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Abstract-Leaves of Holarrhena febrifigu from East Africa contain 1.5 % of alkaloids, mostly of the amino- 
3a ceto-20 pregnane-5a type. Six alkaloids have been isolated: funtumine (I), holamine (II), dimethyl- and 
monomethyl-funtumine (Ia) and (Ib), dimethyl- and monomethylholamine (IIa) and (IIb); these methyl 
derivatives have been isolated for the first time from natural source. Pregnane-3,20-dione has been isolated 
from the same leaves. 

R&sum&-Les feuilles d’hlolurrhena febrifuga contiennent 1,s % d’alcaloides essentiellement du type amino- 
3ac6to-20 pregnane-5a. Six alcaloldes ont BtC isol6s. Funtumine (I) et holamine (II) et leurs d&iv& dimethyl& 
(Ia), (IIa), et monomCthyl& (Ib), (IIb), isolCs pour la premitre fois & 1’Ctat naturel. Des m&mes feuilles a BtB 
is016 un prod& neutre, la dihydroprogestkrone. 

Holarrhena febrzjiiga est avec H. congolensis une esp&ce africaine appartenant comme les 
espkes asiatiques g la section Euholarrhena alors que les autres Holarrhena africains 
appartiennent B la Section Alepis. 11 Ctait inGressant de voir si cette proximitk botanique 
s’accompagnait d’une analogie de composition alcaloidique. En effet, les Holarrhena 
asiatiques sont caractkrisks par la prksence dans leurs feuilles d’aminod&oxyglycostkroIdesl 
type d’alcaloldes qui n’ont jamais Ctk mis en 6vidence dans les Holarrhena africains. D’autre 
part l’ttude de la composition alcaloidique des feuilles de l’llolarrhena febrifuga s’inclue 
dans l’dtude systkmatique chimiotaxonomique du genre Holarrhena, car, on le sait main- 
tenant, la composition alcaloidique des feuilles des Holarrhenu est t&s spkcifique, au con- 
traire de la composition des Bcorces qui, elle, est plut8t caractkristique du genre.2 

Les feuilles d’HoZurrhena extraites de faGon habituelle3 fournissent 1,5 % d’alcalotdes 
totaux. La skparation des diffkrents constituants du mklange a Ctt effect&e en utilisant les 
chromatographies sur colonne d’alumine et sur couche kpaisse de silice, ces s&parations se 
faisant tventuellement aprb acktylation des alcaloldes. Nous avons pu ainsi &parer un 
produit neutre et six alcalo’ides de nature stkroidique. 

Lors d’une extraction prtc6dente sur une petite quantitk de plante, nous avions extrait 
de la triacanthine, yy-dim&hylallyl-3 adtnine (III), que nous n’avons pas retrouvk dans ce 
lot. Ceci n’est pas Btonnant, la teneur en triacanthine dans les feuilles des Holarrhena variant 
considkrablement selon l’tpoque de la r&zolte.4 

* Partie CXLVIII dans la s&ie “AlcaloTdes StBroidiques”. Pour partie CXLVII voir, MONNERET, C., 
EINHORN, J., CHOAY, P. et KHUONG-HUU, Q. (1972) Compt. Rend. t275C, 221. 

1 GOUTAREL, R. (1970) Kimiai Kiizlem&yek 34 K&et, 155. 
2 CONREUR, C., LEBOEUF, M., C~ti, A. et GOUTAREL, R. (1970) Ann. Pharm. Fr. 28,649. 
3 CAVE, A. (1962) Th&se Doct. SC., Paris. 
4 CAVE, A., DEYRUP, J. A., GOUTAREL, R., LEONARD, N. J. et MONSEIJR, X. (1962) Ann. Pharm. Fr. 20,285. 
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Le produit neutre tlue en t&e lors de la chromatographie des alcalo’ides a Cte obtenu 
cristallise et identifie a la dihydroprogesttrone. 

Les alcaloi‘des possedent tous des structures tres voisines et sont constitues par les 
differentes classes d’amino-3a 0x0-20 pregnane-5a et pregnene-5: funtumine (I) (65 %); 
holamine (II) (20-25 %); N-methylfuntumine (Ib) (2-3 %); N-mtthylholamine (IIb) (1 %); 
N,N-dimethylfuntumine (Ia) (224 %); N,N-dimethylholamine (IIa) (1%). 

Funtumine (I) et holamine (II) sont connues depuis longtemps et ont et& identifies par 
comparaison avec des alcaloi’des isoles de Funtumia Iatifolia5 et de Holarrhena~oribunda.6 
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(IX) Rl=H ; Rz=H 
( X ) R1 = H ; R2 = COOEt 
(XI) R1= H ; Rg= Me 

Les autres alcaloi’des n’avaient jamais ttC trouves a l’etat naturel. La N,N-dimCthyl- 
funtumine (Ia) et la N,N-dimethylholamine (IIa) avaient deja Ctt d&rites’ et leur identifi- 
cation a Cte faite par comparaison avec des tchantillons authentiques. @ant aux N- 
methylfuntumine (Ib) et N-methylholamine (IIb), elles n’avaient jamais encore CtC pre- 
parees. Nous en avons effectue l’htmisynthese a partir de la funtumine et de l’holamine, 
ainsi que celle de leurs derives acttylts, ce qui nous a permis de conclure sans ambiguite a 
leur structure. La methode de preparation est d&rite dans la partie experimentale. 

I1 est interessant de noter que la teneur en alcaloi’des derives du pregnane-5a est assez 
ClevCe (75 %) ce qui est un fait unique chez les Holarrhena. Ceci est a rapprocher de la pre- 
sence dans ces feuilles de dihydroprogesterone, alors que dans Holarrhena Jloribunda, riche 
en derives du pregnene-5 c’est la progesterone qui avait CtC mise en Cvidence.8 D’autre part, 
c’est la funtumine, alcaloi’de principal d’une Echitoi’dke, le Funtumia lat(folia, qui est 18 
aussi, 1’alcaloIde majoritaire. 

* JANOT, M.-M., KHUONG-HUU, Q. et GOUTAREL, R. (19.58) Compt. Rend. 246, 3076. 
6 JANOT, M.-M., CAVE, A. et GOUTAREL. R. (1959) Bull. Sot. Chim. Fr. 896. 
’ GOUT~REL, R.‘(1964j Alcaloi’des Stkroidiqks, H&man, Paris. 
a LEBOEUF, M., CAVE, A. et GOUTAREL, R. (1964) Compt. Rend. 259, 3401. 
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Tous les alcaloides possedent la configuration 3a axiale, ce qui est Cgalement peu frequent 
chez les Holurrhena et l’on remarque que dans les Bcorces de ce mCme Holarrhena9 tous les 
alcalo’ides possedent la configuration 3,Mquatoriale et sont derives du pregnene-5. 

Par ailleurs cet Holczrrhena ne contient pas d’aminoglyco-sttro’ides, dont la presence est 
un caractere frequent sinon permanent dans les feuilles des Holurrhena asiatiques,‘O qui 
appartiennent tous, comme H. febrzyigcz A la section Euholarrhena. De telles substances 
n’ont jamais et6 mises en evidence dans les Holarrhena africains appartenant a la section 
Alepis, caracttrises par la presence dans leurs feuilles de derives amines du c&o-20 pregntne 
ou pregnane-5a. 

Ce resultat est un argument pour supprimer la notion de sections Alepis et Euholarrhena, 
fond&e d’ailleurs sur le caractbre glanduleux ou non glanduleux des lobes du calice, caractbre 
difficile a mettre en evidence. 

EXPERIMENTALE 

Les points de fusion, non corriges, ont Cte pris en tube capillaire avec un appareil W. Biichi, d’apres 
Tottoli. Les pouvoirs rotatoires ont Ctt mesurds avec le polarimetre Blectronique Perkin-Elmer, les produits 
&ant, sauf exception, dissous dans le CHCIJ (RP 0,5x EtOH) a une concentration voisine de 1%. Les 
spectres IR ont et6 effectues en solution dans CHCl, ou en suspension dans le Nujol. Les spectres de RMN 
ont et6 r6alisb dans CDCI, (6 = 0, TMS); les deplacements chimiques sont exprimes en ppm et les con- 
stantes de couplage en Herz. Le SM ont et6 realises sur spectrographe MS 9. Les chromatographies sur 
couches minces (CCM) ont et6 effectuees sur plaque de silice alcaline ou neutre, les alcaloldes etant rev&s 
par le reactif de Dragendorff et les steroldes neutres par H2S04 dilue au l/2, la pulverisation &ant suivie 
dun chauffage a loo”. Les microanalyses ont et6 effect&s par le laboratoire Central de Microanalyse du 
CNRS. 

TABLEAU 1. ELU~ON PAR FRACTIONS DE 500 ml 

Fractions Vol. CluC Poids en 
0.) mg 

Produits isoles 

A C.sHs 

B C6H6 
C,H,-CH,Cl, 95: 5 

C C6Hs-CHzCl2 90: IO 
80:20 

D CH&l2 

E CH#&-MeOH 
90:10;80:20;50:50 
MeOH 
MeOH-AcOH 2 % 

3 180 

3s 285 

10 1060 

9 2100 

11 11 500 

Dihydroprogesterone + 2 taches non 
alcaloldiques 
Dimethylfuntumine (+) 
Dimethylholamine (+) 
Traces dihydroprogestbone 
Dimethylfuntumine (+) 
Dimethylholamine (+) 
Holamine (+ +) 
Funtumine ( + +) 
N-methylfuntumine (+) 
N-methylholamine (+) 
Holamine (+ +) 
Funtumine ( + + +) 
N-mtthylfuntumine 
N-methylholamine 
Holamine (+) 
Funtumine (+ + +) 
Produits non alcaloldiques 

Extraction des feuilles. 4,6 kg de feuilles s&chees et broy6es sont degraissb par 30 1. ether de pCtrole4&65”, 
au soxhlet. La poudre, s&h&s a nouveau, est a1calinisQ par NH,OH et BpuisQ au soxhlet par CH2C12 

g DAM)UN, H., CAVE, A. et GOUTAREL, R. (1973) Am. Pharm. Fr. (sous presse). 
lo GOUTAREL, R., MONNERET, C., CHOAY, P., KABORE, I. et KHUONG-HUU, Q. (1972) Carbohydrate Research 

24, 297. 
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jusqu’g rCaction de Mayer nCgative. La solution organique concentree jusqu% 3 1. est extraite par 600 cm3 
d’acide sulfamique & 10 % et plusieurs fois par 150 cm3 de cette mdme solution. Les phases aqueuses renfer- 
mant les sulfamates d’alcaloldes sont lav&s par du CH,Cl,, et alcalinis&es par NH,OH jusqu’8 pH = 10. 

Les alcaloides, dbplacCs de leurs sels, sont extraits par du CHZCl, (20 1.). Les solution organiques lavees g 
HZ0 Sal&e, s&hkes, distilltes, laissent un rCsidu set d’alcaloldes pesant 69 g (I,48 % de rendement). 

Zsolement des alcaloides. 16 g d’alcaloldes totaux, en solution benzknique, sont soumis & une chromato- 
graphie sur colonne d’alumine Merck II-III (600 g) (Tableau 1). 

Etude des differentes fractions A-E de la chromatographie des alcaloides totaux. Fraction A. Dihydro- 
progestkrone (IV). La fraction A (I 80 mg), de la chromatographie prtc&dente prtsente en chromatographie 
sur couche mince de silice G, (CCM), 3 taches dont une p&pond&ante, aprtts r&elation au rCactif de Drag- 
endorff suivie d’une pulvCrisation d’H,SO,. On isole par cristallisation dans le MeOH un produit unitache 
en CCM, identifid & la dihydroprogestCrone (72 mg) par comparaison avec un echantillon authentique, de ses 
constantes physiques: F = 196-197”. Les deux autres produits neutres n’ont pas CtB identifiCs. 

Fraction B. DimPthylfuntumine (Ia), dimtthylholumine (IIa). La fraction B (285 mg) prCsente 3 taches en 
CCM, dont deux prCpondCrantes, la 3&me &ant de la dihydroprogestCrone & 1’Ctat de traces. On soumet la 
fraction & une chromatographie prkparative sur couche Bpaisse de silice G alcaline avec comme Cluant un 
melange CH2Cl,-MeOH 4% et rCv6lation B 1’UV apres pulvCrisation de rCactif de Morin. On isole ainsi 
deux produits purs identifits a la dimCthylfuntumine (195 mg) (la), et B la dimCthylholamine (80 mg) (IIa), 
par comparaison avec des Cchantillons authentiques prtparCs B partir de funtumine et d’holamine, par 
m&hylation selon la technique de Eschweiler-Clarke. 

Fraction C. DimCthylfuntumine (la), dimPthylholamine (IIa). La fraction C (1 g) prbsente 4 taches en 
CCM. Elle est alors chromatographiCe sur 30 g de silice hydratCe g 10%. On tlue successivement par le 
mglange C,H,-CH,Cl,, 400 mg de dimCthylfuntumine (Ia), de dimCthylholamine (Ha), et par le mtlange 
CH#.ZI,-MeOH, 500 mg de funtumine, (Ia), majoritaire, et d’holamine (II). La dimCthylfuntumine (240 
mg) (Ia), et la dimCthylhoIamine (IIa), (80 mg) sont @par&es comme pr&tdemment par chromatographie 
preparative sur couche Ppaisse de silice. La funtumine (I) (400 mg) et l’holamine (11) (100 mg) sont 
identifiees et &al&es quantitativement par CCM. 

Fraction D. Funtumine (I), ho/amine (II). La fraction D (2,7 g), tide au CH,Cl, prtsence en CCM 4 
taches principales. Par chromatographie sur couche Cpaisse de silice on separe les produits en deux groupes 
de polarit& differentes: les deux produits plus polaires sont identifikes, par CCM, B la funtumine majoritaire 
(I) et B l’holamine (II). Par cristallisation dans l’EtOAc, on isole 1 g de funtumine (I), identifiire par comparaison 
de ses constantes a celles d’un Cchantillon authentique. F 123”. Les eaux-meres tirCes B set sont traitCes par 
l’acide oxaliaue (2 ml) dans le MeOH (5 ml). Par refroidissement. l’oxalate d’holaminecristallise. L’holamine 
est lib&e a&& alcalinisation et c&talli&e dans le MeOH: (0,9 g). F 132”. 

N-mkthylace’ty&tumine (VIII), N-met/z.~lu~etylholalniwc (XII). Le deuxieme groupe de produits moins 
polaires (0,8 g) est trait6 par l’AcZO (2 cm3) en solution mCthanolique g la tempirature ambiante. Apt& 
Cvaporation des solvants, le rCsidu est alcalinisC par l’ammoniaque et extrait par CHZC12. Les solutions 
chloromtthyltmiques, la&es, s&hCes et distillkes laissent un rCsidu set pesant 1 g. Les dtriv& ac&ylCs 
sont chromatographies sur 60 g d’Al,03 Merck, ActivitC II-III. On Clue successivement par le mClange 
C6Hs-CHZC12, 1: 1, la N-mt?thylacCtylholamine (XII), (100 mg), souillte de N-mCthylacCtylfuntumine la 
N-m&hylac&ylfuntumine, (VIII) (60 mg) identifikes par les techniques habituelles et dont les constantes sont 
identiques B celles des produits de synthkse. 

Fraction E. N-acttylfuntumine, N-acbtylholamine. La fraction E (11 g) prCsente 4 taches dont 2 majoritaires 
et une trainee t&s polaire, en CCM. La fraction entikre est acCtylCe & la temperature ambiante par 35 cm3 
d’AczO en solution dans 200 cm3 de MeOH. Les d&iv& a&y]& sont extraits par CH2C12 qui Ia&, s&h&s 
et distill&, laissent un rCsidu set pesant 12,8 g. Les d&iv& ac&yl& (12,s g) sont soumis a une chromatographie 
sur colonne (400 g), en solution benzknique. L’Clution par le be&me puis par le melange benzbne<hlorure de 
mCthylene, 80:20, conduit B un mtlange de N-mBthylacCtylfuntumine (VIII), et de N-mCthylacCtylholamine 
(XII) (280 mg) s&par& par chromatographie sur couche Cpaisse de silice G. La N-mCthylacCtylfuntumine 
(VIII) (180 mg), est obtenue par cristallisations dans l’adtone, et identifiCe par comparaison de ses constantes 
g celles du produit de synthkse. Les eaux-m&res (100 mg) sont identifiires par CCM, RMN et SM g la N- 
mCthylacCtylholamine en melange avec la N-mCthylacCtylfuntumine. L’Clution par le CH,Cl, et par le MeOH 
en proportions croissantes conduit successivement B la N-acCtylholamine (2,7 g), et g la N-acCtylfuntumine 
(7,80 g), identifibes selon les techniques habituelles. L’elution par le MeOH-acCtique conduit B un mtYange 
(I,9 g) de produits polaires non alcaloidiques. 

Hemi-synthese de methylamino-3a steroides 

Amino-3a ol-2Op pkgnane-5a (V). 3 g d’amino-3a prkgnane-5a one-20 (II), sont dissous dans 100 ml 
de MeOH. On ajoute lentement et en agitant 3 g de BH,Na en refroidissant au bain de glace. L’agitation est 
poursuivie durant 3 hr, jusqu’g reduction compl&te constatCe par CCM. 11 cristallise dans le MeOH un 
produit majoritaire identifie B l’amino-3a prkgnane-5a ol-2Ofi ou isofuntumidine (V). Cristallisation dans le 
MeOH: F 172-173”. RMN: s, 0,76 (Me-18); s, 0,80 (Me-19); d, 1,13, J 6,5 Hz, (Me-Z); s, I,50 (OH dis- 
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paraissant apres deuteriation); m, 3,16 (H-3p); m, 3,70 (H-20~). Les eaux-meres de cristallisation sont 
constituees des Bpimeres 20a et 2Oj% 

Carbokthoxy-amino-3a oZ-208 prkgnune-5a (VI). 1 g de V est trait6 par 3 ml de chloroformiate d’ethyle 
en solution dans 100 ml de CH,Cl,. Apres 30 min d’agitation, on ajoute 4,5 ml de NaOH, 0,4 N. Apres 
extraction au CH#&, on obtient 1,6 g dun produit (VI) cristallisant dans l’acetone: F 137”; [a]g +14” 
(CHCls, c = 0,9). IR (Nujol): OH a 3400 cm-r; ester 1690 cm-‘. RMN: s, 0,75 (Me-l@; s, 0,80 (Me-19); 
d, 1,13, J 6,5 HZ (Me-21); t, 1,45, J 7 Hz (N-COO-CH,-CH, en 3a); m, 3,70 (H 20a); (I, 4,10, J 7 Hz, 
(N-COO-C&-CHB en 3a); m 4.95 (NH-COO-R en 3a). 

M6thyZamino-3a ol-20/3prEgnane-5a (VII). 1 g de VI est reduit par 1,5 g d’AlLiH4, en solution dans THF 
anhydre. On Porte a reflux au bain-marie bouillant pendant 4 hr, jusqu’a disparition du produit de depart. 
Apres refroidissement au bain de glace, on detruit l’exces d’AlLiH4 en ajoutant avec precaution de l’Et& 
aqueux et ensuite une solution aqueuse saturee de Na2S04. On filtre; le prkcipite est extrait par CH,Cl,. Les 
solutions chloromethyleniques sont la&es a HzO, skchtes et distill&es. On obtient 700 mg de VII. Cristallisa- 
tion dans le MeOH: F 153-154”; [a]“,” +4,5” (CHC13, c = 1). (Anal. CZZH390N: 333,54. Calc. %: C, 79,22; 
H, 11,79; 0,4,80; N, 4,20. Tr. %: C, 79,20; H, 11,81; 0,4,83; N, 4,16.) MS: M+ = 333 (pit mol&culaire), 
RMN: s, 0,78 (Me-18); s, 0,80 (Me-19); d, 1,13, J6,5 Hz, (Me-21); s, 1,40 (OH), disparait aprbs deutbiation; 
s, 2,38 (N-C&-3~4); m, 2,70 (H-38); m, 3,70 (H-20~4). 

M&hy/amino-3a one-20 prkgnane-5a (Ib). 400 mg de VII, en solution dans l’acetone, sont trait& par le 
melange oxydant de Jones (Cr03 27 g, HZS04 cont. 20 cm3, Hz0 qsp. pour 100 ml), en agitant pendant 
15 min a la temperature du bain de glace. La solution est versee dans une solution aqueuse d’NaOAc a 
10%. Le milieu est extrait par Et,0 apres alcalinisation au Na&03 (pH 10). Les solutions &h&es, lavkes, 
skchees et distillees laissent un residu pesant 445 mg. Par cristallisation dans le MeOH, on obtient le methyl- 
amino-3a pregnane-5a, one-20 (Ib), ou N-methylfuntumine. Cristallisation dans le MeOH: F 129-130”; 
[a]g +92” (CHC13, c = 0,9) (Anal. C,,H,,ON = 331,52. Calc. %: C, 79,70; H, 11,25; 0, 4,83; N, 4,23. 
Tr. %: C, 79,66; H, 11,24; 0,4,85; N, 4,25.) IR (Nujol): 1700 cm-’ bande carbonyle. MS: M+ = 331 (pit 
molkculaire). RMN: s, 0,60 (Me-18); s, 0,80 (Me-19); s, 2,lO (Me-21); s, 2,38 (N-C&-3~); m, 2,72 (H-38). 

N-mCthyZacktyZ-3a one-20prkgnane-5a (VIII). Obtenu par acktylation de Ib selon la technique dkcrite plus 
haut. Cristallisation dans pa&tone: F 266-268”. (Anal. C24H3902N = 373,56. Calc. %: C, 77,16; H, 10,52; 
0,8,57; N, 3,75. Tr. %: C, 77,21; H, 10,49; 0,856; N, 3,74.) MS: M+ = 373; (M+ + 1) 374: m/e 358,300, 
298, 138, 112, 74,43. RMN: s, 0,61 (Me-18); s, 0,79 (Me-19); s, 2,08 (Me-N-CO-C&-3a); s, 2,lO (Me-21); 
s, 3,05 (AC-N-C&); m, 4,30 (H-3fi). 

Methylamino-3a one-20pregnene-5 (IIb) et deriuk (XII). Prepare a partir de l’amino-3a pregnene-5 one-20 
(II), ou holamine, par la technique prkcctdente. 

Amino-3a ol-20flprkgnene-5 ou holaminol (IX). 2 g d’holamine (II), reduits par BH,Na. L’epimere ol-208 
cristallise (1,9 g). Cristallisation dans le MeOH: F = 203”; [a], *O -79” (CHCl,, c = 1,l). RMN: s, 0,77 
(Me-18); s, 1,Ol (Me-19); d, 1,13, J6,5 Hz (Me-21); s, 1,32(NH20u OH disparaissant apres deutbiation); m, 
3,75 (H 2Oa); m, 5,35 (H olefinique en 6). 

Carbokthoxyamino-3a ol-2Oj3 prkgnene-5 (X). 1,9 g de IX sont trait& par le chloroformiate d’ethyle 
comme prkcedemment et conduit a un produit cristallisant dans l’acetone: (2,l g); X. Cristallisation dans 
l’acetone: F 110-112”; [a]g -88” (CHC13, c = I), RMN: s, 0,75 (Me-18), . s, 1,OO (Me-19); d, 1,13, J 6,5 Hz 
(Me-21); t, 1,24, J 7 Hz (HN-COO-CH,-CH, en 3a); m, 3,70 (H-20a); 4, 4,10, J 7 Hz (HN-COO-CHZ- 
CHB en 3a); m, 4,75 (NH-COO-R en 3~); m, 5,35 (H olCtinique en 6). 

M&thyZamZno-3a ol-208 pkgnene-5 (XI). Reduction de X (2,l g) par AlLiH* dans THF. Cristallisation 
dans le MeOH (1,4 g): F 202-203”; [a], 20 -55” (CHC13, c = 0,9). (Anal. CZ2H3,0N = 331,52.) RMN: 
s, 0,75 (Me-18); s, 1,03 (Me-19); d, 1,13, J 6,5 Hz (Me-21); s, 1,45 (OH disparaissant apres deuteriation); 
s, 2,38 (N-CH, en 3a); m, 3,70 (H-20a); m, 5,35 (H-6). 

Mkthylamino-3a one-20 pregnene-5 (IIb). Oxydation chromique de XI. Cristallisation dans l’acetone: 
F 135-136”; [a]g +25” (CHC13, c = 1). RMN: s, 0,70 (Me-18); s, 1,03 (Me-19); s, 2,lO (Me-21); s, 2,38 
(N-Me 3a); m, 5,35 (H olefinique en 6). MS: M + = 329 (pit molkculaire). (Anal. C22H350N. Calc. ‘A: 
C, 80,19; H, 10,71; 0, 4,86; N, 4,25. Tr. %: C, 80,17; H, 10,69; 0, 4,88; N, 4,27.) 

N-mtrhyZucdtyC3a one-20prignene-5 (XII). Acktylation de IIb par l’AcZO dans le MeOH. Cristallisation 
dans pa&tone: F 271-274”; [a]2 +21” (CHCl,, c = 0,9). MS: M+ = 372 (M+ + 1) 373; m/e 300,298,112, 
74, 43. RMN: s, 0,65 (Me-18); s, 1,00 (Me-19); s, 2,05 (Me-N-CO-C& en 3a); s, 2,IO (Me-21); s, 3,OO 
(AC-N-C& en 3a); m, 5,35 (H-6). 

Dimethylamino-3a sterofdes. DimPthyZamino-3a one-20 prkgnane-5a (Ia). 100 g de funtumine (I), sont 
trait& au bain-marie bouillant pendant 4 hr, par 5 ml d’HC03H et 5 ml HCHO. Apres refroidissement 
complet, dilution a I’eau. On extrait les phases aqueuses par l’ether en milieu alcalin, en refroidissant au bain 
de glace. Les solutions organiques lavkes a l’eau, &h&es sur Na,SO,, distill&es, laissent un residu de dimethyl- 
funtumine (Ia). Cristallisation dans l’acetate d’Et: F 128-130”; [Q]E +92” (CHC13, c = 1,8). (Anal. 
C23H390N = 345,55. Calc. %: C, 79,94; H, 11,38; 0, 4,63; N, 4,05. Tr. %: C, 79,91; H, 11,34; 0, 4,67; 
N, 4,08.) IR (Nujol): 1680, 1250 cm-’ bandes carbonyle. MS: M + = 345; m/e 330 (M-15), 110, 84, 43. 
RMN: S, 0,61 (Me-18); S, 0,79 (Me-19); s, 2,lO (Me-21); s, 2,20 (N(Me)Z en 3). 
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Dimkt/zylczmino-3a one-20 prignene-5 (IIa). 100 mg d’holamine II sont methyles selon la technique suivie 
pour la funtumine. Cristallisation dans l’acetone: F 135”; [aID +18” (CHCla, c = 1,l). (Anal.: C23H3,ON = 
34353.) MS: M+ = 343; (M-15) 328, 84, 43. RMN: s, 0,65 (Me-18); s, 1,00 (Me-19); s, 2,lO (Me-21); 
s, 2,20 (N-(Me), en 3); m, 5,35 (H olefinique en 6). 
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