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Résume—Quatre composés de type dihydro-19.30 pénvines ont é1¢é préparés L hydrolyse des cyanamudes, obtenus
par la réaction de von Braun, a permis de mettre en évidence une réaction de vorunage avec épiménsation du carbone

16

Abstracs—The preparation of four compounds of the 19.20-dihydropenvine type 13 descnbed A neyghbounng group
reaction mvolving eprmensation at C-16 s demonstrated

La réaction de von Braun.' action du bromure de
Ccyanogéne sur une amune lertiaire. constitue une bonne
méthode de déalkylation conduisant & un cyanamide
L'hydrolyse aisée de ce dernier. via un imunoéther, selon
une réaction décnte récemment’ (Schéma 1), nous a
encouragés a appliquer ce schéma a la préparation des
dihydro-19.20 périvines 4a ct 4b '

La drégamine 12° ¢t la tabermaemontanine 1b' par

action du bromure de cyanogéne conduisent aux cyanami- K R R R
des correspondants 2a (Rdt: 94%) et 2b (Rdt: $4%). 1a drégamine COMe H Ve 0S Kt
les cyanamides 2a et 2b tranés par le cyanure de |y sbernpemontanine  COMe  H Me 0 R Et
potassium dans le méthanol a reflux fournissent respecti- ¢ ¢p,.16 drégamine H COMe Me 28 Et
vement 3a + 3c (Rdt global: 85%; Ja S8%: 3¢ 41%) et 4. hiane COMe H Mc  éthylidene
3b+ 34 (Rdt glOde 86%. . 82%. M 18%) 1 CO,Me H CN 20 S Et

La présence des isomeéres 3a - 3¢ et 3b - 3d obtenus par »n COMe H CN R Fi
épiménsation du carbone 16 peut s'expliquer par une % H COMe CN %S El
réaction de voisinage: (a) attaque de la fonction C=N NH
axiale par un 1on méthanolate par la face la moins 3 COMe H C/ 2 Ft
encombrée de la molécule. (b) arrachement du proton en \0Mc
16 axial, et (¢) protonation du carbanion obtenu condui- NH
sant a deux épimeres en C.. (Schéma 2). » come H WR Et

L'existence d'une telle réaction de voisinage a été mise ' N OMe
en évidence en effectuant la méme suite de réactions NH
{BrCN puis MeOH-KCN) sur I'épi-16 drégamine 1¢c.*" V4
Dans ce cas. on obtient uniquement I'minoéther X De X H  COMe (\ 208 Er
plus la drégamine 1a traitée dans les mémes conditions ne OMe
subit aucune épiménsation en C... Enfin les proportions NH
trés inégales d'épiméres en 16 3b et 3d obtenus dans le cas Y 4
du cyanamide 2b (séne tabermaemontamine 1b et 20R 3 H  COMe C\ MRE:
{axiah®) s'exphiquent par I'existence d'une interaction OMe
1.3-daxiale entre les substituants portés par les carbones “ COMe H H 08 E
16 et 20 (Schéma 2).

[.’hydrolyse acide des iminoéthers (reflux 24 h wous N. : CO;{Me ('O'.-‘Me : ':gg ::
dans AcOH) 3a -~ 3¢ et 3b - 3 conduit normalement aux “ H COMe H 0 R El
amines secondaires correspondantes 4a - 4¢ ¢t 4b - 4d

R
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SCHEMA 11

Comme dans le cas de la périvine et I'épi- 16 pénvine’ 4a
et 4b présentent dans linfra-rouge une absorption
correspondant & la fonction acyl indole (1640 cm ') alors
que &c et 4d épimeres en 16 existent sous la forme carbinol
amine.

Par action du bromure de cyanogéne la vobasine 14
conduit classiquement’ au composé 24 (Rdt: 90%).

Les composés 4° obtenus avec de bons rendements
sont les précurseurs directs' des alcaloides pentacych-
ques de type sarpagine S

HO OH

XZ

*les composés 4a ¢t & méthyls par la méthode d'Eschweiler-
Clarke régéntrent la drégamine 1a et I'épi-16 drégamine I
respectivement

PARTIE LXPERIMENTALE

Les spectres IR ont été enrepstrés s apparei] Infracord
Perkin-Elmer ou sur spectrométre Perkin-Elmer type 257 en
solution dans le chloroforme. les spectres UV en solution dans
I'éthanol sur appareil Bausch et Lomb type Spectronc S05 L&y
spectres de masse ont été exéeutés sur spectrographe AEI MS9 ou
Atlas CH4 Les spectres de RMN ont ¢té réahsés en solution dans
le deuténo-chloroforme. wauf indcation contrare, sur appareil
Vanan A60A ou T60 (TMS référence interne § = Oppm) Les
points de fusion compés ont été mesurés sur banc Kofler

Les produnts ont éé punfiés sont par chromatographse sur
colonne soit par chromatographue swr plaques épassses (1 mm)
Adsorbant silice neutre Merck F54

Préparation des Cyanamides 2. 2». k. M4

Un mode opératowre commun a été emgloyé pour préparer ces 4
composés A 0 3x10 ' mole d’amine en solution dans I mi de
CH.CI; anhydre, on ajoute goutte & goulle sous agilation une
solution de $ x 10 ' mole ($25 mg) de bromure de cyanogéne dans
3 ml de C.H, anhydre Le mlieu réactionnel. apité pendant 6 h &
température ordinaire, est ensuite évaporé & sec sous vide, repns
par du C.H. et évaporé b nouveau afin de chasser I'excés de
BrCN Le réuidu obtenu est repns par du chloroforme, lavé & I'eau
et évaporé 4 ¢ 28 (Rt MF) M™ 3 mie 365 333 (M-32)1T2,
130 IR (vem )ICHCL,) 3450, 2220, 1725, 1640 RMN (CDCl,) 8
tppm) (TMS =01 COMe « (IH) 26 F=217C (MeOH) D
(Rt %% Spectre de masse wdentique IR mémes bandes
caracténstiques RMN CO,Me s (JH) 2 83 F 214°C (MeOH)
(Rdt 907%) Spectre de mavse (dentique TR mémes bandes
caractensiques RMN:- CO,Me « (3H) 3.6 24 (Rdt 90%) M" 4
mie 458 37 32 AT IR 3M80. 2220, 1T 1650 RMN
w=(CH-CH, q (1H) S8 CH.Br« 2H) 4. CO:Me s (3H) 3 S,
N Me « AH) 295 «=CH-CH, d (3H) 17 F 210C (MeOH)

Preparation des [minodthers 3a. 3o, . M

05 x10 * moke de cyanamide cont chauffés a reflux pendant
15h sous N; en présence de 6Smg (1 x 10" ' mole) d¢ KCN dans
60 ml de MeOH Le mileu réactionnel est ensuite repns pas de
I'eau aturée de NaCl et extrait par du chloroforme La phase
orgamque ¢est wéchée par Na,SO,. filtrée et évaporée sous vide
2a~3a+ X (Rdt global B'%) Séparation par chromatographwe
wr couche éparsse de silice neutre (CCF) (¢luant CHCL.-MeOH
9010 volived) 3a (ke moins polure) (S8%). M* 3 m/ie 197, 368,
239,224 12,168 [R 3400, 1725, 1640 (large) RMN CO.Me o
(OH) 2.6, OMe s (3H) Y & 3¢ (le plus polaire) (41%) Spectre de
masse dentique IR mémes bandes caracténstiques RMN
CO-Mev(H) Y 6. OMe «(YHI4 02 2b - 3 - M (RAt global 86%)
Punficaton CCE (CHCL-MeOH 90/10) 3b (le momns polaire)
(82%) RMN CO,Me « (YH) 25, O Mc s 11H) 39 3d (e plus
polare  (18%) RMN COMev(YH Y 4,0 Men(YH) VR Spectres
de masse ¢t handes caractenstiques en IR Wdentiques a Ja pour ces
deux produits
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Préparation des dihwdro -19.20 péncunes et épi-16 pénnines 4a. &,
“. M

Une solution de 0 $ x 10" ' mole d"imunoéther dans %0 mi d'acxde
acétique cnstallisable est mise a reflur 24k wus N, Le miheu
réactionnel refrowdi est neutralivé par NaHCO,. extrait par CHCI,.
lavé par H,0. séché sur Na;SO.. filtré et évapore sous vide 4o
(60%) Punfication CCE (CHQ1,-MeOH 90-10) M* a m/e 340,
123308 198194, 184, 168 [R WSO, ITXS 1640 RMN CO,Me «
(3H) 26 [a]} (MeOH) -3" UV (4 mare) (FIOH) 218 (16
$00). VIR (17 SON) &b (B9%) M" 2 m/e 340, 323 OB 184, 168
TR M8, 172¢ 1640 RMN mal résolu ' & (60%) Punfication
CCE(CHC!,-McOH 90-10) M* am/e 340,323 308 198 I8¢ 184,
168 IR 350, 1728 RMN CO:Me s (3H) V6S [a]? (MeOH)
*56° UV 22821 000). 284 (S 100). 292 {5 100) 4d (90%) M’ a
mie W0 V2V 281 IRS 184 IR [R WSO 1728 RMN CO.Me «
OH) 36

RBUIOGRAPHIY

“] von Braun, Chem. Ber 44, 1252 (1911), "Organic Reacnions.
Vol VIl p 129 Wiley, New York (1953)

'A Donetti et E Bellora, J Org Chem 37,3382 (1972)

'M Gorman ¢t J Sweeny. Tetrahedron Letters 3105 (1964)

“U Renner. D A Pnns, A L Burlingame et K Biemann, Helt
Chim Acta 66, 2186 (196)), *U' Renner et H Jaggp. Clumia 18,
173 (1964)

') Siobbe. Ph D Thews. 1971, University of Western Austraha,
Nedland«. W A 6009

“A Husson. Y langlon. C Riche. H-P Huswon et P Poner,
Tetrahedron 29, 3098 (1973)

'R Ottinger. | C Brackman, J Pecher ¢t R H Martin,
Tetrahedron Letters, 4889 (1966)



