g (0.376 mmole) de 25 dans IO ml 
de DME anhydre sous argon cst vcrske sur unc suspension 
de 0.020 g (0.41 mmolc) d’HNa dans 5 ml. de DME B 40” 
pendant Ih 30. On refroidit g 0” et on ajoute une solution 
saturk de NH&I. Aprks acidilication par H$O, 0.01 N et 
extraction par l’kther, on isole 0.18 g de produit brut. Une 
CCE (2 ilutions: AcOEt-hexane: 1585) fournit 0.033 g de 
26 (Rdt: 2oo/o): IR (CHCI,): 3450, 3020-2820, 1680 (GO), 
1215, 1100; SM (IC): nt/e 469 (MH+), 451 (MH+-l8), 423 
(MH+-EtOH), 301, 283, 244, 243 (pit de base), 227, 209, 
181, 167; RMN’H (6OMHz, CDCI,): d 1.0 (d, J = 6, 3H, 
CH,), 1.3 (t, J = 7, 3H, OCH,CH), 3.b3.43 (m, 4H, H2, 
CH, du Cp, OH), 3864.33 (m, 3H, 2HI, H3). 4.23 (q, 
J = 7, 2H, OCI-I,CH,), 6.4-6.53 (AB, 2H, olklkiqucs), 7.25 
(m, I5H, aromatiques). 

Carbonate 28 de I’alcoof 12 
Mime mode opCratoire quc pour 25. A park de 0.413 g 

(1.03 mmole) dc 12, on obtimt 0.262 g de carbonate 28 (Rdt: 
56%): SM: m/e468 (M +), 440 (M-CH#X3,361,244.243 
(C’ Ph,, pit de base), 165, 105, 93, 91, 77; RMN’H 
(60 MHz, CDCl,): 6 0.95 (d, J = 7 (CH,-H3), 3H, CH,), 
1.15 (t, J = 7 (CH,CH,O), 3H, CHI-CHIO), 2.53 (s Clargi, 
2H+ CHI du Cp), 3.0 (m, IH, H3), 3.3 (m, 2H, 2Hl), 4.0 (q, 
J = 7, 2H, CH,CH,O), 5.2 (m, IH, HZ), 5.76-6.33 (m, 3H, 
olkliniqucs), 7-O-7.5 (m, 15H, aromatiqucs). 

(~rhoxycwbonyl-2 cyclopentadGnyl~3 hy&oxy-2 trityl- 
oxy-I butane 29 

Une solution de 0.260 g (0.55 mmolc) de 28 dans I5 ml de 
DME anhydrc sous argon d - 18” est ajoutk i unc 
suspension de 0.029 g (0.6 mmole) d’HNa dans 5 ml de 

DME et a&e I5 mn. Apris rctour g tempkature ambiantc 
et agitation pendant 3 h, on refroidit a - 20” et on ajoute 
unt solution sat& de NH@. Apr& extraction par l’ithcr 
et traitement habituel, on obticnt 0.261 g de produit brut. La 
CCE foumit 0. I60 g de 29 (RDT: 60%): IR (CHCI,): 3450, 
3010,2900, 1680 (GO), 1450, 1215 (C-O), 1100; SM (IC): 
m/e 469 (MH +), 422,407, 358, 345, 244, 243, 165, 105, 93, 
91, 77; RMN’H (6OMHz, CIXl,): 1.23 (t. J = 7, 3H, 
0CH2CH,), 1.28 (d, J = 6, 3H, CH,), 2.05 (OH khangcablc 
par D,O), 3.03-3.23 (m, SH, 2H1, CHI du Cp, H3), 4.0 (m, 
3H, OCH,CH,, H2), 6.lF6.40 (AB, 2H, ol0fmiqucs). 
7.05-7.48 (m, 15H, aromatiqucs). 

Carbontare 30 de l’ufcool 11 
A 0.976 g (2.4 nunoles) de 11 en solution dans 50 ml de 

pyridine anhydre sont ajoutts 0.546 g (2.75 rnrnole) de chlo- 
rocarbonatt de paranitrophinylc et 0.330 g (2.75 mmolcs) de 
DMAP. Aprls 12 h A 40”, le mtlange cst rcfroidi B 0” et la 
pyridine distillke sous vide. Le produit brut chro- 
matograpbii SW colonne de silice (Hcxanc) donnt 1.38 g de 
carbonate Xl (Rdt: 61%): SM (IC) m/e 423 
(MH+-NOIPhO), 243 (picde base), 181, 167, 155, 140, 110, 
89; RMN’H (60 MHz, CDCI,): 6 1.21 (d, J = 6, 3H, CH,), 
2.9-3.5 (m, 5H, H2, 2HI, CH, du Cp), 5.3 (m, lH, H3), 
6.1-6.5 (m, 3H, olifiniques). 7.0-7.5 (m, l5H, aromatiqucs), 
8.13 (m, 4H, aromatiqucs). 

Mdhyl-3 0x0 -I rriryfoxytithyl-4 tkrahydro- 1, 3, 4, 
7-cyclopenta[clpyranne 27 

Une solution de 0.404 g (0.72 mmole) de 30 &ns lcs 
mhnes conditions que Its carbona& 25 et 2l3 donne 0. I IO g 
de lactone Z7 apris skparation par CCE (AcOEt-hexane: 
15-85) (Rdt: 36%): IR (CHCI,): 3450, 3-2850, 1730 
(GO), 1460. 1400, 1225 (Ca), 1080 (Ca); SM(IC): m/e 
423 (MH+), 243 (C+Ph,), 181 (MH-CPh,), I67 (pit de 
base), 140, 113, 1 IO, 73, 71; RMN’H (60 MHz, CDCI,): d 
1.31 (d, J = 6.5, 3H, CH,), 2.71 (m, IH, H4), 3.3 (s, ilargi, 
4H, H7, CH,O), 4.66 (qd, J = 6.5 et J = 4, lH, H3), 6.46 et 
6.73 (AB, 2H, H5, H6), 7.25 (m, 15H, aromatiqucs). 

Dimhthoxymkthyl4 &thy/-3 dihydro-3, 4 cycle-petuu[c] 
pyranne 31 uia le dange & pro&its fonnyle s 31 et 32 
et le laclol 33 

A une solution de 2.04 g (30 mmole) d’EtONa dans 50 ml 
de II-IF anhydrc sous argon a - 20” sont ajoutks 3.96 g 
(20mmolcs) d’alcool 23 dans 50 ml de THF. Le milieu 
devient rouge, 2.2 g (30 mmoles) de formiate d’khyle sont 
ajoutk rapidcment. On la&e rcvcnir i tempkature ambi- 
ante puis aprk 30 mn, Ic milieu cst refroidi a 0” et on ajoutc, 
goutte g goutte, unc solution saturk de NH&l. L’cxtraction 
par de I’irthcr puis la distillation sous vidc a 0” du solvant 
laissc 4.7 g d’un mtlangc de produits isomirts 31 et 32. Le 
pourcentage de chaquc produit a tti dttermini par Its 
&actions d’aminofulvtnation (uide in/ro) p, 2 RMN’H 
(60 MHz, CDCI,): d 1.08 et I.10 (2d, J = 6, 3H, CH,), 3.43 
(m, 3H, 0CH3), 3.6 (dd, J = 8.5 et J = 6, IH, H2), 3.8 (m, 
2H, H4), 4.3 (m, IH, H5), 4.8 (d, J = 6, IH. CHOMc), 6.73 
et 6.91 (AB, 2H, olifiniqucs), 10.2 (s, IH, CHO). Sans autrc 
purification, une solution de 4 g (7.5 mmoles) du mklange 31 
et 32 dans 300 ml de CH,CI, contenant 4g de NH,CI cst 
pork B reflux pendant 15 h. Le milieu est alors refroidi a 
O”, agitk avec NaHCO, pendant 5 mn. s&h& sur Na,SO,, 
filtrk sur Cilitt puis concentrk sous tide. Une chro- 
matographie sur colonne courtc de silk 
(AcOEt-hcxane: l-9) fournit 0.135 g de lactol 33 (3%) et 
3.3 g de trikne 34 (75%). 

Lactol33: SM: m/e 208 (M-18), 169, 167, 134, 75 @ic de 
base); RMN’H (80 MHz, CDCt,) 6: 1.35 (d, J = 7. 3H, 
CH,), 2.5 (dd, J = 8 (HbH8) et J = 3 (H4-H3), IH, H4, 
3.01 (m, 2H, H2). 3.27 (s, 3H, OCHI), 3.37 (s, 3H, CMX,), 
4.25 (qd, J = 7 et J = 3, 1H, H3), 4.4 (s, J = 7, IH, H8), 5.3 
(s ilargi, lH, HI), 6.32 (m, 2H, H5, H6). 

Trike 34: UV (EtOH): 1 max 290 (log L = 3.92); SM m/e 
208 (M’ ), 177 (MCH,O), I45 (M-CH,O;CH ,OH), 75 
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(pit de base); RMN’H (250 MHz, CDCIs) d 1.32 (d, J = 6.5 
(CHJ-H3), 3H. CH,), 3.33 (s, 3H, OCH,), 3.37 (s, 3H, 
OCH,). 3.45 (m, J = 8 (HCH%), et J = 5 (H3-H4), IH, H4), 
4.44 (d, J = 8, lH, H8), 4.63 (qd, J = 6.5 et J = 5, lH, H3), 
6.25 (qd, J = 2 (H5-H6)J = 1.5 (H5-H7) et J = I.5 (H5-H l), 
IH, H5), 6.27 (dd, J = 4.5 (H7-H6) et J = I.5 (H7-H5), lH, 
H7). 6.34 (dd. J = 4.5 et J = 2, IH, H6), 7.23 (s klargi, 
J = 1.5 (HI-H5) et J < I (HI-H7). IH, Hl); RMN”C voir 
Tableau 3. 

DimPthoxymdrhyl4 milhoxy-I tithyl-3 ktrahydko- 1, 3, 4, 
7-cyclopenra[c~yranne 3% 

A une solution de 1.3 g (19.2 mmoles)d’EtONa dans IO ml 
de THF anhydrc, sous argon i - 20”, on ajoute une solution 
de 2.12 g (10.7mmoles) d’alcool 21 dans 25 ml de THF. 
April 5 mn, on ajoute 1.26 g (17 mmoles de formiate 
d’ithyle. puis on lake remonter la tempkature g 0”; 5 ml 
de MeOH anhydre sont alors ajoutk. Lc THF est kvapork 
sous tide H 0”. On ajoutc ensuite 20ml de MeOH anhydre 
et i - lo”, 2.1 g ( 16.6 mmoks) d’acidc oxalique dans 10 ml de 
MeOH. Le mklange cst agile pendant 3 h d 0”, puis filtri sur 
cklite, rinck ir I’kther et additionrk de NaHCO, sec. Aprts 
30 mn. Ie mClange cst filtrk de nouveau puis conccntri i 0”. 
Une filtration sur colonne courte de silica (AcOEt-hexane: 
l-9) permet d‘obtenir 2.06 g de compoti 36a (Rdt: WA): IR 
(CHCI,): 300&2820, 1440,140O. 1200,1150, 1080,105o; SM 
(IQ: m/e 241 (MH’), 209 (MH+-MeOH), 177 
(MH’-MeOH. -MeOH), 165, 75. RMN’H (4OOMHz, 
CDCI,): 6 I .35 (J = 7 (CH,-H,). 3H, CH,), 2.52 (m, J = 7 
(H4-H8), J = 1.5 (H4-H3) et J = 2 (H4-H7’), IH, H4), 2.95 
(qd. J = 23 (H7-H7’), J = I (H7-H6) et J = 1 (H7-H5), IH, 
H7), 3.04 (qd, J = 23, J = 2 (H7’-H4), J = I (H7’-H6) et 
J = I (H7’-HS), IH, H7’). 3.26 (s, 3H, CH,O), 3.39 (s, 3H, 
CH,O), 3.46 (s, 3H, CH,O), 4.16 (qd. J = 7 et J = 1.5, IH, 
H3). 4.38 (d, J = 7, IH, H8), 5.21 (s klargi, IH, HI), 6.35 (td, 
J = 5 (HS-H6), J = I et J = 1, IH, HS), 6.44 (td, J = 5, J = I 
ct J = I, IH, H6). Dans la pyridine, une prototropie cst 
observic et le milange des formes a et 6 cst mis en ividencc 
par RMN ‘H (400 MHz, C,D>N) B difkents kmps: 

/?-A&o f?&ke 34: SM: m/c 253 (M+ ), 178 
(M-CH(OMe~, pit de base), 161 (M-CH(OMc),, - H,O), 
134, 75; RMN’H (80 MHz, CDCI,): b, 1.0 (d, J = 6 
(CH,-Ha), 3H, CH,), 2.8 (dd, J = 6 (HZ-HI) et J = 2 
(H2-H3), lH, H2), 3.2 (s, 6H, N(CH&, 3.29 (s, 3H, CH,), 
3.45 (s, 3H, CH,O), 3.7 (OH khangeable par D,O), 4.1 (qd, 
J-6et J=2, IH, H3), 4.68 (d, J-6, lH, HI), 6.11 (dd, 
J = 5 (H5’-H4’) et J = 1.5 @IS’-HZ’), lH, H5’), 6.29 (dd, 
IH, H2’), 6.49 (dd, J = 5 et J = 2 (H4’-H2’), IH, H4’), 6.98 
et 7.0 (2s. lH, H6’ (deux formcs syn et anti); RMN”C, voir 
Tablaw 3. 

or-Amino~tif!e n: RMN’H (250 MHz, CDCI,): 6 0.95 
(d, J = 6, 3H, CH,), I.25 (OH &changeable par DzO), 2.8 
(dd, J = 8 (HZ-HI) et J = 3 (H2-H3), IH, HZ), 3.19 (s, 3H, 
CHi,), 3.22 (s, 6H, N(CH,)& 3.46 (s, 3H, CH,O), 4.07 (dd, 
J = 6 et J = 3, IH, H3), 4.57 (d, J = 6, lH, HI), 6.02 (m, lH, 
HS’), 6.38 (dd, J = 3 (H4’-H5’) et J = 4.5 (I-W-H3’), 1 H, 
H4’), 6.49 (dd, J w 1 (H3’-H5’) et J = 4.5, IH, H3’), 7.11 et 
7.21 (2s, IH, H6’. deux formcs syn et anti). 

Dimaloxynlirhyl-3 Midlyl4 &y&o-3,4 cycio - 
pe?rro [cbyr#uz.e 38 

La m&.hode d&rite pour 34 appliquie P I.88 g d’akool24 
foumit 1.65 g du tri&ne 38 (Rdt: 80%): UV (EtOH): 1 max 
290 (log t = 3.92); SM (IC): m/c 209 (MH’, pit de base), 
177; RMN’H (60 MHz, CDCIJ 6 1.06 (d, 3H, CH,), 3.06 
(qd, J = 6 (H4-CH,) et J = 3 (HhH3), lH, H4), 3.4 (s, 6H, 
2OCH,), 4.2 (dd, J = 7 (H3-H8) et J = 3, IH, H3), 4.6 (d, 
J = 7, lH, H8), 6.0 (m, lH, H5), 6.26 (m, ZH, H6, H7), 7.33 
(s klargi, IH, HI). Calc pour C,,HIGO,: C, 69.23; H, 7.69. 
Trouvt: C, 69.12; H, 7.64%. 

Srhyl-3 Terrioburyl dimdhylsdyIoxyt&thy/4 alihy&o-3, 4 
cyclopenro [cjpyrw 39 

La mithode appliquke a 0.65 g d’akoot 15 donne 0.539 g 
de trikne 39 (80%): RMN’H (60 MHz, CM=&): 6 0.0 (s, 6H, 
SiMez), 0.86 (s, 9H, tBu), 1.45 (d, 3H, CH&, 3.1 (m, lH, 
H4), 3.73 (m, 2H, 2H8), 4.53 (qd, IH, H3), 5.96 (m, lH, 
HS), 6.23 (m, 2H, H6, H7), 7.2 (s, lH, Hl). 

3!5a 3s -. 

!= 0 Ih 16h Ih 16h 

6 n n n b n n 

HI 5.35 1 0.7 0.5 4.96 0.3 0.5 
H3 4.29 1 0.7 0.5 4.29 0.3 0.5 
H4 2.66 1 0.7 0.5 2.62 0.3 0.5 
H5 6.34 I 0.7 0.5 3.15 0.3 0.5 
H5’ 3.4 0.3 0.5 
H6 6.62 I 0.7 0.5 6.34 0.3 0.5 
H7 2.94 1 0.7 0.5 6.62 0.3 0.5 
H7’ 3.13 I 0.7 0.5 
H8 4.60 I 0.7 0.5 4.56 0.3 0.5 
CH, 1.45 3 2.1 1.5 1.43 0.9 1.5 

3.23 3 2.1 1.5 3.19 0.9 1.5 
WH, 3.33 3 2.1 1.5 3.30 0.9 1.5 

3.43 3 2.1 1.5 3.49 0.9 1.5 
- 

Dimhthuxy - I, 1 (Dimt!rhyhvnirtotithyl&w-3 Cyclopenru- 
dknyl)-2’ hydroxy-3 butane 36 el dimkdoxy-I,1 
(Ditnkrhylaminomhrhyke-2 cyclopentadikyl~2 hydroxy-3 
butane 37 

A une solution de 0.4 g de mtlange 31 et 32 dans 1Oml 
de benzhe cn prkcnce de tamis mokulaire 4 A est intro- 
duite i 5’ de la methylamine gaz. AprZs 3h g 5”. le milieu 
est concentrk sous vide d froid. Uae siparation par CCE 
permet d’isotcr 0.040 g (9%) d’isomire /3 36 et 0.232 g 
(51.7%) d’isombe a 37. 

Cyclopcnta&nyL2 formyroxy-3 dimithoxy -I, 1 6ukzne 40 
A une solution de 0.27 ml (3.49 mmolcs) de DMF dans 

IO ml de DME anhydre, on ajoutc g - Xl”, sous argon, 
0.3 ml (3.46 mmolcs) de chlorure d’oxaiylc. A@ agitation, 
15 mn ri - 20”, on ajoutc 0.85 ml (10.5 mmolca) de pyridine 
anhydw puis i-50”. 0.233 g (1.17 mmolc) de 
cyclopentadienyl-alcool 23. La tcmpkraturc ut maintenue 
P - 50” pendant 30 mn, 2 h i tcmpkraturc ambiante, puis le 
milieu ut hydrolysk d 0”. Aprts extraction par I’Cthcr puis 
concentration sous vide, on isole 0.742 g de produit brut. 
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CH,), 3.23 (s, 6H. N(CH,),), 3.33 (s, 3H, CH,O). 3.4 (s, 3H, 
CH,O), 3.2-3.4 (m. IH. HZ), 4.6 (d. J = 6 (HI-HZ). IH. 
HI). 5.38 (qd, J = 7 (H3-HZ) et J = 6, 1H, H3), 6.27-6.61 
(AMX, 3H. olbfiniqucs). 7.06 (s klargi, IH, H’6]? 8.10 (s. IH, 
CHO). 

(Difarmyl-2, 3 cyclopentadtinyl~2 hydroxy-3 dinrifhoxy-I, 
I butane 45 

Une solution de 0.206 g (0.803 mmole) de 42 darts 40 ml 
de DME est vet&e lantemcnt B 0’ dans 40 ml (4 mmole~) 
d’une solution de soude 0. I N. Apr& 6 h d’agitation d 
tempirature ambiante, Ic pH st ajustt 4 Par une solution 
d’acide oxalique. April saturation par NaCl. Ie milieu 
mt extrait Par I’Cther. Lcs phases organiqua s&h&s et 
conant& donnent 0.196g de produit brut. Une CCE 
(A&Et-hexane: 3-7) permet d’isoler 0.168g 
d’hydroxyfulvkne 45 (Rdt: 90%): WV (EtOH): 1 max 246 
(log L = 3.82), 332 (log L = 3.65). 380 (log L = 3.65); 
IR(CHCI,): 3560, 301&2930, 2830. 1620 (GO), 1320, 
1200. 1060: SM (IC): m/e 255 (MH+). 237(MH+-H,O, pit 
de base). 
(MH CH O~2>H(~l!l;,H2~~c~&?~ $I M:z9 I 

CD&: 6 $95 id, J =‘6, 3H:CH,j, 3.16 (dd, J = 8 (HZ-H3j 
et J = 6 (HZ-HI), IH. H2), 3.25 (s, 3H, CH,O), 3.32 (OH 
ichangeable pur D,O), 3.41 (s, 3H. CH,O) 4.15 (qd, J = 8 
et J = 6, IH. H3). 4.59 (d, J = 6, IH. HI), 6.29 (AB. J = 4.5 
(HS’mH4’), IH, HS’), 7.19 (AB, J = 4.5, IH, H4’), 8.32 (d, 
J = 8.5 (H-C-O...~~= ). IH. H6’ ou CHO). 8.68 (d, 
J = 7.5 (H6’-C-O-I$. IH, H6’ ou CUD), 16.35 (&I Clargi, 
J = 8.5et J = 7.5, lH,C=-O-u..,O=C-); RMN”C: voir 
Tableau 3. 

Formyl-7 dimPrhoxymPihyl-4 mt%hyl-3 &y&o-l. 3. 4 cy- 
clopenlo[c~yrunne 46 

A une solution de I .63 g (6.4 mmoles) d’hydroxy-fulvtnc 
45 dans 300 ml de bcnzbe anhydre est additionnt 0.010 g 
(0.1 mmole) d’acide oxalique anhydrc. Apr& 4 h de reflux, 
le milieu &ctionncl at refroidi et agiti avec O.Ol2g 
(0. I2 mmolc) de NaHCO,. Lc bentne cst tvaporb sous tide, 
le rksidu repris par de I’tther et lavt par une solution de 
NaCI. Les phases organiques sent &h&s ptis evapork 
sous tide. Une chromatographie sur colonnc de silice 
(A&Et-hexane: 3-7) foumit 1.48g de produit 46 sous 
forme d’une huile: UV (EtOH): 1 max 236 (log< = 3.97). 
257 (log 6 = 3.90). 328 (log c = 4.01), 388 (log c = 3.66); IR 
(CHCI,): 3010-2820, 2795, 1650 et 1620 [C = 0), 1470, 
1390. 1210. I I IO; SM m/e: 236 (M+ ), 205 (MCH,O), 176 
(MCH,O, <HO), 160, 145, 75 @ic de base); RMN’H 
(80 MHz, CDCI,): d 1.37 (d, J = 6.5, 3H, CH,), 3.35 (s, 3H, 
OCH,). 3.39 (s, 3H. OCH,), 3.53 (m. IH, H4), 4.48 (d, 
J = 7.5 (H9-H4), IH, H9), 4.73 (qd, J = 6.5 (H3CH,) et 
J -4.5 (H3-H4). IH, H3), 6.31 (qd. J = 2.5 (H5-H6), 
J = l.S(HCH5)et J = I Q&HI), IH, HS), 7.13 (d, J = 2.5, 
IH. H6). 8.14(s. Clargi. IH, HI), 9.7 (s. IH. H8); RMN’C: 
voir Tableau 3. SM (haute r&solution): calcult pour 
C,JH,60,: 236.1049. TrouvC: 236.1046. 
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