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PART 1. EFUXYIX3 DITERF'ENIWES': 

SYN-MSE ET REKTIVITE D'EFUXYDES DERIVES D'ACIDES RESINIUIES 

B. PAPILLAUD, F. TIFFON, M. TARAN. B. ARREGUY-SAN MIGUEL et B. DELMOND* 

INSTITUT DU PIN - Universite de Bordeaux I 
351, tours de la Liberation - 33405 TALENCE CEDEX (France) 

(Received in France 5 November 1984) 

Abstract - Epoxidation of methyl esters of resin acids with the 
pimarane skeleton with p-nitroperbenzoic acid has permitted the 
isolation of epoxides of the intracyclic double bond. Allylic 
diterpenic alcohols were obtained by acid-catalysed isomerisation 
of diterpene epoxides, and the action of Collins reagent on these 
allylic alcohols has been studied. 

Les acides rdsiniques appartenant a la serie des diterpenes tricycliques peuvent, de par la 

nature de leur squelette, i2tr-e considdres coerce des intermediaires propices pour acceder a des M- 

tifs st&oYdiques lg2. Quelques tentatives ont et6 realis& I ce jour essentiellement b partir de 

l'acide dehydroabietique3-'0 ou de ses derives 'l-l4 (acide podocarpique, . ..). C'est dans cette 

optique que nous avons analyse la r6activite des acides resiniques du groupe pimarique. en parti- 

culier vis-a-vis des peracides. En effet, les epoxydes ainsi obtenus peuvent etre des modeles 

fonctionnels adequats pour realiser des transformations du squelette diterpenique. Nous rapportons 

dans le present mknoire les conditions d'obtention d'epoxydes derives d'esters methyliques des 

acides resiniques 1 - 2 (fig. l), ainsi que certains points de leur reactivite mis en evidence 

au tours de leur sy;these. 
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EFUXYDATIOly JJ’ESTEl6 METHYLIQuES D’ACIDES RESINI(QUES 

L';zent d'epoxydation des doubles 1i;aisons frequemnent employT6en serie terpbnique et still- 

roldi que est l'acide m-chlor~pe~enzo~que. En particulier ApS~~fl a utilise ce r@actif en 

serie diterp~~jq~e pour Cpoxyder le $a~daraco~~~ra~ de ~t~~~~ I_ . ~~~~~da~t~ h la suite des 

rCsultats obtenus par cet auteur, nous avons pu montrer lors d"un trava~~ pr~~imi~aire 
17 

que ce 

peracide ne permettait pas d‘isoler l'ensemble des gpoxydes susceptibles de se former. En effet, 

nous avons mis en evidence unc evolution de certalns epoxydes au contact de l'acide m-chlorobenrof- 

que form& au eeurs de la reaction. De ce fait, afin de pouvoir fsoler l'ensemble des epoxydes, il 

nous a paru ~~dispe~~ab~e d'utilfser Ed agent dl~poxydatio~ l'acide p-~itro~rb~~~o~que dont la 

r~a~t~v~t~ est ~~~ra~~~ 3 celle de 1 “acide -c~~oroperbe~~o~q~e et qui utflise en ~o~~t~o~ dans 

le chloroforms, conduit b 1"acide p-~it~be~~D~~~ peu soluble dans ce sofvant, evitant ainsf un 

contact avec les epoxydes. Dans ces conditions , nous avons realise 1'15poxydation des esters mtl- 

thyliques d&iv& des acides r&Sniques du groupe pimarique L - 3 , en minimisant les reactions 
ultkieures SW ?es 6poxydes form&. Nous obt~non~ ainsi avec de tr&s bans re~dements les Cpoxydes 

c~~r~sp~~da~ts (fig. 2). Nous avows observe des ~~od~~t~ d'~s~r~~at~on en t&s faible pour~e~~~ 

ge u~~que~~t lors de 1 ~~poxy~at~o~ des compos& & et 2 I Les ~poxydes ont pu i?tre s&pares par 

chromatographie en phase liquide et leur confjguration attribuee au moyen de leurs CaractCristi- 

ques physicochimiques. 

f 
Cpoxy-8,lQ CL e (Spexy-8,14 & 

7 
Cpoxy-?,8 o 

dpaxy-8,14 B 5 ~pox~~,l4 B !, ~~~-7,8 8 

Lors de ~~~poxyd~tio~ du ~~n~r~~op~~rat~ de rn~th~~~ avec 1 “xi& rn*~~~~rope~~~~~q~~~ 

ApSimor? avait isole un melange constitue de l"epoxy-8,14 D 3 (25 %) et d"un alcool allylique 

(30 %), sans aucune trace d'epoxy-8,14 a 2 , En ce qui nous concerne", nous avons montre que la 

reaction du sandaracopimarate de m&thyle 3 avec l'acide p-nitroperbenzoTque dans le chloroforme 

nduit b un &lange d'bpoxy-8,14 B 2 (43 %), d'gpoxy-8.14 B 2 (43 X) et de d~~poxyde~ (8 %), 

s traces d'~poxy-~~~~~ s~~da~a~op~~rate sont ~ga~e~~t d&et&s, La d~te~i~at~~ des ~o~f~g~- 

rations pour les deux is &es ~~~xyd~q~e~-~, 1 &.tl r&al-is& BCI wyen de la c. 

En effet, ti partir d"une etude antlZrieure' et en accord avec des resultits prfkedenmnent 
20 

obtenus par Tori et ~011. , nous avons pu dtablir des correlatians concemant les perturbations 

apport#es sur les deplacements chimiques des atomes de carbone pa-r l'introduction d'un cycle epo- 

~ydique. Nous axons rn~tr~ que l"effet le plus s~gnif~~at~f se situ@ au niveau du carbone en y par 
rapport i ~~~x~g~~~ ~~~x~d~~~~. Si ce ~arbo~e est porteur d"un hydrog~~e axial en ~~tera~t~o~-l*3 

gauche avec l'oxyg&ne, cela se traduit sur le d&placement ~himiq~e de ce carbone par un effet 21 

champ fort important alors qu'il wra peu perturb6 dans le cas contraire. 

L'examen des modeles moleeulaires des deux dpoxydes -8,14 2 et z (schema I), nous permet 

de constater quo dans 1 'Cpoxyde de configuration D, l'hydrog&ne W-t1 D est en interaction -1,3 



diaxiale avec I'oxyg&ne epoxydlque alors que dans l'fsonr&!re a c'est H-12 a qu i pr&ente une telle 

interaction. On dait done s'attendre a une perturbation importante (blindage) sur le deplacement 

chimfque du cat-bone C-l 1 dans l'epoxyde B et sur ccl ui du carbone C-12 dans 1 'Cpoxyde a. 

b 

C-n I 19,s 17,4 15,8 

Sch&na 1 

e6c = 6, (Cpoxyde) - 6, (hydrocarbure) ; 
le signal - signifie un blindage 

Ainsi en cornparant te d~p~ac~nt chimiqu~ des carbo~es C-11 (18,s ppnj et C-12 (34,4 ppml 

du sandaracopimarate L avec ceux obtenus pour chaque tSpoxyde isomke nous pouvons attribuer la 

canfiguration (x au cmposC 9 (AI+_,~ = -4,7 ppm) et la configuration f3 au cunpas~ z (AGC_r, = 

-237 ppd. 

L'epoxydation du pimarate de methyle 3 conduit h la formation pr@pond&ante (78 %) de 

l'epoxy-8,14 a pimarate de m&hyle s . &pendant, nous avons pu isoler par chremat;ographie sur 

couche mince preparative avec un rwdement de 4 % l'Cpoxy-8.14 B 2. Nous notons au tours de cette 
r~a~t~o~ la p~~s~~c~ d"une faible q~a~t~t~ (6 %f d~byd~ox~-l4 a ~~~rad~~e-?~l~ tfi Frove~a~t d"une 

~s~~r~sat~o~ de ~~~~oxyde a, C~NW nous le rn~t~~~s ~~t~r~e~r~~~t, ainsi que des prod~its pro- 

venant d'une diepoxydation (10 %), 

L'attribution de la configuration a z1 1'8poxyde obtenu majoritairement a pu 1?tre rCalis6e au 

moyen de la RMN'3C par comparaison des d6placement.s chimiques avec ceux de l'epoxyde 5 a 

L'analyse des produfts obterws lors de l'epoxydation de l'isopimarate de Mthyle 2 nwttre 

la ptisence d'epaxy-7,8 a 12 (5U X) d'epoxy-7.8 & 1J (33 X), de digpoxydes (5 %I ainsi que des 

traces d'epoxy-15,16 isopimarate. 

t'@tude du signal en MIH du proton ~p~xyd~q~e H-7 nom a pmmis de prkises la c~~~gura~ 

tion des deux ~poxydes-~*~ ~so~i~rate 12 et 11 I On note en effet une diff~r~c~ fo~da~~~~e au 

niveau de la for-me de ce signat, Pour le cabs le moins polaire 11 il se presente sous la forne 

d'un "doublet" dissynGtrique (J = 4 Hz) I 2,87 ppm, alors que pourye canpos&! 5 nous observons un 

"triplet" ma1 rlSsolu (J = 1,5 Hz) b 2,83 ppm. 

Les constantes de couplage JHH* entre le proton c5poxydIque H-7 (H*) et lespratsns situ&s sur 



le carbone adjacent C-6 sent reliees, selon l'equation de Torizl Q l'angle diedre 

selon I'equation : 
El correspondant 

JHH* = 5,l cos*e pour 0 < 0 < 90° 

En ~~alua~t les valeurs de 1"angle diedre a partir des mod&les ~o~~~~a~~~s des c~pos~s 

~p~xydiques ~sch~a 23, nous avons pu d~t~~j~~r JHH*. 

Ainsi le spectre theorique en analyse au premier ordro du proton H-7 doit se caracteriser 

pour l'epoxyde 5 par un "doublet" (J,,H* % 4 Hz) alors que pour l'bpoxyde a on doit observer un 

"triplet" (JHH* s 1 Hz). 

L'ensemble des caracteristiques physicochimiques obtenues pour le couple d'epoxydes II et 

g est en accord avec l'analyse pr4zedente ce qui nous permet d&assigner, en fonction de la forme 

du signal du pats ~poxydiqu~ H-7, la coflf~gurati~n a au c~p~s~i~ et la con~~gurat~o~ 9 au com- 

pose le mains polaire 12 . 
Cette attribution a pu %tre confinnee ~~~~nt au moyen de la ~~~~G de ces deux ~poxyde~. 

On observe en effet sur le dCplacement chimique du carbone C-5 dans le compostl 12 un effet y im- 

portant (Ah = -4,2 ppm) par rapport b 6C_5 dans l'hydrctcarbure 3 . Par contre dans l'isom&re 11 

ce carbone est peu perturb& (A& = -0,l ppm). 

L"epoxydation du A**' pimarate de methyle 5 conduit avec un excellent rendement a un melan- 

ge des deux epoxy-*,9 pitnaratel~ et 1,3 (a/B = 84/16) avec des traces de didpoxydes et d'hydro- 

xy-9 Q pi~rat~ g (3 %). 

A partir du AaS ethyls ;Z nws isal ans les deux ~~oxy~~s-8,9 12 et 12 

(cc&f = 52/48) ainsi qu ~v~#a~t d’une epoxydation ulterieure f6 X). 

L'attribution des configurations pour chaque couple d'epoxydes-8,9 a ete basee sur 1 'analyse 

de leurs spectres de RMN'H et 13C. On note en effet, dans les spectres de FMN'H des canposes 12 et 

12 un "doublet dedouble" 

(J = 12 HE ; 9’ = 3 Hz). 
situt2respectivement ZI 2,35 ppm (3 = 12 Hz ; J' = 3,6 Hz) et a 2,40 ppm 

Her signale la presence d’un cysts@ analyze dans 

c~p~s~s di t~r~~~i ques posse nt a la jonctjon des ~oya~x (B) et (Cl WI cycle d 

guration a. fl attribue ce signal au proton H-5 Q situ& au voisinage du pont epoxydique et justi- 

fie ce dbblindage d'une part par la proximite du cycle epoxydique, comne d'autres CtudesZ3 l'ont 

montre, ains que par la presence du groupe carboxylate en C-4, 

Sur la base de ces argue ) nous avow ~ttrib~~ la configuration a aux d 

et 12 , ce que m3us avons confi oyen de la RBW'3C. ns les Cpoxydes de c 

12 et 12 , l'oxygene ~poxydiq~ st en interaction-~,3 av 1 ‘hydrog~ne axial H 

done observer pour ces isuneres un effet a champ fort important sur le deplacement chimique du 

carbone C-5. En effet, nous notons respectivement des effets b champ fort de -8,8 ppm pour 12 w 
et de -9,I ppm pour ll. 

D'apres ~~e~s~le des result&s obtests, nous co~s~tons q ~'~poxydatio~ avec l'actde 

p-~itrope~e~zo~que de ces s~bst~ts dite~~~iq~es presente we b e r~giQs~l~tivit~ puisque 

dans tous les cas envIsagrls, la double liaison intracyclique est epoxydee pr#fCrentiellement a la 

double liaison vinylique-15,16, 

Par conWe* du point de vue de la stereoselectivite de l'attaque, nous notons qu'elle est 



Part LEpoxydesditerptniques 1849 

fortement influencee par l'encanbrement au voisinage de la double liaison nucleaire. Generalement, 

l'bpoxydation par les peracides de canposes terpt?niques polycycliques possedant un enchalnement de 

cycles trans-anti-trans conduit a la formation preferentielle de 1 'epoxyde de configuration a 

("attaque a"). En ce qui nous concerne, dans le cas de la double liaison -8,14, nous observons une 

"attaque a" nettement prepcnderante (a/B = 95/5) pour le pimarate de mt!thyle 2 (methyle-13 a) 

alors qu'il y a perte de selectivite (a/B % 50/50) avec le sandaracopimarate J (vinyle-13 a). 

STABILIIE DES EKIXYDES M MILIEU ACIM 

Rous avons observe lors des reactions d'epoxydation precedentes que certains epoxydes - ceux 

possedant la configuration a - etaient particulierement instables et qu'il etait n&cessaire de 

prendre des precautions particulieres pour pouvoir les isoler sans les degrader. un travail preli- 

minaire" nous a montre que l'epoxy-8.14 a sandaracopimarate de methylea en solution dans du 

chlorofonna en presence de traces d'acide s'iscmerise rapidement et quantitativement en hydro- 

xy-14 a isopimarate 18 . NOUS avons etendu cette etude a l'ensemble des epoxydes de configuration 

o isoles et compare syr un exemple (epoxy-8,14 B sandaracopimarate 7_ ) le comportement d'un BPOXY- 

de de configuration B (fig. 3). 

Lorsque l'on traite les epoxydes a 2 , & , 12 , 12 et1_4 avec du chloroforms en presence 

de trace de gaz chlorhydrique (CHCl,/H+) nous obtenons des hydroxy-olefines ainsi que dans cer- 

tains cas des hydrocarbures provenant d'une deshydratation ulterieure des composes hydroxyles par- 

ticulierement reactifs (hydroxyle tertiaire). Les structures de ces composes ont pu 6tre detenni- 

nees au moyen de leurs caracteristiques physicochimiques. En particulier la RMN13C nous a permis 

de pr&ciser la config;rtion des groupes hydroxyles en te;ant canpte des conclusions precedemnent 

degagees par Stothers en serie decalinique et Djerassi en serie sterofdique, concernant 

l'effet d'un groupe hydroxyle sur les carbones au voisinage. 

L'epoxyde z de configuration 6 place dans des conditions analogues est beaucoup plus stable 

que son isotwke a ; il s'ismrkrise au bout de 20 h de contact pour conduire a un melange des 

hydroxy-olefines ll (5 X). E (52 X) et 5 (32 %). L'hydroxy-olefine 1,9 possede un squelette issu 

d'une transposition spinale que nous analyserons plus en detail dans le memoire suivant. Par 

contre, l'epoxyde 2 dans des conditions acides plus fortes (HC104) subit une isanerisation totale 

en l/2 h pour conduire aux hydroxy-olefines 1,9 (22 X) et s(68 X). 

L'examen de l'ensemble de ces r&ultats nous pennet de constater que cette reaction d'isane- 

risation s'effectue avec retention de la configuration de la liaison carbone-oxygene : les hydroxy- 

olefines possedent leur groupe hydroxyle dans la mibne configuration que les epoxydes dont elles 

sont issues. 

L'isaerisation des epoxydes en alcools ethyleniques est une reaction frequetnnent observee 

en chimie des substances naturelles 
15 ; elle s'effectue dans des conditions variees. pour conduire 

generalement selon une elimination-l.2 h un alcool allylique. Nous attribuons l'instabilite parti- 

culiere des epoxydes diterpeniques de configuration a obtenus a la presence dans ces isomer-es 

d'interactions steriques importantes dtkoulant de la syn-stereospecifite de l'epoxydation. Les 

epoxydes a trisubstitues 6 , E et12 possedent en effet une jonction (B)/(C)-cis entrainant des 

contraintes qui ne sont q& partiellement relevees par des modifications conformationnelles des 

cycles (B) et (C). En ce qui concerne les epoxydes tetrasubstitues 12, 13 .14 et 15 ils posse- 

dent quel que soit leur configuration une jonction (B)/(C)-cis. Cependanc il%mble b l'examen 

des modeles moleculaires que le pent epoxydique en 6 dans les canposes lzet 1,5 rejette le cycle 

(C) en arriere, ce qui a pour effet de diminuer les interactions alors que dans les epoxydes a 12 

et 12 celles-ci semblent plus importantes. 
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Fig. 3 
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~XYMTION DES ALCOOLS ALLYLItjtJES DITERPENIQUES AVEC LE REACTIF DE COLLINS ___._~ 

Au tours de la determination des structures, par voie chimique, des hydroxy-olefines prece- 

densnent isol&, nous avons observez7 que certaines d'entre elles avaient un canportement particu- 

lier lors de leur reaction avec le reactif de Collins 
26 

(CtQ3:2Py). C'est ainsi que lorsque l'hy- 

droxy-olefine 1,6 est oxydee avec ce reactif, seules des traces de cetone-a,6 insaturee peuvent 

etre deceleees. Nous isolons essentiellement l'epoxy-c&one g (40 I), l'epoxy-alco-ol g (27 %) et 

l'hydroxy-c&one 2,8 (33 X). Par contre. nous awns pu isoler quantitativement la cetone-a.6 insa- 

turee attendue %?I partir de l'hydroxy-olefine iscxn&e 2,9 (fig. 4). 

Cr03:2Py 

61% - 

?? b 

Fig. 4 

Un canportement analogue a pu 6tre mis en evidence pour les alcools allyliques 2 et 3,2. 

Les epoxy-&tones Z&3 (17 X). 3,4 (62 X) et l'epoxy-alcool 3,5 (21 %) sont obtenus a partir du compo- 
se 31 (rendement 76 %) alors que l'hydroxy-olefine z dans des conditions identiques donne exclu- 

siv&nt la c&one-a,6 insaturee ",s (80 9) (fig. 5). 

+ 

Cr03:2Py 

80 % 

‘,I, sff toicx, 

22 E 
Fig. 5 

Notons que le traitement des hydroxy-olefines z et 3N8avec le reactif de Collins conduit 

avec d'excellents rendements (90 et 86 % respectivement) a la &tone insaturee 3,9 (fig. 6). 

Les structures des composes ont ett? deduites de leurs caracteristiques physicochimiques et 

confirmees par synthese independante. Ainsi l'epoxy-alcoolz a ete obtenu par epoxydation 

VO(acac)2/t8uOOH 28 de l'hydroxy-7 a pimarate. le traitewnt de 27 avec le reactif de Collins 
u 

conduisant quantitativement a l'epoxy-c&one 22 . 
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33 23 

Fig. 6 

Au cows de ces reactions nous observons done un transfert d'oxygene sur la double liaison, 

ce qui constitue un nouvel exemple de formation d'epoxydes au tours d;;x$ation d'alcools allyli- 

ques avec le reactif de Collins. Dans la litterature quelques travaux - signalent l'obtention 

de canposes epoxydiques lors de l'utilisation de reactifs au chrome, principalement lorsque CrOS/ 

AcOH ou le reactif de Jones ;~~&employes. Par contre, avec li6reactif de Collins peu d'exemples 

w-t et.6 mentionnes a ce jour . Tres rkensnent Ceccherelli a pu mettre en evidence un nouvel 

exemple de formation d'epoxy-alcool lors d'oxydation d'hydroxy-olefine avec le reactif de Collins. 

L'obtention des composes epoxydiques 2,6etz peut s'expliquer par la suite des reactions suivan- 

tes (schema 3) : 

- rearrangement allylique du chranate forme dans la premiere @tape 
- transfert d'oxygene B la double liaison 

- hydrolyse de l'bpoxy-chromate pour donner l'epoxy-alcool 5 ou oxydation conduisant 

a l'epoxy-&tone z. 

A partir de l'hydroxy-olefine s les composes sets sont form& de maniere analogue, 

alors que l'epoxy-cetone 32est obtenue b partir du chrcmate sans rearrangement allylique. L'hy- 

droxy-c&one zest un produit de transposition resultant de l'isanerisation de l'epow-alcool 27 . _ 
N 

au tours de la reaction. 

Les resultats que nous avons obtenus peuvent s'interpreter en 

degagees par Ringold et Lavie32 en serie sterofdique. Ces auteurs 

allyliques qui conduisent a des enones transo'ldes sont oxydes plus 

a des enones cisofdes. 

_f@ _F 

tenant compte des conclusions 

ont pu montrer que les alcools 

facilement que ceux conduisant 

2? b 

Schema 3 

Oans ce demier cas, un transfert d'oxygene peut avoir lieu avec formation de composes epo- 

xydiques lorsque le groupe hydroxyle est axial. Ces donnees permettent d'expliquer les differences 

de cctnportement observees d'une part entre les alcools 3,8etlz et d'autre part entre les alcools 

equatoriaux 29 et 3,2 etleurshomologues axiaux 16 et31 respectivement. N u 
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PARTIE EXPERIMENTALE 

Les points de fusion (P”C) non corriges ont dte pris avec l’appareil de Eofler. Les spectres 
Ill ont et& enregistres au moyen d’un spectrographe Perkin Elmer 457 en pastilles de KBr pour les 
produits cristallis8.s. en solution (CC14) pour les produits semi-cristallisds et en film (disque 
N&l) pour les produits huileux. Les spectres de BMN’H ont btd enregistrds avec un appareil Bruker 
WH-90. Les Qchantillons sont Qtudids en solution dans CDCl3 avec pour reference interne le tdtra- 
methylsilane ; les dbplacements chimiques sent exprimds en unit& 6 (ppm) ; les abrkiations utili- 
sees sent : s (singulet), d (doublet), t (triplet), q (quadruplet), m (msssif complexe). Les spec- 
tres de BM’3C sent enregistres en solution dans CDCl sur un appareil Bruker UP-60 fonctionnsnt B 
15.08 HHz ; les d&placements chimiques sont exprimes $n ppm par rapport au TMS. Les spectres de 
masse ont dtB realisis sur un spectrom&tre VG Micromass 16 F. Les microanalyses ont QtB determi- 
n&es sur un sppareil Hevlett Packard CHN 185. Les chromatographies sur couche mince (KM) ont Qte 
effect&es sur plaques de verre Merck imprdgndes d’alumine 60 F2 
et les revelations par pulvdrisation d’une solution de SbC15 ,,:a 

4 (type E) ou de gel de silice G 
en poids). Les chromatographies 

sur colonne ont et6 rdalisdes sur alumine neutre 90 Merck partiellement ddsactivee avec 6 X d’eau. 
Les analyses de chromstographie en phase gaxeuse ont 6th rdslisees sur un appareil IntersmatIGC120 
equip6 d’un ddtecteur a ionisation de flasnne et d’une colonne DFAX 5 X. 

OB’MNTION DES MXDES lUZ.9IEIQDES 

L'acide samdaracopimarique a dte extrait de la gomne de sandaraque selon le pro&de decrit 
par Gslik37. 

L’a&de pirariqm et l'acide iaopimarique sont obtenus a partir de l’oldoresine du pin mari- 
time selon le mode operatoire suivant : 

- 2 600 g de g-e de pin maritime sent dissous dans 18 1 d’8ther de p&role, de facon 
a Qliminer par filtration les oxyacides qui precipitent. La phase Qthdrbe apres sechage sur Na2S04 
est agitde aver 228 g d’anhydride msldique en solution dans de l’achtone pendant 8 h a temperature 
ambiante ; le precipite d’acide maleopimarique forme est elimine par filtration. La solution obte- 
nue est la&e a l’eau, ’ ’ . sechee, purs concentree sous vide ; le residu subit ensuite un entrainement 
a la vapeur. 

La colophane residuelle est dissoute dans un volume &gal de “Solpar” puis chauffee a 140°C 
dans un ballon surmont& d’un appareil de Dean-Stark. On ajoute alors 192 g d’anhydride maleique et 
on Porte au reflux (19O’C) pendant deux heures. Apr&s refroidissement, la r&sine insoluble qui se 
s&pare est soumise a trois extractions a chaud (14O’C) avec du “Solpar”. Les differentes solutions 
sont ensuite reunies puis portdes au rlfrigerateur durant 24 h. 

Apres filtration, et elimination du “Solpar” par entrainement a la vapeur d’eau, la colophane 
obtenue (410 g) est dissoute a chaud dans 410 ml d’acdtone , puis laissde deux jours au refrigera- 
teur. Nous obtenons alors un pr&zipitC (30.3 g) constitue d’acide pimsrique souille de 8 X d’scide 
sandaracopimarique. 

Les eaux meres acetoniques sont ensuite traitdes par 192 g de piperidine puis maintenues 48 h 
au refrigerateur. Le se1 de pipdridinium qui se &pare est recristallise dans l’acetone puis mis 
en suspension dans 50 ml d’acetone. Apres acidification avec HCl 20 % et addition d’eau (700 ml) 
l’acide isopimarique pur precipite (23,s g). 

gSlEEIPICATIOBl DES ACTDES RESIlV'fQUES 

Les esters methyliques d&iv& des acides resiniques ont Qte obtenus selon le pro&de decrit 
par Shaw38 : 

- asxularacopimarate de mkthyle 1 : P : 68'C (EtOH/H20) Litt.3g F = 69°C 
- pimsrate de &thyle 2 : le melange d’acide pimarique et d’acide sandsrscopimarique 

obtenu prdcddemment est esterifid zis chromatographi& sur colonne SiO2/AgNO 5 X. No s obtenons 
ainsi le pimarate de mdthyle avec une t&s bonne purete : F - 68°C (MeOH/H30) Litt. b 

- isopimarate de m&hyle 8 : F - 62°C (HeOH/H20) Litt.41 F - 61262°C 
F = 68-69°C 

L’isomerisation en milieu acide respectivement du pimarate 2 et de l’isopimarste 3 suivant 
un mode opdratoire analogue B celui ddcrit par Edwards41, 
grsphie sur colonne SiO,/AgNO3 10 % conduit 21 : 

suivie Tune purification par &omato- 

- A8*’ pimarate de dthyle 4 RMN'H 6 0.94 (8, 3H). 0.97 (8. 3H), 1.16 (8, 3") 
3.64 (8, CO+HH), 4.73-5.05 c-C"-C&j, !?.59-6.05 (-Cs=CH2). Analyse calculee pour c21H3202’: 
C 79.74, H 10.12 ; trot&e : C 79.65, H 10.08 

- A8,9 isopimsrate de rdthyle 5 F 
(8, 3H), 3.60 (8, CO2C&), 4.64-4.90 (-CH=&), 

= 70°c (EeOHIH20). RMN’H 6 : 0.92 (8. 3H). 0.93 

c 79.74, H 10.12 ; trouve C 79.58, H 10.27 
5.54-5.89 (-Cg-CH2). Analyse pour C21H3202 : 

anterieurelg. 
Les s ectres de BMN13C de l’ensemble de ces composes ont 6th decrits dans une publication 

EpoxyDATIOE DES ESTF.ES METETLIQDES DBBIVFS DE8 ACIDES BESINIQDES 

Le procddd d’dpoxydstion type que nous avow utilisd est le suivant : 
- a 4.5 x 1o-3 moles d’ester methylique d’acide rdsinique dissous dans 30 ml de chloro- 

forme, on ajoute 1,l Equivalent d’acide p-nitroperbenzoique pr&alablement dose et on laisse la 
reaction se poursuivre pendant une nuit a temperature smbiante. La solution est ensuite concentrde 
sous vide, reprise par CCl4, filtrde puis concentrde de nouveau. Le melange d’epoxydes obtenu sous 
la forme d’un rdsidu huilew est analyse par CCM puis separd par chromatographie en phase liquide 
sur colonne d’Al203 neutre partiellement ddsactivee (6 X “20). 
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RMNIH des dpoxydes (cf tableau I) et RMNI3C des epoxydes (cf ref. 19). 

FPOXYDATION DU SANDARACOPIMARATE DE MeTHYLE 1 

A partir de I g de sandaracopimarate drmdthyle 1 now Qluons succeasivement avec Qther de 
phtrole-ither (5/l) : - l'&Oxlr-8.14 6 aanlaracopimara~ 3 (450 mg) F - 76°C (&OH/H~~). Analyse 
calculee pour C2+i3203 : C 75.90, II 9.64 ; trouvde c 75.54, B 9.48 

- l'dpom~-8,14 R sandaracopimarate 6 (455 mg) F - 7O'C (&OH/H 0). 
calculee pour C2IH32O3 : C 75.90, H 9.64 ; trouvde C 75.63: H 9.82 et des didpoxydes 9 

Analyse 
86 mg). 

EPOXTDATION DIJ PIMARATE DE METHTLR 3 

A partir de 1.16 g de pimarate de methyle $ on obtient apres chromatographie sur colonne en 
dluant avec Qther de pdtrole-ether (9/I) : 

- l*&oxy-8.14 a pi-rate de m6thyle 43 8 (945 mg) P - 75-C (MeOH/H20). Analyse calcu- 
lee pour C2 H32O3 : C 75.90, H 9.64 ; 

'9. 
trouvde C 75.70, H 9.38 et des traces d'dFaxy-8.14 B pimrate 

de dthyle 
Le m&nge ether de pdtrole-kther (I/I) permet d'isoler en outre du didpoxy-8,14 a 

15.16 pinsrate de Pethyle (120 mg) et l'hydroIy-14 a piraradibne-7,15 oatel8 de mdthyle 
(70 mg). 

EPORYDATION DE L'ISOPIMARATE DE MFTHTLE 2 

Par dpoxydation de I g d'isopimarate de mdthyle, nous isolons avec 1'6luant ether de p&role- 
ether (9/I) : 

- l'dpow7.8 B isopimuate 44 11 (345 mg) P = 92°C (MeOH/H20). Analyse calculbe pour 

C21H3203 : C 75.90, H 9.64 ; trouv6e C 75.77, H 9.48 
- l'&poxy-15.16 isopimarate (IO mg) RMNIH 6 (ppm) : 0.75 (8, 3H). 0.89 (8, 3H). I.22 

(8, 3H), 3.62 (8, CO2C&), 2.53 (m, 38 6 o dique), 5.33 (m, H-7) 
- l'epOxy-7.8 a iaopimarate4t 8 (520 mg) F - 88'C (MeOH/H20). Analyse calculde pour 

C21H3203 : C 75.90, H 9.64 ; trouvee C 75.8-2, H 9.51 
Avec l'dther dthylique comme dluant on isole 50 mg de diepoxydes. 

EPOXTDATION DU Aas9 PIMARATE DE MRTHTLE 5 

A partir de 1.35 g de A a.9 pimarate de methyle 5 on s6pare avec le couple de solvants &her 
de p&role-&her (9/I) l'&oxy-8.9 B pimarate 12 (215 mg) non cristallisd et l'bpoxy-8.9 a pimara- 
te 13 (I,1 8). 

Avec le melange ether de p&role-ether (I/I) on isole des traces de dibporydes et l'hydro- 
xy-9 a pimrate de m%hyle 17 (40 mg) RMN'H 6 (ppm) : 0.78 (8, 3H). 0.92 (8, 3H), 1.11 (s, 3H), 
3.56 (8, 3H), 2.53 et 2.67 gd, J = I2 Hz ; 
4.90 (-CH-Ci2), 5.42-5.73 (-Cll_CH,). 

J' 3.5 Hz, H-5). 5.14 (se, WI/2 - 4 Hz, H-14). 4.68- 

EPOXYDATION DU Aas9 ISOPIMARATR DE Wl'HYLE 5 

L'dpoxydation de I,48 g de A 
a.9 cI isopimarate de mdthyle 5 conduit apr&s chromatographie et 

Clution avec ether de phtrole-ether (9/I)& l'&oxy-8,9 B isop%arate 12 (670 mg) P - 60°C 
(MeOH/H20). Analyae calculee pour C2IH32O3 : C 75.90, H 9.64 ; trouvke C 75.50, H 10.02, ZI 
l'&cwcy-8.9 a isopimarate 13 (730 mg) F - 7O'C (MeOH/H20). Analyse calculhe pour C2IH3203 : 
C 75.90, H 9.64 ; trouvee C 75.58, H 9.77 et B du didpoxyde (90 mg). 

I_ DEg EPOXXDBS PAR "13/11 

Les isomerisations sont realisees au moyen d'une solution prhparde en faisant barboter pen- 
dant un temps tres bref (% 1 mn) du gaz chlorhydrique dans du chloroforme exempt d'dthanol. Les 
epoxydes sont agitds pendant une duree variable dans cette solution (CHC13/H+). Apres dvaporation 
du solvant, le residu huileux est analysd par chromatographie en phase liquide sur colonne d'alu- 
mine neutre (6 X H20). 

RMNIH des hydroxy-olefines (cf tableau 2) et RMN13C (cf ref. 19). 

ISOMSRISATION DE L'EPOXY-a.14 a SANDARACOPIMARATE 6 
A partir de 250 mg d'epoxyde z traiti pendaz I h avec CHCl3/& on obtient 238 mg 

d'bydruxy-14 a isoptirateI6 z . 

ISOMERISATION DE L'EPOXY-8,14 6 SANDARACOPIMARATS~ 

400 mg d'Qpoxy-8,I4 6 sent agitds pendant 20 h avec 20 ml de CHC13/H+. Apr&s evaporation du 
solvant, l'elution avec benzkne-&her (4/I) conduit & l'hydroxy-14 B Qpi-13 rosadiene 19 (20 mg). 
l'hydroxy-I4 6 isopimarate 21 (130 me) F - 
dthyle 22(210 mp) F = 78°C 

94°C et B l'hydroxp-14 B isopirsradihne-8,Iroate de 

ISOMRRISATION DE L'EPOXY-8.14 a PIMARATEZ 

L'isomerisation de 1.5 g d'dpoxyde 2 pendant 1 h conduit B un produit huileux l'hydrony-14a 
phrate43 15 (1.3 g). Analyse calculee pour C2IH32O3 : C 75.90, H 9.64 ; trouvee C 75.26, H 9.25 

ISOHERISATION DE L'EPOXY-7,g a ISOPIMARATE l,O 

AU bout de I2 h, 614 mg d'dpoxyde 10 conduisent aprbs purification 21 l'hydroxy-7 a sandaraccr 
pirarate43 22 (565 mg) F - 76'C (MeOH/H2fl. 
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ISOMERISATION DE L'EPOXY-8.9 a PIMARAm 12 

I,19 g d'hpoxy-8,9 a pimarate de m6thyle 12 trait& pendant 12 h avec CHCl3/H+ conduit g un 
mblange de deux compos& que l'on isole par chrstographie sur colonne. En bluant avec Qther de 
p&role-dther (9/l) on obtient l%ydroxy-7,9(11).15 ate-18 de mkhyle43 

P 
(400 mg) et en cluant 

avec benzbne-ackate d'khyle (812) l'hydroxy-9 a pimarate de ~thylc 1,7 380 mg). 

ISOMERISATION DE L'EPOXY-8.9 a ISOPIMARATE 13 

A partir de 500 mg d'&oxyde agit6 pendant 12 h avec CHCl3/H+, on isole avec &her de 
petrole-Cther (9/l) l’isopiraratri&nne7,9(11),15 oate de dthyle 24(X0 mp) W : bax 243 nm. 
RMN'H d (pp) : 0.89 (s, 3~). 0.92 (s, 3H), 1.18 (8. 3H), 3.53 (syC02CH~), 5.29 (m, H-7 et H-11), 
4.72-4.96 (-CHICHH), 5.60-5.91 (-Cg=CH2) et avec benzkne-acitate d'khyle (g/2) l'hydroxy-9 a 
sandaracopimarate z(lO5 mg). 

ISONERISATION DE L'EPOXY-8,14 B SANDARACOPIMARATE AVEC L'ACIDE PERCHLORIQUE 

500 mg d'hpoxyde 7 sont dissous dans 20 ml de dioxanne contenant 200 mg d'acide perchlori- 
que. On agite pendant uz demi-heure. Ce melange rkactionnel est &par6 par chrcmatographie en 
phase liquide ; 1'6lution avec benzkne-dther (4/l) conduit i l'hydroxy-olbfine 12 (110 mg) et i 
l'hydroxy-olefine 2,O (340 mg). 

~ATIONDESEYDROXY+I,KFINFS AVECLEEEACTIF DBCOLLINS 

OXYDATION DES HYDROXY-OLEFINES %,%,3J,s. 

Une solution d'hydroxy-olbfine (0.5 nxsole) dans du chlorure de mgthylkne (5 ml) est ajoutbe 
B une suspension du complexe CrO 3:2Py (3 mmoles) dans 15 ml de chlorure de mkhylhne. La solution 
est agitke B temperature ordinaire pendant 45 mn puis filtrke i\ travers une colonne d'alumine. 
L'Cvaporation du solvant conduit respectivement aux c&ones-a,6 insaturkes suivantes : 

-1 
- pimarwli&me-7.15 one-14 (rdt SO X) IR v : 1730, 1690 cm ;W&x:245w; 

RHN'H 6 (ppm) : 0.80 (8, 3H), 1.18 (8, H), 1.22 (8, 3H)y3.67 (8, C02C%), 6.70 (m, W1/2 - 8 Hz. 
H-7), 4.67-5.09 (-CH-CH ), 5.51-5.82 (-CH=CH ) ; SM m/z : 330 (52 X, MC). 

- pksrdi e-8(14).15 one7-Btrdt 80 X) IR vmax d : 1730, 1690 cm-' . W &,,x : 
248 nm ; RMN'H 6 (ppm) : 0.84 (8, 3H), 1.13 (8, 3H), 1.24 (6. 3H). 3.67 (8, -CO2&), 6.64 (8, 
w,,~ - 5 Hz, H-14). 4.67-5.07 (-CH-CHJ), 5.56-5.87 (-CH_'CH2) ; SM m/z : 330 (100 %, M?. 

- pimaradi&ne-8,15 one-14 (rdt 90 X) IR vma : 1730, 1690 cm-' ; UV &, : 248 nm ; 
RMN'H 6 (ppm) : 0.98 (8. 3H), 1.06 (s, 1.10 (6, 3H), 3.56 (8, -C02C%), 4.72-5.00 (-CH-C&), 
5.78-6.09 (-c=CH2) ; SM m/z : 330 (28 X ; MC). 

OXYDATION DES HYDROXY-OLEFINES %,g 

Les hydroxy-olhfinesl6 et 31 sont oxydbes selon le mode operatoire prkbddamnent dkrit. 
Apres 6vaporation du solvanTles zff&ents compos& sontsCpar& par chromatographie en phase 
liquide en Qluant avec benz&ne/chloroforme (l/S). Nous isolons successivement : 

- B partir de 12 : 
1’6pox3-8,14 a pimarene-15 one-7 2zIR vmax : 1740, 1720 cm-' ; W &x : 244 nm ; 

SMmlz : 346 (i X N+) 
l'hydroxy-14 a pinrene-15 one-7 28F - 186°C (EtOH) ; IR v : 3450, 1720, 

1700 cm-' ; RMN H 6 (ppm) : '1 0.93 (8, 3H). 0.96 (sy3H), 1.10 (8, 3H), 3.53 xx -CO CH ), 3.96 (m, 

w1/2 = 4 Hz. H-14). 4.75-5.00 (-CH-Clili). 5.39-5.72 (-Ci-CH2) ; SM m/z : 348 (;4 %,2& 
. 1'6poxy-8.14 a hydroxy-7 a pharenel5 ZF = 17O“C (EtOH) ; IR vmax : 3550, 

1825 cm-' ; SM m/z : 340 (16 X, M+). 

- B partir de 3 
l'~8.1 a a pimrene-15 -7 26 

: l’&oxy-7,8 a phrene-15 -14 gF ; 72°C (EtOH) ; IR vmax : 1735, 1720 cm-' ; 
SM m/z : 346 (14%,~+) 

. l'dpoxy-7.8 a hydroxy-14 a pimaranr-15 353 - 113°C (EtOH) ; IR v 
1730 cm-' ; SM m/z 

: 3500. 
: 348 (4 I, H'+). W'H et RMN13C (cfyableau 3). 

OXYDATION DE L'EPOXY-ALCOOL ?;' 

236 mg de L'Qpoxy-alcool en solution dans 80 ml de chlorure de mGthyl8ne sont oxyd& avec 
du rhactif de Collins prdpare B-partir de 450 mg d'anhydride chromique. Aprils agitation pendant 
30 w, le mblange rhactionnel est filtr6 sur colonne d'alumine. L'Cvaporation du solvant conduit 
ic 205 mg d'bpoxy-c&tone 23. 

ISOMERISATION RN MILIEU ACIDE DES EPOXY-ALCOOL g ET 35 

182 mg d'Bpoxy-alcool 27 sont agitbs pendant 40 mn avec une solution de chloroforme contenant 
des traces de gaz chlorhydri%e (CHC13/HCl). Apr&s Evaporation du solvant on obtient 170 mg (rdt 
93 X) d'hydroxy-c&tone 11 . 

A 454 mg d'Qpoxy-alcool dissout dans 97 ml de m6thanol on ajoute 16 ml d'acide sulfurique 
et 6 ml d'eau et on Porte au r:flux 6 h. Apr&s Elimination de l'alcool sous vide, extraction B 
L'Qther et lavage (NaHC03 10 X puis H20) on isole 384 mg de la &tone a.!3 insaturbe 3z(rdt 90 X). 

A partir de 372 mg d'hpoxy-alcool E selon un processus analogue on isole 293 mg (rdt 83 X) 
de la c6tone a.B insaturbe 30. 

-U 
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REDUCTION DES CETONES-a,6 INSATUREES s ET 3-6 

On agite pendant 3 h a temp&ature ambiante 293 mg de a dans 8 ml de m&hanol, avec 263 m$j 
de NaBB4. Le m&lange reactionnel est extrait B l'Cther, on isole 704 mg de l'hydroxy-oldfine &Q . 

A partir de 942 mg de c&tone a,8 insatu~~~ set selon UZI protocole exptirimental analogue on 
isole 577 mg d'hydro~-ol~fina 3-2 (rdt 61 X). 

? 
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