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Résumé * L'introduction régiosélective de deux carbones sur le
squelette de la N-Méthyl cyclopentadiényl-2-propylamine 8 est
obtenue en deux étapes par formylation de 1'amine suivie d'une
aminométhylénation en position B du cycle cyclopentadiénique en
présence d'acétal de la DMF. Aprés cyclisation intramoléculaire
de Vilsmeier-Haack, on obtient le formyl-aminofulvéne inter-
médiaire 9, dont la réduction ultérieure conduit i 1'aminodiéne
10, synthon utile dans le domaine des alcaloides monoterpéniques
du groupe de la técomanine 13.

Abstract The regioselective introduction of two carbons into
the N-Methyl-2-cyclopentadienyl-propylamine framework 8 was
achieved in two steps involving an N-formylation followed by an
aminomethylenation of the B position of the cyclopentadiene ring
by reaction with DMF acetal Subsequent intramolecular Vilsmeier-
Haack cyclisation produced the formyl-aminofulvene intermediate
9 which was converted to aminodiene 10, a useful synthon for the
preparation of monoterpene alkaloids of the tecomanine group 13

Au cours de nos travaux concernant les iridoides et sec01r1d01desz, nous avons montré
qu'1l était possible d'accéder rapidement au formyl-cyclopental[c]dihydropyrane de type 6
par action d'un excés d'acétal de la DMF A3 sur un cyclopentadiényl-alcool de type 1
Cette methode d'introduction régiosélective de deux carbones en une seule étape fait
intervenir le B-aminofulvéne 2 qui peut é&tre 1so0lé si1i la réaction est effectuée en
présence d'un seul équivalent d'acétal de la DMF A (Schéma 1) L'intérét synthétique de
cette méthode a été 1llustré par la réalisation de la premiére synthése totale décrite

d'un 1ridoide non glucosidique, le viburtinal 14
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I1 nous est apparu 1intéressant d'étudier 1'extension de cette approche & un substrat

azoté, la N-Méthyl cyclopentadiényl-2-propylamine 8, pour accéder aux dérivés de la

3,4-dihydro-2-pyrindine 9 et de la 1,2,3,4-tétrahydro-5H-2-pyrindine QS qui possédent le

squelette de base des alcaloides monoterpéniques  tels que
7a
oxyskytanthines 12a et 12b et la técomanine 13" ~. Ces amines 9
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Nous décrivons dans cette publication les mises en place régiosélectives des carbones
C1 et C8 du squelette de 1'amine triénique 9 4 partir de l'amine 8, puis la synthése de

1'aminodiéne 10

1) Synthése de la N-Méthyl cyclopentadiényl-2-propylamine 8 :

Celle-c1 est obtenue en trois étapes a partir du bromopropionate d'éthyle 14 selon la

séquence réactionnelle décrite dans le schéma 2
Br
Cp Na* hAeDH{2 Li1AIH,
—_—
THF(-75 °c) 5 sol , aq, a40% ether anh
0] OEt H\N o H\N

Schéma 2

On notera que

- la réaction d'alkylation (étape 1)8 doit étre effectuée en présence d'un défaut de
cyclopentadiénure de sodium (CpNa) sous peine d'observer des produits de polysubstitution.
Ceci est réalisé par une lente addition de CpNa dans le bromopropionate d'éthyle a basse
température

- la réaction d'amidification (étape 2) est accompagnée d'une réaction secondaire

d'hydrolyse de l'ester 15 en acide 16

Toutes ces étapes peuvent étre réalisées sur des quantités de l'ordre de la mole sans
modification des rendements Les composés 15, 17 et 8 sont constitués d'un mélange
d'isoméres de position en 1' et 2' sur le cycle (analyse par RMNIH) comme généralement

observé avec les dérivés monosubstitués du cyclopentadlénez’9

2) Introduction régiosélective du carbone C, : synthése de 1'aminofulvéne cyclique 18

En présence d'un excés de DMF acétal A dans le 1,2-diméthoxy éthane (DME) & reflux,
1l'amine cyclopentadiénique 8 ne conduit ni au formyl-aminofulvéne cyclique 9 ni au
B-aminofulvéne 20 mais a4 1'aminofulvéne cyclique 18 (Rdt = 75%), composé huileux 1instable
4 1'air Aprés réduction par 1l'hydrure double de lithium et d'aluminium (L1A1H4), on
obtient 1'aminodiéne 19 stable, sous forme d'un mélange d'isoméres de position 19a

19b 0 (schéma 3)
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La différence de réactivité observée par rapport i la série hydroxylée (cf schéma 1)
doit étre rattachée & la présence de la fonction amine secondaire L'échange du groupe
diméthylamino du DMF acétal A par une amine secondaire étant une réaction connue3, la
formation initiale de 1'aminoacétal interne 21 parait probable , la séquence réactionnelle
21 2> 23a 2> 25 ~» 18 (schéma 4, voie a) rend compte des résultats observés La
formation de 1'aminofulvéne 18 a partir de 1'alcoxyaminal interne 22 (précurseur des ions
iminiums 23b ou 24) ne peut cependant &tre totalement exclue (schéma 4, voie b). La
réaction d'échange est donc plus rapide que 1'aminométhylénation en position B du cycle ;
elle réalise 1'aminométhylénation régiosélective en position a du cycle non observée en
série hydroxylée (cf. schéma 1) permettant la construction rapide du squelette 3,4-dihydro

2-pyrindine (aminofulvéne 18)

Cette réactivité pouvait présenter un 1ntérét synthétique supplémentaire si1 la
fonctionnalisation ultérieure du cycle cyclopentadiénique de 1'aminofulvéne 18 avait été
possible. En fait, les tentatives de substitution électrophile réalisées en présence de
réact1f de Bredereck (bls—d1méthylamlnoterbutoxyméthane)11, plus réactif que le DMF acétal
A, ou en présence du chlorure de chloroiminium (DMF - COCl2 - en présence de EtONa)12 ne

conduisent qu'a des traces de formyl-aminofulvéne 9
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3) Introduction régiosélective des carbones l':i et C!i :_synthése du formyl-aminofulvéne
cyclique 9

Nous avons mis & profit la réactivité de la fonction amine secondaire du composé 8
pour préparer le formamide 27 postulant qu'une telle protection permettrait de retrouver
1'aminométhylénation en position B recherchée, et que le groupe formyle constituerait le

futur carbone C1 du squelette final.
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Le traitement de l'amine cyclopentadiénique 8 par le formiate d'éthyle (HCOZEt)
conduit, avec un excellent rendement, au formamide 27 (schéma 5). L'analyse du spectre
RMNl
sur le cycle cyclopentadiénique, 1'existence d'une 1isomérie de rotation autour de la

liaison N-CO (3H de type formyle a 6 = 7,83 ; 7,87 et 7,98 ppm).

H (400 MHz) de ce dérivé indique, outre 1'isomérie de position classique en 1' et 2'

Traité par 1 éq de DMF acétal A dans le DME, le formamide 27 conduit quantita-
tivement au B-aminofulvéne 28 (schéma 5). Le spectre de RMNlH (400 MHz) de ce composé,
réalisé a la température de 10°C, montre l'existence de 4 formes en équilibre résultant
d'une part, d'un empéchement de rotation autour de la liaison N-CO (vide supra) et,

. . 13,14
d'autre part, d'une isomérie connue autour de la liaison aminofulvénique ~’

L'obtention du composé 28 vérifie le bien fondé de 1'hypothése de départ L'amino-
méthylénation du cycle en position B est retrouvée comme en série hydroxylée (cf schéma
1). La mise en place des deux carbones C1 et CB étant maintenant réalisée, la formation du
cycle azoté a 6 chainons (composé 9) repose sur la formation d'ions iminiums a partir de

la fonction formamide (réaction de Vllsmeler-l-laack)ls’]'6

Traité par POCl3 dans le chlorure de méthyléne (CHZCIZ) anhydre a -75°C, 1l'amino-
fulvéne 28, aprés hydrolyse alcaline du milieu réactionnel, ne conduit que trés
partiellement au formyl-aminofulvéne attendu 9 (Rdt = 13%) Cependant, ce rendement
s'éléve A 557 s1 la réaction est effectuée en présence de pyridine et atteint 857 en

présence de diisopropyléthylamine (schéma 5).
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Les différents 1intermédiaires réactionnels du Schéma 5 rendent compte de la

la nécessité d'utiliser une bage de pK convenable s'ex

1ven, e an

que au
niveau de 1'équilibre 30 = 31 qui doit &tre entiérement déplacé vers la droite par

capture de HC1 libéré.
La séquence N-formylation - aminométhylénation en position P - cyclisation de
Vilsmeier-Haack intramoléculaire conduit avec un rendement global de 68,57 au formyi-

aminofulvéne 9 & partir de 1'amine cyclopentadiénique 8

4) Obtention du synthon aminé 10 :

La réduction par LiAlH, du formylaminofulvéne 9 dans 1'éther anhydre conduit a

4
1l'amine diénique 10 (Rdt = 97,5%). Contrairement & 1'amine 19 (cf schéma 3), cette
Anwrmatden neldannta sim onontea Ao Dunlu L2200 MO ) simawraniina naw qiitda Ao 1o nwlannan Aa +eara
dernidre présente un spectre de RMN'H (400 MHz) univoque par suite de la présence de trois

substituants sur le cycle cyclopentad1én1que17.

Conclusion :

Le traitement de 1'amine cyclopentadiénique 8 par un excés de DMF acétal ne donne pas
accés directement au squelette 7-formyl-3,4-dihydro-2-pyrindine par suite d'une réaction
d'échange entre le DMF acétal et la fonction amine. La cyclisation intramoléculaire

d'intermédiaires iminiums donne, en revanche, accés au squelette 3,4-dihydro-2-pyrindine

T - —~e e ez e Al - P e S
Lia LUILISLIULL1VIl uu dSyucicLLe
obtenue en deux temps aprés formylation de 1'amine 8 wvi1a une aminométhylénation
régiosélective en position B du cycle en présence de DMF acétal suivie d'une cyclisation

intramoléculaire de Vilsmeier-Haack.

Cette séquence donne accés avec de bons rendements a 1l'amine diénique 10 dont nous

décrirons prochainement deux utilisations dans le domaine des alcaloides monoterpéniques

[o N

u groupe de la técomanine
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PARTIE EXPERIMENTALE

Les points de fusion (F) sont déterminés & l'aide d'un appareil de Tottoli et sont
corrigés. Les analyses élémentaires ont été effectuées dans le Laboratoire de Microanalyse
du CNRS. Les spectres infra-rouge (IR) sont enregistrés sur un spectrométre Model 297
Perkin Elmer dans le chloroforme et exprimés en nombre d'onde (cm— ) Les spectres ultra-
violet (UV) sont enregistrés a l'aide d'un spectrométre Lambda 5 Perkin Elmer dans
1'éthanol absolu. Les spectres de RMN'H ont été effectués en solution dans le CDCl, sur
des spectrométres Varian T60 (60 MHz), Brucker WP80 (80 MHz), WP200 (200 MHz), WM4063(400
MHz) ; le TMS est pris comme référence interne, les déplacements chimiques sont exprimés
en 8 et les constantes de couplage en Hz ; les abréviations suivantes sont utilisées : s
(singulet) ; (%) signal élargi ; d (doublet) , dd (doublet dédoublé) ; t (triplet) , q
(quadr glet) , m (multiplet) ; AB (systéme AB) ; ABd (systéme AB dédoublé). Les spectres
de RMN "C sont enregistrés sur un spectrométre Brucker WM200 (50,2 MHz), les déplacements
chimiques exprimés en ppm par rapport au CDCl Les spectres de masse (SM) en impact
électronique (IE : pics & m/z) sont obtenus avec un spectrométre AEI MS-50.

Les chromatographies sur couche mince (ccm) sont effectuées sur plaque de Kieselgel
60 F neutre type E (Merck) et observées en lumiére U.V (254 et 366 nm). Les produits
sont Tévélés par pulvérisation soit de réactif de Dragendorff puis d'acide sulfurique &
607 suivie de calcination , soit de réactif molybdique (MoO, (NH, ), = 100 g ; HZO/H SO4
conc. = 9/1 pour 1 litre) suivie d'un chauffage (coloration bleue). Les chromatograpﬁ1es
sur colonne sont réalisées a pression normale avec la silice Kieselgel 60 H (Merck) ou
avec 1'alumine neutre Aluminium oxyd 90 (70-230 Mesh-Merck).

Les solvants sont purifiés et séchés par distillation en présence de sodium et
benzophénone (THF-DME), distillés sur L1A1H4 (éther) et sur PZOS (CHZCIZ) et conservés
sous argon

Toutes les manipulations sont effectuées a4 1'aide d'une rampe & vide, sous argon U,
les transferts de solution s'effectuant par jonc ou par seringue. Les phases organiques
sont séchées sur Na,SO, avant concentration Acétate d'éthyle = AcOEt ; méthanol = MeOH ;
acétal diméthylique de la DMF = réactif A

Préparation du cyclopentadiénure de sodium (CpNa) :

Du sodium fraichement coupé et lavé & l'hexane (11 g ; 0,48 mole) est placé sous
argon dans du xyléne anhydre (120 ml). Le sodium fondu au reflux du xyléne est dispersé &
1'aide d'un vibreur, puis la suspension brusquement refroidie par un bain de diglyme
Aprés décantation du "sodium sable", le xyléne est siphonné a 1'aide d'un jonc et remplacé
par du THF anhydre. %

Une solution de cyclopentadiéne fraichement disti11lé (40 ml ; 0,98 mole) dans le THF
anhydre (40 ml) est additionnée & 0°C sous argon a la suspension du ‘'sodium sable"
précédente. Aprés 2 h d'agitation, la masse réactionnelle est portée a 35°C pour achever

la réaction (la solution de CpNa est rose trés clair).

Cyclopentadiényl-2-propionate d'éthyle 15

Une solution de CpNa (0,48 mole) dans le THF anhydre (120 ml) est coulée en 3 h dans
une solution de bromo-2-propionate d'éthyle (82,9 g,0,46 mole) dans le THF anhydre (150ml)

La dépolymérisation du cyclopentadiéne dimére est obtenue en utilisant un appareil a
rectifier muni d'une colonne DUFTON refroidie a sa partie supérieure par un courant d'air
comprimé Ce pr %édé, mis au point au laboratoire, remplace avantageusement les autres
procédés décrits
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a -75°C sous argon. Aprés 18 h d'agitation a -75°C, la masse réactionnelle est amenée a
0°C puis additionnée de NH,Cl aqueux saturé. Aprés extraction a 1'éther, concentration,
puis distillation, on obtient 56,3 g (Rdt = 69Z) d'ester 15 sous forme d'un liquade
incolore (Eb = 61-63°C sous 5 mm de Hg). Microanalyse : C H-1 02 cale. 7 : C 72,28 , H
8,43; 0 19,27, Tr.%Z : C 72,29 , H 8,57 ; O 19,34 SM : 166(M+ f 5 93 (pic de base) , 92;
91 , 76. IR : 3050 (v CH insaturé) , 2979 , 2930 (v CH insaturé) ; 1730 (v C=0) ; 1450 (&
Me) ; 1370 , 1320 ; 1160 ; 1180 (v C-0) UV + X max 250 (log € 3,6) RMNH (80 MHz) °
1,24 (t, 34, J = 7, Me-CH2) , 1,4 (d, 3H, J =7, 2-Me) ; 2,98 (s*, 2H, Cp-CH2) , 3,57 (m,
14, 2-H) ; 4,14 (q, 2H, CH2-Me) ; 6,1 & 6,59 (massif, 3H, H oléfiniques).

N-Méthyl cyclopentadiényl-2-propionamide 17 et acide cyclopentadiényl-2-propanoique 16

A 32,23 g (0,194 mole) d'ester 15 sont ajoutés 650 ml (8,4 moles) de méthylamine en
solution aqueuse a 407%. Aprés 72 h d'agitation a température ambiante (sous argon a 1'abri
de la lumiére), l'excés de méthylamine est éliminé sous vide et la solution extraite par
CH Cl2 Aprés séchage, concentration et chromatographie sur silice (éluant ° AcOEt), on
ob%1ent 20,5 g (Rdt = 70%) d'amide 17 Microanalyse CgH 3ON cale Z . C 71,52 , H 8,60 ;
0 10,59 ; N 9,27. Tr Z : C 71,13 ; H 8,61 ; O 10,64 ; & 9,29. IR : 3420 (v NH libre) ;
3200 (v NH 1ié) , 3000 ; 1660 (v C=0 amide) ; 1510 (& NH) , 1410 ; 1370 ,_ 1220 (v C-N
amide) ; 900. SM - 151 (M "); 94 ; 93 (pic de base) , 91 , 79 »J7 3 58 RMN'H (80 MHz) :
1,39 (d, 3H, J = 7, 2-Me) , 2,76 (4, 3H, J = 4, N-Me) , 2,98 (s , 2H, Cp-CH2) ; 3,46 (m,
1H, 2-H) , 5,97 (massif, 1H, NH) ; 6,17 a 6,47 (massif, 3H, H oléfiniques).

Aprés acidification des eaux-méres (HC1l 1/2 ; 0°C), extraction pap AcOEt, séchage et
conientratlon, on obtient 5,35 g (Rdt = 20%Z) d'acide 16 SM 138 (M ) ; 92, 91, 77
RMN'H (80 MHz) . 1,40 (d, 3H, J = 7, 2-Me) ; 3,00 (s*, 2H, Cp-CH2) ; 3,66 (m, 1H, 2-H) ,
6,28 a 6,67 (massif, 3H, H oléfiniques), 8,6 (s*, 1H, COOH disparaissant avec D20).

N-Méthyl cyclopentadiényl-2-propylamine 8

Une solution d'amide 17 (20 g , 0,132 mole) dans le THF anhydre (125 ml) est
additionnée goutte a goutte a4 la température ordinaire sous argon a une suspension de
L1AlH, (6,75 g , 0,178 mole) dans le THF anhydre (250 ml). Aprés 3 h de reflux, la masse
réactionnelle refroidie & 0°C est additionnée d'eau (10 ml) puis de soude a 157 (10 ml).
Aprés filtration sur célite, évaporation du THF, le concentrat est extrait & 1'éther
Aprés séchage, concentration puis distillation, on obtient 11,46 g (Rdt = 637%) d'amine 8
sous forme d'une huile incolore (Eb = 42°C sous 2 mm de Hg) IR : 3300 (v N-H) , 3050 (v
C-H insaturé) ; 2950 ; 2860 , 2780 (v C-H saturé) , 1600 (v C=C) , 1470 ; ¥f50 (8 Me) ,
1370 , 1120. SM . 137 (M ") , 124 , 94 , 93 (pic de base) ; 91 ; 79 ; 77 RMN H (80 MHz) :
1,16 (4, 3H, J = 5,5, 2-Me) , 2,40 (s, 3H, N-Me) ;s 2,63 (m, 1H, 2-H) ; 2,65 (s*, 2H,
1-CH2), 2,92 (massif, 2H, Cp-CH2) , 6,04 a 6,49 (massif, 3H, H oléfiniques).

Aminofulvéne 18 : 2,4-Diméthyl-3,4-dihydro-2-pyrindine

K une solution d'amine 8 (0,26 g ; 1,9 mmole) dans du DME anhydre (5 ml) sous argon
est ajouté goutte a goutte 1 ml (9,6 mmoles) de réactif A Aprés 3 h de reflux, la masse
réactionnelle est concentrée sous vide Une chromatographie sur alumine basique, activité
I, (élution - AcOEt/hexane 1/1) fournit 0,21 g (Rdt = 75%) d'qE1nofu1véne 18 sous forme
d'une hufle jaune se colorant rapidement a l'air. SM 147 (M ") ; 132 (pic de base) ,
117. RMN'H (80 MHz) 1,20 (4ad, 3H, J = 7, 4-Me) ; 2,96 (s, 3H, N-Me) ; 2,8 a 3,2 (massaf,
3H, 3-CH2 et 4-H) ; 5,94 (AMX, 1H, 6-H) , 6,10 (AMX) et 6,16 (AMX) (2H, 5-H et 7-H) ; 7,96
(s*, 1H, 1-H).
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Mélange d'aminodiénes isoméres 19a et 19b : 2,4-Diméthyl-1,2,3,4-tétrahydro-5H-2-
pyrindine 19a et 2,4-diméthyl-1,2,3,4-tétrahydro-7H-2-pyrindine 19b

Une solution d'aminofulvéne 18 (0,8 g ; 5,5 mmoles) dans du THF anhydre (30 ml) est
introduite lentement dans une suspension de LiAlH, (0,277 g ; 7,3 mmoles) dans du THF
anhydre (20 ml) sous argon La masse réactionnelle est agitée 2 h a température ambiante,
puis 3 h & 40°C. Aprés refroidissement & 0°C, on ajoute avec précaution 0,5 ml d'eau puis
0,5 ml de soude a 15%7. Aprés filtration sur célite, évaporation du THF, extraction a
1'éther, séchage et concentration, on obtient 0,85 g de produit brut Une chromatographie
sur s1$1ce H60 (éluant : 2% MeOH dans CH Clz) fournit 0,65 g d'amine 19 (Rdﬁ = 797). SM :
149 (M ; pic de base) ; 148 ; 106 , 9% 3779 , 77 , 58 3 57 ; 44 ; 42. RMN'H (200 MHz) -
1,05 (d*, 3H, 4-Me) ; 1,98 (m, 1H, 3-Hax) ; 2,37 (s, 3H, N-Me) ; 2,8 & 2,84 (massif, 3H,
Cp-CH2 et 4-Hax) ; 3,09 (m, l-Hax, 1-Heq) et 3,24 (m, 3-Heq) (3H) ; 6,22 (AB, 5-H, 6-H de
19b) et 6,42 (AB, 6-H, 7-H de 19a) (2H)

N-Formyl N-méthyl cyclopentadiényl-2-propylamine 27

Une solution d'amine 8 (14,5 g ; 0,106 mole) dans le formiate d'éthyle (50 ml) est
agitée 72 h & température ambiante, sous argon, a l'abri de 1la lumiére. Aprés
concentration sous vide puis distillation, on obtient 14,43 g (Rdt = 83%) de formamide 27
sous forme d'une huile légérement jaune (Eb = 97-98°C sous 1,5 mm de Hg) IR - 3400, 3050
(v C-H 1insaturé) ; 3000 , 2960 ; 2920 , 2870 (v C-H saturé) ; 1660 (v C=0) ; 1480 , 1450 ;
139? 5 1250 (v C-N) ; 1070 (v C-0). SM . 165 (M ") , 106 ; 93 ; 91 ; 72 (pic de base).
RMN'H (80 MHz) : 1,13 (d, 3H, J = 6,5, 2-Me) ; 2,82 (s, 3H, N-Me) ; 2,93 (s*, 3H, Cp-CH2
et 2-H) ; 3,15 a 3,57 (massif, 2H, 1-CH2) ; 6,03 a 6,45 (massif, 3H, H oléfiniques) ;
7,83; 7,87 et 7,98 (3s, 1H, CHO)

B-Aminofulvéne 28 : N-formyl N-méthyl (N-N diméthylaminométhylidéne-3'-cyclopentadiényl)-

2-propylamine

A une solution de formamide 27 (4 g , 24,2 mmoles) dans le DME anhydre (10 ml), sous
argon, sont ajoutés 15 ml (145 mmoles) de réactif A. Aprés 72 h d'agitation a 90°C, 1la
masse réactionnelle refroidie est concentrée sous vide. Une chromatographie sur alumine
basique activité I (éluant : AcOEt) iourn1t 5,21 g (RAt = 98%) de B-aminofulvéne 28 sous
forme d'une huile jaune SM . 220 (M °) ; 161 ; 148 (pic de base) ; 132. IR 3400 ; 3050
(v C-H insaturé) ; 2950 ; 2920 , 2870 (v C-H saturé) ; 1730 (v C=0) ; 1670 ; 1620 (v C=C
conjugué) ; 1440 ; 1400 ; 1360 (& qg) s 1120 3 1070 , 940. UV : A max (log e) 254(4,08) ;
283(3,95) ; 290(4) , 326(4,4). RMN'H (400 MHz) - 1,19 (4, J = 6) et 1,21 (4, J = 6) (3H,
2-Me) ; 2,82 (s) et 2,87 (s) (3H, N-Me) , 3,00 (m, 1H, 2-H) ; 3,23 [s, 6H, N(Me) ] ; 3,25
a 3,37 (massif, 2H, l-qgg) ; 7,88 ; 7,89 ; 8,01 et 8,05 (4s, 1H, CHO) Détail de %a partie

oléfinique forme 28A 6,20 (J5'-4' = 4,4 et J5'-2' = 1,2 ; 5'-H), 6,26 (J2'-4' = 2,2
et J2'-5' =1,2 , 2'-H) , 6,38 (J4'-5' = 4,4 et J4'-2' = 2,2 ; 4'-H) ; 7,16 (s, 6'-H).
Forme 28B . 6,1 (J2'-4' = 2,2 , J2'-5' = 1,7 , 2'-H) , 6,41 (J5'-4' = 4,8 , J5'-6' =
0,8; J5'-2' = 1,7 ; 5'-H) , 6,56 (J4'-5' = 4,8 , J4A'-2' = 2,2, 4'-4) , 7,17 (J6'-5' =
0,8, 6'-H)

Formyl-aminofulvéne 9 : 2,4-Diméthyl-7-formyl-3,4-dihydro-2-pyrindine

A une solution de f-aminofulvéne 28 (4,85 g , 22 mmoles) dans du CH2C1 anhydre, sous
argon, a -75°C, est ajoutée de la diisopropyléthylamine anhydre (3,84 ml™, %2 mmoles) puis
goutte a goutte 2,05 ml (22 mmoles) de POC1l, fraichement distillé. La masse réactionnelle
est agitée 1 h a -50°C, 12 h a 0°C, puis additionnée de 100 ml de soude 5N (le milieu
passe du rouge au jaune) Aprés 1 h d'agitation a température ambiante, la masse
reactionnelle est extraite par CH2C12 Aprés lavage avec une solution aqueuse saturée de

NHACl puis avec une solution aqueuse saturée de NaCl, séchage et concentration, on obtient
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3,6 g de produit brut. Aprés chromatographie sur alumine basique, activité I (éluant :
AcOEt), on obtient 3,32 g de formyl-aminofulvéne 9 (Rdt = 857) sous forme de cristaux

P {® = 1920 l:o!‘\ Annlwan s palarld na ~f 78 4 . U 7 49 . N O 172 «+ N 7 Q0
jaunes \f T 12U,5 L/. anaiyse caicuie pour ul 113\11‘ e U /3,5 53 0 75580 3 U F,1i5 § N 7,75,
Trouvé *+ C 75,16 , H 7,49 ; 0 9,02 ; N 7,99. iR 3000 ; 1660 ; 1630 (v C=0) , 1600 (v

C=C) ; 1500 , 1460 ; 1440 ; 1400 ; 1380 ; 1310 ; 1180 , 1020 UV A max (log €) 257
(4,36); 327 (4,78) , 396 (4,47). SM - 175 (M , pic de base) ; 160 , 146 ; 132 ; 131 ; 117
101 ; 91 ;3 77 RMN'H (400 MHz) 1,20 (d, J = 6,2, 3H, 4-Me) ; 3,14 (AMX, 2H, 4-H et
3-Hax), 3,29 (s, 3H, N-Me) ; 3,37 (AMX, 1H, 3-Heq) , 6,08 (AB*, J5-6 = 3, J1-5 = =15 15H,
5-H) ; 6,98 (AB, J5-6 = 3, 1H, 6-H) ; 8,25 (s*, 1H, 1-H) , 9,57 (s, 1H, CHO). RMN C :
17,2 (Me) ; 29,3 (C-4) , 44,6 (N-Me) ; 56 (C-3) , 113,6 (C-7a) ; 114,2 (c-5) , 128,5
(C-7); 136,4 (C-6) , 139,1 (C-4a) ; 151,3 (C-1) ; 185 (C=0).

Amine diénique 10 : 2,4,7-Triméthyl-1,2,3,4-tétrahydro-5H-2-pyrindine :

K une suspension de L1A1H4 (2 g ; 53 mmoles) dans 200 ml d'éther anhydre sous argon
est additionnée goutte a goutte en maintenant un léger refiux, une solution de formyi-
aminofulvéne 9 (4,3 g ; 24,6 mmoles) dans un mélange d'éther anhydre (110 ml) et de CH,Cl
anhydre (35 ml) La masse réactionnelle est maintenue 20 mn au reflux, refroidie a U°C

. N

PR P F2an Alaas 5§ m1) de ide a4 152 (5 ml1) Ao £aldmatsan
PuLb nuu;LJ.uuucc avec PLC\.EULAUII 4 eéau \J HI.L[ PULD Ge avuuc a i1J/o \ - lll.L[ anpLesS TiiTTracion

sur célite, décantation, séchage et concentration, on obtient 3,9 g (Rdt = 97,5%) d'amine
diénique 10 homogéne & la ccm, utilisable sans autre purification. Le produit brut peut
dtre dist1llé dans un tube a boules a des fins d'analyse (Eb = 90°C sous 0,02 mm Hg) avec
un rendement moyen (60%) traduisant son instabilité thermique Analyse : calculé pour
C H17N . C 80,92 ; q.IO ,50 ; N 8,58. Trouvé : C 80,75 , H 10,51 ; N 8,60. SM : 163 (M );
1l§ 120 , 105 RMN'H (400 MHz) : 1,06 (d, J = 7, 3H, 4-Me) , 1,87 (s, 3H, 7-Me) , 2,00
(ABd, Jgem = 11, J H3ax-H4ax = 8, 1H, 3-Hax) , 2,43 (s, 3H, N-Me) , 2,68 (ABd, Jgem = 24,

J H5ax-Hlax = 2,5, 1H, 5-Hax) ; 2,75 (m, 1H, 4-H) , 2,78 (ABd, Jgem = 11, J H3eq-H4ax = 5;
1H, 3-Heq) ; 2,86 (ABd, Jgem = 24, J HSeq-Hlax = 2,5, 1H, 5-Heq) ; 2,95 (ABd, Jgem .13, J
Hlax-H5eq = 2,5, 1H, 1-Hax) ; 3,31 (AB, J = 15, 1H, 1-Heq) ; 5,83 (s, 1H, 6-H) RMN "C ~ :
13,2 (Me en 7) ; 18,6 (Me en 4) ; 31,5 (Cc-4) ; 39,1 (C-5) , 45,9 (N-Me) , 53,2 (Cc-1) ;

60,7 (c-3) ; 124,6 (c-6) , 137,5 (C-7a) ; 142,2 (C-7) , 142,7 (C-4a)
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