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PHOTOOXYDATION D'UN AMINODIENE ET D'AMINODIENE—BORANES

Jean-Pierre Alazard et Claude Thal

Institut de Chimie des Substances Naturelles du C.N.R.S.,
91190 Gif-sur-Yvette, France

Summary : Singlet oXygen photooxidation of dieneamine 1
and dieneamine-boranes 1' followed by reduction leads to
aminoketols 14, 16 and aminoketol-boranes 14' respectively
these products are precursors of monoterpene alkaloids.

L'aminodiéne 1, obtenu par réduction de 1'aminotriéne 31 qui posséde
le squelette de la skytanthine 3, constitue un précurseur d'autres alcaloi-
des monoterpéniques comme l'oxyskytanthine i ou la tecomanine 22.

Nous décrivons ici la double fonctionnalisation des carbones 4a et 6
de 1l'aminodiéne 1l et de sa forme complexée aminoborane 1', par une applica-
tion originale de la réaction de cycloaddition de 1O2 3.

I. Produits issus de la photoxydation de 1'amine diénique 1 :

La photoxydation du dérivé 1 (EtOH 95° ; Rose Bengale ; 0°C) conduit,
aprés 2h 30 d'irradiation exterme (lampe de 250 W) & un mélange principale-
ment constitué des hydroxyénones A7, épiméres en %a,6 et 7 (46%) et d'une
petite quantité d'hydroxyénones AQa’ 8 (10%).

La structure des hydroxyénones é et 7 est établie par comparaison de
leurs spectres de RMN'H 400 MHz (cf. tableau I) avec ceux des isotécomanines
épiméres en 4a, 9 et 194. La bonne corrélation observée pour les & du proton
H-4 et les constantes de couplage Jy_gy et Jy_5, des couples 6,9 et 7,10
permet l'attribution des structures.

La silylation du mélange brut de photoxydation (pyridine, DMSO,

ClSiMe3 HMDS) conduit aux silyloxyénones 11 (75%) et 12 (25%), facilement
séparables par CCE (Rdt global = 70%).

Les hydroxy-técomanines 8 (deux diastéréoisoméres observables en RMN]I'I)5
ne peuvent provenir que d'une cycloaddition de 1O2 impliquant des diénes du
type 13 en équilibre avec l'amine diénique 1 dans le milieu protique de la
photoxydation6.

La réduction de 1'hydroxyénone 6 (NH3 l1iq., THF, 2 éq. Li, -75°C)7
conduit exclusivement au cétol 14 (Rdt = 64%)8. La stéréosélectivité obser-
vée pourrait résulter d'une coordination de 1l'atome de Li entre 1l'anion
alcoolate 4aP et le carbanion en 7af, entrainant ainsi une protonation

sélective de ce dernier par la face B9.
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H H H H
Ne ax 1 eq ax 3 eq 4 ax 5 eq
2,64 3,78 1,92 2,85 1,48 2,0 2,55
S Jh-3=11(ax,ax)
Jgem=12 J=11 J4-31=3,5(ax, eq) J=18
6 3,02 3,57 2,34 2,60 1,80 2,38 2,44
5 J4-3=11(ax, ax)
J=13 J=13 Jh-31=4(ax,eq) J=20
3,20 3,41 2,30 2,92 2,29 2,66 2,33
z Jh-3=6
J=14 J=14 J4-3=3 J=18
0 2,62 3,8 2,37 2,76 2,14 2,78
10 J4-3=8
J=13 J=12 J4-3%2 m
Tableau I (éppm ; J Hz)
Me
OHC I
Me
2 1467 R==
17467 R=BH,
13456 R=BH,
Q
4a Me
Me MS a0 Me
R1
//N N
~
6R=PBOH R 14 R =+ R =PON Et
§_’R,= U]] R-III3 2“1- OH l=+ R2= p“
7 R= xOH R= = 8 R=0H R=BH, 14'R =BH;R,=0H R,=H 17
9R,- BH R= = 19R=H R=BH; 15R =+ R,=pOSiMe,
g’m: pH R=BH, R= ol
1QR,= o« H R= =+ 1_§II=-;- R,= BOX
11ﬁ1= pDSile3 R= = ll2= o H
T2R,= 0SiMe; R= +
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Le méme type de réduction, effectuée sur la silyloxyénone 11, conduit
a4 une seule silyloxycétone 15 (Rdt = 94%) & laquelle nous attribuons la
configuration 7a & Hlo. La déprotection de cette derniére (THF, nBuq ﬁ F
2 éq., -40°C =»TA) ne permet pas d'isoler le cétol correspondant 16 (épimére
en 7a de 14) mais une trés faible proportion d'isotécomanine 4a B H 9
(Rdt 10%). Il est vraisemblable qu'une partie au moins du cétol 16 s'est
deshydratée en técomanine 5 dans les conditions de l'expérience. Cette der-
niére évolue ensuite vers les énones plus stables 9 et/ou 10 mais seule
1'énone 9 a pu 8tre isolée.

Dans les conditions basiques tres douces utilisées par Hanaoka et
coll.11 pour cycliser la pipéridone 17 en técomanine-uréthane 18 (EtOH abs,
K2C03 anh, 0,5 éq., 45-50°C, 1,3h), le cétol 14 ne conduit & aucun produit
identifiable.

Ce comportement anormal des cétols épiméres en 7a 14 et 16, par rapport
au cétol intermédiaire, nécessairement formé dans la réaction de
cyclisation-deshydratation 17 ~#_1§11, pourrait &tre attribué a la présence
de l'azote basique (une fragmentation de type Grob n'étant pas exclue).
Aussi avons-nous repris cette étude, aprés complexation de l'azote sous
forme aminoborane.

ITI. Photoxydation des aminoboranes diastéréoisoméres 1' :

La boranation sélective de l'azote tertiaire de l'amine diémnique 1
(THF BH3/DMS 1 éq. 3 5 mn ; -75°C) conduit aux aminoboranes diastéréo-
isoméres 1' (Rdt = 80%). Leur photoxydation (EtOH 95° ;3 Rose Bengale ; 1h 25,
728 61 (Rat = 57%)

et aux hydroxy-técomanine-boranes 8' (Rdt = 23%), ces derniéres résultant

0°C) conduit, aprés séparation, aux hydroxyénones-boranes A

d'une cycloaddition de 102 sur les diénes 13' en équilibre dans le milieu

avec les diénes 1'. L'augmentation du rendement global en hydroxyénones (80%

contre 56% & partir du dérivé 1) peut 8tre attribuée & la suppression des
réactions propres de l'azote tertiaire avec 102 12.La réduction par le li-
thium dans NH3 liquide des hydroxyénones-aminoboranes 6' conduit aux cétol-
boranes 14' (Rdt = 70%) qui, soumis aux conditions basiques de Hanaoka et
col1. 1t (vide supra) fournissent un mélange de técomanine-boranes 19 (Rdt =
32%) (deux diastéréoisoméres en RMN'H)'? et d'isotécomanine-boranes 9' (Rdt =
35%) (deux diastéréoisoméres en RMN1H)4.

Ces résultats montrent qu'un accés aisé aux alcaloides monoterpéniques
précités est, dés lors, possible. L'avantage retiré en recourant aux amino-
boranes14 est double, en améliorant les rendements de la photoxydation et
surtout en permettant une évolution contr8lable des B-cétols vers les
cétones éthyléniques.

L'application de cette approche a la synthése de la técomanine 211,
qui présente des propriétés hypoglycémiantes, est a 1'étude.
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