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OAPMAKEYTIKH XHMEIA.— Synth&se de nouvelles y-lactones par
transposition intramoléculaire et dérivés d’un intérét phar-
macologique probable, par G. Fytas - E. Costakis - G. T satsas*.

*Avexowvddn Vo tob CAxadnuaixod x. I'. Toatod.

Aujourd’ hui nous connaissons un grand nombre de substances natu-
relles, qui comprennent dans leur structure le squelette de la vy-butyro-
lactone. La présence et probablement la relation de cette caractéristique
structurale avec les propriétés pharmacologiques intéressantes que pos-
sédent certaines de ces substances [1-4], a incité plusieurs chercheurs a
s’occuper d’une maniére plus générale de la synthése des y-lactones [5-9].

Dans un aspect plus général qui conserne le domaine des y-lactones
ce travail constitue le prolongement et la généralisation d’une méthode
originale de synthése des y-lactones par transposition intramoléculaire
dont les dérivés pourraient avoir des propriétés pharmacologiques
probables.

Cette méthode a été découverte en 1946 par le Prof. G. Tsatsas
(10, 11] et concernait la formation de la y-lactone du type 2 en traitant
le B-hydroxy -acide ou ester 1 avec le HySO, conc. dans des conditions

déterminées.
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Plus tard en 1968 [12], la méthode est généralisée avec la synthese
de nouveaux dérivés 3 substitués sur le noyau benzénique; la structure
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des y-lactones préparées est confirmée par une autre voie de synthese et
comme mécanisme est proposé celui de la transposition retropinacolique.
Récemment [13] par transposition intramoléculaire ont été préparées
les diméthyl-5,5 phényl-4 dihydro-4,5 furannones-2 (3 H) (4) en traitant
les acides (ou leurs esters éthyliques) hydroxy-3 phényl-3 méthyl-4 pen-
tanoiques par le HySO, conc. Le mécanisme qui est proposé dans ce
travail est du type Wagner - Meerwein et il est basé aux données biblio-
graphiques et expérimentales, notamment du RMN.

R CHgy R H(R)
CHj CH,
& <0 5 R0
CHy CHy
3 4

Le présent travail est un prolongement de la réaction ci-dessus
aux [B-hydroxy-acides du type D; les lactones ainsi obtenues sont de for-
mule générale 6.

OH Ry

COOH
R . H2S04 conc. R CHy
1 . —————

CHj CHjy

o

Le mécanisme proposé qui conduit les acides b aux lactones 6 est
donné dans le schéma 1. Briévement, la dissolution de 1’acide b dans le
H,SO, conc. est suivie par la formation d’une part d’un ion de carbo-
nium a la position de I’hydroxyle alcoolique tertiaire et d’autre part
d’un ion d’oxocarbonium a la position du carboxyle (c) et ceci par
I’intermédiaire de 1’acide conjugué b [14-16]. L ion c est instable
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(au cas contraire il y aurait formation d’une B-lactone) et est soumis &
une transposition du type Wagner-Meerwein [17 - 19] pour donner I’ion e
par 'intermédiaire d’un ion de carbonium non classique d. Enfin I’ion e

OH
+
C;O Cﬁ‘o
~ R “OH
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5 ]
+ Fe : +
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Schéma 1.

fournit par hydrolyse la y-lactone 6 par I'intermédiaire du f étant donné
que tous les ions de carboniums subissent des transpositions vers la direc-
tion qui conduit aux produits qui présentent le plus petit empéchement
stérique.

Afin de synthétiser les y-lactones de formule générale 6 qui font
I’objet du présent travail, nous avons suivi la voie des réactions qui est
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donnée au schéma 2. Nous avons utilisé comme matiéres premieres les
méthyl-3 et diméthyl-3,3 phenyl-1 butanones-2 substituées (9) que nous
avons obtenues en faisant réagir 1’isobutyronitrile (7, R;=H) ou le piva-
lonitrile (7, R;=CHj;) avec les halogénures de benzyl-magnésium, substi-
tuées ou non (8).

A partir des méthyl-3 et diméthyl - 3,3 phényl-1 butanones-2 pré-
parées, nous obtenons les éthyl esters des acides méthyl-4 et diméthyl-4,4
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. R SOH Hj 0
' o
CHj CH3
CH3 6
5
Schéma 2.

hydroxy-3 benzyl-3 pentanoiques (10) qui sans aucun autre traitement
sont transformés par saponification aux hydroxy-acides correspondants 5.
Les hydroxy-esters 10 sont des produits huileux qui se décomposent
lentement A la température ambiante ou par chauffage. Les $-hydroxy-
-acides traités par le HySO, conc. donnent, par transposition intramolé-
culaire, comme nous I’avons déja dit, les y-lactones du type 6, soit les
diméthyl -5,5 et les triméthyl-4,5,5 benzyl-4 dihydro-4,5 furanno-
nes -2 (3 H).
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Comme nous ’'avons déja cité, la synthése des dérivés d’un intérét
pharmacologique probable fait objet de ce travail. Les transformation
des y-lactones 10 mentionnées par la suite, ont été réalisées en se basant
aux conclusions tirées de I’étude qui concerne la relation structure - acti-
vité pharmacologique d’un grand nombre d’alcools d’un trés grand spec-
tre structural. En conclusion, les poly-hydroxy dérivés possédent des
propriétés pharmacologiques trés intéressantes [20-22], ce qui nous a

Ry

LiAlIHg CH)® | . .
2R ——il R AICLT)
CHy . CHjy
O (0]
CHj CH3
6 2
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4H,0 2 R CH,OH
—_— .
CHy + AIOH); + LiOH
OH
CHj;
u
Schéma 3.

incité a synthétiser les composés du type 11. Par ailleurs, ayant connais-
sance de certains modéles du type de la muscarine [23, 24] nous avons
transformé les y-lactones du type 6 aux dérivés 12.

Pour la préparation des diols 11, les y-lactones 6 sont réduites avec
le LiAlH, (schéma 3).

Malgré [’intérét théorique de I’equation du schéma 3, une série
d’expériences a prouvé que les pentanediols-1,4 11 s’obtiennent avec un
rendement presque quantitatif avec un exceés de LiAlH, (Il mole de
v-lactone/l mole de LiAlH,) [13].

En fin, pour la synthése des dérivés tetrahydrofuranniques 12, nous
avons utilisé les pentanediols-1,4 11 (schéma 3) que nous avons traité
avec une quantité equimoléculaire de chlorure de p- bromobenzénesulfo-
nyle (BsCl) en présence de pyridine. L.e mécanisme de la réaction qui
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est basé sur les données bibliographiques théoriques et expérimentales
[25 - 29] est donné au schéma 4.

Nous pouvons observer que le BsCl est initialement attaché a la
fonction alcool primaire. Puis, en présence de base (pyridine) la fonction
alcool libre attaque 1’atome de carbone en a en provoquant ainsi I’elimi-
nation de la fonction BsO™; il se forme 1’ion d’oxonium qui sous l’in-
fluence du réactif nucléophile fournit le dérivé tetrahydrofurannique 12.
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Schéma 4.

Spectroscopie—La structure de tous les produits intermé-
diaires et definitifs a été vérifiée en déhors des analyses élémentaires,
a 1’aide de la spectroscopie IR et RMN.

IR.— Dans tous les spectres a I’IR les frequences d’absorption des
fonctions caractéristiques représentent leur structure [33]. Dans les spec-
tres d’absorption des cétones 9 les fréquences d’absorption pour le
v(C=0) se situent vers 1704-1712 cm~' (tableau I). Pour tous les
hydroxyacides les fréquences d’absorption pour les v(C=0) sont situées
vers 1675 -1710 cm™!. Quant a la fonction v(OH) les hydroxy-acides qui
cristallisent avec de 1’eau (No 24-29) présentent a4 I’IR une large absorp-
tion vers 3450-3475 cm™?, 3150-3160 cm™! et 2630-2640 cm™'. Les
hydroxy-acides qui ne cristallisent pas avec de I’eau (No 30-34) absorbent
vers 3220 - 3482 cm—! et 2630 - 2630 cm~! (tableau II). Les y-lactones 6
donnent 1’absorption caractéristique v(C=0) 4 la region 1760 - 1775 cm™!
(tableau I1I). Enfin les pentanediols-1,4 donnent ’absorption v(OH) a
la région 3200 -3300 cm—! (voir partie expérimentale).
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RMN.— Tous les spectres RMN des produits intermédiaires et défi-
nitifs correspondent a la structure déterminée. Des exemples représenta-
tifs sont donnés dans la partie expérimentale.

PARTIE EXPERIMENTALE

Les points de fusion ont été pris dans 1’appareil de Biichi et ne
sont pas corrigés. Les microanalyses ont été effectuées par le Service
Central de Microanalyse du CNRS ainsi qu’au I,aboratoire de Microana-
lyse de la Société CIBA - GEIGY, que nous remercions vivement. Les
spectres RMN proton 'H ont été enregistrés sur un appareil Varian
A60; les déplacements chimiques sont donnés en §(ppm) par rapport au
TMS en référence interne. Dans le texte: s:singulet, d:doublet,
t:triplet, q:quadruplet, m:multiplet et sl:signal large. Les spectres
IR ont été enregistrés a 1’aide d’un spectrophotométre Rerkin - Elmer
modele 177.

Méthyl-3 et diméthyl-3,3phényl-1butanones-2 (9).

Méthode A.

L’organomagnésien 8 est préparé a partir de 0,24 atom-gram de
magnésium, 0,26 mole de chlorure de benzyle substitué ou non et 180 ml
d’éther anhydre. Dans la solution éthérée ainsi obtenue on ajoute goutte
A goutte et sous agitation 0,20 mole d’isobutyronitrile (7, R;=H) ou de
pivalonitrile (7, R;=CHj), en solution dans 40 - 50 ml d’éther. I.’agitation
est poursuivie pendant lh, puis le mélange est chauffé a reflux pendant
2h. On décompose sous refroidissement avec une solution de HCl a 189/,
(200 ml) et laisse une nuit pour [’hydrolyse compléte de la cétimine.
On sépare la couche éthérée, lave a ’eau et une solution de NaOH a
10%, puis de nouveau a 1’eau et séche (NapSO,). Aprés évaporation du

solvant le résidu est distillé sous pression réduite.

Méthode B.

On prépare [‘organomagnésien 8 en utilisat 0,24 atom - gram de
magnésium, 0,26 mole de chlorure de benzyle substitué ou non dans un
mélange de 160 ml de toluéne anhydre et de 16,5 ml de THF a 40°C
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pendant 3h. Dans la suspension de [’organomagnésien on ajoute goutte

a goutte et sous forte agitation 0,20 mole d’isobutyronitrile (7, R;=H)
ou de pivalonitrile (7, R,=CHj;) en solution dans 40-50 ml de toluéne
anhydre. Aprés quoi on chauffe le mélange pendant 3h vers 60-65°C,

refroidit et hydrolyse comme précédemment. Le résidu est distillé sous

pression reduite.

La méthode, les constantes physiques, les rendements et les analyses

élémentaires des méthyl-3 et diméthyl-3,3 phényl-1 butanones-2 (9) pré-
parées sont donnés dans le tableau I.

TABLEATU

_0

Ry

CHy

CHj

Methyl-3 et diméthyl-3,3phényl-1butanones-2 (9)

o EEREELE o IR(g’n_1) *k
N R EbC RDT% ANALYSE
BRUTE VC=0

13 H Cyi® 107-110°/11 74 1710 ref.30
14 pcu, Cyhye® 138-140°/21 7 1707 C,H

15 p-CH(CH,), Cogty®  124-127°/10 56 1710 cH

16 p=CH,CH, Cq3yg0 97-99°/0,4 58 1708 C,H

17 o~c, H CygHy 0 128-130°/12 57 1710 ref.31
18 p<l H Cy4Hy5Cl0  100-102°/0,03 #1705 ¢, H,Cl
19 H CHy  CyH, 0 116-118°/18 60 1712 ref.32
20 p-CH, CHy  CyqH, g0 90-92°/0,05" 43 1705 C,H

21 p-cH,CH, CHy €y H,0 94-96 /0,03 44 170 C,H

22 p-CH(CH)), GH, CyH,0 99-101 /0,04 9 1706 C,H

23 p=<l GHy  Cp,H,Cl0 103-105°/0,03 43 1704 C,H,Cl

(*) F=283-85C.

(**) Voir tableau IV.
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Acides hydroxy-3 benzyl-3 méthyl-4 et hydroxy-3
benzyl-3 diméthyl-4,4 pentanoiques (5, Ry=H et CHj).

Méthode A.

Réaction de Reformatsky.— Dans une solution de 0,20 mole
de méthyl-3 ou de diméthyl-3,3 phényl-1 butanone-2 (9, R;=H ou CH,)
et de 0,21 mole de bromoacétate d’éthyle dans 120 ml de benzéne
anhydre on ajoute 0,21 atom-gram de zinc en fines bandes et ’ensemble
est chauffé attentivement pour faire démarrer la réaction. Aprés cessa-
tion de la réaction vive on chauffe 4 reflux jusqu’a disparition comléte
du zinc (environ 2h). Le mélange est hydrolysé en refroidissant avec
une solution de H,SO, 4 20°/, (120ml); on sépare la couche benzénique,
lave a ’eau, séche (Na,SO,4) et distille le solvant sous pression réduite.
Le résidu huileux qui contient I’hydroxy-3 benzyl-4 ou 1’hydroxy-3
benzyl-3 diméthyl-4, 4 pentanoate d’éthyle (10), est saponifié avec un
excés d’une solution hydro-alcoolique de NaOH & 209, en chauffant
pendant dh a reflux. Aprés élimination de 1°alcool sous pression réduite,
on ajoute un grand volume d’eau et extrait a 1’éther les matiéres non
saponifiées. La solution aqueuse alcaline est acidifiée sous refroidis-
sement avec une solution de HCI & 189,. Le précipité formé est filtré et
séché A Iair.

Méthode B.

On suit le procédé précédent a la différence que nous remplacons
les bandes du zinc par de la poudre.

Dans le tableau II sont citées les constantes physiques, les rende-
ments, les analyses élémentaires, la méthode et les valeurs de fréquence
d’absorbtion des fonctions caractéristiques 4 I’IR des acides préparés b.
Dans le cas ol des valeurs ne sont pas données, les acides ne sont pas
obtenus a I’état pur en raison de leur temeur en eau (voir spectres
réprésentatifs 4 I'IR et RMN).

Diméthyl-55 et triméthyl-4,5, bbenzyl-4 dihydro-4,5
furannones-2 (3H) (6, R=H et CHj,).
Dans 0,03 mole d’acide hydroxy-3 benzyl-3 méthyl-4 ou d’hydroxy-3
benzyl-3 diméthyl-4, 4 pentanoique (5) on ajoute par petites quantités et
ITAA 1979
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sous agitation & 0°C 20 ml de HySO4 conc. Aprés addition 1’agitation se
poursuit pendant 15 min. Le mélange est hydrolysé a froid en ajoutant
de la glase et extrait & 1’éther. Aprés avoir lavé la couche organique
(H;0, Na,COza 5°%,), on séche (Nay;SO,) et évapore le solvant. Le résidu
est distillé sous pression réduite (y-lactones liquides) ou recristallisé dans
un mélange éther-n-pentane (y-lactones solides).

Dans le tableau III sont citées les y-lactones synthétisées 6 avec
leurs constantes physiques, rendements, analyses élémentaires et valeurs
de fréquence d’absorption a I’'IR.

TABLEATU III

Diméthyl-5,5 et triméthyl-4,5,5benzyl-4dihydro-4,5furannones-2(3H) (6)

N FORMULE Eb°C/mn IR(an ) 5
N R R,I e RDT2 ANALYSE
BRUTE ou FC Cc=0
35 H H C13H16% 132-135°/0,01 90 1765 C,H
36 pCH, H R 151-152°/0,02 90 1768 C,H
37 p=<Cl H CqqHyClO,  140-1 42°/0,01 92 1764 C,H,Cl
(@]
38 pCHCH, H Cq5Hp00, 134-136°/0,01 90 1767 C,H
(0]
39 p-CH(CHy), H €00 154-155°/0,2 91 1775 C,H
40  o-CH, H CygHy50, 91-92° 92 1760 C,H
O
491 H CHy  Cy4H g0, 94-95 92 1768 C,H
O
42 p-CH, o, €H,.0, 101-103 91 1760 C,H
43  p=Cl o, €, M, clo, 103~105° 93 1760 C,H,Cl
44 pCHCH, CHy  C,H,.0, 138-140°/0,02 91 1770 C,H
O
45 p-CH(CHy), CHy C,5H,0, 67-69 87 1766 C,H

(*) Voir tableau IV.
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TABLEAU 1V
ANAEVSES
s FORMULE Gale.$ Tr.$
r BRUTE ¢ H cl € H el
14 Cy il 0 81,8 9,1 81,5 9,1
15 Cyaleg? 82,3 9,9 82,2 9,7
16 Ggng® 82,1 9,5 82,3 9,7
18 CqHi €10 67,2 6,7 18,0 67,17 6,4 17,9
20 Cyilng® 82,1 9,5 82,2 9,4
21 € i@ 82,3 9,9 82,5 9,9
22 By a0 82,5 10,2 82,6 10,3
23 CifysClO 68,4 7,2 16,8 68,3 7,2 17,0
30 €, {50 7,2 8,5 M, 8,3
31 €ty s 72,0 8,9 79,0 8,9
32 CigfyoClO; 62,1 7,1 13,1 62,2 7,3 13,
33 €, @, 72,7 9,1 72,8 8,9
34 € 8.0, 73,3 9,4 73,4 9,5
35 GO, 76,4 7,9 76,2 8,0
36 C14H16%, 71,6 8,3 77,1 8,4
37 C yCl0, 65,4 6,3 14,9 65,4 6,3 14,9
38 CpiaPs 6. 8,1 77,8 8,7
39 C16H2é02 78,0 9,0 78,2 9,0
40 G 77,0 8,3 77,1 8,3
41 Cyging®s 77,0 8,3 77,0 8,4
42 oo 77,6 8,7 7,3 B
43 C 4y ,C10, 66,5 6,8 14,0 66,4 6,8 13,9
44 Cogling® 78,0 9,0 77,9 9,0
45 880, 78,4 9,3 78,4 9,3
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Méthyl-4 et diméthyl-3,4 benzyl-3 pentane-
diols-1,4 (11)

46) Méthyl - 4 (o - méthyl-benzyl) - 3 pentanediols -1,4 (11, R=o0-CH,,
Rl = H}.

Une solution de 0,01 mole de diméthyl-5,5 (o-méthyl-benzyl)-4
dihydro - 4,5 furannone - 2 (3 H) dans 50 ml de THF anhydre, est ajoutée
goutte a goutte et sous agitation dans une suspension de 0,01 mole de
LiAlH, dans 40 ml d’éther anhydre. On chauffe le mélange a reflux
pendant 5-6h. Aprés hydrolyse avec de 1’eau et de NaOH a 10°,, on
sépare la couche organique et la séche sur Na,SO4. Aprés élimination
des solvants, le résidu est recristallisé dans un mélange éther-n-pentane.
F=56-b8°C. Rendement 96°/,.

Analyse CjHp0O,, Calc.%: C 15,6 H 10,0
Tr. Y: C156 H 98
Spectre IR (Nujol): v(OH) 3300 cm—.

47) Diméthyl - 3,4 benzyl -3 pentanediol - 1,4 (11, R=H, R;=CHj,).

On la prépare comme la 46 4 partir de la y-lactone 41. On recri-
stallise dans 1’éther-n-pentane, F=84-86°C. Rendement 969/, .

Analyse CyHy0,, Cale. ?,: C 75,6 H 10,0
Tr. %: C154 H 10,0
Spectre IR (Nujol): v(OH) 3220 cm™!.

48) Diméthyl - 3, 4 (p-chloro-benzyl) - 3 pentanediol-1,4 (11, R=Cl, R,=CHj,).

On ’obtient & partir de la triméthyl-4,5,5 (p- chloro - benzyl)-4
dihydro - 4,5 furannone -2 (3H) (43) d’une maniére analogue avec la 46.

Recristallisation dans 1’éther - n - pentane, F = 105-107°C. Rende-
ment 979,

Anal yse C14H21C1()2, Calec. 0/0 s ©® 65,5 H 8,2 ¢l 13,8
Te. Y €650 H 8 "€l 1316

Spectre IR (Nujol): v(OH) 3200 cm™!,
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49) Diméthyl- 3,4 (p-méthyl-benzyl)-3 pentancdiol-1,4 (11, R=p-CHy,
Rl B2 CHg).

On la prépare comme la 46 4 partir de la triméthyl-4,5,5 (p - mé-
thyl - benzyl) -4 dihydro-4,5 furannone-2 (3H) (42). Recristallisation
dans 1’éther-n-pentane, F=111-113°C. Rendement 97°/,.

Ahalyse CuHpu0®,, Cale %,: C 76,2 H 10,2

Tr. 9%: C176,3 H 10,2

Spectre IR (Nujol): v (OH) 3200 cm—1.

Dérivés du tétrahydrofuranne (12)

50) Triméthyl-4,5,5 benzyl-4 tétrahydrofuranne (12, R=H, Ry=CH,).

Dans une solution de 0,01 mole de diméthyl-3,4 benzyl-3 penta-
nodiol-1,4 dans 20 ml de pyridine anhydre, on ajoute sous agitation et
refroidissement 0,01 mole de chlorure de p-bromobenzénesulfonyle (BsCl)
en petites quantités. I.e mélange est agité pendant 24 h 4 la température
ambiante puis dilué avec un grand volume d’eau et extrait au chloro-
forme. Aprés avoir lavé les couches chloroformiques (H,O, HCl 4 59,
H,0), on élimine le solvant et distille le residu sous pression réduite,
Ebp,, =80 -82°C. Rendement 709/,.

Analyse CyHyO, Cale.%: C823 H 99

Tr. % : €828 B 99

51) Diméthyl-5,5 (o-méthyl-benzyl)-4 tétrahydrofuranne (12, R=o0-CHy, Ry=H).

On la prépare comme précédemment a partir de la méthyl-4
(o - méthyl - benzyl)-3 pentanediol-1,4 avec un rendement de 70°,.
Ebgy = 146 - 148°C.
Analyse CHyO, Cale.%y: C823 H 99
Tr. Y%,: €822 H9S8

Spectres RMN de certains produits représentatifs.

a) Méthyl-3 phényl-1 butanone-2 (13).

Spectre RMN (CDCly) : 8 = 1,15 ppm [d, 6H, C- (CHy),]; 2,60 ppm
(m, 1H, -CH-) ; 3,64 ppm (s, 2H, C-CH,-C) et 7,15 ppm (s, DH aromatiques).
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b) Acide hydroxy- 3 benzyl-3 méthyl-4 pentanoique (24).

Spectre RMN (CDCly): 8 = 0,93 ppm (s, 3H, -CHj) ; 1,04 ppm (s, 3H,
-CH;); 1,90 ppm (m, 1H, -CH-); 2,35 et 2,62 ppm (q, j=16, 2H, -CH,CO-);
2,75 et 2,88 ppm (q, j=13, 2H, C-CH,-C); 7,23 ppm (s, DH aromatiques)
et 5,48 ppm (sl, H,0); 6,80- 7,30 ppm (-OH).

c) Acide hydroxy-3 benzyl-3 diméthyl-4,4 pentanoique (30).
Spectre RMN (CDCl,) : 8 = 0,98 ppm (s, 9H, C- (CHj)s]; 2,40 ppm

(s, 2H, -CH,CO-); 2,60 et 2,98 ppm (q, j=13, 2H, C-CH,-C); 7,18 ppm
(s, PH aromatiques) et 6,7 - 7,10 ppm (-OH).

d) Diméthyl-5,5 benzyl-4 dihydro-4,5 furannone-2 (3H) (35).
Spectre RMN (CDCly): 8 = 1,27 ppm (s, 3H, -CH,); 1,32 ppm (s, 3H,

-CHj); 2,30-2,85 ppm (m, 5H, C-CH,-CH-CH,-CO-) et 7,17 ppm (s, 5H
aromatiques).

e) Triméthyl-4,5,5 benzyl-4 dihydro-4,5 furannone-2 (3H) (41).

Spectre RMN (CDCl;): 8 = 0,97 ppm (s, 3H, -CHj-); 1,40 ppm (s,
3H, -CH;); 1,48 ppm (s, 3H, -CHy); 2,12 et 2,75 ppm (q, j=17, 2H,
-CH,-CO-); 2,62 et 2,85 ppm (q, j=13, 2H, C-CH,-C) et 7,34 ppm (m,
HH, aromatiques).

f) Méthyl-4 (o-méthyl-benzyl)- 3 pentanediol - 1,4 (46).

Spectre RMN (CDClg): 8 = 1,22 ppm (s, 3H, -CH3); 1,35 ppm (s, 3H,
-CH,); 1,53-3,68 ppm (m, 7H, C-CH,-CH-CH,-CH,-0); 2,30 ppm (s, 3H,
-CHj); 4,03 ppm (sl, 2H, 2-OH) et 7,07 ppm (s, 4H aromatiques).

g) Diméthyl- 3,4 benzyl-3 pentanediol - 1,4 (47).

Spectre RMN (CDCl;) : $=0,88 ppm (s, 3H, -CHj); 1,32 ppm (s, 6H,
C- (CHj)y); 1,40-1,70 ppm (m, 2H, C-CH,-C); 2,71 ppm (s, 2H, Ph-CH,-C);
3,68 ppm (m, 2H, C-CH,-0); 4,70 ppm [sl, 2H, 2 (-OH)| et 7,20 ppm (s, bH
aromatiques).
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h) Diméthyl-5,5 (o-méthyl-benzyl)-4 tetrahydrofuranne (51).

Spectre RMN (CDCl,): 8 = 1,11 ppm (s, 3H, -CHg) ; 1,28 ppm (s, 3H,
-CHj); 2,99 ppm (s, 3H, Ph-CHj,); 1,40-2,87 ppm (m, 5H, -CH, -CH-CH,-0);
3,18-4,01 ppm (m, 2H, -CH,0-) et 7,06 ppm (s, 4H aromatiques).

NEPIAHVYIZ

“H nagoiica #oyacio meothapfdvel v yevixevow wids mowtotvmou pedd-
dov ouvdéoews y-haxtovdv S Evdopooiaxilc petadéoswg xal tyv dElomoinov
adtiic eic ™V ovvieowv Evaoewv mdavod gaouaxoloyinol Eviagéoovtos. Awd tiig
ued6dov adriic waoeoxevdodInoav ai dwedvro-5,5 xal touwedvho-4,5,5 Pevlu-
ro-4 drwdgo-4, 5 govoavévar-2 (3H) (y-lactones) (6) &x tdv avriotoiywv vdgo-
Ev-3 Bevivho-3 pedulo-4 xuai 0dpotv-3 Pevluho-3 Swwedvlo-4,4 mevravoirdv
otéwv (D) de nareoyaotag ué . HySO, Al magaoxevacVeloar y-Aaxtévar 6
Gvdyovron el uedvho-4 xal dwedvho-3, 4 Bevivho-3 mevravodidhas-1,4 (11), ai
6motar uetatoémovral gic mapdymya tod tetoaiidoogovgaviov (12).

‘H 2oyaotio megilaufdver 2niong unyoaviopovg aviidodosmy, GVILTQOCMITEV-
e gdopata RMN ol ovyvémnroc GroQoogioews yoQuxtnolotixdv ouddwy
eig 10 IR.
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