
ALCALOIDFIS PEPTIDIQUEscX” 

De nomhreux akaloi&s. appnrtenant A une mhe s&k, 
dhommb “Alcalokles w oil “cydo- 
peptidiqw3” oat ctc isolts. La !@lKtme k plus 
frbqwte est rephent6e par la fornwk 1. 

DUtSlUbCpWih8ppOCbCdCkSptlt&Cd’UO8l- 
caloidepeptidiqtEdetype1,ileC1Cdhckudetenter 
d’abxd k pr@arahn d’ua madtk simpli66, l’oxa-1 
isopropyl-2 amino-3 dioxo-4.7 dkza-53 benzyw[lO] 
piwyc1ophaw 2, ddpourvu de cwne kthk et dans 
lquel hiti aminoplhd insatu& nahudle eat 
rempkche par I’uniG sat&e comspoadante, k 
tyrambe; ks deux acides ami& sent l’drythro /3- 
aydroxy1eucine et k pbtykhtine. Ce d&iv4 raqod 
nous avons doti k nom d’ansapeptide, a ttd choisi en 
raisond’nneu&ktionposaiikaveckmbeproduit 
Otnenopf~~d’ltllalcaloIdenotlad,hslti- 

alline? 

.i..esclhnadesyntb&equipamhaitkphtssimpk 
p&r hnsapeptide 2 consistait P former ka lkisons 
amidesen@etdetkfoac!kndtkrdepMtulenO 
entre ks molhcuks connws et facikment acccuii: 
&ythro &l~ydroxykucine, pbWahine et tymmb, la 
fermeture du cycle pouvant &re rblis& au nivean de 
1’uDe ou de I’autre de ces foncticns. IA phcipak 
di&cult6hidaitaprioIidausI’introdPctioast&dos- 
p&i8quedekfoncthctbadepMnol. 

.Une premibe a&hode d’introduchn de c&b 
fhztion avait &t &labor& ion d’une &de p&&knte 

‘W&8 p@Miqucl-Ix: Rbl. 3. 

ayantpourbutkdhminahndekconIiguhoorek- 
tive dll fragment jM@ro~ d’tlne akaloide 
peptidique,hkskdineB.‘EIleprbentait,wpendant, 
l%coovhkat de ibe pas Ctre applicable B k cyclisation 
au niveau de l’cther de p&ho& qw ha poavait wasi- 
d&ercommeklkubioghWque1ephtsprobabkde 
fermctnre du cycle. Il hit doac r&waire de trouver 
uaeautrevokdeformath&kfoncthCthade 

3, qui ponvaknt he obtenws i partir de &lty+oxy- . . 
atmwwha*Unexanpkd’owat0es&hpb@c 
sdkctive A /3 d’tme telk a&dine par l’acide cl& 
hydrique ou par h&k ac&iqtte en prhence de BP, 
avait c1c sign&;’ nmis ancune &de gh&ak n’avait ttb 
faite. 

Avant dbppliqua cctte rhctba h la syuthhe projetbe 
del*aawpep&2,ilasemW%ressan~ahdemkux 
ceantzkpraWmepos&d’bdiezdephtsptbkrhc- 
tivitdd’a&idimdetype3enfoItctbndurCIctif 
lt&hpl&et&k~&R,.NatrtUNls~~ 
limithiPlliriaine3aderivCe&larcri#etauxtrois 
a&dinesrnuu3&ket3ddtbiv&8&ac&ksImi&s 
&ttydroxylbdes&k&thnatwelkdanskcasdes 
&akhlesp4&d@es. 
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L&s azirhhs JdJbet3contCttpr4pa&55clonune 
m&bode prdcddemment d&rite pour la syntbh de 
)‘- cir, i5omgrc & 3b, d&h de k thrhlhe:’ k 
fonc~n~~~~~~~~t~y~, 
puis ks dcrivcs Iy-tosyl65 SC sb et SC obtenus sent 
couplCs aver I’anihe do-t ks amides (I, cb et (e; 
ceuxci, par to!iylatiofl des fonctions alcuok, foumisseat 
les d&iv&J Mh!iy&s 7% 7b et 7% qui, soumk B 
I’action&N~~dansk~F,~~~Jr,3betJc*Dgns 
k cas de l’aziridine 3d d&ivCe de la pMnyls&iae, le 
couplagc avcc lhilinc est effcctut avec k N&w 
zyloxycarbonyl-pb6nyl5hc, le d&iv4 8 obtenu &ant 
tosylt uIt&kurement B I’azote, aprks hydrogbolyse du 
groupe benzyloxycaho~~y~ en oatre, k groupe O-tosyk 
cst remplac.4 par tm oronpe O-mhsyle. 

Lcs comIition5 rhct.ioMelles cboisks pour k substi- 
tution des a&&es sent ks 5uivantcs: NaNt dans k 
DMF et k HMPT, NaOAr dans le DMF et k HMPT, 
HNI dans lc bcnzhe en prheace de SK, HOAr dans k 
benhe en prhcace de BP,. Cc choix a pour but: (1) de 
faire varkr la force inth&que du nuckophik lice ici 
dircctement B sa tailk; (2) dWudkr ks r&Bats de k 
substi~~n dans &s condition5 t&s dii%rentes: condi- 
tions c&es par un solvant dipokire aprotique, tel que le 
DMF ou le HMPT, dbnc part, et conditions, acidcs,. 
d’autrc part. 

Pratiquement, toutes les &actions sent e&cta&s 
peudant une nuit avcc un exds de Actif, soit trois 
bquivaknts du nucl&phik et, en milku acide, 1J 
Cquivaknts d’Ctb&ate de SK Elles sent, dans tow ks 
cas, totaks. 
~s~~~&~a~ 

dCtenninfcparspectrom&iedeRMNetdemasse.La 

RMN permet de dithnckr ks sbwtures 10,ll. &um 
part, et ks 5tNcture5 l3, x4, d’autre par& qui d6rivent da 
I’attaque du nu&phik respcctivement sur ks carboues 
aet~da5azir@e53&c&parI’examcnde55ignaux 
des proton5 H,, at Ha et de la simpli6cation du s@al de 
HB aprh deuthtkn de &. Da m&e, en spectrom&rk 
~~,k~n~~~n~~~~~k 
liaison C&C@ conduit P l’obtention d’ions de type a ou b 
cancttristiques. 

L’ensembk das Adtats obtenus est r&sum6 daas k 
Tableau. 1. Oa constate que la substitution Vest pas 
toujuurs r@s&ctive. En fait, seuk l’azhidhc 36 
d&iv4edekpb@l5heduMe,dan5tuu5k5milkux 
&udi65, un produit d’ouverture en j3. Dan5 ks autres CM, 
on isok des produits de substitution sur ks carbones u 
et & cettc substitution pouvant &re ou non &io&c- 
tive dans une condition don&, et l’on observe alors que 
k mod&cation d’un seul factcur de la &action s&it 
souvent B provoquer une variation importante des 
produits de SubstituGOll fortds. 

Pour tenter de dormer une interprhtion du mode 
d’ouverhlrc de5 azirSu%. il faut Cvidemment tcnir 
compte, B la fois, de l’infhrcna de kur structure et des 
conditiolisrdactiolme~. 

Dupointdevltehtrouique,enmisundu- 
C-ur du groupe CONH, k charge portbe par 
kcarboneadoit&resup&kweBlac~poMepark 
carbone 8; ks s~~# de type SNz sent done 
favotistes stir cc carbone. Invemement, le groupe 

Tabkaul. Ouva%ueeao&ouj?&sazihikw~ 
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CONHmpennetpasI’existeaced’uaioacarbhhnau 
niveauducarboaeo,quiaepeutdoacsubirdesubsth 
tioadetypeSN,chssique.Earhalit&,kanmreexacte 
deMat&tnuuithd’uaerhctioacoa&U&lmbi- 
tueBeantcomaleuaeSN,surmlcarboned’~,l 
a’a pas fait Ibbjet d%tudul spprofondks. II est pfobabk, 
parldOgiC~VCC~cpo~‘Ct~~1CSthcories 

&eates sur lea SN,’ qu’il a’y a pas Mkmeat fonuatioa 
d’ua ion carMaimn, amis se&meat forte dhcahtka 
des ucctroas. Oa pent adawtre qu’uae telle rhctioa 
restc t&s d&favori&e sur k auhe a. Par coatre, elk 
sera d’autant plus favor& en /I que la poasiiilith de . . 
tabhboa d’lme charge our cc cubone aera plus 

A. &s&&dire dana I’ordrc croissant, avec RI = H, 
R, - isopropyk, R, = q tiyk et R, = pbcayk. 

Du point de vue st&ique, hacombremeat plus ou 
amias grand du groupe RI par rapport i I’encombremeat 
du groupe CONH doit iatcrveair pour orieater use 
substitutioa de type SNz. 

Enccquicoaceraekscoaditioasr6actionodks,ks 
r&a&as SNZ soot Cvideauneat favor&s daas ks 
sdvaats aprotiqw. has k beaxhe, au coatrain, 
h&k iuothydrique et k crdsol peuveat &re coasid&s 
cornme des nucl6opbiks faibks. La prhence de BP, est 
iadispcasxbk pourprovoqueruae ioaisation suhate de 
ls liaison N-C et les r&a&as sur le carbone a soat doac 
dtfavorish. 

A parfi~ des &~&a prcccdeates, on peut expliquer 
coaune suit ks rhitats obteaus avec clmcune des 
*: 

(1)~~d&i&deluph4l~cetteeziri- 
diDesecanctheparlafortepo~destab~a 
d’uae chllrge sor le carboae /?. cet c&t &!ctroaiqw est 
domiasat a&In? daas les solvaats aprotiqws et iaduit 
uae attaque dkctive sur k carboae & 

(2)A2iMne38d&fc&delat~Laposslbilitc 
destabih&nd’uaechsrgeea~esticiaioiasgraade. 
Elk reste w&ate en prheace de BF,: la subhtuho 
s’effectw uaiqueaieat en 8. has ks soivaats sprotiques, 
oaobserve&akawothttaqueottadueeaa;pourk 
crcsykte de sodiual, cepchat, la substitutioa reste 
pr6f6reaticue en @: il faut sIors adawtre qu’il existe ua 
eacoahmeat sthique plu6 hqwtaat ea cr, qui ae joue 
pas pour Pin N;, beaucoup plus petit que k crhylate? 

(3)AAfdhe3b&ff&&&s&iwIla’yaaucuae 
possibilitddestabhtioadelachargeeo8,sibieaquc. 
mCaw co milieu acide, une certaiae proportion d’attaque 
en a est observce. 

(4) AMdine k d&iv& & lo @-hydmxykdne II 
existc ki use possibilitc de stabihatioo de chage en 8; 
amis, si I’00 adawt qu’il n’y a pss de vhitable & 
catiooeaB,oadoitobsavakamiatkadekgtPe 
st&ique due au groupe isopropyk. Effectivea~at, uae 
proportion importaate d’attaque en u est obtuw daas k 
cas de NJI co prhencc de SK. Le. c&sol devrait alors 
doaaer ua rwtat sea&bk; or, httaquc s’effectU! 
uaiquealellt m @. Ua prcduit secomkire c!lt cepeadaat 
isdc&lllNMiOO,aUqUdleSdOMbS~ 

pcrmcttmt d’attrib~ la structure U. Ce c0mpo& 
rhlte apparctwneat d’une attaquc interne du groupe 

C-O par hxotc de I’S, dcjtt observbe pour des 
Bcyk?hidh,‘” suivie d’uae attaque par ua ion 
hydroxyk; cette Action se praduirait prCf&eotiellemeat 
Bksubs~eao,quiser8iteulp&htepourdes 
raisoas st&iqws. DMs ks solvaats aphques, I’ou- 
wture est. daas tous ks css r&ios&ctive en 0, toutc 
substitutioa en fl hat rem impossibk psr I’eqcom- 
hmeat de cc carboae. 

Quoiiu’il co soit des iaterpr&atioas aiasi do&, qui 
ae peuveot &re f~asid&cs coaune d&fiaitives en I’sb 
seace de rhhats cia&iques et d’uae Ctude plus 
coa@te utilisaat ua plus graad aombfe de substrats et 
de rhctifs, Mu& prUdeate a pennis de moatrer sass 
sa~bit@ti que la substitutioa en B de l’aziridiae k, 
d&i& de Wythro /hI~ydroxyknciae par le crhol, 
a6cesssifeBlxsyatbhe&hasapeptide2,pcut&N! 
obteaue B conditioa d’effectuer ls rthctioa en milieu 
a&k. Cepemlsat. to raisoo du renderneat relativemeat 
fsii de cctte r&action et surtout de la foralatioo d’ua 
produit sccondaire, il est apparu ahssah de vhilkr Is 
r&&ittde3cvis-&visdeIatyraahe.Trsittcparla 
NCtboxycarboayI tymahe daas le beazhe en prheace 
de BR, k foumit bka Mher stteadu 12, amis avec uo 
readerneat de 15% seukmeat. Oa pouvait peaser atan- 
moias que, si cette r&action &it appliqu& A ls cycliss- 
ha co 0, llw substitution iatramoMculaire wait 
favori&parrapportBuaeattaqucexteraepsrI’aaho- 
phcaol. Par silleurs, la substituth facile en @ 0bservCe 
pour I’sxif&c 3a, d&iv& de la phhyMiae, aous a 
conduits & eovisage~ &&neat la syath&se d’ua 
sasspeptide hnologue de 2 comportaat use uaU de 
&pMayl&iae B la place de I’unitt /3-hydroxykucinc. 

Lespointr&~ioarootpircntubcapilhirrctaesootpu 
colTig6s.L&apouvohromtoiTcsont6t6lwItr&llmctcmp6fa- 
turedeWrveckpohrhnbtnP~~141.Lerspectrcs 
lRoat6t6elu+tr6sruruarDpYcilPatibELma237,ks 
6chotillons Chat prcpuct soit en dkpwsion dmu k Nujol. soit 
co film. IA spectfw de RMN ‘H oat ctt effect& alu spec- 
tlnm&re vuiul T60 ou MOA; ks IUpkcuMots chimique3 soot 
exptim6scnppm,kTMS&aatpriacoauwr6f&encczh,dks 
amst8atadecollplrOecoHzLutpectradcmasse(SM)oat 
6t6mesllbsur spcwalhAJlIMSsO.Luanaiyscsont6t4 
effecMes par k &vice Central de Micmwmlyw du C.N.R.S. 
Tous h compos6a pour ksqwk k mot “mulysc” cat indiqu6, 
suivi dbE folmuk mob6clGc explicite. ollt folmti des huhat 
rnrly&csconcspondaat~hfotmuk,6*0396pr&pwrks 
CKmcats plBc6s entrc pucath&u. 

N-Z’oryLm.-l a Cc produit cst pr6pr6 se100 h 
tccbaique d6critc pour k N-twyl~ninc.” On obtknt, i 
putirde4.10~de~~~Q,8.00~(~%)&~~b.pnrea 
ccl& qui crishllisc danl l’achtc dwlyk: P- l!&-1w (dtc.); 
aadyr c#H,sNo,s (CHN); IRI 3490 et 3260 cm-’ (NH, OH), 

1710 cm-’ (C-O); RMN (pyrd,): m 1.68 (CH,). I 207 (C&h), 2 
Pt’otoas 4.47-4.80 (2CH), ryst&mc A& (J-18) 6.9W.10 
(0. 

N-IbWxhth /3-hM~ SC Ce produit ut obtcou 
leloohthlicpled6ChpollrkN-tosy&DL-thrCoaioe.”J~& 
tx.-whB-bydro~4edoltmat5.73g(%%)&&plu 
m CCM cpd crirtritiw daas lwt8ta dwyk: P= 14tLl~; 
e c,hN@S (CHN): IR: 3500 et nso cm-’ (NH. OH), 
1710 cm-’ (C-O); RMN (CDCl, + C&O): d (J - 7) 093 (2CH,). s 
2.43 (CHM. dd U = 8. J’ - 4) 4.02 (C&X). d (J = 8) 6.32 (NH). 
sw@me AZ& GlAa - 8) 7.12766 (W. 

lWlldc&&N-&@~-rblh(rA~~~~h~tk~&N-~yl-~ 
biue*U(293mmoles)dun1aOmlQTm7,0n8joute27ml 
(283~)d’mSPc,pnirAQ.M9s~mydtiqPe.’ 
6.608 rb DCCI en sohuh daas 1oml de TEJ? A&s Ill 
d’+tuhitF.ptisImcmlitiktcmpCratwunbkc&.k 
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~ y ~ .  ~ ~ em ~ i sec ,ore ~ ,  

(CHClrldeOH, 50-50, c = I); 8mlyu CmH~N~)~q (CHN); IR: 
at ~ cm -t 0qH, OH), 1660 cm -t (C=O); RMN ~ s ) :  s 

2.08 (CHsAr), d (J - 6.~ 4.27 (CH~ m 4.73 (CH), pic lmle 6..57 
(rot), 9 pmom ~ 6,~-8.12. 

.4xl~b d~ ~J N - ~ m ~ . m . ~  Ik  Ce produit est lx~p- 
8r~ Nlon ¼ a~me techuique que ~ On obde~ i i m ~  de 7 ~  S 
de I ,  4.7~8 (67~) de i ,  pu~ eu CCM, q~i ~ dem 
I'~c~to~, F - 199-20r; emlyse: Ct,HmN~O~q (CHN); IR: 3320 
at 324~ cm -~ (NH, OH), l ~ c m  -~ (~-O); ~ (pyr~G): m !.60 
(CH~ s ~ (CHsAr), 2 ~ 4m-4.70 (2CH), pmtom 

u~-8.12. 

p~luit m p ~ x ~  Nion ~, t ~  decr~ pour ~.  On 
~ i ~ de 7 ~ s  de ~ 5 ~ s  01~) de ~ ~ on CC~ 

C~H~q~O4S (CHN): IR: 3340 .at 32.50 cm -t (NHo OH), 1660 
cm -~ (C~O); RMN (CDCh+CD~O): 2d 0=7), 0.93 at 0.98 
( ~ s ~  s 221 ( C H ~ ) ,  2 ~ 3 . ~ . ~  ~ ,  9 
s r o ~  6,91-7.93. 

A~,Y~ de k N.Z-lv~l~o ~-pMaybdg~ & A urz m ~  de 
7.68 (24.1 mmo~) deN-Z-&ytl~o ~ - p / ~ y l s ~  n 4arts 1 ~  
de ~ , o n  a ~  ~ a d  ~ .1  mmo~)  d ' ~ ,  ~ & ~ ,  sore 
qi ts tm msms~que, ~.tos (24~ mmo~) de DCCl on tolatioa 
dens 20 ml de THF. Ape~ Ih d ' ~  i ~ , ~  une ~ t  ¼ 
t ~  m b i s ~ ,  k milku r~actioud m d i ~  avec 2~0 ml 
d'cqber, pais I ~ .  Le ise~'ip~ r~c~'~ (11.410 mt coastJtu~ per 
un m~luee de 8 at de dicyclobexyhsr~e, qui m~ ~- -~ ,  dkec- 
truant i une hyds~l~mdioa attalytique (K~'. I~tt~rxlion de 9). 
l.z 01tna est ~pm~ sore vide at reprb l~r CH~'~ Oa ols~at 
O~ I de L pt~ en CCM, ~ dam c~ solvut: F = 21S-2~0": 

CnHnO4N (CHN); IR: 3300 cm-' (OH at Nil), 1670 at 
1700 cm -~ (C~).  
An~d~ & b ~-~h~bm ~J-p/~ ~. Une m n  de 

11.4 | dun ~ de 8 at de ~ ~  est h ~  
en p~m~e.de 2.41 de ~ ~ i I0~ at de 4ml 
d'AcOH pendant 4h 30, i k temp4kstm~ smbisnte m I ¼ 
~ n  ~ ~ cbsrbon mt ~ par ~rmion at 
k ~ust ~m~ar~ sore vide. Le r~si~ eat repris IW du chlorm~ 
de ~ at k wlmion m . ~ , .  e x ~  par H~ 10~. l.t 
phase ~lueme est donlhi~ per de i'mmoni~ue ~ at 
extndte par CHiCle. On ~ t  3.60 S (SIMS i ~ de h 

l'ac~,,mte d'4~kyle: P-153--154': ansly~e C~HmN~O~ (CHNO); 
IR: 3300 cm-' (Nil), 1675 m -s (C,O); RMN (pyr-ds): d (J=6), 
4.19 (CHa), d 0 = 6), 5~0 (CH~), protons uo~-~,~n~ 7.(I)4.05. 

de ~ N . ~ m ~ f l ~  # - ~  ~t A uae 
de 3.3 s (12.9 mmoks) do 8 ~ - -  70 ,,d de p ~  ou 

5 ad de py~idhle. Al~s one nu~ i k ~ ~ ,  on 
dlue i l'uu. I~ d~d~ 6d qm p r ~  m n~uefffi psr ~ i~ ioa  
(4.90 8, 93~). il mt pur en CCM at crimllbe dmnk m~hsnol- 
C H ~ :  F = 237-238"; smly~: CnH~q~% (CHN); IR: 3320 
at 3240 cm -~ (Nil, OH), 166~ cm -~ (CO); RMN (pyr-d,): s 2.02 
(CH~.r), d 0 - 8 )  4m (Cl~), d 0 - 8 )  S.4~ (CH,8). protons 
, rm,t lqua 6~J.0S. 

d~ am N ~ - L - ~  7so A one aolution de 3.I0| 
(9~ mmoks) de de dem 15 ml de pyrldlne, on ajoute 2.50 | (12.7 
mmoks) de ch~rum de tm~e db-.om dem 5 ~ de pyrk~ae, l.z 
milieu r~ctiou~ est ~ tm~ uail i la t~qN~tlm~ ~tlzkz~, 
puis diiu~ i Few at ezmdt pro" de I'~.tl~. La sohnioa mlmlque, 
lavde pro" H .C1 i 10~, fore'nil 4.2 Z (9~) de 7a. put u CCM, qui 
ne ~ p~; II~ 3350 et 32.50 cm -t ~ 167~ cm -t (C-O); 
RMN (CDCI~): 2s 2.37 at 2.42 (2CHs), 3 lX~tom 3.87...4.~ (CH~ 
m Cl~, plc brlle 6.1 {NHT,), !$ protons xmmsttques 6.87-7.93, 

~ 8~0 (CONH). 
d~ ~ N - O - ~ o r T f ~  ~b. Ce prod~ mt 

~,%~,~ ~don ~a ~mque d~-r~ c~mm pma 7~. On ob~nt, 
i ~ de 4.758 de 61,, 6.208 (90~) de '/k pur on CCM, qut 
crbtxilise dens l'sc4~one: F= 175"; 8nMyse: C~H~N~J~qz 
(CHN); IR: 3320 at 3240 cm -s (Nil), 1665 cm -~ (C~O); RMN 
(CDCl~): d 0=6.~) I m  (CH~), 2, 1 2.26 m 2.37 f2CH~Ar), dd 

a - ~ ,  I ' - 9 )  4.17 (cHa), ~ 0 = 7 )  4.78 (cH#). d 
0 - 9 )  ¢ ~  (Nl~s), IS ~ mm~qum Ug-7.~, s g.~ 
(como. 

,L, ~ N ~ ~  l J - ~  7e. C® 
pf~tuit ~ p ~ e 6  ~ tt t e d u i ~  d~zite a ~ m  pow ~L 
Oa obtielt, i p~q~ de 4.43 | (11.8 mmohss) de |e, 5.8 8 de imxluil 
brat, qui mt ~ mr 180S de ice. Ot ~ue an 
CH~CI2 4.44S de 7¢ I~ on CCM, qui crisudJise dam l'ac~tate 
d'~kyJe: F = 182-184 ° (dec.); analyse- C~HsoN~O6,q2 (CHNO); 
I~ 3340 at 3240 cm-' (lfl[), 1665 cm -~ (~); RMN (CDCI~: 2d 
O = 7) 0.70 at 0,82 (2CH~ s 2.36 (2CH~.r). 2 ~ 4.06-4.47 
f2C~, d 0 - 8 )  6.~ 0~Jrr,), 14 pmtou 7.054.12 (protons 
. , o m ~ =  at CO]~m). 

de ~- N - ~ m ~ # ~ u o  ~ . p ~  ~ A 
one solalion de 4.90| (11.9 mm,4U) de 611 dam 60ml de pFri- 
d~e, on sjou~ 1.4 a~ (18 mmo~} de chime de m ~  ~ 
une nuit t 18 ~ 8mbkntr, on dilue p,r HCl i 10~. Ou 
nkup~  p,r ~ t i o n  ~.2 s (8~) de 7d brat qui a imnbe d~u le 
m 6 t J w o ~ H ~ :  F= 158"; Jmlyse: CnH~N~% (CHN); IR: 

at 3340 cm -t {Nil) 1670 cm -t ( ~ ) ;  ~ ~ ) :  s 2.00 
( ~ ) ,  s 230 ( C H ~ ,  d 0 = 8) 5.01 (CHa), d 0 = 8) 6.14 
(CI~), prutom 8 a o ~ - ~  6.76-8.01. 

T ~ - I  p t d x ~ ~ ~ - 2  z z ~ r ~  3e. A one sohd~ 
de 10..5 S (21.7 mmoks) de 7s dam 65 ml de THF, on Sjoete 
3.1 ml (42.2 mmo~) de N~s, On pocte i r~ax p m i ~  3 h, pals 

W ,  ¼vde i l'mu, f ~  un ~ (9~ ~ est 
c l n ~  su~ 2708 de ~ Oa ~ su CH~.% 2.700 
(40%) de ~ pu~ en CCM, qui ~z ~ p,s; IR: 3320 cm-' 
• (Nil), 1680 cm-' (C-O); RMN (CDCls): s 2.43 (CHsA~), 2d 0 = 4 
at J' = 7.5) 2.51 at 2.80 (CH~), dd 0=4, J'=7.5) (CH), 10 
6~g~.13 ~mtom aromafiques at CONH); SM: M ~" 316. 

To~-I p~m~mbon#.2 ~-3 ~ ~. A 
me ~ de 68 (11.9 mmm~) de 7b on ~ l.gml (19 
mmoi~) de NIUs. Oapm~ i rd l~  peade~ 7h 30. Le 
rhtcdom~ mt tnd~ comme pour .~. Le r~idu (4.408) est 
c ~  sur 1508 de ~ On ~ue per k at~m~ 
C H ~  (50-50) at psr CH~I~ 3.20| (80%) de ~b, pro" en 
CCI~ qui ~ dmt8 I'~ber: F=!42-14.~; mmlyN: 
C~luN:O~q (CHN); IR: 3300 cm -s (Nil), 1670 cm-' (.C-O); 
RldN (CDCG) d 0=6) IJ2 (CHs), s 2.47 (CH~.r), td O=6, 
J' = 4) 3.05 (CH#), d 0 "4) 3.49 (CHa), 10 I~Utons 6.98~.07 
(pmtom 8romatiqum at CONH); SM: J~'" 530. 

T ~ - I  ~ d k ~ ~ - 2  ~ m ~ - 3  ~ 
A une ~ de 4 . ~ |  (8.~ ~ )  ~ 7e , tn.  ~ml de ~ ,  
on ~ 1.3"d (18 ~ )  de ~ s -  ~ milieu ~ est 
po~ ~ rdlm p n d m  ~0 h. lmm t n ~  de f,~on ~ (M. 
pr~semtm de 3e). On ob6ut ms rhddu 0.27 S) qui mt chroma- 
toSrap~ sur 120s de ,ilice. Oa ~ue p,r Im m ~ l u ~  ~ 
CH~% (90-10) at (50-50), 1-5638 O ~ )  de ~ pur eu CC~ qui 

dams ! ' ~ :  F -  132"; analyse: CtjHnNaO,,q 
(~[NO); IR: 3300 m -~ (Nil), 1670 cm -t (~O); RMN (~C!3): 
2d (J=7) 1.14 at 1 ~  (~s),  s 2.43 ( ~ ) , ~  0 .. 8,J'=4) 2.~ 
(CH#), d 0=4) 3.38 (CHa), 10 protons 6.90-7.98 (protons 
sromtiqum at CONH); S~: W'" 3 ~  

Toof-1 pf~mbocmf~w~-2 pf~yf-$ ~ 3d. A 
une solution de 5.2 8 (12.8 mmoks) de 7d brat dxm 90 ml de THF 
on a ~  13ml (19 ~ )  de N~3 at ~ e  J ~ pendent 
S h. On obtient, comme pr~c~mmmt (c/. ~ de ~e), un 
r&ddu brut (4~0 S), qui est cbmmtomspbi6 u r  silice (170 ID. On 
~ue per un mdbase ~ ~ ' %  (50-50) l ~ s ~ ) d e ~  

en ~ quJ crbudlise dens rac~ue..heza~: F -  1~-!~!0; 
~ :  C ~  ( ~ ;  ~ ~ cm -~ ~ ,  1675 cm -t 
(W-O): RMN (CDCI~): s 2.40 (CH~4r), sys~ne AB 0 ~ = 4 )  
4.03-4~6 (2CH), 14 protom mmnatiques 7.08-7~3, pic Imle S~3 
(NI~; SM: M ~" 392. 

Oa~amrz dm angfdka 
(I} ~ z.. sohww apmdqa~ A 0..q-OJ mmo~s d'azkidbe 

en solution dons 5..8 ml de DMP on de HMPT, on ajoulz I..$-2.4 
mmoks de NsNa ou de p-c~sy~e de ~ ~ me au~ 
d'ask~on i ¼ tmp~ramre ambmme, on dlue i rmu at extndt 
p,r de l'~ha. Le r~ddu est pur~ par crimJ~,~ ~u~ue l'ua 
des produhs d'ouvann em unks]e on tr~ dmmdnant. Lonque 
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1L HAU2& m 3.17-3.4r 
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?Z 
d 0.5 

A 
3.63 incwg6 

lk: m 9 3.41 * 
1U 3.46 : 5 d 5.74 z 
lln H,“ct & m 3.73-4s 
lfb t 4&t 
llc 4 4.10 : !: 

q b=bw 
m Ei iQcba& 

111 
ii :: 

d 10 
&m 

4.52 it&m& 
l3a 3.45 iacbw 
l.n d t. s : m 3.66 q riulpliM 
lk d 4 m 3.75 dd 
14# 
1JL : :z!i ZEgi : 

om 350 d 
m msimpW 

Me d 4.57 iacb8& 4 m :I dd 

Rankmeat 
Produit 

d’Lwwtun w” a%) MS%) PC DbfF AAwr mitkuacide 

1L 359 
II) 373 
I& 
1Y iii 
lh 424 
llb 436 
llc 466 
111 xul 
l3a 339 

ii! z 
Ma 4u 
14bC 
Me 466 

IOS-1U 
161 

ZL 
W-170 
17p-180 
174-176 
196197 
178-M 

203 
L 

112 
148-149 

Ul(l0) W-166 

241(10) M-198 

‘!%gmx non attrii *Non crkmUi& 'Non isol 1. IMat pm. 
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