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La reduction du NAD+ la et de sels de pyridinium du mame - 
type par le dithionite (anciennement hydrosulfite) donne les 
1,4-dihjjdropyridines 2. Cette reduction passe par un intermedi- 
aire color6 pour lequel differentes structures ont et6 proposees: 
addition en C-4 du groupe sulfoxylate (SO2=) 1 (l), comnlexe de 
transfert de charge 3 (2) ou addition en C-2 du sulfoxylate 2 (3). 

Dans ce travail, nous demontrons que l'intermddiaire de la re- 
duction a la structure 1. 

Le traitement des sels lb,2 et 2 (X=Cl-) par le clithio- 
nite de sodium en milieu fbrtement alcalin nous a psrmis d'iso- 
ler les pro&its cristallisds de structure 3. Ces produits prk- 
sentent en solution dans de la soude N, les deux maximums d'ab- 
sorntion dans 1'UV B 3689 (~~~~1500 a 2000) et a 258 y 

(E max 6000 B 6500), oberves Dour l'intermediaire de la rhduc- 
tion. 11 s'agit done du m&e nroduit. D6 fait la ddcomposition 
de ces aroduits en milieu neutre conduit aux dihydropyridines 

corresnondantes 2. Les rpectres de resonance magnetiaue nucle- 
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aire' de j& dans de l'eau lourde , et de Jb, 2 et &_dans le di- 
methylsulfoxyde deutbre basique (sans agent basique, on a decom- 
position du produit), sont differents de ceux des sels de pyri- 
dinium et voisins de ceux des dihydropyridines-1,4 (5). En parti- 
culier leproton en C-4 est a champ eleve (6 -23lHz): la diffk- 
rence de deplaoement chimique de ce proton dans 3 et & est de 
l'ordre de 44HpI, attribue a l'dffet du groupe sulfinatd.On at- 
tendrait un plus grand deplacement pour une structure air 1' 
oxygene serait lie au carbone 4. Pour prouver l'attribution 
des signaux, nous avons prepare 2 avec 0,5 atome de deu- 
terium en C-4 (6). Dans le spectre de HMN de &prepare a 
partir de &, l'intensite du signal du proton en C-4 oorres- 
pond bien a 0,5 H; le signal du proton en C-5 est la superpo- 
sition d'un doublet (molecule deutdreg) et d'un quartet (mo- 
lecule non deuterde). Ceci prouve definitivement la structure 
2 pour l'intermediaire. 

Dans le spectre de HMN des sulfinates 2, 2 et 2 
(c=O,3 M), les bandes correspondantes au noyau pyridinium 
sont totalement absentes, ce qui suggdre une tres grarlde 
stabilite du compose d'addition. Cette stabilite est Cgn- 
lement indiquke par le fait que les courbes d'absorption dans 
1'UV sont pratiquement indensibles aux variations de concentra- 
tion (dans l'intervalle c=O,O5 - 1mM). La stabilite du comoo- 
se est plus grande que celle des comuoses d'addition avec 1' 
ion cyanure. En effet, l'ion cyanure ne deplaar pas l'ion 

s Spectres de HMN mesures sur Varien A-60 (6OMHz). Dans une Btu- 
de orGliminaire (4) , nous avons Btudtd les spectrer: de HMN d'une 
serie de sels de pyridinium dans les solvants: D20, DMSO , DMF 
et CDCl 3' 

On oberve des deplace!?ents des signaux des orotons du 
cycle oyridinium (25 Hz au maximum) en fonction de la taills 
de l'anion. L'ordre des effets est Cl-,Br-,I-,C104-,ce qui in- 
dique l'absence de tout effet attiibuable a un complexe de trans- 
fert de charge, puisque le bromure et l'iodure seuls donnent 

en UV des spectres interpretables oar un.tel transfert de charge. 
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sulfoxylate dans le sulfinate (1). 
La bande a 258mp ne peut done plus 8tre attribude a 

l'absorption du chromophore pyridinium. Nous pensons qu'il 
s'agit d'une bande d*absorjSion par transfert de charge intra- 
moleculaire entre le groupe sulf.inate et le systeme dihydro- 
pyridine.Le groupe sulfoxyde, voisin du groupe sulfinate, donne 
bien des bandes de transfert.de charge (7). 

La decomposition des sulfinates 2, 2 et 2 en dihydro- 
pyridines a lieu dans l'eau a la neutralite ou 5 un pH legere- 
ment acide (p@3). En milieu plus acide, on recup&re le se1 de 
pyridinium; ceci est da a la decomposition de l'ion sulfoxylate 
en milieu acide (8).Lessulfinates 2, 2 et 2 sont stables b 
pH)/8. Nous avons pu montrer, par des reactions d'kchange croise, 
que les reactions de dissociation (1.. + de readdition sont toutes 

deux raDides par rapport a la formation de dihydropyridine. La 
reaction d'addition est done certaine?ent soumise b un contr8le 
thermodynsmique. L'echange du groupe sulfoxylate se fait certaine- 
ment par dissociation en ions sulfoxylate et pyridinium, et rk- 
addition sur l'ion pyridinium. Yarmolinsky et Colowick avaient 
note l'incorooration de deuterium dans le produit iorme par 
addition du sulfoxylate sur le NAD+ I& en milieu alcalin et 
av-iient oroposd que l'hydrogene en C-4 s'echangeait commme 
dans le compose d'addition en C-4 de l'ion cyanure sur le pyri- 
dinium (1). Nous nvons observe en RMN 1'6change sur 2, en solu- 
tion dans de l'eau lourde a un pH voisin de 11. Le signal cor- 
resoondnnt au proton en C-2 dioparatt et les signaux des protons 
en C-4 et C-6 se simolifient par suite de I.a diminution de la 
constante de counlage avec le substituant en C-Z. Dans ces con- 
#litions les hydrogenes de dihydropyridines ne s'dchangent pas. 
L'echnnge de l'hydrogene en C-2 de 2 pi-oviendrxit de l'echange 
de l'hydrogene en C-2 de l'ion pyr-idnium lb en equilibre rapi- - 
de avec le sulfinate 3b. - 

Au tours de dlf'fdrentc essais d'additlon du dithionite, 
suivis dans le tube de RKN, nous n'avons pas observe de pro- 
duits correspondant ii l'addition du sulfoxylate en C-2 ou en 



3996 No.33 

C-6. Lyle et Gauthier ont montrb que l'acldition de l'ion cyanure 
se faisait sous oontr8le cinktique en C-6 et sous contrale 
thermodynsmique en C-4 (9). Dans la cas de l'addition du sulfo- 
xylate, l'addition et le depart du sulfoxylate sont rapides et 
on observe le produit de contrdle thermodynsmique, dent la 
d&compbsition aonne la 1,4-dihydropyridine suivant le mdcanis- 
me 5 (concert6 ou n&n ). 
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