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Dans une communication précédente[2 sont deécrites la préparation de la chlora-16
déhydro-1 tabersonine 1a, et sa transformation, sous 1'action du méthanol, en 1'acgétal
indoligue 4a (TABLEAU I) et en dérivés de la vincadine.

Dans le but d'obtenir une dihydroxy-16,21 déhydro-14,15 vincadiné??lg a été chauffé trente
minutes & reflux dans un mélange eau-tétrahydrofuranne (1:1). Le composé attendu n'a pas été

KBr
& % . ° ° ., 5 ) 9
obtenu et seuls, les composés 3a (7%), C21H2403N2 ; B 178° [a)D + B64° ; UV indolique ;s co

L {3) o , _go . -
1720 et 1725 cm KB; 6C[21]-H 9,56 ppm (s) et Ba (78%], EZDHZZDZNZ ; F 77-8° 3 [a]D + 38
UV indolique ;¥ cg 1745 om! ont été isolés.

Dans les mémes conditions réactionnelles, la chloro-16 déhydro-1 vincadifformine 12(2]

i 23% . o, _aao . . KBr -1 .
fournit 3b (23%], C21H2503N2 s F 158° (GJD 18° ; UV indoligue s 1715 et 1730 cm 3

9,43 ppm(s), et Bb (54%), C, H 0N, ; F 80-1° ; [Ct]D + 13° ; UV indelique :

6C(21)-H 1 20024722

» REF -
co 1740 cm

L'aldéhyde 3a donne 3b par hydrogénation catalytique, et 4a par action de HCl gazeux

dans le méthanol, ce qui prouve la structure et la configuration absoclue de 3a et 3b.

Les structures proposées pour B8a et Bb résultent des faits expérimentaux suivants

Le composé Ba posséde un enchainement indoligue (UV, RMN], une chaine éthyle portée par
un carbone guaternaire (RMN ; pics M''-15 et M 22 en SM), un groupement ester méthyligque
(IR: RMN: pic M+' -59 en SM); un enchainement vinylamine contigu & un carbone guaternaire

; i
“N-CH,-CH=CH-C- (RMN, vide infra). Réduit par LiAlH,, ou méme par NaBH4[proximité de Na[4)].
E19H220 N2; F 247°,d.; UV indoligue, dont le dérivé acétylé

8a, C21H2402N2; F 78°; [a]D -3%; UV indolique, a &té préparé. Le spectre de RMN de 8s montre

Ba fournit 1'alcool primaire 7a,

les deux doublets d'un systeme AB(4,33 et 5,12 ppm; J = 13 Hz), ce qui indique que le
groupement ester méthylique de Ba est porté par un carbone tétrasubstitué.

Par hydrogénation catalytique (Pt) Ba donne le dérivé dihydrogéng 6b {18%) et le dérivé
tétrahydrogéné 3 (40%), C, H,.0,N,; F 1681-2°; (a]D -44°, W indolique; VKBF1735 cm‘q; RMN, &H

20 26227 co Film
a s s érivé N_-acétylé 10, $ %3 i igue;

entre 0 et 1,1 ??m dont le dérivé N -acétylé 10, C,,H,, 04N, [aJD +40°%; UV indoliyue ulZD
1735 st 1660 cm a été préparé. Lla formation de 8 s’interpréte par unes scission de EMDE, et

confirme la présence de l'encheinement vinylamine dans Ba.
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TABLEAU I

Les spectres de masse des dérivés Ba, Bb, 7a et 8a montrent des pics intenses (TABLEAU II)

5 R m/e compatibles avec la formation des lons a.
U Ba CDUCHS 227 La forte insaturation de ces ions laisse
. ba
*
H L) CDBCHB 227 penser gue les carbones 5 ou 6 portent une
H R 7a | CHOH 198
a - 2 jonction de cycle supplémentaire(5]
TABLEAU TI - Ba | CHOCOCH, | 241

Si 1’on remarque alors que les caractéres structuraux de Ba jusgu'ici definis sont
présents dans 1'aldéhyde 3a, et que la formule globale de Ba ne diffare de celle de 3a que par
la perte des é&léments du -formaldéhyde, on est amené & envisager pour Ba la structure A
ci-contre, dans laguelle C(20) est 11&, soit & C{5), soit a C(B). Le spectre de RMN du 1H de

de Ba (240 MHZ][BJ, et son spesctre de RMN du 1SC

B
indépendamment 1'un de l'autre, sont er accord avec les

conclusions précédentes et permettent au surplus de

pratiguer un choix entre les deux possihilités de structure:
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ia(ppm] nature | J(Hz) STFAf5CHC13 S(ppm) | nature J(Hz) STFA_GCH013
i
CH3(18)E 0,92 t 7 0,0 H(5) 3,78 d 8 0,60
CH2[19) 1,53 q 7 0,05 H(3B} 3,85 dt 18-2 0,63
H (17) | 2,058 d 10 0,28 CDZCﬂ3 3,95 s
H (17} ] 2,85 d 10 0,08 H(14) 5,35} dllarge) 3 0,25
H (6R) | 2,95 d 16 0,20 H(15) 6,18 | d(large) 9 0,15
H (Bal) { 3,20 dd 16-8 3,35 4H aromd 7-7,5
H (3a) { 3,57 d 18 0,80 NH 7,868 s 1,25

TABLEAU III : spectre de RMN du 1H de Ba (240 MHz)

Les attributions figurant sur le TABLEAU III ont été confirmées par des expériences de
double irradiation.

On note en particulier le systome AB des deux protons géminaux portés par C(17}, contigu
3 deux centres gquaternaires, l'enchalnement vinylamine précité, et surtout les trols protons
de la chaine tryptamine substituée, gui forment un systéme AMX. Par addition d'acide trifluoro-
acétique (TFA) , le proton porté par le carbone méthinigue de la chaine tryptemine (doublet
& 3,78 ppm) est déplacé de 0,80 ppm vers les champs Taibles alors que les signaux des deux
protons portés par l'autre carbone de la chaine tryptamine sont déplacés respectivement de
0,35 et 0,20 ppm seulement, ce qui permet de plecer sans ambiguité la jonction de cycle sur le
carbone C(5) voisin de N(4).

Le gpectre de RMN du13C de Ba (TABLEAU IV) confirme le nombre de carbones {perte de

C(21)), et le nomhre de cycles de la molécule. Il indique que, en o de l'azote N(4]} existent

c(2) C(3) |C(5} crs) C(7 c(e) cra) c(101 | CM1I| Ci12)) CU13)) C(14)

*
135,4 54,1 67,3 22,7 |103,8 (127,86 |118,2 [121,5 (119,68 |111,2 140,6 |[122,6

C{15) | C(16) [C(17)| C(18)| C(19) | C(20)| C(22)|CODCH,

141,9 73,8 58,8* 10,2 26,9 47,8] 171,2] 52,8 possible

*
attribution inverse

TABLEAU IV : spectre de RMN du WBC de 6Ba (déplacements chimigues en ppm)

un carhane quaternaire : C(16), un méthyléne : C(3) et un méthine : C(5), que la molécule
comporte un méthyléne doublement néopentylique : C(17), et que la double liaison est en o d'un

carbone quaternaire.

Cet étonnant réarrangement affecte tous les centres d’asymétrie de la molécule ; le dérivé
Ba est néanmoins optiquement actif. De plus, le dérive Ba non deutéré est obtenu lorsgue la

chloroindolénine 1a est chauffée dans un mélange D,0-tétrahydrofuranne.

2

Un intermédiaire tel que 5a peut rendre compte de la formation des liaisons C(20]-C(5] et
N{4)-C(18]) (Ffléches sur la formule, TABLEAU I). 58 résulterait d'une oxydo-réduction interne
des carbones C(21) et C(5) de l'intermédiaire Za, précurseur de 3a, et provenant de la

. . 7 . A .. . . .
fragmentation 013551que[ ) de 1a. La formation de 5a pourrait &tre favorisée par participation
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de 1l'indole.
8)

Un tel mécanisme[ implique la rétention de la configuration de C(20), et conduit a

proposer pour 6a,b la configuration absolue représentée sur le TABLEAU I.

Ce travalil est présenté en hommage au Professeur Maurice-Marie JANOT & 1’occasion de

son jubiléglo)
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