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Les df5riv6s de l'adamantane et du twistane presenttent un grand inter&t au 
point de vue thkorique et aussi du point de vue pharmacologique (1) (2) (3). 

Or, jusqu'a maintensnt, ce sont surtout les ddrjvks B squelette hydrocarbo- 

nd qui ont 6th ktudids, bien que leurs analogues posskdant un hkteroatome en 

t&e de pont peuvent presenter aussi un grand inter&t. Parmi ceux-ci, les 

aza- et thia- adamsntsne sont deja connus (4) (5) 

Le squelette de l'aza-1-twistane est facilement accessible a partir de la 

mdthyl-2-0x0-6 dkcahydroisoquinoldine cis 4 dkjh connue (6), composd prove- -= 
nant de l'hydrogdnation catalytique sur charbon palladie de la methyl-2-oxo- 

6 octahydroisoquinoldine 2 (6). Cependant la preparation de ce compose 2 d&- 

trite dans la litterature B partir du m-hydroxy benzaldkhyde commercial n& 

cessite sept &apes, le rendement global ktant extrdmement faible. 
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Pour notre part, nocs nvons prPpnr& cc compos& 3 cn cne seulc Mape, 3 par- 

tir de la N-mkthyl-piperidore-4 COINnerCtalf? L. FTou=S sonmes pass&s par l'ena- 

mine 2 de lo N-mkthyl-pipkridone-4, que nous avons alccylde 3 l'&taL brut. nar 

la m&thy1 vinyl c&one, m&thode de choix dkcrite par STO?K (7). Ecus avons ob- 

tenu avec un rendement de 48% par rapport au produit de d&art 2, un mblange 

de c&ones 2, dans lequel la c&one con,juguuRe est prkdominante. 

La rkduction du compose 4 par le sodium et l'kthanol conduit g deux slco- 

01s 2 a et ;i p (X = OH) avec une grande predominance de ce dernier com~o?P 

(6). Par action du chlorure de p-tolugne sulfonyle dans le chloroforme on ob- 

tient le mklange des chlorhydrates des 2eux p-toluene sulfonates 2 (X = OTs). 

Ces deux composes peuvent &tre faciiement senar4s , par la grande diffkrence 

de leur solubilitk dans l'eau, le chlorhydrate de l'isomere F &ant le moins 

soluble (F = 165O). Le tosylate 2 p (X = OTs), lib&e de SOT! ch;lnrhydrate et 

chauffk au reflux dans l'acktonitrile conduit au p-toluene rulfonatn dl m& 

thyl-l-aza-l-twistanillm 6 (X = 05's) (F = lG?-1800). Cette fcrmeturc 32 cycle 
= 

est tout A fait semblable Q ceflc lJti.lisbe par D3SLOEG%!AMPS nour la synthhsc 

des composks twistaniques (8). 

L'hydroxyde 5 (S = OH), obtenll par massage s'ur r&sine kchange-use d'ions 

(Amberlite IRA 400 CL) est ne>ltralisk par l'acide iodhydrions et cond.uit b 

l'iodure de mkthyl-1-aza-l-twistanium 2 (X = I) (F = 3100!. L'anal--se cent&- ‘, 

simale, ainsi que les snectres R.I?.N. des compos6s 6 (X = W's, X = 1' cont. = 
en accord avec la structure .attribl;ke ("*). 

11 est intdressant de remarquer q11e la df5m~t:iylatior, du comnoc~ _ ~;rr ac- 

tion de LiA1H4 (9) s'est soldCe par un kchec. Yous n'~v?nr 5solG qu'un melan- 

ge de trois amines saturkes possbdnnt un croupement Y-m?h;*l.e, y:07es1nS fie 

l'ouverture du cycle twistanique. Compte tcnu -ill fait n':e la Sac?-ior entre 

un nuclgophile et un ammonium quaterilaire monombthyl6 ne conduit n-5 si-:le- 

ment & la demkthylation, mais allssi -I l'at+:aql:c d'un carbone secondairp (lo), 
,r 

il n'est pas etonnant qne la demethylatton 313 cornDose u n'ait nac e:: l!n:‘, et 

que l'ouverture du cycle aza-twistanique soit exclusivz. De fait, l'ollv?rture 

du cycle est accompagnde d'une diminution de tension, ce L nui stabi!ise l'A?n'- 

de transition de cette reaction. Ce facteur de stebilisation est abse-,t: lors 

de l'attaque nuclCophile du groupement mCtk;yle. 

(*) A qui doivent gtre adrecskes les demandes de tirbr, P Far-t. 

(**) Ce composC cst identique & celui ob ,Cenu par iodomGthylstion dir~cte d1: 

aza-1-fwistane. Zeus remercions fe Dr. HEVSLEZ oni a rrfcct:i6 c?it-e corn- 

paraison. 
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