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Réarrangement d'indolo[2,3-alquinolizidines en dérivés a squelette E-azaaspidospermane
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Summary : A rearrangement involving electron deficient nitrogen atoms
gives original E-azaaspidospermane derivatives from indolo[2,3-alquino-
lizidine aminocompounds.

N

Le réarrangement d'indolo[2,3-alquinolizidines (p. ex. 1) en composés A squelette
1 P

aspidospermane 2 est connul’2 ;3 il est l'inverse du réarrangement biogénétique “aspido-

. 3 . iy L s . .. N
spermane ---> éburnane” qui a été notamment mis a profit lors d'une hémisynthdse de la
vincamineA.

Nous décrivons ici un réarrangement de dérivés azotés & squelette indoloquinolizidine
qui conduit a des composés possédant le squelette E-azaaspidospermane non encore décrits.

L'acide hydroxamique O-acylé 3 et 1'amine aromatique 4, traités respectivement par le
perchlorure de fer et le dioxyde de manganése, conduisent aux indolénines originales 5 et

7 (1'amide primaire 6 est obtenu conjointement au composé 5), d'une manidre inattendue.
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Le but recherché était la création d'une liaison N-N entre l'atome d'azote indolique
et l'azote amidinique, considérée comme une extension de la réaction décrite dans le
mémoire précédent.

Les composés 3 et 4 sont préparés i partir de 1'énamine §6 selon le schéma 17’8. Tous
les intermédiaires sont nouveaux, & l'exception de la cétone ;ggg.

Le produit de réarrangement de 3 présente les caractéristiques spectrales d'une
indolénine 3 squelette aspidospermane {données de e notammentlo). Pour établir
parfaitement la structure de 211, ce composé a été réduit par le borchydrure de sodium ;
deux isoméres lla et 11b sont obtenus dans le rapport 70/30. L'indoline lla majoritaire,
en plus des caractéristiques spectrales propres 3 la série aspidospermane, posséde un
enchainement diaminique trés caractéristique en RMNlH et RMN13C12. La preuve définitive de
la structure de lla est fournie par l'établissement de la structure aux R.X.13 qui permet

notamment d'établir les configurations relatives des carbones 3a, 5a et 13a.

41,7 3Hz

H-5a :5,05
C 5a :77,98

La structure de 1'indolénine Zla, produit de réarrangement de 4, découle des obser-
vations structurales précédentes. En outre, la détermination de la relation trans entre
les deux hydrogénes 3a et 4 (J = 9 Hz), montrant ume configuration S* du carbone 4,
permet, par voie de conséquence, d'attribuer au carbone 2' de 1'amine 4 précurseur la méme
configuration S

La formation de 1'indolénine 5 peut s'interpréter ainsi : la complexation de la
fonction hydroxamique O-acylée par le chlorure ferrique15 se traduirait par la formation
d'un centre azoté déficient en électrons réagissant avec le carbone 12a, nucléophile, du

noyau indolique, avec départ du groupement O-acylé. Cette réaction d'un anhydride

l
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hydroxamique activé par complexation avec le chlorure ferrique est & rapprocher de 1la
réactivité des chloramines. L'atome d'azote de ces dernidres est électrophile et peut
conduire, a la limite, par hétérolyse, & un nitrénium. A la différence du carbocation, 1le
pitrénium peut exister a 1'état triplet sur lequel un transfert d'hydrogéne peut
s'effectuer16. Les réactions hétérolytiques des chloramines sont en fait souvent
accompagnées de réduction en amine. Le dérivé 3 réagit de facon analogue, le départ du
groupement acyle s'accompagnant soit de la substitution conduisant au dérivé 5, soit d'un
transfert d'hydrogéne conduisant au dérivé §17.

En ce qui concerne l'amine aromatique 4, des intermédiaires radicalaires de type
aminyle sont envisageables (ils sont trés souvent évoqués lors des oxydations d'amines
avec le dioxyde de manganésels). Néanmoins aucun é&élément ne permet pour le moment de

privilégier une voie radicalaire par rapport & une voie ionique.

Conclusion : Nous avons décrit des produits de réarrangement a squelette E-aza-5 aspidos-
permane original. Les mécanismes impliquent l'existence d'espéces intermédiaires & atomes
d'azote déficients en électrons que nous nous proposons de mieux définir. Des implications

synthétiques sont actuellement & 1'étude.
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Les préparations et descriptions des composés sont décrites en réf. 5 ; 10a est tres
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