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La synthése des Cannivonines (1) pose quelques problémes (1). Malgré leurs trois cycles 3 six
chainons, ces alcaloTdes sont trés tendus. La jonction cls des noyaux A et B (C-7, C-8) dlune
part, et d'autre part |'azote vicinal trans {N-2) constituent des exligences stéréochimiques ri-

goureuses et difficiles 3 réaliser.

Par fes voies utillsées notamment pour la synthése des alcalofdes Indoliques du type lboga
nous n'avons pas réussi 3 synthétiser las Ccannivonines, Nous rapportons ici la synthése de leur
squelette - une base N-méthy! azatricyclo [5,3,!,0 3,8 undecane (2) - par une méthode nouvelle

(Schéma 1},

La condensation du chloro-4 butanal, préparé selon la méthode de Pau! {2) avec |'uréthene

(benzéne & reflux, &thérate de BF3) a donné le chlorobisuréthane (3) F, 127-30°, rendement 50%).

Ce preduit a ensuite &té& condensé avec le cyclo%éxadiéne—1,3 d'aprés la méthode de Cava {3y,
Ltanalyse du mélange réactionnel a révélé la présence de deux prodults de condensation de Diels
et Alder, séparés par chromatographie sur colonne de silica-gel (rapport 1 : 4, rendement 22%)
et qui ont respectivement la configuration 4-exo et 4-endo. L'orientation du radical-CzHgC! du
produit mineur (4-exo) permet la formation du cycle A des Cannivonines. Le changement de cata-

lyseur, AICLs au lieu de BFz, n'affecte ni le rendement ni la stéréospéeifici+é de la réaction.

Le spectre RMN (Varian XL 100, CDClz, &, ppm, J, Hz) du prodult 4-exo est : H-1 3.45, H-% 6,97,
H-6 6.31, H-4 2,68, H-7 1.9 eq. et 1.6ax, H-8 1.2 (2H), H-3 3.17,CH2—0 4.10, CH3 1.26 (J1,6
4.3, Jg g 9.4, Jy 5 5.3) ; son spectre de masse (MS 902, 250°, 70 aVv) : M* m/e 257.1310 (calc.
pour Cqz Hag N Oy Cr 257.1177), 17% ; M* - C3HgCl 180, 100% ; M* - OCoHg 212,45%, 182, 40% et

214, 124,
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L'époxydation du 4-exo avec |'acide m-chloroperbenzoique dans le CH5Cly donne 55% d'un époxyde
5 (F. 31-4°%) ayant un cycle oxlrannique orienté en anti par rapport au pont, Le spectre RMN de
5 est : H=5 3.37, H=6 3.19, H~1 3.09, H-4 2.43. Le spectre de masse : M* m/e 273.1465 tcalc.
273.1408). L'ouverture interne de cet époxyde par le-réactif de Grignard {(préparé avec un excés
de magnésium dans le THF)seton la méthode de H“5+°”i donne 40% d'alcos! 5. Le spectre RMN montre

la disparition des signaux oxirannique, CHOH & 4,05 et H-7 & 1.73 et le spectre de masse M* mfe

239, M*—HZO 221 et les fragments 194 et 77,

L'alcool 6 a &té& traité au chlorure de tosyle en milieu pyridine, puis a &té extrait & 1'éther
et réduit dens fe THF avec 4 moles de LiAlH,. La réduction totale des fongtlons COOC,Hg et OH

a donné 21% du produif 2 Eb.117-219/0.6 mmHg. Ce produit a ie squelette de base des Cannivonines
(HC1 F. 2t0-5%, Masl adduct F, 201-8°),

Le spectre RMN de 2 est : H-1 2.53, H-3 2.84, H-10 1.7 ax et 1.9 eq, N-CHz 2,40 ; H-6 1,5, H-8,
H-7 et H=9 1.4-1,7, H-11 1,7 ax et 1,95 eq, H-4 et H-5 1.35 J5’7 3.1, J3,B 4,0). Le spectre de
RMN 13C de 2 est (P) i CHs 43.1, C-1 50,7, C=3 60.2, C-4 et C-6 24,1, C-5 22.8, C~7 26.8, C-8
27.4, C-9 25,7, C~10 et C-11 284.4 et 24.6. Le spectre de masse M* m/e 165.1674 (calc.pour Cyq

HTQ N 165.1613) ; 164 (100%) ; 137 ; 123 et 94.
Le rendement total! de la base 2, calculé 3 partir du cyclohexadidne, est inférieur & 0.5%.
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