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Depuis la mise au point d'une méthode de préparation effiécace de 1'ada-
mantane, de nombreux travaux ont &té consacrés aux molécules du type “cage"
et il s'est avéré qu'elles pouvaient &tre douées de propriétés biologiques
intéressantes (1-5). Cependant, leurs analogues possédant un hétéroatome et
en particulier un atome d'azote dans leur squelette (6-10) ont &té moins ex-
ploités, vraisemblablement 3 cause des difficultés présentées par leur syn-
thése, Dans le cadre de nos recherches concernant la réactivité des N-chlo-
ramines (11) nous avons &tudié& la solvolyse de ] et de 1. Ces solvolyses
font intervenir soit un ion nitrénium (12), soit un processus radicalaire en
chafne (13-14). Notre &tude devait nous permettre de préciser ce point, et
d'obtenir des amines polycycliques substituées, Nous décrivons ci-dessous

1'aspect synthétique de notre travail.

Lorsque la chloramine lxest chauffée dans le méthanol, elle disparait
lentement (% 16 heures) et fournit un mélange de composé&s dont on peut isoler

1'éther 3 (Rdt = 40%7). Par contre,lorsque l'on travaille sous azote et en

présence d'oxyde d'argent, on obtient exclusivement 2 en trois heures

(Rdt = 85%). Si 1'on remplace le méthanol par le chloroforme, seul le dérivé
chloré 3 est formé (Rdt = 75%). Ce composé est relativement instable,
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ce qui peut &tre attribué 3 la formation facile d'un ion aziridinium du type
Z.- Enfin, la solvolyse de | effectude en présence de nitrate d'argent dans

un mélange THF/HZO, méne 3 l'aminoalcool tricyclique 4 (Rdt = 70%).

Nous avons appliqué les m@mes conditions expérimentales 3 la chloramine
Ll, possé&dant un squelette bicyclo (2,2,2) octanique. Contrairement au cas
de |, l'examen des mod&les moléculaires de )] montre que 1'addition de 1'a-
tome d'azote sur la double liaison peut se faire soit sur 1'une, soit sur
1'autre extrémité de la double liaison, ce qui pourrait conduire & 1'azatwis-
tane 12. Ce type de cyclisation "croisée"™ a &té observée par HEUSLER (7)
aingi que par KROPP et KRAUSS (17). En fait, la solvolyse de 11l dans le mé-
thanol en présence d'oxyde d'argent conduit exclusivement 3 1'aminoéther 3

(Rdt = 75%) alors que, dans le chloroforme, nous n'arrivons 3 isoler aucun

produit de ré&action. Par contre, chauffée dans un mélange THF/H20 en présen-

ce de nitrate d'argent, 1] conduit i l'alcool ]4 (Rdt = 20%).
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Lors de ces différentes cyclisations, mous ne pouvons exclure la forma-
y ’ P
. P " P adaM a F -
tion de compos&s "croisé&s" du type § ou 12. Cependant, &tant donnés les ren
dements élevés en produits "non croisés"™, ces molécules ne pourraient €tre

que des composé&s mineurs (sauf lors du passage 1l — l4).

Afin de confirmer la structure des dérivés 2, 3 et 4 qui possiddent des
spectres de RMN fort similaires, nous avons effectué la réduction de 3 par
LiAlH,, ce qui conduit 3 1'amine §. Cette amine est obtenue indépendemment
par réaction de HOFMANN-LOEFFLER-FREYTAG (22) & partir de 3. Or il est connu
que cette réaction donne trés généralement lieu 3 des cyclisations en position
§ par rapport d l'atome d'azote, et 1l'examen des mod&les moléculaires montre
que cette orientation est tré&s favoris@e dans 3. L'obtention de § par cette

voie confirme donc sa structure "non croisée” ainsi que celles de 2, 3 et 4.

De méme, 1a cyclisation de HOFMANN-LOEFFLER~FREYTAG appliquée 2 13 con-
duit 3 1'amine tricyclique "non croisée™ 1§ (23). Ceci est confirmé par une
synthése indépendante de 1§ 3 partir de la lactone }7 (25), selon le schéma
ci-dessous. La similitude et l'analyse des spectres RMN de 13, 14 et 16 nous

conduit 3 leur attribuer le méme squelette "non croisé&" (23).
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Soulignons que les diverses cyclisations que nous venons de décrire sont
hautement régiosélectives et stéréosélectives, puisque nous n'obtenons aucun
produit "croisé&" du type 8 et 12 et que, fait inhabituel (18-21), seuls les
produits résultants d'une addition trans sont observés. Ceci exclut un trans-
fert concerté de l1'atome de chlore (19,24) et montre que le stéréosélectivité

de ces réactions est étroitement contrdlée par les facteurs stériques (21).

Ces réactions permettent donc de préparer de fagon commode les composés
quenous avons décrits. Nous exposerons dans un article ultérieur divers ar-
guments qui montrent que ces solvolyses font intervenir un radical aminé plu-

tdt qu'un ion nitrénium.
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Les structures et la stéréochimie des molécules nouvelles ont &té &tablies
par IR, RMN et spectrométrie de masse. Pour les produits 2, 3, 6, 13 et
1§, nous avons utilisé& des spectres de RMN a 250 MHz.

(Appareil CAMECA, fonctionnant dans le cadre du CILAMPAC, Marseille).



