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LE LONGIFOLENE—XIV*
OXYDATION DES LONGIFOLOLS PAR LE TETRACETATE DE PLOMB
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Résumé—1 ’oxydation du longifolol 12 par le tétracétate de plomb conduit A la formation de 1'éther
tétrahydrofurannique 13, de I'hydrocarbure et de I'aldéhyde cyclopropaniques 15 et 17,

L'isolongifolol 37, épimére de 12, traité dans les mémes conditions, fournit, & c6té de I'éther 38, le
méme hydrocarbure cyclopropanique 15, mais il ne donne pas 1'aldéhyde 17,

A partir de ces données, on propose un mécanisme de formation des composés cyclopropaniques
anormaux, fondé sur I’étude des espéces intermédiaires postulées.

Abstract—The oxidation of longifolol 12 with lead tetracetate gives the tetrahydrofuran 13, the cyclo-
propanic hydrocarbon 15 and the corresponding aldehyde 17. Isolongifolol 37, the epimeric alcohol,
when similarly treated gives, besides the ether 38, the same cyclopropanic hydrocarbon 15, but not the
aldehyde 17. Mechanistic hypotheses have been put to test by various reactions, designed to generate the
diverse active intermediates postulated. This leads to a precise proposal for the mechanism of oxidation of
these alcohols.

INTRODUCTION
DE RECENTS travaux ont montré que la nature compacte de la molécule de longi-
folene 1 conduisait & des échanges transannulaires.
En effet, I'’examen des modeéles de Dreiding, ainsi qu’une étude radiocristallo-
graphique portant sur le chlorhydrate 2,! font apparaitre la proximité des atomes de
carbones C-7 et C-8 de la partie camphénique d’une part, et des atomes C-3 4 C-5

15 [of]

1 2

du grand pont, d’autre part. Ii est par suite possible d’observer des réactions trans-
annulaires, caractéristiques des cycles moyens, ayant lieu par des processus tant
radicalaires qu’ioniques:

(@) Le traitement du longifoléne par les polyhalométhanes, en particulier par le
trichlorobromométhane, ne conduit pas au composé attendu d’addition sur la
double liaison ; le radical intermédiaire 3 est trop encombré pour qu’un atome de
brome puisse se fixer, et il se stabilise en arrachant ’hydrogéne trés proche, en C-3.

* XIII: cf. article précédent.
t Ce travail fait partic de la thése de Doctorat-és-Sciences soutenue par JL le 27 Mai 1967 A Strasbourg.
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Le nouveau radical engendré, 4, fixe un atome de brome et le produit isolé est le
composé d’addition transannulaire 8.2

(b) Le processus inverse est également possible, par un mécanisme ionique: la
solvolyse du bromolongifolane 6 s’accompagne d’une migration d’hydrure A travers
le cycle, pour donner quantitativement du longifoléne.?

(c) La protonation du longifoléne par les agents acides donne lieu notamment 3
une migration de type Wagner—Meerwein; le cation longibornylique obtenu 7
fournit, par un transfert d’hydrure 1-5, 1’alcool 8, a c6té des produits normaux.?

(d) Enfin, le longifolylborane 9, obtenu par hydroboration du longifoléne, peut
étre décomposé par 1’oxyde d’argent pour conduire a I'alcool transannulaire 10.*
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Nous avons été amenés, en vue de comparaisons et de corrélations, a étudier
d’autres voies réactionnelles susceptibles de fonctionnaliser les atomes de carbone
du grand pont. Une voie envisageable consistait 4 traiter par le tétracétate de plomb
les alcools possédant leur hydroxyle dans le voisinage immédiat des carbones a
attaquer, soit en 7§, soit en 158. On sait en effet que I'oxydation d’alcools par le
tétracétate de plomb permet de fonctionnaliser un atome de carbone non activé, en
position & ou ¢ de I'hydroxyle; cette méthode a été trés largement utilisée a des fins
synthétiques, en particulier dans la chimie des stéroides.’ La réaction fournit un
éther cyclique, trés généralement tétrahydrofurannique. Son étude systématique sur
des alcools aliphatiques saturés a été entreprise par Mihailovié et ses collaborateurs ;°
ces auteurs ont pu montrer que les alcools primaires et secondaires linéaires, possédant
un groupe méthyléne en position § et &, donnent un produit majeur (30-50%;)
tétrahydrofurannique et des traces (1 3 49) de I'isomére tétrahydropyrannique. De
plus, dans le cas ol la cyclisation 1-5 sur le carbone § est rendue impossible par une
substitution totale, la réaction est plus difficile et donne davantage de produits
secondaires ; le rendement en produit tétrahydropyrannique ne dépasse jamais 16 %.
11 apparait donc que la formation d’un cycle 4 six chainons est particuliérement
défavorisée par rapport au cycle a cinq atomes.

En série cyclique, une telle étude systématique, sur la compétition entre la for-
mation des cycles tétrahydrofuranniques et tétrahydropyranniques, est difficile; peu
de systémes sont en effet disponibles, ou un hydroxyle se trouve étre assez proche
a la fois d’'un méthyléne en position é et ¢. C’est la raison pour laquelle le systéme
polycyclique du longifoléne pouvait présenter un intérét particulier. Le repliement
du grand pont sur le carbone 7 du syst¢éme camphénique rigide, joint 4 la mobilité
conformationnelle de la chaine C-2 & C-5, rendait possible d’un point de vue pure-
ment géométrique la cyclisation sur chacun des atomes du pont, 4 partir des dérivés
hydroxylés en 7B (longicamphénylol 11) ou en 158 (longifolol 12).

G &

7
11 12

Nous avons donc traité les deux alcools par le tétracétate de plomb; le premier,
le longicamphénylol 117 n’a pas fourni d’éther;* nous décrirons donc I'oxydation
du longifolol 12, obtenu par hydroboration et oxydation du longifoléne.*

Oxydation du Longifolol par le Tétracétate de Plomb

Le chauffage du longifolol 12 dans le benzéne bouillant, en présence de tétracétate
de plomb et de carbonate de calcium, donne avec un rendement de 25-50 91 I'éther

¢ La réaction donne un mélange trés complexe de produits en majorité instables, dont la fraction la
moins polaire est constituée d’aldéhydes insaturés. Ceux-ci n’ont pu étre séparés, ni 4 I'état d’aldéhydes,
ni & I'état d’alcools aprés réduction. Iis proviennent certainement d’une réaction de fragmentation,
susceptible de donner des produits épiméres au niveau de la double liaison et du carbone voisin du groupe-
ment carbonyle. Une telle fragmentation a été décrite dans le cas de I'isobornéol.®

t Les oxydations par le tétracétate de plomb donnent fréquemment des rendements peu reproductibles,
comme I'ont déja signalé plusieurs auteurs.?3:3°
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tétrahydrofurannique 13. Aucun autre éther cyclique n’est décelable. L’acétate de
I"'alcool 12a se forme également en quantité notable (20 %); il est identifié par com-
paraison avec un échantillon authentique. A c6té de ces deux composés et de faibles
quantités de I’alcool de départ, nous avons isolé une série de produits inattendus:
un hydrocarbure tétracyclique & quatorze atomes de carbone (59%) possédant un
noyau cyclopropanique, 15, appelé norlongicycléne par analogie avec le longicycléne
16, hydrocarbure sesquiterpénique naturel ;° un aldéhyde également cyclopropanique,
I'aldéhyde pseudo-longifolique 17, (8-10 %) accompagné de I'acide correspondant 18.

rofs — e .
e /94 /@ /94
R
12 12a 13 15: R=H

17: R = CHO
18: R = CO,H
16: R = CH,

Structure des produits de la réaction

L’éther 13. C’est un produit huileux, volatil, possédant une odeur agréable. Le
spectre IR de ce composé oxygéné est dépourvu de bandes d’absorption dans la
région des hydroxyles et des carbonyles, mais il présente une série de pics intenses
entre 800 et 1200 cm ™!, caractéristiques de la fonction éther. Le spectre de RMN*
posséde encore les signaux correspondant aux trois groupes méthyles du longifoléne ;
entre 207 et 260 Hz se trouve un massif complexe, correspondant 4 trois hydrogénes
portés par un carbone oxygéné, dont 'analyse (étudiée de maniére détaillée plus loin)
ne permet pas de déterminer la position du carbone portant I'oxygéne.

L’ouverture du pont oxygéné est nécessaire pour obtenir des données complémen-
taires sur la structure. Par traitement acide, (acide acétique en présence d’acétate de
sodium), le produit reste inchangé ; mais ’oxydation du carbone voisin de I’oxygéne,
au moyen de I’acide chromique, permet d’obtenir la lactone 19 dont le spectre IR
trés riche en bandes fines dans la région 900-1200 cm ™!, présente une absorption
4 1770 cm L. La position de cette bande carbonyle suggeére la présence d’un cycle
v-lactonique. Toutefois, le systéme posséde des interactions stériques (tension des
cycles) trop considérables pour que I’on puisse conclure. La présence dans le spectre
de RMN d’un triplet (1H) (/ = 3-5 Hz) a 260 Hz, dont le pic central est élargi, est
compatible avec une structure lactonique dans laquelle la position d’attache de
l’atome d’oxygéne pourrait étre indifféremment 1'un quelconque des carbones du
grand pont. Notons la grande stabilité de la lactone qui reste inchangée par traitement
acide (acide chlorhydrique-méthanol ou acide trifluoracétique a reflux) ou basique
(éthyléneglycol-potasse a reflux prolongé).

La réduction par I'aluminohydrure de lithium fournit le dialcool 20, qui présente

* Tous les spectres de RMN ont été mesurés a3 60 MHz.

t En utilisant le tétrachlorure de carbone comme solvant, le carbonyle présente 'aspect d'une bande fine
située 4 1770 cm ™' ; 4 I"état cristallin, dans le bromure de potassium, I'absorption est mesurée a 1770 cm ™!,
Par contre, si I'on opére dans le chloroforme, la bande carbonyle se dédouble en deux pics 3 1750 et 1765
cm ™!, sans doute par résonance de Fermi avec une vibration mesurée 4 870 cm ™ *.
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dans I'IR une bande intense 4 3260 cm ™! correspondant a des hydroxyles fortement
liés; le spectre ne montre pas de vibration libre (résultat confirmé par le spectre de
RMN; cf. infra). Ce composé, laissé suffisamment longtemps a 1’air, ou traité en
milieu acide, se referme en éther 13.

Par oxydation chromique du dialcool 20, on obtient tout d’abord une fraction
neutre, composée de 1’éther 13 (deshydratation interne en milieu acide), de la lactone
19 (oxydation de I’alcool primaire suivie de lactonisation) et de la dicétone 21; ce
dernier composé provient de la rupture de la liaison C—C, par un processus tout-
a-fait analogue a ’oxydation anormale, dans les mémes conditions, du longifolol 12
en longicamphénylone 22, que nous avons décrite par ailleurs.*

! 5
12 22

La fraction acide obtenue par oxydation du diol 20 est homogéne en RMN (trois
groupes méthyles); c’est le produit d’oxydation normal, le céto-acide 23. En effet,
son ester méthylique, 24, donne la lactone 19 par traitement au borohydrure de
sodium ; I’'oxydation n’a donc pas affecté la configuration du carbone en a de I'acide.

Le spectre IR du céto-ester 24 montre deux bandes carbonyles a 1735 et 1695cm ™,
correspondant d’une part au groupe ester, d’autre part & une cétone sur un cycle a
sept atomes de carbone; une indication complémentaire est donnée par une faible
bande 4 1414 cm ™!, indice de la présence d’un méthyléne voisin du carbonyle. Tous
ces résultats sont en accord avec une structure comportant un groupe cétonique sur
le grand pont. Notons que 1’oxydation sélective de chacun des hydroxyles permet
d’obtenir le céto-acide avec un meilleur rendement: par acétylation contrdlée,
I’alcool primaire réagit préférenticllement pour donner I’hydroxy-acétate 25,* que
I'on oxyde quantitativement en céto-acétate 26. La saponification de I’ester fournit
I’hydroxy-cétone 27 partiellement cétalisée,t que I’acide chromique transforme en
céto-acide 23 et dicétone 21.

A ce niveau, il était nécessaire de vérifier qu’aucune transposition n’avait accom-
pagné I’'une quelconque des étapes décrites. La réaction de Wolff-Kischner!? sur le
céto-acide 23 confirme que le squelette est toujours celui du longifoléne: le produit
obtenu, estérifié par le diazométhane, est I’'isolongifolate de méthyle 28a contenant
10-15%, de longifolate de méthyle 29a; la réaction s’accompagne donc d’une
épimérisation. On sait que celle-ci est facile et que I’acide longifolique, placé dans des
conditions épimérisantes, peut fournir quantitativement son épimere, 1’acide iso-
longifolique.”*!! Le céto-acide 23, aprés estérification par le diazométhane, a été

* Les groupements fonctionnels de ’hydroxyacétate sont trés proches I'un de l'autre et peuvent, de ce
fait interagir. P.ex., au cours de la sublimation d’un échantillon, I’hydroxyacétate cristallisé s’est transformé
quantitativement en éther 13.

t Le spectre IR du produit cristallisé (dans le bromure de potassium) ne présente aucune absorption
dans la région Ju carbonyle, mais la bande hydroxyle est intense; on observe une trés faible bande a
1680 cm ™! quand on opére en solution dans le tétrachlorure de carbone, légérement plus intense et a
la méme longueur d’onde dans le chloroforme.
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traité par le tribromure de phényltriméthylammonium dans le tétrahydrofuranne!?
pour donner la monobromocétone 30. Le spectre de RMN de cette bromocétone
présente un doublet de doublets (1H) centré a 298 Hz (J, = 11 Hz; J, = 5 Hz).*
Ce signal indique sans ambigiiité la présence d’un hydrogéne géminé avec le brome,
et couplé avec deux hydrogénes voisins. La molécule de céto-ester bromé contient
donc I’élément de structure —CO—CHBr—CH,—, que 1'on doit placer sur le
squelette du longifoléne. Seules deux positions sont possibles pour le carbonyle:
soit en C-3, soit en C-5.

L’examen de la dicétone 21 obtenue dans ’oxydation du dialcool 20, permet de
choisir entre ces deux possibilités. En effet, au cours de la synthése totale du longi-
foléne,!* Corey a préparé la dicétone 31, racémique, carbonylée en C-3, qui corres-
pond 3 I'une des structures possibles. Or notre dicétone en est différente par ses

caractéristiques spectrales (spectres IR, de RMN).
Aco @

GGG

o'_—+oo . ”
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o ¥ ! ¥,
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30 29 ° 31
+ 28

* Notons la similitude entre ce signal et celui donné par I'isolongifolate de méthyle 28 bromé en position
3:2 doublet de doublets centré & 273 Hz et constantes de couplage vicinales J, = 9 Hz; J, = 4Hz
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28-29: R=H
282-29a: R = CH,

C02R

28
11 reste donc une seule structure possible, avec le carbonyle situé en C-5.* De la
structure de cette dicétone découlent celles de tous les composés de la série et en
particulier celle de I’éther tétrahydrofurannique 13.
Remarquons que ce résultat est compatible avec les données de RMN des produits
de cette série (Tableau 1) ol le déplacement vers les champs bas d’un signal méthyle
par rapport au longifoléne suggére I'introduction d’une fonction oxygénée en position

TABLEAU |. DEPLACEMENTS CHIMIQUES DES METHYLES (Hz)

Longifolol 12 56 — 595 — 64 Ether 13* 565 — 61 — 695
Lactone 19 56 —61 — 75
Dialcool 20 555 — 585 — 77
Céto-alcool 27 55 — 61 — 655
Acétate de longifolyle 124 56 — 595 — 625 Hydroxyacétate 25¢ 595 — 595 — 75
Diacétate 34 59 — 59 — 665
Céto-acétate 26 605 — 675 — 745
Acide longifolique 29 58 — 615 — 70 Céto-acide 23 565 — 595 — 735
Longifolate de méthyle 29a 575 — 62 — 70 Céto-ester 24 595 — 625 — 78
Longicamphénylone 22  54-5 — 57-5 — 61 Dicétone 21 63 —63 — 13

* Spectres mesurés dans CCl, & 60 MHz Tous les autres sont mesurés dans CDCl,.
o; I'exemple le plus marquant est la comparaison des déplacements chimiques des
groupes méthyles du monothiocétal 32 de notre dicétone (36, 63 et 88 Hz) et du
monothiocétal 33 obtenu a partir de la dicétone de Corey, qui posséde deux méthyles
en o (60, 79 et 84 Hz).

S
T™S
o 140 432 1 ppm
33
& Q
|
o
2

Bé 79 & Hz
™S

145 1,04 093 Pb"‘
88 63 56 Mz
* Un indice structural complémentaire est donné par la décomposition de la dicétone 21 sur colonne

d’alumine. L'obtention d’'un mélange polaire est compatible avec 'ouverture d'une B-dicétone en
milieu alcalin.
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Spectres de RMN. 1l est intéressant d’observer, dans tous les composés de la
série qui possédent le systéme —CH,—O—, les signaux correspondant aux deux
hydrogénes portés par le carbone oxygéné et couplés avec un hydrogéne voisin: ils
présentent 1’aspect d’un spectre AMX dont la partie AM est seule visible. La dif-
férence entre les déplacements chimiques des deux hydrogénes A et M permet une
analyse du premier ordre et la détermination approximative des valeurs des con-
stantes de couplage J ,x et Jyx. Dans tous les cas, I’'un des protons donne un quartet
ol J,x # Jux # Jam €t I'autre est assimilable & un triplet ol deux des constantes
sont sensibiement égales: J,\ ~ J,«.

Dans I'éther cyclique 13, le triplet apparait 4 champs bas (249 Hz) et le quartet 4
champs élevés (215 Hz). La constante géminale J .o, = 9 Hzest en accord avec la valeur
des couplages observés dans les cycles tétrahydrofuranniques.!'* On observe les
mémes signaux ppur I’hydroxycétone 27 en solution dans le tétrachlorure de carbone
(les mesures en IR et du DC ont montré qu’elle était presque totalement sous forme
hémicétalisée dans ce solvant et donc de structure trés voisine de celle de 1’éther):
méme séquence triplet—quadruplet et méme constante géminale J,, = 9 Hz

Le dialcool 20 présente toujours le triplet & champ bas (255 Hz); par contre la
constante géminale est passée 4 11 Hz, valeur observée dans les cycles tétrahydro-
pyranniques et systémes oxygénés ouverts. Cette valeur suggére une conformation
préférentielle du groupement hydroxyméthyle dans laquelle I’hydroxyle serait lié
par liaison hydrogéne, donnant ainsi un systéme pseudo-cyclique possédant les
tensions d’un cycle oxygéné a six chainons (notons que le spectre IR présente une
bande intense d’hydroxyle lié).

Dans le cas ol les hydroxyles sont substitués : hydroxyacétate 28, diacétate 34, on.
observe une permutation dans la séquence des signaux: le quartet apparait 4 champ
bas et le triplet 4 champ élevés; par contre, la constante géminale n’a pas varié:
J = 11 Hz. Dans ces composés, la rotation autour de la liaison C, ,—~C, 5 est probable-
ment libre, avec des populations peu élevées pour les conformations contraintes.

TABLEAU 2
4 quartet 4 triplet Jam Jax Jnx
(Hz) (H2) (Hz) (Hz) (Hz)
Ether 13 215 249 9 10 65
Hydroxycétone 27 207 247 9 95 6
Dialcool 20 214 255 11 11 S
Hydroxyacétate 25 290 255 11 5 11
Diacétate 34 283 259 11 6 11

L’aldéhyde pseudo-longifolique 17. L’aldéhyde a été caractérisé par son acide
d’oxydation, 1’acide pseudo-longifolique 18 connu, et par sa dinitro-2,4 phényl-
hydrazone, par comparaison avec des échantillons authentiques.

Dans le mélange réactionnel d’oxydation du longifolol par le tétracétate de plomb,
I'aldéhyde est déja partiellement oxydé en acide et I’oxydation continue au cours de
la séparation sur colonne de silice. Pour faciliter la séparation des autres composés
de la réaction, nous avons oxydé le mélange réactionnel brut par I’oxyde d’argent.
La fraction acide obtenue contient comme constituant majeur et seul identifié un
produit cristallisé dont les données analytiques et spectrales sont identiques a celles
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de I’acide pseudo-longifolique 18 décrit par Sukh Dev.® On en déduit pour I'aldéhyde
la structure 17.

Toutefois, afin de vérifier qu’aucune modification n’est intervenue au cours de
I’oxydation de ’aldéhyde en acide, et que la structure est bien la structure postulée,
nous avons piégé I'aldéhyde dans le mélange réactionnel brut, en le précipitant sous
forme de dinitro-2,4 phénylhydrazone.!* Le composé isolé est identique & un
¢chantillon authentique obtenu & partir de I’acide pseudo-longifolique: la réduction
totale de I’acide par I'hydrure de lithium et d’aluminium fournit le pseudo-longifolol
35;* Poxydation chromique contr6lée de cet alcool permet d’obtenir ’aldéhyde 17
qui se décompose trés rapidement et que I'on doit traiter aussitdt. Le spectre IR,
mesuré sur le composé dés son obtention, présente & 1695 cm ™! une bande carbonyle,
et 3 2703 cm™! la bande d’absorption caractéristique de la vibration carbone-
hydrogeéne aldéhydique. Notons également une bande 4 3030 cm ™! due au cyclo-
propane.'$ L’aldéhyde donne une dinitro-2,4 phénylhydrazone identique (F, spectres

15: R=H

16: R = CH3

17: R = CHO

18: R=CO,H

18a: R = COCI

35: R =CH,0H
R 36: R = CO,t-Bu

42: R=C.H,

IR et de RMN) a celle obtenue & partir du mélange réactionnel brut d’oxydation du
longifolol 12 par le tétraacétate de plomb.

Le norlongicycléne 15. La polarité sur couche mince et le spectre IR dépourvu de
bandes fonctionnelles indiquent que le produit est un hydrocarbure; une bande
d’absorption & 3049 cm ™! suggere la présence d’un cycle propanique,!® confirmée
par I'examen du spectre de RMN qui montre trois signaux a 36, 41 et 46 Hz. De plus
le composé donne avec le tétranitrométhane une faible coloration jaune.'” Ces
données, ajoutées aux résultats analytiques, permettent de supposer une structure
voisine de celle du longicycléne 16, avec un groupement méthyle en moins.

Nous avons préparé 'hydrocarbure 15 par décarboxylation de I'acide pseudo-
longifolique 18 qui posséde le squelette postulé. Nous avons choisi la thermolyse du
perester de t-butyle,'® qui procéde par un processus radicalaire peu susceptible
d’affecter un cyclopropane.

L’acide est transformé en son chlorure 18a au moyen du chlorure d’oxalyle. Le
spectre de RMN du chlorure cristallisé ne présente aucun signal dans la région des
protons vinyliques, indiquant que le cyclopropane n’a pas été attaqué (notons que
les protons cyclopropaniques ne sont visibles, ni dans le spectre de I’acide, ni dans
celui du chlorure). Le chlorure est aussitdt traité & froid par ’hydroperoxyde de
t-butyle et donne le perester 36, dont le spectre IR présente une bande d’absorption
caractéristique 4 1755 cm ™! (le perester est souillé d’acide absorbant & 1695 cm ™).

Dés obtention, le perester est chauffé plusieurs heures dans le diglyme. On isole
un hydrocarbure 15 identifié par comparaison des spectres IR et de RMN avec le
composé obtenu dans I’oxydation du longifolol 12 par le tétracétate de plomb.

* Dans le spectre de RMN du pseudo-longifolol, mesuré dans le deutériochloroforme, les deux hydro-
génes du groupe hydroxyméthyle apparaissent sous I'aspect d'un quartet AB (J = 12 Hz; Av = 13 H2).
Dans le benzonitrile au contraire, les deux hydrogénes sont magnétiquement équivalents et donnent un
seul pic.
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En conclusion, le longifolol, traité par le tétracétate de plomb, fournit d’une part
I’acétate de longifolyle et un éther (unique, tétrahydrofurannique), résuitat conforme
aux observations générales sur cette réaction; mais on obtient également une série
de composés inattendus: hydrocarbure et aldéhyde. Mihailovi¢'? rapporte la forma-
tion d’hydrocarbures diméres en série aliphatique; dans un cas, il a également pu
isoler un hydrocarbure cyclopropanique;® par contre, & notre connaissance,
I'obtention d’un aldéhyde cyclopropanique n’a jamais été signalée.

Il semblait intéressant de traiter dans les mémes conditions I'alcool épimére,
I'isolongifolol 37, de maniére 3 préciser le mécanisme de formation des composés
anormaux et 2 mettre en lumiére les facteurs qui déterminent, notamment, la formation
de 'hydrocarbure et de 'aldéhyde cyclopropaniques.

Oxydation de I'Isolongifolol par le Tétracétate de Plomb
Le traitement de I'isolongifolol 37 par le tétracétate de plomb conduit & un mélange
complexe, dont la chromatographie sur colonne d’acide silicique permet de séparer
trois produits: I'éther tétrahydrofurannique 38 (209,), I'acétate d’isolongifolyle 37a
(60 %) et le norlongicycléne 15 (5-6 %).*

Ry + +
“*
CHOoH N CH,0Ae
37 a8 15

37a

(a) Le norlongicycléne 15 est identifié par ses spectres IR et de RMN.

(b) L’acétate d’isolongifolyle 37a est identique & un échantillon authentique
obtenu par acétylation de I’alcool.

(c) Enfin, le composé 38 est 1'éther de cyclisation: son spectre IR montre bien les
bandes caractéristiques a 931, 1041 et 1059 cm™'. On sait que la cyclisation n’est
possible que sur un atome de carbone suffisamment proche de I’hydroxyle, ce qui
limite le choix entre les positions 9 et 14 pour le carbone attaqué. Or, le spectre de
RMN permet de distinguer entre ces deux possibilités: il présente dans la région des
méthyles deux pics distincts correspondant, I’'un A trois protons, ’autre a six protons:
1’éther contient donc trois groupements méthyles, ce qui exclut la structure résultant
d’une attaque en C-14. De plus, les signaux apparaissant entre 200 et 260 Hz, région
des protons portés par un carbone oxygéné, sont en accord avec la structure
indiquée 38.

Il apparait donc que I'isolongifolol 37, traité par le tétracétate de plomb fournit,
outre ’éther et I'acétate attendus, le méme hydrocarbure anormal, le norlongicyciéne,
que son épimére le longifolol 12, ce qui laisse supposer un mécanisme de formation
commun dans les deux cas.

Par contre, I’aldéhyde pseudo-longifolique 17 obtenu 4 partir du longifolol n’a
pas pu étre mis en évidence dans le cas de I'isolongifolol. Sa formation est liée 4 la
configuration et donc 4 ’encombrement de I’alcool, puisque I'on sait que le longifolol
présente des contraintes considérables par interactions avec le grand pont, con-
traintes que ne posséde pas I'isolongifolol.

* L'obtention de I'éther 38, par la méme réaction, a &té décrite trés récemment.®* Les auteurs ont
déterminé la structure du produit par I'étude des produits d’ouverture du pont oxygéné.
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DISCUSSION

L’oxydation des alcools par le tétracétate de plomb dans les solvants non polaires
conduit a différents types de composés, provenant d’acétylation—acétate de I’alcool—
de cyclisation—éther—, de fragmentation ou d’oxydation (Fig. 1); le rendement
en ces différents produits varie suivant la nature de I’alcool étudié. Dans tous les
cas, la premiére étape est la formation d’un alcoxyde de plomb, et les différentes voies
réactionnelles observées sont interprétables par la décomposition du complexe de
plomb, selon un processus homolytique ou hétérolytique.*- 6

Re(cn,),—ﬁ:non + Pb(OAc) ; R—(CH,)Q—(I:H—O-—Pb(OAc), + AcOH

R’ R’
AR
| l R—(CH,),—CH; + R—CHO n—(cn,),—t':zo
FiG. 1

(1) Cyclisation. La rupture homolytique de la liaison Pb—QO conduit au radical
39 qui donnerait directement 1’éther dans les systémes rigides ol il se trouve dans
le voisinage immédiat de I’hydrogéne A extraire (Fig. 2). Dans les systémes libres ou
la rotation est possible (alcools primaires-alcools aliphatiques), la réaction peut
conduire A la paire de radicaux 40 qui, par transfert électronique, donne la paire
d’ions 41 avant cyclisation.

*Pb(OAc),

T e
s 1

Pb(OAc), Pe{oAd),”

|
tj.% HU .P&C):U — HU +
L 41
Fic. 2

La formation privilégiée des cycles tétrahydrofuranniques est interprétée par la
géométrie de I’état de transition: la conformation que peut adopter un état 3 six
centres (conduisant au cycle tétrahydrofurannique) est plus favorable 4 un transfert
que la structure A sept chainons nécessaire a la formation d’un cycle tétrahydro-
pyrannique.

C’est ce que nous observons pour les longifolols: I'épimére 7a-H (longifolol 12),
ou I’hydroxyle est pourtant proche des carbones, 3, 4 et 5, donne un seul éther, qui
est tétrahydrofurannique.
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Remarquons par ailleurs que dans le cas de I'isolongifolol 37, la cyclisation par
I'intermédiaire d’un état de transition 2 six centres est géométriquement possible a
la fois sur le carbone secondaire 9 et le carbone primaire 14; elle se fait bien sur le
carbone secondaire conformément aux observations générales sur la réaction.’

(2) Fragmentation. Les alcools traités par le tétracétate de plomb, peuvent également
fournir des produits de fragmentation, par rupture de la liaison entre le carbone
oxygéné et le carbone voisin.

Dans le cas des longifolols épiméres, nous avons effectivement obtenu un composé
de fragmentation, le norlongicycléne 15. Il restait & vérifier qu’il s’agissait bien d’un
produit primaire de la réaction et qu’il ne résultait pas d’une attaque ultérieure par
le tétracétate de plomb de I'un ou ’autre des produits cyclopropaniques présents
dans le milieu: aldéhyde ou acide pseudo-longifoliques.2?

L’acide pseudo-longifolique 18 reste inchangé par chauffage dans le benzéne en
présence de tétracétate de plomb; ’aldéhyde 17 par contre, traité par un fort excés
de réactif, se décarbonyle partiellement. On isole du norlongicycléne 15 (5%) et du
pseudo-longifolylbenzéne 42. La structure de ce dernier découle des spectres IR et
de RMN qui indiquent la présence d’un noyau benzénique lié 3 un atome de carbone
tertiaire (absence de signal correspondant & un hydrogéne benzylique dans le spectre
de RMN). De plus, une bande d’absorption 4 3050 cm~! dans I'IR et la masse
moléculaire du produit, montrent que la structure est encore cyclopropanique.

Le norlongicycléne 15 observé dans I’oxydation du longifolol 12 par le tétracétate
de plomb peut donc étre partiellement un produit secondaire, provenant de la
décarbonylation de I’aldéhyde 17. Mais en tout cas, cette derniére réaction ne permet
pas d’expliquer la totalité du norlongicycléne formé & partir des alcools:: le traitement
de I’aldéhyde était beaucoup plus brutal que celui des alcools, et il a fourni également
dupseudo-ongifolylbenzéne 42, lequel n’a jamais pu étre isolé dans le cas des alcools;
enfin on obtient le norlongicycléne & partir des deux longifolols épiméres, alors que
seul le longifolol 12 donne de I'aldéhyde.

Il est par conséquent nécessaire d’admettre que la quasi-totalité du norlongicycléne
formé dans I’oxydation des alcools est un produit primaire de la réaction, et que sa
formation est a rapprocher du mécanisme général de la fragmentation. Le processus
postulé implique toujours la formation initiale d’un alcoolate de plomb dont la
liaison entre le carbone et 'oxygéne serait rompue de maniére homolytique (Fig. 3).

| |
—C—C—0—Pb(0Ac) ,—— —<I: . (lz—o ..Pb(OAc),
[

| . |
—C%— —C- + C=0
[ I |
F1G. 3

Un certain nombre de preuves ont été apportées, montrant que le premier produit
de décomposition était bien de type radicalaire, et non pas un ion carbonium df
a une coupure hétérolytique (en particulier, le rapport entre produit de cyclisation
—éther—et produit de fragmentation est indépendant de la nature du milieu, ce
qui laisse supposer la présence d’un intermédiaire commun).2¥ 3° Par contre,
I’obtention de structures transposées,?* explicables uniquement par des mécanismes
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ioniques, suggére que le radical est, dans un deuxiéme temps, oxydé en carbocation
(selon un processus d’oxydoréduction, mettant en jeu des espéces oxydantes telles
que le triacétate de plomb radicalaire, qui, en s’emparant d’un électron, se transforme
en anion acétate et diacétate de plomb).

Dans le cas présent des longifolols isomeéres, un tel mécanisme permet d’expliquer
la formation du méme hydrocarbure cyclopropanique. Les deux alcools épiméres
libéreraient une molécule de formaldéhyde, conduisant au méme radical 43. L’oxy-
dation en carbocation 44 rendrait possible la fermeture en cyclopropane pour donner
le norlongicycléne.*

= ek

CH,0H i

Afin de démontrer la possibilité de cette derniére étape, —la cyclisation—nous
avons engendré le carbocation indiqué (44) par chauffage du longicamphénylol 11
dans le benzéne, en présence de trés faibles quantités d’acide paratoluénesulfonique.
A cOte de I'alcool inchangé, on peut isoler 129 de I’hydrocarbure de cyclisation 15
{(nous n’avons pas pu obtenir un meilleur rendement en hydrocarbure; dés que 'on
accroit la durée de la réaction ou la quantité d’acide dans le miliey, il se forme un
mélange complexe d’hydrocarbures dils aux multiples possibilités de transpositions
d’un tel systéme).

- A -
11 44 15

R

g(CHs)a
45 43 46

* Des intermédiaires identiques ont été postulés dans la décarboxylation d’acides par le tétracétate de
plomb.2? En particulier I’obtention de camphéne et de tricycléne A partir des acides norbornanecarboxy-
liques-2 exo et endo®* mettrait en jeu le cation et le radical bornyliques de structure trés voisine des espéces
que nous décrivons.
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Le passage du carbocation 44 au systéme cyclopropanique 15, est donc raisonnable ;
il restait & prouver que le radical 43 ne pouvait pas conduire directement au nor-
longicycléne.* Une voie possible permettant de former le radical consiste & décom-
poser thermiquement le perester de t-butyle 45 de I’acide isolongifolique.

Nous avons préparé ce perester par action de I’hydroxyperoxyde de t-butyle sur
le chlorure de I’acide isolongifolique; le chauffage dans le diglymet 4 130-140°,
permet d’obtenir une fraction d’hydrocarbures présentant en chromatographie en
phase vapeur un pic majeur accompagné de deux pics mineurs, dont les temps de
rétention différent de celui du norlongicycléne 15. La chromatographie préparative
permet d’isoler I’hydrocarbure principal, qui est vraisemblablement le norlongifolane
46, produit normal de décarboxylation de I’acide.

Le radical 43 engendré par thermolyse du perester ne conduit donc pas au nor-
longicycléne. Bien que le radical mis en jeu au cours de I’oxydation des longifolols
par le tétraacétate de plomb ne soit pas exactement de méme nature,} il est raison-
nable de penser que lui non plus ne peut conduire a une cyclisation; son oxydation
en carbocation est nécessaire et le mécanisme postulé ci-dessous semble étre une
image assez exacte du processus menant au norlongicycléne 15.

(3) Oxydation. Les composés carbonylés d’oxydation directe sont également
observés au cours du chauffage d’alcools avec le tétracétate de plomb dans les
solvants non polaires, mais ils sont généralement présents en quantité mineure. On
admet, pour interpréter la réaction, que la liaison O—Pb, polarisée, est rompue
selon un processus hétérolytique avec élimination d’un proton en position a (Fig. 4).

Ce mécanisme est étayé en particulier par le fait que les rendements sont accrus
quand on opére dans un solv’_z'mt de polarité plus élevée (pyridine).3-3!

ho o~
R——CH,—?—O—— Pb(OAc), — R—CH,—C=0
|
R’ R’
R—(llH—?:O

OAc R’
FiG. 4

Dans nombre de cas, on ne peut isoler les produits primaires d’oxydation, qui
peuvent étre attaqués par les espéces réactives présentes dans le milieu. On observe
en particulier la formation de cétones c-acétoxylées provenant de I’attaque du
composé carbonylé par un radical acétoxyle, suivant un processus faisant intervenir
la forme énolique de la cétone.!? 32

* Bicn que le mécanisme n’en soit pas connu, unc telle insertion formelle d'un radical dans une liaison
C—H cn B a &té décrite.2® Le radical bornylique 2, obtenu par décarbonylation du formylbornane, ou
par thermolyse de I'azobornane, fournit des traces de tricycléne (4 c6té de produits réarrangés dans le
second cas : isocamphane ct p. menthéne, en quantités plus importantes).

t La décomposition des peresters est généralement étudiée dans des solvants aromatiques 3 point
d’ébullition élevé, et les produits de Ia réaction sont isolés par distillation. Dans le cas présent, ol I’'on
opere avec de faibles quantités de perester, une telle séparation est difficile. L’utilisation du diglyme permet
de récupérer aisément I’hydrocarbure de réaction par dilution a I'cau et extraction. L étude du mécanisme
de la décomposition des peresters suivant le solvant a montré qu’une réaction radicalaire dans le chloro-
benzéne suit encore ce mécanisme dans un éther.2’

1 On admet que les radicaux obtenus par rupture de la liaison O-Pb existent sous la forme de paires
de radicaux [couplés & P{OACc), ] soit séparés, soit partiellement liés par des interactions de type covalent.
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Le traitement des longifolols par le tétracétate de plomb ne permet pas d’isoler
les produits d’oxydation directe, les aldéhydes longifoliques 47 et 48. Le seul composé
oxydé isolé est ’aldéhyde pseudo-longifolique 17 qui a subi 4 la fois une oxydation
et une cyclisation. Seul le longifolol 12 donne cet aldéhyde ; dans le cas de ’épimeére
37 il nous a été impossible de mettre en évidence sa formation. Les deux alcools
différent par leur configuration au niveau du carbone 7; le longifolol 12 est soumis
a des contraintes considérables entre le carbone hydroxylé et les atomes du grand
pont, contraintes qui n’existent pas pour I'isolongifolol 37. S’il existe, dans I’action du
tétracétate de plomb, une voie réactionnelie possible, méme peu favorisée en général,
qui permette de diminuer les contraintes de la molécule, le systéme pourra évoluer
dans le cas du longifolol. Or au niveau de I’'aldéhyde 47 (produit de réaction normal),
le systéme a la possibilité de minimiser ses tensions ; Sukh Dev a récemment montré®
que I'aldéhyde longifolique 47 s’isomérise spontanément sur colonne de silice ou
d’alumine en aldéhyde isolongifolique 48 par I'intermédiaire de la forme énolique 49.

~
50
/ H—C& ~
- 49
CHOH cHo H-—C
"
37 48 51
CHO * ’ H—=C é
H—~—C H—-C -

. % Y% o

Si cet équilibre aldéhyde-€nol est mis en jeu dans le mélange réactionnel, le
tétracétate de plomb en excés pourrait piéger la forme énolique en réagissant sur
I’hydroxyle.3? Le complexe de plomb ainsi obtenu pourrait évoluer vers 1’aldéhyde
pseudo-longifolique 17, par I'intermédiaire d’espéces radicalaires puis ioniques,
selon le schéma indiqué.

Pour vérifier cette hypothése, nous avons traité par le tétracétate de plomb les
intermédiaires postulés: I’aldéhyde longifolique 47, et ’époxyde 50, précurseur de
I'énol.® Nous avons utilisé des durées de réaction plus longues que dans le cas des
alcools, de maniére a avoir une décomposition plus compléte de 1’aldéhyde et de



3192 J. LHOMME et G. QOURISSON

I’époxyde. Pour des raisons de commodité opératoire, les produits bruts de réaction
ont été traités par I’oxyde d’argent afin de travailler sur les acides plutét que sur les
aldéhydes instables.

Dans les deux cas, on observe, a c6té de produits oxydés non identifiés, une for-
mation importante d’aldéhyde pseudo-longifolique 17 (isolé sous forme d’acide)
et des hydrocarbures secondaires, provenant de la décomposition de I’aldéhyde
pseudo-longifolique : norlongicycléne 15 et pseudo-longifolylbenzéne 42 (cf. Tableau
3).

TaBLEAU 3. COMPOSES CYCLOPROPANIQUES OBTENUS DANS LES DIVERSES OXYDATIONS PAR
LE TETRACETATE DE PLOMB

Durée Acide-pseudo-  Norlongi- Pseudo-longi-

Produit de départ de longifolique cycléne folylbenzéne
réaction 18 15 42
Longifolol 12 — 20h 8-10%; 5% 0
Isolongifolol 37 — 22h 0 5% 0
Acide pseudolongifolique 18 — 20h 100%; 0 0
Aldéhyde pseudolongifolique 17 — 22h 55% 5% 22%
Epoxyde 50 - 7. 30% 5% 15%
Aldéhyde longifolique 47* - 50h 25% 16% 5%

Les chiffres indiqués correspondent aux rendements bruts.

Dans tous les cas, sauf pour 'acide pseudo-longifolique 18, I'oxydation par le
tétracétate de plomb a été suivie d’un traitement par I’'oxyde d’argent.

Ces résultats permettent de penser que la forme énolique 49 de I’aldéhyde longi-
folique constitue bien un intermédiaire dans la formation de 1’aldéhyde pseudo-
longifolique 17. Remarquons que ce dernier est, par son degré d’oxydation, équivalent
aux cétones o-acétoxylées que nous avons déja mentionnées.

PARTIE EXPERIMENTALE
Indications générales: cf. réf. 4.

Oxydation par le tétracétate de plomb

Procédé général. Le méme mode opératoire a été utilisé pour toutes les oxydations. La réaction se fait
en conditions anhydres dans un ballon équipé d’un réfrigérant, tube desséchant et agitation magnétique.

Dans un premier temps, on ajoute le tétracétate de plomb préalablement débarrassé de son excés d’acide
acétique par chauffage sous vide, Je carbonate de calcium desséché a I’étuve et le benzéne anhydre. On
chauffe ce mélange a reflux pendant 1 h en agitant magnétiquement. Aprés refroidissement, on ajoute I'alcool
et reprend le chauffage et I'agitation que I’'on maintient environ 20 h en suivant I'évolution de la réaction
par analyse chromatographique sur couche mince.

La réaction terminée, on décompose l'excés de tétracétate de plomb par addition d’éthyléneglycol,
suivie d’un chauffage de quelques mn. On filtre le mélange, lave le précipité plusieurs fois 4 I’éther et 4
I'eau et additionne les eaux de lavage au filtrat. On lave a I'eau, ajoute quelques ml d’une solution saturée
d’iodure de potassium pour vérifier que tout le tétracétate de plomb a &té décomposé; si la solution se
colore, on fait un lavage supplémentaire avec une solution de thiosulfate de sodium, puis & Feau. Les
acides sont extraits au moyen d’'une solution de soude diluée (2 N), la phase organique lavée 3 ’eay,
séchée et le solvant évaporé. Les acides sont régénérés de la phase aqueuse par addition d’acide chlor-
hydrique concentré et extraits a 1’éther.

* Les chiffres indiqués n’ont qu'une valeur indicative grossiére; I’aldéhyde longifolique préparé par
oxydation chromique contrSlée de I'alcool contient de la longicamphénylone 22 (entre 15 et 30%).4
Le rendement en aldéhyde pseudo-longifolique ne peut donc qu’étre supéricur A celui qui est indiqué.
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Oxydation du longifolol 12 par le tétracétate de plomb

Si on effectue directement la séparation des constituants de la fraction neutre par chromatographic sur
un adsorbant quelconque: silice-alumine-“Florisil”, il est impossible d’obtenir une bonne séparation.
En effet, 'aldéhyde s’oxyde sur la colonne, la migration de tous les composés est perturbée et toutes les
fractions sont souillées d’acide. Nous avons ainsi été amenés a traiter la fraction neutre par I’'oxyde d’argent,
de maniére & oxyder tout 'aldéhyde en acide.

Dr’autre part, les polarités de 1’acétate de longifolyle 12a et de I’éther 13 sont trés voisines et la séparation
sur colonne est mauvaise. Nous avons pu obtenir une séparation plus commode en hydrolysant ’acétate
en alcool avant chromatographie.

(1) Chromatographie directe du mélange réactionnel. Les quantités de réactifs utilisées so!
longifolol : 500 g; tetracétate de plomb: 14 g; carbonate de calcium: 5 g; benzéne: 200 ml.

On obtient une fraction neutre (4-5 g) accompagnée d’acides (0-38 g). Par chromatographic des neutres
sur colonne d’alumine (500 g) on isole :

(a) éther de pétrole—éther 99:1:hydrocarbure (0-20 g);

(b) éther de pétrole—éther 97:3:acétate de longifolyle (0-34 g), puis un mélange acétate—éther-acide

(277g);

(c) éther: longifolol souillé d’acide (0-80 g).

La fraction d’hydrocarbure est purifiée par distillation et donne le norlongicyciéne 15.

L’acétate de longifolyle 12a est identifié au produit d’acétylation pyridinée du longifolol, par comparaison
des spectres IR et de RMN.

Le mélange acétate—éther-acide, débarrassé des acides par extraction basique, est repris sur colonne
d’alumine (250 g): la séparation est mauvaise, mais les fractions extrémes sont constituées respectivement
d’acétate de longifolyle 12a et d’éther cyclique 13.

(2) Chromatographie aprés saponification du produit brut. Longifolol: 12-6 g; tétracétate de plomb: 40 g;
carbonate de calcium: 10 g; benzéne: S00 ml; durée de réaction: 16 h.

Aprés isolement, le produit brut est dissous dans la potasse (10 g) éthanolique (200 ml). On laisse reposer
2 jours A température ordinaire. On extrait le mélange et sépare la fraction acide (1:9 g) de la fraction neutre
(9'5g).

Les neutres sont séparés sur colonne d’alumine (400 g):

(a) éther de pétrole: mélange d’hydrocarbures (0-44 g);

(b) éther de pétrole—éther 99:5: éther 13 souillé d’acides (3-81 g);

(c) éther de pétrole—¢éther 50:50: longifolol souillé d’acides (4-30 g).

(3) Chromatographie aprés saponification et oxydation du produit brut, longifolol: 25-19 g; tétracétate
de plomb: 70 g; carbonate de calcium: 20 g; benzéne: 1250 ml; durée de réaction: 20 h..

Aprés isolement, le produit brut en solution dans 1’éthanol (300 ml) est ajouté & une suspension d’oxyde
d’argent, préparée par addition d’une solution aqueuse de nitrate d’argent (8-5 g dans 40 ml d’cau) a de
la soude diluée (15 g dans 40 ml d’ecau). Le mélange est agité pendant une nuit 3 température ordinaire ; on
termine la saponification de I'acétate par chauffage au bain marie (30 mn). On évapore I'éthanol et extrait
la fraction neutre (21 g) avec I'éther de pétrole. Les acides sont régénérés dans la phase aqueuse par addition
d’acide, et extraits & I’éther (4-79 g).

On sépare les constituants neutres par chromatographie sur acide silicique (600 g): éther de pétrole:
mélange d’hydrocarbures (1-06 g); éther de pétrole—ther 90:10: éther 13 (13-46 g); éther de pétrole—
éther 50:50: longifolol impur (6-30 g).

La fraction acide est cristallisée dans I’éther de pétrole et donne I'acide pseudo-longifolique pur (2:6 g).

Norlongicycléne 15: hydrocarbure liquide [a], = +20°. IR (liquide pur): WC—H cyclopropane):
3050 cm™!; 760, 805, 827cm~!. RMN (CDCl,): (CH;—C) 54 Hz (s); 59 Hz (s); 59 Hz (s); 3 signaux
cyclopropaniques a 36, 41 et 46 Hz. (Analyse: C, H,;, (190-32): Calc. C, 88-35; H, 11-65.Tr. C, 887;
H,115%: M: M* = 190).

Acétate de longifolyle 12a. Liquide; [a]p = —10°. IR (CHCl;): \O—C=0) 1730 cm~!; 1238 cm ™.
RMN (CDCl,): (CH,—C) 56 Hz (s); 59-5 Hz (s); 62-5 Hz (s); (CH,—CO) 122-5 Hz (s); (CH,—O) 2555 Hz
(d; J = 8 Hz). (Analyse: C,; H;30, (264-39): Calc. C, 77-22; H, 10-67. Tr. C, 77-3; H, 10-7%,.

Ether 13. Liquide [a]p = —24°. IR (CHCl,): 863, 950, 1050, 1010, 1115 cm ™. RMN (CCl,): (CH,—C)
56-5 Hz (s); 61 Hz (s'o “9-5 Hz (s); (CH,—O) spectre AMX: H,: triplet centré 4 249 Hz; Hy,: quartet
centré a 215Hz; Jy =9; Jax = 10; Jyx = 6:S Hz; (CH—O) 228 Hz (multiplet en partie dissimulé,
non analysable). (Analyse: C,H, 0 (220-34): Calc. C, 81-76; H, 10-98. Tr. C, 82:0; H, 11-2%).

Acide pseudo-longifolique 18. F = 171-174°. Litt. F = 171-172° (11) [«]SH* = 18°; [«]E°" = +16°

=3
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- Litt: [a)8°% = +183° " IR (CHQOL,): £C=0) 1675 cm "' RMN (CDCly) = (CH,—C) 54 SHz (s);
60S Hz (s). 64 Hz (s} (Analyse: C,,H,,0, (23433). Cakc C, 7688 H, 947 Tr,C, 770, H. 95%).

n...d,um. de Ndehov 1} lactome 19

SR3EY aw. a3V 7

On dissout 'anhydnde chromuque (15 g) dans I'eau (40 ml) et ajpoute de I'scde acttique 99-100 %,
(300 ml) A cette soluton on addivonne |'¢ther (13 g) dissout dans I'acxde acttique (300 ml) Le mélange
est laissé au repos pendant une owit et la réaction est complétée par chauflage & 50° pendant | h La réactioo
termunée, 0o ajoute du méthano! (20 ml) et coocentre la solution par chauflage sous vide. Aprés addiuoo
d’'eauy, le produwit est extrait & 1'éther de pétrole (6 fois), lavé avec une soluuon de dicarbonate de sodium,
puis & I'eau, séché et ke solvant évaport. Le méange obienu est chromatographut sur aade abaque (400 g)
Le coupie de solvants éther de pétrole—¢ther ; 94-96 &ue be produit o'syant pas réag (095 g) et le mélange
4 10%, d'¢tber dans |'tther de pétrole Hue la lactone (93 g) que I'on recnistallise dans 1'éther de pétrole et
subume. (a)p = +6°; F = 79° IR (CQY,). HC=0) 1770 cmn "', (KBr): (C=0) 1760 cmn " * ; (CHQY,):
oC=0) 1750 ¢t 1763 cm "' RMN (CCL,): (CH,—C) ST Hz (s). 61 Hz (s); 74 Hz (3), (H—C—O) 260 Hx
(t; J = 33Hx); (CDCly) (CH, —C) 6 Hz (3); 61 Hz (s). 7SHz (s). (H—C—O0) 265Hz (1, / = }S Ha)
(Analyse: C,,H,;,0, (234-33). Calc C, 7688 . H, 947. Tr C, 770, H.93%)

Traitemens de [ éther 13 par le mélange acide ac ftique—acliate de sodium
On chauffe & reflux pendant 20 b 1I'¢ther (0050 g) en solution dans 'scxde acttique 99-100%, (S ml) eo
préscoce d'ascétate de sodium (0010 g) L'analyse sur couche mince indsque que le prodwit ne réagt pas.

Réduction de la lactone 19 - diol 20

A upe solutioo ddydrure de lithuum et d'alusunium (4 g) dans I'éther (100 ml), oo ajoute la lactooe
{76 g) dissoute dans 1'éther anhydre (120 ml) et oo chauffe & reflux pendant 4 b Apris destruction de 'excis
dhydrure avec de I'acétate d'éthyle et isolement de la facon habrtuelle, oo obuent le diol cristallisé (76 g)
que V'on punfie par sublimation. [a), = +16°; F = 117-118° /R (CC1,): WOH Ix¢) 3280 cm "' . pas de
OH Lbre RMN (CDCl,) (CH,—C) 553 Hz (s). 58S Hz (s), 77 Hz (s); (CH,—O) spectre AMX H,:
tnplet ceotré 4 255 Hz, Hy, quartetoentréd 214 Hz J g = 11, J,x = 11 Jx = 5;(CH—O) 228 Hz (m).
(Analyse: C,,H,,0,(238 36): Cake C, 7558, H. 1100 Tr. C, 754, H. 108

Oxydation du dialcool 20. Céto acide 23 et dicésone 21

Au dialooo! (27 g) dissous dans )'éther &thylque (20 ml) on additioane goutte & goutte une soluuoo
d’anhydnde chromuque (26 g) dans |'acade sulfunque dilu¢ (H,SO,: 24 m}-H,,: 18 ml) co agant mag-
péuquement Aprés 48 b de réaction, le mélange est extrait de ia maniére habituelle en séparant les fractions
acxdes et peutres.

La fraction acide (092 g) est cristallisée dans le cyclobexane et donoe le ctto-sade 23

La fraction newtre (1 7 g) est chromatographsbe sus colonoe d°acide sihaaque (60 g) Le mélange de solvant
&ther de pétrolo—¢tber 96 .4 Hue un premuer compost (0-94 gl wdenufit & 1'étber tétrabydrofurannique 13
En conunuant I'dution avec ce méme coupie, on obtient un mélange noe résolu de deux prodwits (0-70 g)
Ce mélange est repns par |'étber de pétrole et chromatographie sur une coloane de silice plus pusssante
(50g) Le mélange & 7% d'étber dans I'¢ther de pétrole Hue successivement un compost wdeoufié & I
lactooe 19 (0-30 g). ¢t la dicttone 21 (018 g) La dicétone est punfibe par sublumation.

Céhoocide 23 [a],. +46°. F = 206-208". /R (CHCl,): «C==O) 1698-1748 cm "' UV (CHQl,):
A, =290am (s = 32) DC (dsoxanne): As;qq.306 = + 10 RMN (CDCly). (CHy,—C) 3¢S Hz (3).
$9-S Hz (s). 73-S Hz (s) (Analyse . C,,H,,0,(25033): Calc. C, 7197, H,886. Tr.C, 717, H,87%)

Ester méthylique 4. [a]p = +40°. F = 66-68°. IR (CCl,). «C=0) 1695cm "' ({C=O) 1735 cm " *;
WCH,)co adu carbonyle 14l4cm ' UV (MecOH): A, = 2N om; (¢ = 60) DC(dioxanne). Asy4,.304 =
+221 RMN (CQ,) (CH,—C) $9SHz (s), 625 Hz (s); 74 Hz (s); (CH,—CO) 216 Hz (s). (Analyse:
C1eH,;,0,(26435): Calc C. 269 . H. 915 Tr. C. 727, H. 91%).

Dicérone 31 [a)p = —14°. F: 60" IR (CCl,) (C=0) 1638 c1 1745 cm "}, {CH,) en a du, wbooyit
1416 cm ™' Duwottooe de Corey. WC=0) 1704, 1739 cm ' !’ UV(CHQC,) 4., = 291 am (s = 142);
298 am(s = 137) DC(dioxanne): At;eq 300 = — 1'54.88349 300 = — 157, 88301 510 = —146,48,,4 330
= ~10). RMN (CDQY,). (CH, —C) 63 Hz (s); 63 Hz (3). 73 Hz (5); (CC1,} (CH, 1625 Hx (s); 625 Hz
(s); 67 Hx (s). (CDC1,) Drottone de Corey'’ . (CH, —O) 69 Hz (3): 69 Hz (3). 7 Hz (s} (Analyse ' C, H,,0,
(22030) Cak C.7632. H. 915 Tr C. 763 . H.93°%)

Thiocétal 32 On traste la dacttone (0038 g) par un mélange d'¢thanedithsol (022 ml) et d'é¢thérate de
tnfluorure de bore (014 ml). Aprés repos & température ordinasre pendant 2 b, oo verse le mélange réacuoe-
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nel dans la soude diluée 5 N et extrait avec un mélange d'éther de pétrole et de chlorure de méthykéne 2:1.
La couche organique cst lavée & 'eau, séchée ct le solvant évaporé. Le produit cristallisé obteau (0-040 g)
est purifié par chromatographie préparative sur couche mince. On obtient ke thiocttal (0035 g). F = 100-
104°. IR (KBr): C=0) 1735 cmn "}, (CHCl,): 1735 cm ™ *. RMN (CDQY,): (CH,—C) 56 Hz (s); 63 Hz (s);
88 Hz (s); (CH,—S) 193 (m); (CCL,): (CH,—C) 56 Hz (s); 63 Hz (3); 83-5 Hz (s).

Thiocéal de Corey. RMN (CDCl,): (CH,—C) 60 Hz (s); 79 Hz (s); 84 Hz (s} IR: (C=0) 1742 cm "~ .

Bromation du céto-ester 24

Au céto-ester (0062 g) dissous dans le tétrahydrofuranne (0-6 ml) on ajoute une solution de tnbromure de
pbéoyltriméthylammonium (0035 g) dans ce méme solvant (1:2 ml). Aprés repos d’une nuit la solution
n'est pas décolorée; oa rajoute du réactif (0-100 g) et chauffe au bain-marie pendant 1 b, en suivant la
réaction par analyse sur couche mince. On refroidit, filtre, et aprés extraction habituelle, on obtient un
produit cristallisé (0058 g) que I'on cristallise dans Je cyclobexane. [a], = +4°; F = 159-161°. IR (CCl):
¥C=0)1705,1735cm "' ; Aucunc bande 4 1415cm ™! UV (MeOH): A, = 274 nm (s = 78);280(¢ = 76).
DC (dioxanne): Agyee_y0; = +1:20. RMN (CDCY,):(CH,—C) 66 Hz(s); 685 Hz (s); 84 Hz(s); (CH,—CO)
222Hz (s); (H—C—Br) 298 Hz (1: J, = 11 Hz; J, = 5SHz) (Analyse: C, H,,BrO, (343-26). Calk.
C.5598.H,671;Br, 23-28. Tr. C, 562; H, 6-7; Br, 23-5%).

Réduction du c&o-ester 24: lactone 19

On ajoute le borohydrure de sodium (01 g) & une solution de céto-ester (0-100 g) dans le méthanol (5 mi).
Aprés repos & température ordinaire pendant 24 h, on isole un produit cristallisé (0095 g) que 1'on identifie
A la lactone par son point de fusion ¢t ses spectres IR et de RMN.

Acésylation du diol 28 hydroxyacéate 28

Au diakool (1-3 g) dissous dans Ia pyridine (10 ml) on ajoute I'anhydride acétique (0-8 ml) et laisse reposer
une nuit. La réaction éant incompléte, on rajoute de I'anhydride acétique (0-2 ml) et chaufle sous atmo-
sphére d’azote pendant 20 mn. On évapore la majeure partic de la pyridine sous vide ¢t extrait & 'éther, lave
avec une solution diluée d'acide chlorhydrique. Aprés lavage & I'eau, séchage, évaporation du solvant, on
obtient une huile (1-25 g) que I'on chromatographie sur acide silicique {50 g). Le couple: éther de pétrole—
éther 80:20 Hue le discttate 34 (007 g). Le méme couple, mais dans le rapport 75:25 Hue I'hydroxyacétate
15 (074 g); cafin ke mélange 50: 50 entralne I'excés de dialcool (0-26 g).

Hydroxyacétate 28 : purifi¢ par cristallisation dans I'éther de pétrole.® [a]p, = 0°; F = 79-81°. /R (OCL,):
WC=0) 1720, 1736 cm ™' ; C—O) 1240 cn " ; OH) 3497 cn . RMN (CCl,): (CH,—C) 595 Hz (s);
595 Hz (s}; 75 Hz (s) (CH,—CO) 119-5 Hz (s); (CH;—O} spectre AMX : H, quartet centré & 290 Hz;
Hy triplet centré A 255 Hz; J = 11 Hz; Jx = SHz. Jux = 11 Hz; (CH—OH) 221 Hz (5;J = 4 Hz}.
(Analyse: C,,H,,0,(280-39): Cak. C, 72:82; H, 1006. Tr. C, 731, H, 102%).

Diacéate 34: le diacétate est peu stable et difficile & purifier. Aprés 6 recristallisations dans I'éther de
pétrole, on obtient un produit pur: [alp = +56°; F = 59-60°. IR (CCl,): (C==0) 1739 cm ™! ; (C—O)
1239 cm~'. RMN (CDQY,): (CH,—C) 59 Hz (s); 59 Hz (s); 66-5 Hz (s); (CH,—CO) 121 Hz (s) 121 Hz (s):
{CH;—O) Spectre AM X : H, quartet centré & 283 Hz; H tripletcentré 8 259 Hz; J 11 Hz; J, 5 = 6 Hz;
Jux = 11 Hz. (CH—O) multiplet particllement dissimulé, centré i 291 Hz (Analyse: C,, H,,0, (322:43):
Cak. C,7077; H,938. Tr. C, 706, H,93%).

Oxydation de l'hydroxy-acéate 28: céto-ackate 26

Ondissouti'hydroxy-acétate (3-5 g)dans!'éther (100 mi)et sdditionne lentement une solution d'snhydride
chromique (26 g) dans I'acide sulfurique dilué (H,S0,: 24 ml; H,0: 18 ml) en agitant vigoureusement.
On poursuit I'agitation pendant une nuit ¢t isole Je composé de la maniére habituclle. Le céw-acitate
brut cristallise et on le purific par sublimation. [¢), = +35°; F = 82-83°. DC (dioxanne): As;ey 39¢ =
+082; Azyoy = +096; Azyyp s,y = +087; Agy;; = +0-50. IR (CCL): (C=0) 1698 cm™*, 1745:
KC—O0) 1240 cm ™t ; UV (CHCI,): A = 274 nm (¢ = 53). RMN (CCl)): (CH,—C) 62 Hz (s); 67 Hz (s);
72:5 Hz (s} (CH,—O) spectre AMX: H, triplet centré & 249 Hz; H,, quartetcentré 4 222 Hz J,,, = 11 Hz;
Jax = 11 Hz; Jyx = 55 Hz (CH;—CO) 118 Hz (s); (C(H): (CH,—O) 51 Hz (s); S1 Hz (s); 73S Hz (s);
(CH,—CO) 101 Hz (s); (CH,~—O) 244 Hz (4; J = 8 Hz); (CDCYy): (CH,—C) 60'S Hz (s); 67 Hz (s);

* Aucours d'un essai de purification par sublimation, le composé s'est désacétylé et 'on a isolé I'éther 13.
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74'5 Hz (s); (CH,—CO) 119-5 Hz (s); (CH,—O) 233 Hz (d; J = 8). (Analyse: C,,H,,0, (278:38): Calc.
C, 73-34; H, 941. Tr. C, 73-7; H, 96%).

Hydrolyse du céto-acétate 26—Céto-alcool 27

Le céto-acétate (3-2 g) est chauffé & reflux sous atmosphére d’azote dans une solution de potasse éthano-
lique (¢thanol: 150 ml—Eau: 20 ml—Potasse: 5 g). Aprés 3 h de réaction, le mélange réactionnel est isolé
stlon lc mode habituel. Le céto-alcool obtenu (3-1 g} est cristallisé dans 1éther de pétrole. [a]p, = —4°;
F = 85-87°. IR (CCl,): W(C==0) 1680 cm™! faible intensité de la bande d’absorption; (OH) 3546 et
3425 cm ™! (CHCl;): /C=0) 1680 cm ™ *—intensité de la bande d’absorption légérement plus intense
que dans CCl, WOH) 3570 et 3390 cm™!; (KBr): WC=0) aucune absorption; WOH) 3425 cm™*. DC
{dioxanne): O; (dioxanne + CF,;CO,H): Aty96 306 = +0:10; (CHCl): Agzgy 300 = +0:37; (CHCL, +
CF3CO;H): Agyo4 300 = +042. RMN (CDCl,): (CH;—C) 55 Hz (s); 61 Hz (s); 65'5 Hz (s) pics mineurs:
57-69; (CH,—O) spectre AMX—H,: triplet centré & 247 Hz; Hy: quartet centré & 207 Hz; J, = 9;
Jux = 7 Hz; (CCl,): (CH;—C) 56 Hz (s); 63-5 Hz (s); 63-5 Hz (s); (CH,—O) spectre MAX: H, triplet
(CH,—Q) spectre AMX—H, : triplet centré 4 237 Hz; Hy,: quartet centré 4 207 Hz; J .\ = 10; Jox = 9;
Jux = J Hz; (CCl,): (CH,—C) 56 Hz (s); 635 Hz (s); 635 Hz (s); (CH,—Q) spectre MAX: H, triplet
centréd 247 Hz; Hy quartetcentréd 208 Hz; J oy = 9;Jax = 9'5; Jyux = 6;(CsHg): (CH,—C) 495 Hz (s);
56 Hz (s}; 70 Hz (s); (CH,—O): triplet et quartet identiques au spectre dans CDCl, ; triplet centré 4 243 Hz;
quartet centré 3 203 Hz. (Analyse: C, H;,0,; (236:34): Calc. C, 76:22; H, 10-24. Tr. C, 762; H, 10-2%).

Réduction du céro-acide 23 selon Wolff-Kischner

On dissout 'acide paratoluénesulfonique (0-43 g) dans le diéthyléneglycol (6 ml) et distille environ 2 ml
pour éliminer I'eau d'hydratation de ['acide. A ce mélange, on ajoute le céto-acide (0-097 g) et I'hydrate
d’hydrazine 98 % (1 ml) et porte & 130° pendant 5 h. Aprés refroidissement, on additionne deux pastilles
de potasse et éléve la température & 210° en distillant les produits volatils. On maintient cette température
pendant 3 h. 30. On isole le mélange réactionnel de la maniére habituelle et sépare la fraction acide (0-076 g)
que I'on méthyle par le diazométhane. La chromatographie sur acide silicique (4 g) permet d’obtenir un
produit cristallis€ (0-040 g) élué par le couple de solvants: éther de pétrole-¢ther (95:5). Analysé par CPV
(colonne CRAIG 209 sur Chromosorb W — 3m x 5mm — 180° — Azote), il est constitué d’isolongifo-
late de méthyle contenant de 10 4 15 %; de longifolate de méthyle. L'isolongifolate est de plus identifié, aprés
cristallisation dans Iéther de pétrole, par son point de fusion et ses spectres de RMN et IR.

Oxydation du longifolol 12 par le tétracétate de plomb

Pidgeage de I'aldéhyde pseudo-longifolique 17. On effectue 'oxydation avec les quantités de réactifs suiv-
antes: longifolol: 2:024 g; tétracétate de plomb: 601 g; carbonate de calcium: 2:01 g; benzéne: 100 mi.

Aprés 19 h de chauffage, la réaction est arrétée et le mélange extrait. On dissout le mélange réactionnel
dans I’éthanol (30 mi) et ajoute une solution de dinitro-2,4 phénylhydrazine (0-40 g) dans le diglyme (12 ml).
On acidifie par addition d'une goutte d’acide chlorhydrique concentré. Aprés repos d’une nuit, la dinitro-
2,4 phénylhydrazone précipitée (0-220 g) est filtrée, lavée 4 I'éthanol et purifiée par passage sur une colonne
d’alumine éluée au benzéne. Les cristaux obtenus (0185 g) sont cristallisés une seconde fois dans I’acétate
d’¢éthyle, donnant un produit F = 206-207-5°, identique 4 la dinitro-2,4 phénylhydrazone obtenue par
synthése.

Réduction de I'acide pseudo-longifolique 18— Pseudo-longifolo! 3§

On ajoute une solution d’acide pseudo-longifolique (0490 g} dans I'éther (15 mi) A une suspension
d’hydrure de lithium et d'aluminium (0-477 g) dans P'éther {10 mi). Aprés chauffage a reflux pendant 2 h 30,
on arréte la réaction et on isole selon le mode habituel un produit cristallisé (0-465 g) que I'on purifie par
sublimation.[a], = +27°; F = 81-82°. IR (CHCl,): WOH) li¢ 3450 cm™!; WOH) libre 3620 cm™".
RMN (CDCly): (CH,—C) 535 Hz (5); 57-5 Hz (s); 585 Hz (s); (CH,~—OH) 225 Hz(1;J = 12, Ay = 12:7);
(¢-CN): (CH;—C) 51'5 Hz (5); 56:5 Hz (s); 58 Hz (s); (CH,—OH) 227 Hz (s). (Analyse : C, sH,,0 (220-34):
Cak. C, 81-76; H, 1098. Tr. C, 817, H, 11-1%).

Oxydation du pseudo-longifolol 35: pseudo-longifolal 17

A la solution éthérée de pseudo-longifolol (0-035 g dans 5 ml) on ajoute goutte A goutte le réactif oxydant
(CrO;: 26 g—H,S80,: 2 mI—H,0: 18 ml) en agitant vigourcusement et sous atmosphére d’azote. Dés
que la réaction est terminée {on suit I'évolution par analyse chromatographique sur couche mince), on
procéde trés rapidement a I'isolement, en extrayant sous atmosphére d'azote et utilisant des solutions de
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lavage refroidies, pour éviter toute oxydation. On obtient ainsi une huile, homogéne en analyse sur
couche mince, sur laquelle on effectue aussit6t les mesures spectrales: IR (CCl,): C=0) 1695 cm™';
wWC—H ald.) 2703 cm "~ ! ; WC—H cyclopropane) 3030 cm . RMN (CDCl,): (CH;—C) 57 Hz (s); 62 Hz
(8); 67 Hz (s); (H—C=0) 567 Hz (s).

Dinitro-2,4 phénylhydrazone. On dissout 1'aldéhyde (0-035 g), des son isolement, dans I'éthanol (2 ml)
et ajoute une solution de dinitro-2.4 phénylhydrazine (0-100 g) dans le diglyme (3 ml). Aprés repos de 2 h,
I'hydrazone précipite. Par addition de quelques gouttes d’eau, on compléte la précipitation filtre, lave
a I"éthanol. Les cristaux sont repris par le benzéne et purifiés sur colonne d’alumine (3 g) éluée au benzéne.
On obtient la dinitro-2,4 phénylhydrazone (0-050 g) que I’on cristallise dans I'acéte d'éthyle. [a]p, = +5°;
F = 2055-207-5°. UV (CHCl;): 4_,, = 373 nm (g = 25,500). RMN (CDCl;): (CH;—C) 565 Hz (s);
61-5 Hz (s); 67 Hz (s).

Analyse: C;,H,4N,O, (398-45): Calc. C, 63-30; H, 6:58; N, 1406. Tr. C, 634; H, 675; N, 14-1%).

Décarboxylation de I'acide pseudo-longifolique 18

Chlorure d’acide 18a. Dans un ballon muni d’un tube a barbottage et terminé par un tube contenant du
silicagel, on traite I'acide pseudo-longifolique (0-385 g) par du chlorure d’oxalyle fraichement distillé
(3 ml) en faisant barbotter de 1’azote sec, pendant 2 h 30. On éléve la température & 50° pendant 30 mn
pour terminer la réaction et distille sous vide le chlorure d’oxalyle en excés. Le chlorure de I’acide pseudo-
longifolique cristallise: F = 66-70°. IR (CCl,): WC=0) 1780 cm~!. RMN (CDCl,): (CH,—C) 55 Hz (s);
64 Hz (s); 64 Hz (s).

Perester de t-butyle 36. Au chlorure d’acide pseudo-longifolique (0-385 g), sit6t obtention, on ajoute de
la pyridine (0-5 ml) et de I'hydroperoxyde de t-butyle fraichement distillé (0-180 g), en solution dans I’éther
anhydre (4 ml). On agite magnétiquement en maintenant le ballon réactionnel entre —10° et —20°. On
ajoute par deux fois, aprés 2 h et 4 h, 1 ml de solution d'hydroperoxyde dans I'éther (0-150 g dans 1 ml)
et prolonge la réaction pendant 7 h. On isole rapidement le mélange réactionnel en le versant sur de la
glace pilée et on extrait & 1'éther. On lave successivement avec des solutions refroidies, d’acide sulfurique
dilué & 10%, d’eau, par une solution saturée de bicarbonate de sodium et par de 'eau. On séche sur
sulfate de magnésium et évapore ’éther; il reste une huile. IR (CCl,): WC=0) 1755 cm ™ '.

Thermolyse du perester: Norlongicycléne 15. Dés qu’il est obtenu, on dissout perester dans le diglyme
(15 ml) et on chauffe sous atmosphére d’azote 3 130-135° pendant 9 h. Aprés refroidissement, on ajoute
de I'éther de pétrole et lave soigneusement a 1’eau (10 fois). On sépare les acides des neutres: la fraction
acide (0-250 g) est identifiée 3 I’acide pseudo-longifolique (F). La fraction neutre (0-115 g) est filtrée sur
colonne d’alumine (6 g); elle fournit un hydrocarbure (0-090 g), identifié au norlongicycléne (RMN, IR,
CPYV [colonne SE 30 3% sur Chromosorb W—3 m x 5 mm—150°—Azote]).

Oxydation de 'isolongifolol 37 par le tétracétate de plomb

On utilise le mode opératoire décrit avec les réactifs suivants: isolongifolol: 2-010 g; tétracétate de
plomb: 5955 g; carbonate de calcium: 2 g; benzéne: 100 ml; durée de réaction: 22 h.

On isole de la maniére habituelle, sans toutefois effectuer de lavage basique. Le spectre IR du mélange,
Panalyse sur couche mince indiquent I’absence d’acide.

La chromatographic sur acide silicique permet d’obtenir 4 fractions: (a) Eluant:éther de pétrole:
0-112 g norlongicycléne; (b) Eluant : éther de pétrole—éther 97:3: 1-217 g acétate d’isolongifolyle ; (c) Eluant :
éther de pétrole—€éther 95:5: 0-385 g éther cyclique; (d) Eluant: éther: 0-307 g.

1. Norlongicycléne 15: la premitre fraction est identifiée au norlongicycléne par comparaison des
spectres de RMN et IR.

2. Acétate d’isolongifolyle. le produit est identique par ses spectres de RMN et IR 4 I'acétate d'isolongi-
folyle préparé par acétylation pyridinée du longifolol : Produit liquide [«], = —43°. IR (CHCl;): {C=0)
1721 cm~'—1242 em~!. RMN (CDCl,): (CH—C) 51 Hz (s); 58 Hz (s); 60 Hz (s); (CH,—CO) 1215
Hz (s); (CH,—0) 246-5 Hz (d: J = 7-5 H2).

(Analyse: C,; H,50, (264-4 g): Calc. C, 77-22; H, 10:67. Tr. C, 77:3; H, 108%).

3. Ether 38: le produit obtenu, liquide, est purifié par distillation [a], = —38°. IR (CHCI;): 931, 985,
1041, 1059 cm™!; RMN (CDCl,): (CH3—¢) 56 Hz (s); 58 Hz (s); 58 Hz (s); (CH,—0) 224 Hz d: J,,,, =
8:5; Joie = 0); 211 Hz (q: Jpom = 853 Jpie = 35); (CH—O) 256 Hz (t: J, = J, ~ 6 Ha2).

(Analyse: C, sH,,0 (220-34): Calc. C, 81-76; H, 10-98. Tr. C, 81-7; H, 10:9°%).

4. Cette fraction est un mélange. Reprise sur colonne d’acide silicique (30 g), elle n’a pu étre résolue.
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Traitement du longicamphénylol 11 par I'acide paratoluénesulfonique

On chauffe & reflux une solution de longicamphénylol (0-202 g) et d'acide toluénesulfonique (0-004 g)
dans le benzéne anhydre (3 ml) et élimine 1'cau & 1'aide d’un appareil de Dean-Stark. Aprés 15 h, on isole
de la maniére habituelie et on obtient une huile {0-195 g) que i'on fiitre sur uae coionne d’aiumine (6 g).
L'isopentane élue un premier composé (0025 g) que 1'on identific au norlongicycléne par comparaison
des spectres IR et de RMN et des temps de rétention en CPV [colonne SE 30 3%, sur Chromosorb W—3 m x
S mm—150°—Azote]. Ensuite I'éther élue le longicamphénylol de départ (0-165 g).

Décarboxylation de I'acide isolongifolique 28— Norlongifolane 46

On utilise le mode opératoire décrit pour la décarboxylation de V'acide pseudo-longifolique. L'action
du chiorure d’oxalyle (4 ml) sur I'acide isolongifolique (0-559 g) permet d’obtenir le chlorure de I'acide
isolongifolique. Sur ce produit, on fait agir I'hydroperoxyde de tertio-butyle (0-5S ml) dans un mélange
d’éther (2 ml) et de pyridine (1 ml) pendant 5 h entre — 10 et — 20°. On obtient aprés extraction le perester
(0712 g) (IR (CCl,): v (C==0) 1770 cm™') que 1'on chauffe dans le diglyme 2 160° pendant 14 b sous
atmospheére d’azote. L extraction donne une fraction neutre (0-290 g) que I'on analyse en CPV: le chroma-
togramme présente un pic majeur, il 0’y a aucune bande correspondant au temps de rétention du nor-
longicyciéne 15. On chromatographie sur colonne d"acide silicique (20 g) et duc la fraction hydrocarbonée
(0072 g) avec de l'isopentane. On purifie le norlongifolane obtenu par CPV préparative [colonne SE 30
5% sur chromosorb W 28 m x 8 mm—150°- -Azote]. [e]p = —64°; RMN (CDCl,): (CH,—C) 56 Hz
(s); 56 Hz (s); 58-S Hz (s); M: C, (H,, (19233) M* : 192

Traitement de I'acide pseudo-longifolique 18 par le tetracetate de plombd

On traite |'acide pseudo-longifolique (0-152 g) par un gros excés de tétracttate de plomb (3-5 g) dans
selon les conditions habituelles (CO,Ca: 1 g; C H,: 60 ml). Aprés chauffage 4 reflux pendant 20 h, on
isole un composé cristallisé (0-14 g) de point de fusion F = 160-164°, dont le spectre de RMN, est super-
posable & celui du produit de départ. Une recristallisation dans 1'éthanol permet d’obtenir un produit
pur (0-130 g) F = 171-172°. Point de fusion de mélange F = 170-172°.

Traitement de I'aldéhyde pseudo-longifolique 17 par le tétracétate de plombd

L'aldéhyde, obtenu comme indiqué précédemment, est traité dés obiention par le tétracétate de plomb:
aldéhyde: 0-320 g; tétracétate de plomb: 1-2 g; carbonate de cakcium: 0-300 g; benzéne: 30 ml.

Apreés unce durée de réaction égale & 22 h, on isole le mélange réactionnel, sépare acides (0117 g) et
neutres. La fraction ncutre dissoute dans le dioxanne (5 ml) est agitée en présence d'une suspension
d'oxyde d'argent, obtenue par addition d'une solution de soude 109 (5 ml) & une solution aqueuse de
nitrate d'argent (0-S g dans 1 ml). Aprés une nuit, on filtre, lave I'oxyde d’argent par un mélange dioxanne-
potasse aqueuse et extrait les neutres & 1'éther de pétrole. On obtient ainsi une fraction acide (0-065 g)
et ube fraction neutre (0135 g).

1. Les neutres sont repris par le pentane et séparés sur colonne d’acide silicique (8 g). Le pentane élue
successivement deux fractions: la premiere (0016 g) est identifiée au norlongicyckkne 18 par son spectre
de RMN et temps de rétention en CPV [colonne SE 30 3°; sur Chromosorb W- 3 m x § mm—150°—
Azote). La seconde (0070 g) est constituée de pscudo-longifolylbenzéne 42. L'éther éue ensuite un
mélange non résolu (0-045 g).

Pseudo-longicolylbenzéne 42: Liquide; [a]p = +7°. IR (CCl,): v (C{H¢): 1605-700 cm™*; v (CH
cyclopropane): 3060 840-852 cm" '. RMN (CDCl,): (CH;--C) 56 Hz (s); 56 Hz (s); 65'5 Hz (s); (—CH,)
436 Hz (multiplet complexe); M: C,oH ;4 (266:41): M* = 266.

2. Les fractions acides, d’oxydation directe et d'oxydation par 1'oxyde d'argent (0-182 g) sont identifides
a l'acide pseudo-longifolique par point de fusion aprés recristallisation dans I'éthanol et par le spectre
de RMN du produit brut.

Traitement de I'époxyde de longifoléne 80 par le tétracétate de plomb

L'époxyde (1:807 g), obtenu parbzonisation du longifoléne en présence de pyridine, est traité par le
tétracétate de plomb (4-960 g) dans le benzéne (50 ml) en présence de carbonate de calcium (208 g). On
suit la réaction par chromatographic sur couche mince et argéte aprés 7 jours. Le mélange réactionnel,
isolé selon le mode habituel, est dissous dans e dioxanne (30 ml) et traité & température ordinaire, €n
agitant, par une suspension d’oxyde d'argent (obtenue par addition de 22 ml d‘une solution de soude &
10%, 4 unc solution de 2:2 g de nitrate d’argent dans 4 ml d’eau). On maintient l'agitation pendant 2h
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on filtre le mélange, lave le solide successivement 4 1'éther, & 'cau et au méthanol. On mélange les solutions
de lavage au filtrat et sépare la fraction peutre par extraction & I’éther (1-304 g). Dans la phase aqueuse
restent les acides que I'on isole par acidification et extraction & I'éther (0-567 g).

1. La fraction acide est séparée en deux parties: L'une, méthylée par ke diazométhane montre par CPV
[colonne Craig 20%, sur Chromosorb W—3 m x § mm—180°-- Azote] un seul pic dont le temps de
rétention est oclui du pseudo-longifolate de méthyle. La partic restante est cristallisée dans 1'éthanol et
identifiée & I'acide pseudo-longifolique 18 par son point de fusion.

2. La partie neutre (1-304 g) est chromatographiée sur alumine (65 g) L éther de pétrole élue une fraction
d'hydrocarbures (0-460 g); des pourcentages croissants d'éther dans 1'éther de pétrole ¢luent un mélange
non résolu de produits oxydés. La fraction hydrocarbonée est reprise par I'isopentane et chromato-
graphiée sur une colonne d'acide silicique (30 g). Le pentane élue un premier hydrocarbure (0080 g)
identifi¢ au norlongicyckkne 15 par son spectre de RMN et I'éther de pétrole éluc une huike (0-270 g)
possédant un spectre de RMN identique a celui du pseudo-longifolylbenzéne 42.

Traitement de I'aldéhyde longifolique par le tétrac&ate de plomb

Aldéhyde longifolique 47. A une solution de longifolol (1:582 g) dans I'¢ther (30 ml) on ajoute goutte
4 goutte le réactif oxydant (CrO,: 26 g —H,S80,: 2 ml—H,0: 18 ml) sous atmosphére d'azote en
agitant vigourcusement ¢t maintcnant la température entre 20 et 25° 4 I'aide d'une bain d'cau. Dés que
tout alcool est consommé (on suit la réaction par analyse sur couche mince), on procéde rapidement
I'isolement, en lavant la phase éthérée avec de I'eau refroidie, sous atmosphére d'azote. L'huile obtenue
aprés séchage et évaporation du solvant est filtrée trés rapidement (S mn) sur colonne d'acide silicique
(15 g). Le produit obtenu, &lué & I'éther, est divisé en trois parties, la premidre pour les études spectrales,
la seconde est traitée par la dinitro-2,4 phénylhydrazine et le reste est oxydé par le tétracétate de plomb.

IR (CCl): v (C=0) 1720 cm " '; v (C—H ald.) 2725 cm~'. RMN (CDCl,): (CH,—C) 57-S Hz (s);
57-5 Hz (s); 725 Hz (s); (H - C==0) 598 Hz (s).

Dinitro-2,4 phénylhydrazone. A 1'aldéhyde (0-050 g) dissous dans I'éthanol (1 ml), on ajoute une solution
de dinitro-2,4 phénylhydrazine (0-150 g) dans le diglyme (5 ml) et unc goutte d’acide chlorhydrique. Aprés
repos de 24 h, on isole, purific sur plaque d’acide silicique préparative et cristallise dans I'¢thanol: F =
165 168°; Litt.**: 172-173°. UV (CHCl,): A, = 361 nm (¢ = 24,600). RMN (CDCl,): (CH,--C) 60 Hz
(s); 60 Hz (s); 71 Hz (s).

Traitement par le tétracétate de plomb

Aldéhyde: 1-3 g; tétracétate de plomb: 45 g; carbonate de calcium: 1'5 g; benzéne: 80 ml; durée de
réaction: 50 h.

Aprés réaction, le mélange est isolé, les neutres séparés des acides (021 g). La fraction neutre est
dissoute dans le dioxanne (15 ml) et traitée par une suspension d’'oxyde d'argent, obtenue par addition
de soude diluée & 10% (17 ml) & une solution aqueuse de nitrate d'argent (1:7 g dans 3 ml). Aprés une
nuit, le mélange est filtré, I'oxyde d'argent lavé avec un mélange dioxanne-potasse aqueuse (59) et les
peutres extraits & 1'éther de pétrole. On obtient une fraction acide (011 g) et une fraction neutre (0-9).

Les neutres sont chromatographiés sur acide silicique (15 g) le pentane élue les hydrocarbures (0-30 g)
et I'éther un mélange de produits oxydés (0-54 g) qui, repris sur une colonne d'acide silicique n’ont pas
pu &tre séparés. Les hydrocarbures (0-30 g), passés & nouveau sur acide silicique (20 g) sont Hués par le
pentane et I'on isole successivement deux fractions (0-21 g ¢t 0-06 g). La seconde est identifiée au pscudo-
longifolylbenzéne 42. La premiére, analysée par RMN est constituée de norlongicyckne 18,

La fraction acide (oxydation directe et oxydation par 'oxyde d’argent) est identifiée & I'acide pseudo-
longifolique par le spectre de RMN du produit brut et par le point de fusion du produit aprés cristallisation.
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