
Tetrahedron Letters Ho. 42, pp 4173 -.4176, 1973. Pergamcn Press. Printed in Greet Britain. 

MISE 

(C. N. R. S. , 

N-DEMETHYLATION PHOTOCHIMIQUE D’AMINES TERTIAIRES IV (1) 

EN EVIDENCE DE LA FORMATION D’IONS IMMONIUMS INTERMEDIAIRES 

PREPARATION PHOTOCHIMIQUE D’cr-AMINONITRILES 

Denyse HERLEM, Yves HUBERT-BRIERRE er Fransoise KHUONG-HUU 

Institut de Chimie des Substances Naturelles, 91190 - Gif s/Yvette, FRANCE) 

(Received in F’rance 4 September 1973; received in UK for publication 10 September 1973) 

Ncus avons pr6c6demment publik une reaction de N-d&nBthylaticn d’amines 
tertiaires stCroidiques par irradiation, en solution alcoolique, en presence de bleu de m6- 
thylkne et d’oxyg’ene (2). Le mecanisme de cette reaction fait intervenir un transfert Clec- 
trcnique entre le colorant B 1’Btat excitC triplet et l’amine B 1’6tat fondamental (3), la r&c_ 
tion dans son ensemble pouvant Btre ccnsiddrke comme une reaction d’oxydc-rhducticn, 
selon le schCma suivant : 

a 
L’hydrolyse in situ de l’ion immcnium b conduit a l’amine secondaire. Lors- 

que la reaction est effect&e en presence d’oxyg&ne,- celui-ci rdoxyde le leuccddrivb a et 
la N-dgmdthylaticn peut ttre rkliske en presence d’une quantit6 catalytique de bleu & 
mdthyl’ene. Mais, dans ce cas, selon la nature de l’amine irradihe, la formation de pro- 
duits cxyg&Cs (formamides) est Cgalement observde (1,Z). En absence d’oxyg’ene, avec 
barbotage d’azote, la N-d6mkthylation est 6galement obtenue mais nkessite thdoriquement 
une quantite 6quimol6culaire de bleu de m6thylkne et d’amine tertiaire, et la faible solubi- 
litd du bleu de mdthyl’ene rend difficile l’obtention de reactions completes lorsqu’on irradie 
des quantites d’amines de l’ordre de 1mM. En remplafant le bleu de mdthylkne par 
l’dosine ,des r6actions de N-dCm&hylaticn photochimique quasi - quantitatives peuvent etre 
cbtenues. Ainsi irradiCs (lampe Philips SP 500). scus azote, en pr6sence d’gosine, 
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le dim4thylamino-2Oo prCgnane_5a, &, conduit a l’amine secondaire fi (2), la conanine 
2a B la nor-conanine 2b identique a un Bchantillon de reference (4). 
- - 
irradide en prBsence de bleu de m&hylene et d’oxyg’ene, 

La conanine &, 
fournit la seule lactame 2 (2). ’ 

1 a R=CH, 

bR=H 

c R =CH,CN 

d R = CH,CH2NH2 

2 a R=CH, 

bR=H 

c R = CH,CN 

e R = CH,COOC,HS 

La reaction est compl&e avec une quantite d’dosine infdrieure 3 1 mole par 
mole d’amine. Des processus de rbg&4ration de l’kosine ont 6th Btudibs par ZWICKER 
et GROSSWEINER (5). La rCaction’ entre 1’6osine 3 1’8tat excite et l’amine tertiaire peut 

s’6crire selon le schema suivant (3) : 

A3?t 
t R2CHN( CH3)2 - A-’ t R2CH&H3)2 

A -’ t R,CHI?(CH3)2 d A* t R2CHN(CH3);H2 
L 

2A‘ --AH2 t A 

t A -A-e t R2CH&CH3) = CH2 

le dimithylamino-20a prbgnane-5a, &, irradik en presence 
essentiellement a des produits oxyg6n6s : prkgnanone-20, 

R2CHN(CH3):H2 

11 faut noter que 
d’hosine et d’oxygkne conduit 
m&hylformamido-20o pregnane-5a, formamido-2Oo prbgnane-50. 

Afin de mettre en dvidence la formation d’ions immoniums intermhdiaires, la 
rkaction a &6 effect&e en presence de KCN, reactif classique des ions immoniums (6). 

Irradike sous azote, une solution Cthanolique d’hosine, de KCN et de dim&thylamino-20a 

prGgnane-5a, & (0,5/1/l), conduit quantitativement a l’o-amino-nitrile lc, C H N , 
F 122” ; IR vC;N2220cm’l (faible) ; RMN 8 2 0, 63 (CH318), s a 0,77(CH31%?, 4o 2 

d (J=6,5HT a 1,Ol (CH321), 5 a 2,23 (NCH‘;), B a 3,40 (-NCK2CN) ; SM M+ 356 (21%), 
m/e 97 pit de base CH3-CH=h$CH3)CH2CN. 

- 

RBduit par LiAlHq dans l’kther, l’amino-nitrile lc conduit a la O-diamine z 

C24H44N2, F 97’ rculD + 2”4 (CHC13) ; RMN s il 0,60 (CH318), z 3 0,75 (CH319), d -_ 
(J = 6,5Hz) a 0,88 (CH32l), a a 2,07 (NCH3), m a 2.5 (-N(CH2)2NH2) ; SM pas de & - 
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mol6culaire, m/e 330 pit de base rM,(CH2NH2)lt, m/e 287 (IO%), m/e 101 (37%) 
CH3-CH=fi(CH3)CH2CH2NH2. 

Trait6 par l’acide sulfurique 7n dans 1’6thano1, l’amino-nitrile & fournit 
l’amino-ester &, C26H4502N, non cristallise ; IR vC,C1740cm-1 ; RMN s a 0, 63 
(CH318), s 3 0,78 (CH319), d (J=6Hz) 3 0,90 (CF32l), f. (J=‘IHz) a 1,25 (COOC2H2CH3 ), 
2 3 2,25 TNCH3), AB (J= 16Hz) a 2,98 et 3,30 (-N-CH2COOR). 3 (J=7He) a 4, 13 (Cm2 

CH3) ; SM Mt 403 (0, 15%), M- 15 (0,5%) m/e 144 zde base CH,-CH&CH3)CH2C00C2H5. - 

La conanine 2a, irradiee en prksence d’kosine et de KCN, sous acote, conduit 
3 un melange d’cr-amino-nit-riles isomeres. Le produit principal est l’amino-nitrile 2c 
(63%) ; IR v 2220cm’ 1 (tr8s faible) . , RMN s a 0,79 (CH319). d (J-~Fz) a 1,Ol (C?r32l). 
AB (J=l?&)~~,ZO et 2,85 (CH2 en 18), 8 B 5,33 (-NCH2CN) 

m/e 96 (68%) kH2&CH2CNSCHCH3 1. 
; SM M 340 (9%), M-15 - 

pit de base, 

Les deux nitriles isomkres en 18, 4 (20%) sont Bgalement obtenus. Non 
sbparhs, ils sont caracterises par les spectres le masse et de RMN de leur melange ; 
RMN 2 5 a 0,76 et 0,81 (CH319), 2d (J=6Hs) B 1,Ol et 1,05 (CH32l), 2~ ?I 2,26 et 
2,33 (NCH3), 25 B 3,78 (C_HCN en 18) ; _ SM M+ 340, M-15, M-27 (HCN), m/e 96 pit 

de base. 

Ces resultats sont en accord avec l’observation de COHEN et ~011. (7) 
concernant l’attaque preferentielle des carbones en cy du groupement amine tertiaire, les 
moins substituds (7). Cependant, la pr6sence d’une petite quantitd de derive cyano-20 ne 
peut etre exclue. L’oxydation photochimique du cycle pyrrolidinique de la conanine est 
de ce fait diffkrente de l’oxydation chimique ou enzymatique d’un tel cycle. En effet, 
l’oxydation par l’acdtate mercurique de la conessine ou de l’hetdroconessine conduit a 
l’immonium_20(N) 2 (8). L’oxydation de la dimhthyl- 1,2 pyrrolidine par l’acdtate mercu- 
rique, suivie de l’addition de CN- fournit la dim&hyl-1,2 cyano-2 pyrrolidine, _$ (9). 
Par contre, l’oxydation ensymatique de la nicotine donne l’immonium 7 lequel fournit par 
action de KCN la cyano- 5’ nicotine 2 (10). 

La formation de formaldehyde, provenant de l’hydrolyse de l’ion immonium a 
a 6galement 6th mise en Evidence en effectuant une irradiation de la en pr6sence d’bosine 
et de dimedon. Le his-dimedon obtenu a 6th caract4ris4 par compzaison avec un khan- 
tillon de reference. 

Nous tenons a remercier Monsieur le Professeur M.-M. JANOT et Monsieur 
le Docteur R. GOUTAREL pour l’int&at portk a ce- travail. 
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Les spectres de RMN 1H sont e&cut68 sur Varian A-60-A ou T-60, produit en 

solution dans CDC13. dgplacements ‘chimiques en ppm, TMS ref. 0. 


