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L’btude de l’isom6risation dans l’acide sulfurique pur de la conessine, 1, (ls2) 

des amino-3o et 3S pr6gn&ne-5 one-20, 2 et 3 (3*4) et de la d’ imCthylamino-3P androst’ene- 

5 one- 17, 4 (5) avait montrC que la stCr6ochimie de l’amine en 3 induit celle de l’hydro- 

gbne en 10 dans le produit transpose et que le dbveloppement de l’isom6risation spinale 

depend, entre autres facteurs, de l’aptitude b la migration du carbone 18. Pour compld- 

ter ces re’sultats. il Btait intkressant d’examiner le comportement de la methylamino-3a 

androst&ne-5 one-17, 5, et du m6thylamino-3a conankne-5. 2 (6) dans S04H2 2 0”. 

2, soumis pendant une heure 3 l’action de l’acide sulfurique 3 0”. conduit a un 

melange de deux p:roduits, 2 et 2.. L’examen des don&es spectrales de ces deux compo- 

ses. complCtC par la d&termination de la position de la double liaison par la mkthode de 

CASTELLS et MEAKINS (7), indique que 6 et 7 possedent la m?!me structure plane et - - 

sont isomkres de 5 -* 

La dktermination de la stdrdochimie en 10 de 6 et 7 a 6th effect&e par mesu- - - 

re de l’absorption dichrofque circulaire des .c&ones 8 et 9 obtenues par reduction selon - - 

WOLFF-KISHNER de _$ et 1, suivie de dhsamination oxydative en 3 (8). L’absorption di- 

chroique circulaire de 2 est positive (A,,, 294nm, A6 t 0, 53). ce qui permet d’attribuer 

a 2 une sterdochimie 108-H (214). L a j onction des cycles A/B est done cis de type “non -- 

stdrotde”, c’est-a-dire que le m&hyle I9 est 8 axial par rapport au cycle B. 

L’absorption dichroPque circulaire de i est nigative (imax 294nm, he - 1. 09); 

le mkthyle 19 &ant obligatoirement 8 en 5, l’hydrogbne en 10 peut %?tre soit a, soit 8, 

l’enchahement des cycles A et B &ant. dans ce deuxieme cas, du type coprostane. Cette 

incertitude est lev6e en prdparant le d&iv& monobrome. 0. Le spectre de RMN de 

celui-ci indique clairement (multiplet a 4.3 lppm) que l’atome de brome est fixC en 2a ; 
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en consequence, et par analogie avec la bromation des ceto-2 sterofdes. la jonction A/B 

est trans ---A L’hydrog’ene en 10 est ndcessairement (Y. 11 a, par ailleurs, &e dbmontre que 

la bromation d’une c&one “non steroizie” telle que 9 conduit a un bromo-4 steroide (2). 

La stkre’ochimie en 14 de 6 a et6 e’tablie par mesure du dichroi’sme circulaire 

du chromophore cetonique en 17. La faible valeur observee (hax 287nm, JE + 0,38) 

est compatible avec une stereochimie 1413-H (9* lo). 

La dktermination de la sterkochimie en 14 de 7 a QtC abordee de la meme fa- 

Fan. Cependant, la valeur mesuree (A,,, 298nm, A& t 1,75) ne permet pas de con- 

clure. 11 en est de meme de la valeur du dkplacement chimique en RMN des methyles 

18 et 19. La stGreochimie 14@-H de 7 a et6 definitivement 6tablie en identifiant la dice- 

tone 11 -’ obtenue par desamination oxydative de 7_, B la dice’tone pre’paree de fason iden- 

tique 3 partir de 12 et dont la structure a Qte’, par ailleurs, etablie (5). - 

D’autre part, la composition du melange resultant de l’isomkrisation spinale de 

2 est constante quel que soit le temps de la reaction (45% de _$ ; 55% de 7). De plus, - 

6 ou 2, soumis separement a l’action de S04H2 fournissent ?i nouveau le m&me melange, 

ce qui signifie que 6 et 7 peuvent se transformer reciproquement l’un dans I’autre et - - 

qu’ils sont en equilibre. 

La stabilitk de 6 et 7 ktant voisine. - - il etait logique de penser que la fonction 

amine’e 30 devait Ptre equatoriale dans les deux composes, puisqu’alors le gain d’energie 

par rapport au produit de de’part serait de ce fait (passage NH3+ axial a NH3+ equatorial) 

dans les deux cas, voisin de I, 8 kcal/mole. La stbreochimie IOn-H dans 6 impose cette 

orientation ?I la fonction amine en 3. Pour qu’il en soit de meme dans son Cpim’ere, il 

faut que 7 adopte une conformation analogue B celle du coprostane. 
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L’examen du spectre de RMN du chlorhydrate de ? confirme cette hypothese ; 

l’hydrogene en 3p apparaft sous forme d’un multiplet Qlargi, ce qui indique son caractere 

axial. 
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L’isomBrisation acido-catalyske du m&hylamino-3a conankne-5, 12, conduit a un 

resultat rigoureusement semblable. 14 et g sont Bgalement en Cquilibre (50% de 14, - 

50% de 15). - 

L’isomCrisation par SO4H2 de 2 et 13 constitue un nouvel exemple d%somCrisa- 

tion spinale partielle en sCrie stCroidique qui se distingue des pr&hdents, et plus g&&a- 

lement des divers exemples d’isom6risation spinale connus par l’obtention d’un dquilibre 

de deux produits transposgs isombres. Comme pour l’isom&isation de la dim&hylamino- 

38 androstene-5 one-17, 4, la double liaison migre de 5.6 en 8, 14 pour se stabiliser en 

8,9, la stCrCochimie en 14 dtant 8, mais aucun des produits form4s n’est du type “non 

ste’roitie”lO8(H), bien que ce syst&me soit l’kdifice polycyclique le plus stable. Ces r& 

sultats confirment le role, dans le dkveloppement d’une isomkrisation spinale des substi- 

tuants Porte’s par le squelette, et en particulier d’une fonction aminee en 3, puisque de la 

stereochimie de cette derni’ere depend l’obtention, ou non, d’un 6quilibre. la configura- 

tion en 10 du produit transpose’ et, eventuellement, sa conformation. 

Nous remercions Monsieur le Professkur M.-M. JANOT et Monsieur R. 

GOUTAREL pour l’interet qu’ils ont port6 & ce travail. 
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