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Les proprikks antitumorales 
1 

de certain6 d&iv& de l’ellipticine 1 
2 

, ont 

suscit4 rkemment un renouveau d’inthret pour la synthbse totale 
3 

de compos6s de ce 

groupe. 

Parallblement b ces travaux, une nouvelle hypothase biog6nCtique. formul4e 

rkemment par P. POTIER et M.-M. JANOT 4, fait intervenir un intermhdiaire tel que 

i dans l’ilaboration de l’ellipticine, alcaloide de type homotryptamine. La simplicitk du 

schema biog&&tique propoe6. comportant une cyclieation C 
7 

* C 
5 

19’ 
, nous a incitks d 

rdaliaer une synthkse totale de 1 suivant une voie analogue (sch&na II). 

Parmi les diff4rente.s poseibilit6a 
6 

de creation d’une chafne &hylid&ne en posi- 

tion 3 d’un cycle pipkidine. lea transpositions de type CLAISEN 
7 

semblent particulibre- 

ment approprides (khkma I) : 

Ainsi, l’alcool allylique 2 a [F : 38-40’ ; IR (V cm-‘) 3360 ; SM : m/e : 141 

(hi+‘). 124. 123 ; RMN (CDC13, 6 ppm TMS = 0) : 5.65 (m, lH, -C_H = Cc) ; 4,18 (q, 

J = 6.5H2, lH, :CH_-OH); 3.26 (1Ht OH_) ; 2.36 (6. 3H. :N-CI13) ; 1.25 (d. J = 6. ~Hz. 

3H, CIi3-CH$l trait6 par l’orthopropionate de mkthyle 
9 fournit l’eater 4 lo (Rdt 95%) 

[IR : 1740cm-’ ; SM : m/e 211 (M+‘), 196, 180. 124 ; RMN : 5.41 et 5.30 (2 q, 

J = 7Ha, lH, -CH_ = C< ); 3.72 et 3,63 (2s. 3H. C02CI13) ; 2,40 et 2.34 (28. 3H, 

‘N-CH3)jl,70 et 1,63 (Zd. J = 7He, 3H. CI13-CH = ): 1. 19 et 1.08 (Zd, J = 7Hz, 3H, 

CH3- cI-@. 

Celui-ci, aprae saponification (Ba(OH)2/H20/dioxantie b 80-C : Rdt quantitatif), 

conduit, par action du mCthy1 lithium, a la c&one 4 (Rdt 86%) [IR : 1710cm-’ ; SM : m/e 

195 (Mt.), 124 ; RMN : 5.36 et 5.22 (2q. J = 7Hz, lH, -CH_ = G); 2,33 (s, 3H , :N-Cg3b 
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2.15 et 2.08 (28, 3H, CO-CI13) ; 1.65 et 1.62 (2d. J = 7Ha. 3H. CH_3-CH =) 1.09 et 

0,96 (2d, J = 7Ha. C_H3-CH). 
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Sch.&ma I --___- 

La &one 2 n’a pu atre obtenue directement au moyen de la transposition de 

CARROLL 
11 

en faisant rbagir le mkthyl-2 ac6tyl acetate de m&hyle sur l’alcool allyli- 

clue 2. Dans ce cas, la substitution du carbone 2 du c&o-ester dkfavoriee vraisemblable- 

ment la formation d’un &at de transition cyclique. 

Le compost 2 est eneuite transform6 en ph&ylhydraeone 2, produit peu stable qui 

est trait6 directement par l’acide polyphoephorique 
12 , selon une reactioa de FISCHER 

r6giosp&ifique, pour fournir le d&iv6 indolique 2 (Rdt 67%, schima II) CIR : absence de 

bande carbonyle, ; SM : m/e : 268 (&A+‘) ; UV (EtOH) hmaxnm (6) : 279 (7500) 290 

(6200) chromophore indolique ; RMN : 7,73 (1H. Na-H) ; 6. 13 (m, 1H. .C7-H) ; 5.37 et 

5. 12 (29, J = 7Hs, 1H. C19-H,) ; 2,31 (8, 3H, Nb-Ck13) ; I,69 et 1.52 (2d, J = 7Ha, 

3H1 C18-H_) ; 1.33 et 1.20 (2d, J = 7Hz, 3H, C16-(X3). 

Celui-ci transform6 en son Nb-oxyde 2 (UV typiquement indolique)., conduit, par 

action de l’anhydride trifluoroac&ique (rkaction de POLONOVSKI modifiae 
13 

) via l%mmo- 
--- 

nium conjuguk E, a l’knamine 2. Celle-ci eet eneuite r6duite par le borohydrure de 

sodium en Nb-m&hyl octahydro-ellipticine 12 (Rdt a partir de 2 : 92% de mklange d’iso- 

mbres qui paraft homogbne en CCM avec 4 eystkmes d’kluants) [SM : m/e 268 (Mt. ) ; 

uv : 283 (5600). 291 (5000)1. Ce produit. par aromatisation directe. fournit un compost 

en tous points identique a l’ellipticine 1 (Rdt 30%). Le rendement de cette dernibre kta- 

pe peut vraisemblablement btre amklior4 ; l’aromatisation dans les memes conditions de 

l’gnamine 2 s’effectue d’ailleurs beaucoup plus rapidement (Rdt 35%). L’aromatisation 

de composis octahydroginds permet la pr6paration de d&iv& de l’ellipticine difficilement 

accessible6 par ailleurs. 
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Schema II -- 

Le rendement remarquable obtenu lore de l’klaboration du cycle C dans des condi- 

tions deuces semble en faveur de l’hypoth&e biog6nktique propos6e. 

Nous remercions C. POUPAT et A. AHOND pour la fourniture d’un spectre de 

RMN de rbfkence de 1 -. 
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