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L'étude de l'isomérisation dans l'acide sulfurique pur de la conessine, 1, (1’2)
des amino-3a et 38 prégnéne-5 one-20, 2 et 3 (3'4) et de la diméthylamino-38 androsténe-
5 one-17, 4 (5) avait montré que la stéréochimie de l'amine en 3 induit celle de I'hydro-
géne en 10 dans le produit transposé et que le développement de 1'isomérisation spinale
dépend, entre autres facteurs, de l'aptitude 3 la migration du carbone 18, Pour complé-
ter ces résultats, il était intéressant d'examiner le comportement de la méthylamine-3a

androsténe-5 one-17, 5, et du méthylamino-3¢ conangne-5, 13 (6) dans SO H, a 0°.

5, soumis pendant une heure 3 l'action de l'acide sulfurique 3 0°, conduit 3 un
mélange de deux produits, 6 et 7. L'examen des données spectrales de ces deux compo-
sés, complété par la détermination de la position de la double liaison par la méthode de
CASTELLS et MEAKINS (7), indique que 6 et 7 possiédent la m2me structure plane et

sont isomeres de 5,

La détermination de la stéréochimie en 10 de 6 et 7 a été effectuée par mesu-
re de l'absorption dichrofque circulaire des cétones B et 9 obtenues par réduction selon
WOLFF-KISHNER de 6 et 7, suivie de désamination oxydative en 3 (8). L'absorption di-
chrolque circulaire de 9 est positive ()‘max 294nm, A& + 0,53), ce qui permet d'attribuer
2 9 une stéréochimie 108-H (2'4). La jonction des cycles A/B est donc cis de type 'non

stérofde", c'est-a-dire que le méthyle 19 est B axial par rapport au cycle B,

L'absorption dichrotque circulaire de 8 est négative (A 294nm, Ae - 1,09);

max
le méthyle 19 étant obligatoirement 8 en 5, l'hydrogéne en 10 peut 2tre soit «, soit §,
l'enchafnement des cycles A et B étant, dans ce deuxiéme cas, du type coprostane. Cette
incertitude est levée en préparant le dérivé monobromé, 10. Le spectre de RMN de

celui-ci indique clairement (multiplet 2 4,3 1lppm) que l'atome de brome est fixé en 2« ;
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en conséquence, et par analogie avec la bromation des céto-2 stérofdes, la jonction A/B
est trans. L'hydrogéne en 10 est nécessairement a. Il a, par ailleurs, été démontré que

la bromation d'une cétone '"non stéroide' telle que 9 conduit 3 un bromo-4 stéroide (2).

La stéréochimie en 14 de 6 a &té établie par mesure du dichrotsme circulaire
du chromophore cétonique en 17, La faible valeur observée ()&,nax 287nm, Ae + 0,38)

est compatible avec une stéréochimie 14p-H (9-10),

La détermination de la stéréochimie en 14 de 7 a été abordée de la m2me fa-
gon. Cependant, la valeur mesurée (A a5 298nm, A€ + 1,75) ne permet pas de con-
clure, 11 en est de m&me de la valeur du déplacement chimique en RMN des méthyles
18 et 19, La stéréochimie 148-H de T1a été définitivement établie en identifiant la dicé-
tone 11, obtenue par désamination oxydative de 7, 2 la dicétone préparée de fagon iden-
tique A partir de 12 et dont la structure a été, par ailleurs, établie (5).

D'autre part, la composition du mélange résultant de l'isomérisation spinale de
5 est constante quel que soit le temps de la réaction (45% de 6 ; 55% de 7). De plus,
6 ou 7, soumis séparément 2 1l'action de SO4H, fournissent 2 nouveau le mé&me mélange,
ce qui signifie que 6 et 7 peuvent se transformer réciproquement l'un dans l'autre et

u'ils sont en équilibre,
q

La stabilit€é de 6 et 7 étant voisine, il était logique de penser que la fonction
aminée 3o devait @tre équatorjale dans les deux composés, puisqu'alors le gain d'énergie
par rapport au produit de départ serait de ce fait (passage NH3% axial 2 NH:,,Jr équatorial)
dans les deux cas, voisin de 1,8 kcal/mole, La stéréochimie 10a-H dans 6 impose cette
orientation 3 la fonction amine en 3. Pour qu'il en soit de m@me dans son épimere, il

faut que 7 adopte une conformation analogue a celle du coprostane,
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L'examen du spectre de RMN du chlorhydrate de 7 confirme cette hypothese ;
1'hydrogéne en 3B apparaft sous forme d'un multiplet élargi, ce qui indique son caractére

axial,
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L'isomérisation acido-catalysée du méthylamino-3a conangne-5, 13, conduit a un
résultat rigoureusement semblable, 14 et 15 sont également en équilibre (50% de 14,

50% de 15).

L'isomérisation par SO4H, de 5 et 13 constitue un nouvel exemple d'isomérisa-
tion spinale partielle en série stéroldique qui se distingue des précédents, et plus généra-
lement des divers exemples d'isomérisation spinale connus par l'obtention d'un équilibre
de deux produits transposés isomdres. Comme pour l'isomérisation de la diméthylamino-
3B androsténe-5 one-17, 4, la double liaison migre de 5,6 en 8,14 pour se stabiliser en
8,9, la stéréochimie en 14 étant B, mais aucun des produits formés n'est du type ''non
stérofde'' 108(H), bien que ce systéme soit 1'édifice polycyclique le plus stable., Ces ré-
sultats confirment le rdle, dans le développement d'une isomérisation spinale des substi-
tuants portés par le squelette, et en particulier d'une fonction aminée en 3, puisque de la

stéréochimie de cette dernitre dépend l'obtention, ou non, d'un équilibre, la configura-

tion en 10 du produit transposé et, éventuellement, sa conformation.

Nous remercions Monsieur le Professéur M. -M. JANOT et Monsieur R,

GOUTAREL pour llintéret qu'ils ont porté & ce travail,
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