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R&bi-l.‘action du bromure de cyano&c sur I’hexahydrotndolo[~,~.a )quinolirinc conduit i la 3ric dc 
I’hexahydroazCpmo[4.5b]mdolc par un rCarrangcmcnl orlpinal au cow duqucl k hromure de cyanogptnc a une 
rCacfivitC d&rente selon Its csp&ccr chimiqucs qui Iui sonI oppotCcs 

Abrtrrc-?71e aclron of c)arwgcn hromldc on hexah)droi~~lo[!.~-a]q~n,linne\ Icad\ IO hcxahydroarepmo[4.!_hl 

NKIOICS through a novel rearrangement during ahKh rhc cvanugen btomtdc prohably react\ in IU’O d&rent uays with 
lhc \pccic\ prew3l 

Au cows d’unc Ctude sur la syntMce d’acyl-2 indolcs a 

partir de I’hcxahydroindolo[2.3-u]quinoli?inc nous avons 

observe un rearrangement permettant d’accCder a de 
nouvcaux dCrivCs de I’hexahydroa/ipino[4.5-6 Jindole 
selon unc voic originalc. 

Lcs syntheses d&rites jusqu’ici font appel a la synthesc 
classique de Fischer’ ou a deux substitutions succcscives 

en C-2 et C-3 de I’indole.‘ 
Les d&iv& obtenus presentent Tinter&t d’appartcnir a 

une serie qui possirdc dcs propriCtCs pharmacologiques 

inlCressanles. en particulier sur Ic sysleme ncrvcux 
cenlriil.‘-’ 

ltfw.fATs 

Ix traitement de I’hexahydro-2.3,4.6.7.I? indolo]2,3-o] 
quinolidnc I finamine I)’ par Ie bromurc de cyanogkne 

(BrCN) dans le THF ou dans un melange THF-eau ne 

conduit i aucun derive defini. Par contre. si I’on ajoute du 
carbonate de sodium au milieu reactionnel (THFtau). 

dcux produits. 2 (Rdt 47%) CI 4 (Kdt 5%) peuvent itre 

isoles (Tableau I). 1.e derive dibrome 4 est obtcnu scul 
(Rdt 65%) si I’on utilise lc melange chloroforme-methanol 

(90-10) commc solvant auqucl on ajoutc du carbonate de 
sodium anhydrc. 

Ix proupement cyanamide de 2 est facilement hydrate 

en urec 3 par chauffagc dans le mClange methanol-acide 

uhlorhydrique. En presence d’unc base ]potacsc, ou 
diaza-1.8 hicyclo(S.S.O)undtcene-7 (DHU)) dans lc THF. 
I’acyl-2 indolc 2 conduit a I’azepinoindole 5 (Rdt H(mc). 
I.‘emploi de potasse methanolique provoque fgalcmcnt la 
cyclisation en dihydropyranne mais transformc le groupe- 

ment cyanamide en ether iminocarhamique 6.$ Par contre. 
Ic remplacement du mCthanol par I’ethanol conduit a 

I’urCe 7 trdduisant. dans ccs conditions. unc plus grandc 
nucleophilie dc I’ion CH,O que de I’ion C..H,O 
(CH,O B OH ~’ C>H,O ). 

la reduction de 4 par I’hydrurc d’aluminium et de 
lithium fournit I’octahydroindoloquinolizinc C identiquc a 

-- --___ 

+(‘e travail fait parue de la 1Mrc dc Docforaf de 3e Cycle de 
G.C. rourcnuc lc I I Avril 197s i Knivcrtirt de Paris-W (Ccnlrc 
d’or\ay) 

111 n’a pa\ CfC possrhk dans kr diC%ente~ condrfions 
opCralouc\ d’ohtcrur I’amrnc \esondarrc 

cellc obtcnue par rCduction de I’enamine 1 par le 

borohydrure de sodium dans le methanol. 

IJreures de structure des produits isolis 
.4:&inoindo/e 5. IR (Nujol) montrc la prCsence du NH 

indoliquc (3355cm ‘) CI du groupement cyanamide 
(22lOcm ‘). Ix spectre CV prescntc lcs absorptions 
suivanles: As:‘:” nm (log 6) ?I5 f4.32). 228 (4.24). 254 

(4.M). 318 (4.32) 
L’examcn du spectre de RYN du “C permet d’imaginer 

la s~ruc~urc 5. on note en diet la presence de 7 carbones 
quafernaires, 4 carbones Iertiaires et 5 carboncs secon- 

daires (Tableau 2). 
La prcuvc absoluc de la structure de 5 a 6115 apportee 

par unc analyse aux rayons X. la figure (Tableau 3) donne 

une vue de la molecule ou sont report&s les valeurs des 

principaux angles de torsion endocycliqucs. La molecule 
cst approximativement plane. IRS distances de IOUS lcs 

atomcs au plan moycn de I’indolc. pris comme plan de 

rCfCrence, sent rassembkes dans le Tahlcau 5. 1-e cycle D 
adopte unc conformation sofa.’ lri’s aplatic. dans laquelle 

lcs cinq atomes C-2. O-I. C-13. C- I4 et C-4 (numerolalion 

de la figure) sont dans un mtme plan moyen. l’atome C-3 
Ctant sit& a 0.29 A de ce plan. On notera I’hybridisation 

sp’ de I’atomc d’arotc N-5 cnnjuguC avec lc groupement 
(‘ES. En effet, la longueur de la liaison K-.5-C- IY (I.328 A) 

esl caractirisliquc dune liaison K-C partiellement 

double” el ICC 5 atomes N-5. C-6, C- 14. C- IY CI N-20 sont 

dans un mCmc plan moyen qui fait un angle de 45” avcc 
cclm dc I’indole (vou Tableau 5). 

Dans Ic cristal une liaison hydrogene faible relic I’atomc 
d’atotc N-l! du noyau indolique a I’atome N-20 du 
groupcment cyan0 d’unc mokculc voisine (3.01 A). 

Lc compose 2 ESI un acyl-2 indolc: UV: AZ:” nm 

(log e) 240 (4.25). 317 (4.45). Sa structure cst deduitc dc 
celle de S auquel il conduit par traitcmcnt en milieu 
alcalin. 

Le speclrc de maw presentc des pits a m/e 224 

et ri m/e 225 correspondant i la pcrtc de chainc 
bromopropylc selon un rearrangement de Maclafferfy 
compaliblc avcc la structure proposee. 



.rablcau 1. 

Cyanu - 12b dibromo - I, 1 indoloquinolizidine 4 

IE ~ou~rnent CN n’apparait pas dam l’infrarouge 
comme c’est souvent it cas pour ks n -aminoni~les mais 
cst dCtectC en RMN du “C (Tableau 2). De plus, il n’est 
pas possibk d’obtenir un tthcr iminocarbamiquc ou unc 
urte par traitement en milieu basique. 

Le dCrivt 4 est rCduit par I’hydrure de tributylttain ou 
I’acide acftiquc et k zinc en 8. Cc r&&at prouvc qu’il n’y 
a ps cu de m~ific~tion du squclette de la mokcuk. 

La rtduction de 4 en 8 par I’hydrure d’~uminium 
lithium montrc quc le groupement nitrilc est en position 
C-l2b (a-aminonitrik) plutbt qu’cn I (nitrile). 

Ir spcctre de RMN du “C de 9. obtcnu par rCduction 
de 4 par Ie deutCrure d’aluminium et de lithium, cornpark H 
cclui de 8,’ permet de dCtermincr la positron des atomcs 

de deutCrium done celle des deux atomes de brome et du 
nitrile. 

En effet, lorsquc sur un atome de car-bone ks 
hydrogtncs son1 substituCs par des atomts de deutkrium, 
k signal du “C de cct atome de carbone est Clargi par ks 
couplages C-D (spin du D = I, &t/J& = 6.5) et son 
intensitt n’est pas augment& puisque t’on ne Mntficic 
pas de I’effet NOR “C-H. Pour ces deux raisons, ks 
atomes de carbone porteurs de deut~rium nc se dCtachcnt 
pas du bruit de fond. 

Une exptrience de *@ted decoupling” effectuCe sur 4 
pcrmct d’attribuer k signal a 113.4 ppm au nitrik et de 
Mterminer sa place sur la mokcule. Lc signal du carbone 
du nitrik montre, dans ces conditions, une constante de 
couplage ‘J tW 112 < 3 Hz). Si le groupement nitrite ttait 

N20 

Tableau 3. Vur en prrpcclive de 5 CI principaux angles de torsion (“) 



Zouvefk vote d’acdr a la strre de I’hcxahydroarCpinu[~.!-hjtndole 31: 

portC par le C-l. la constantc 5erait ‘J ct la valcur plus 

dCVbC. 

12s attributions des SigIKIUx dcs spectres de KMh’ du 

“C des d&iv& !. 2. 1. 5. 6. 9 et 11 ont CtC effectwks 
(Tableau 3. 

DL!‘SfCH 

1~ bromurc de cyanog&rc manifcste un double 
comportcment. avcc lcs amines (rkaction de von Braun) 
Ic groupe nitrile est Clcctrophile ce qui correspond a unc 
polartsation CN” Br* :‘et avec Its Cnamincs. on observe 
unc C-br~~mati~)n due i une pl~lari~tion CN” IV’.’ 

La riaction de von Braun s’cffcctue aussi bien danS des 
solvants tels quc I’Cthcr. le chloroforme. lc bcnirkre (avec 

ou sanv carbonate de w&urn) ou darts des conditions dc 
s0lv0lyse ffthanol-chloroformc. tttrahydrofurannc 
aqucux avcc ou sans carbonate de sodium).‘” 

Par contre, ICF rkactions d’halogt?nation d’inamines 

sont rCalicCes en g&&al danr le dioxanne anhydrc. 
L’inaminc 1. CtudiCt au cow de ce travail, se comporte 

de faGon clacsique ris-d-h de EM‘S dans lc mClange 
chloroforme-mtitbanol en prksence de SarCO,. pour 

donner le dtrivf dibromi 4 

Par contrc. dans Ic mflange t6trahydrofurannc-eau 
additionn~ de Na,CO, on obtient en majorit Ic dirivd 

rnl~n~?br~~rn~ 2 La difftrenct essentielle entre ces deux 
r&actions est la prksence d’ions OH dans la scconde. 1.c 

rendcmtnt en d&iv+ monobromC par rapport au dCrivC 

dibromk est d’aillcurs d’autant plus Clew! que la quantitk 
de NaYCO, est plus prande par rapport a cclle de bromurc 
de cyanogkrc. 

1.a gen&e de 2 put s’cxpliquer a partir dun 
interm~diaire c~~mmun b qui en prCsencc de OH donnr la 

carbinolamine c qui conduit a I’ion a~jridinium d. 
Finalement. aprts ouverturc de ce dernier en Q -acylindolc 

c. I’aminc whit unt: rtaction de von Hraun pour dormer 2 
I’fablcau 4. 

I 
/DCN I 

C’est Ia formation de c qui oricnte la rCaction plutiit 

vers 2 quc vers 4; la formation de 2 est done naturellemcnt 

fonction de la quantitk d’ions OH comme cela a ttC 

constat 

En conclusion, ii est apparu que le bromure de 

~yanog~ne avait une rtactivitk diffirente conditic)nn~e par 
It substrat qui lui cst opposC tCnamine ou amine) et que 
les conditions opkratoires (absence ou prCscnce d’ions 
OH ) n’avaicnt pas d’influcncc notammcnt cn ce qui 
concernc la rtaction d’halogCnation dc I’Cnamine qui se 
produit dans dcs conditions inhabitucllcs. 

Cette rCaction permet de preparer facilement une 
nouvclle &tie d’ii~~pin~)i~~~les a l’aide d’un 
rkrangement original mettant en tvidencc le comportc- 
mcnt double du bromure de cyanogi’nc. 

1.e~ points de fuwn conigtq ant CtC pris wr bloc Koger. l.cs 
~pcctrcs IR ont W cnregi\trt\ wr appartil Pcrktn Elmer 257. lss 
spcctres 1.T sur apparcil Hawh et Lomb. ~ypc Spectronrc 505. 
1x3 ~pcctrcc de rna\\e onr Cti dCtermin4s sur spcctrographc API, 
rypc MS9 ou Atlas CH4. 1.~5 \pcctrc$ do HMN de ‘H ant &C 
rCali\cr sur apparel1 Pcrkm Elmer type RI! (TMS 6 0) cl ceux 
de “C sur Ic \pcctromotre Hrukcr HX YOE. kc\ chromatographies 
wr colonnc on1 Cte cffcctuCe~ wr sdrce Mallrnckrodl 100-200 
ifcth CC4 Ixc\ chromatographic~ sur couchc mince 1CCM) ou 
<ouche oparssc N‘CEI ant CIC riahrits i i’aidc dc Glicc K~cwlgcl 
HP !?4 _ WI ncutre ou alcalinrrCt H la soude 0 !N. 

Ix\ compoQ\ caraclirirts par lcur formule molfculairc ont 
do& de5 rCwltatr microanalytiqucs a z 0 ?J 

.&lion du hmmun dr c~vano&r IUI I’inuminr I 
On di\$ouf I t?6g) dam XOOcm d’un mClangc THF-H,O 

tX%lo). Du carhonatc de sodium (30~) ei du hromure dc 
cyanogtnc f4 Xgf sent cnruitc apt& Apr& I h de rcflux. on 
lawc rcfroidir le milieu roactionnel cst alow diluC a&cc de I’cau 
pm\ cxtrait par CH(‘I,. 1.c rfGdu brut chromatographiC sur IOIl g 
dc UIICC CI ilut par du zhloroforme prmct d’i\okr: 

(a) (‘yaw.3 (hromo .I prop!/).4 0x0.5 hrrahydnn, 1.2.3.4.5.6 
a.-ipvroIJ.~.hJmdolc 2. I X9g 147%). F -: IXQ’ tmCthanol); lR 
(SujolJ: 33rM. 2210 cl 1645cm ‘: VV: A’“‘” = 240 317nm _* 
(loge =J.!!. 4.40. inc~ng~ en milieu acidc ou ha\rq&, RMS 
UXN~ 4H aromatiquez cnfrc 7 er 7.g tmultiplct). NH indolrqw A 
9.1 tmawif): SM. Y’ 347. ,345 tioori). m/r 2M. 23X. 196.1X4,164, 
162. 143. IW. 129. 12X. II! Analye: C’,.H,.N,OHr I(‘. H. N. 0, 
Hrl 

lh) C’wno~l!h dihmmo-I.1 or.rahvdm . 1.2.3.4.6.?.12.l2b 
ind[,fo[?.3-aIquinolr:inc 4. 234 mg t!B). F = IM’ tchloroformc): 
IR ftiujolf: UlOcm ‘; CV. ;z::* - :?I. !?s, 2x3. 292nm 
(IoR t - JW 3 T. 3 ?. 3 6s) en milieu ncutre. 221. 275. 2g3. 292. 
3XYnm llogt -4.3X. 1.7. 3 YC. 3.65, 3.66) cn milieu acide. 221, 
?TC ‘X3. 292. 3lhnm (lope z 43X. 3 75. 3.15. 3.65. 3.53) en milieu . A 
ba\ique: RMHN (ClX‘l,)~ 4H aromatiqucs cntrc q CI ‘.h lmultiplet). 
NH indoliquc i 9 I lmawf); Shl- M’ 41 I. 409.400:. mir 4IO,4Otl. 
uMtIOO%~. 3.wn.32Y. 32X. 304 Mol. M!.!4Y. 2% ‘23.!!!.19!. 194 
Analyx C,,H.,N,Bri (C. H. 4;. Hr,. 

f’vano-l?h dibnimo.t.1 rrc-tahvdn~~l,2.3.4.6.;.l?,i?h mdoloj?.!. 

ajqurnotr:ininc 4 

l’tnammc I t!cUmg). diwutc dan\ IM)cm’ d’un mClangc 
CH(‘I,-.HcOH W-10). C\I trait&c par du hromure dc cyano$nc 
(7% mg) cn priwcc de carhonatc de rodmm (I .?8 g). Aprcs 4h de 
r&x. on Iai\\c rcfroidir 1.e milrcu riacfionncl. Jilti arec de 
I’cau. cst extrait par du rhloroformc 1.c r&lu hrut. 
Chr~~rnaIo~phi~ wr IOg de silice, fournit. par Glutton a+cc Ic 
chloroformc. ,300 mg 16Wl de JCrirC dthromC 4. 

On dissout I’acyl. 2 indolc 2 195 mg) dans un mClange de 
mCthanol llOOcm’1 CI d’acide chlorhydrrquc 12% 11 cm’) Aprlt Ih 
30 de r&ix. lc mthcu rCartronnel CTI diluC a\ec UM %olutron d’cau Tableau 4. 



sa~urte en carbonale de sodium puis cxIrai~ par CHCI,. La 
purification sur CCE akalinc donnc 45 mg (4%) d’urtc 7. F - 186’ 
lmtthanol). IR (Nujol): 3500. 3380. 16X. 163Ocm I: RMS 
(DMSO-D.): CH,Br r 5 (matsif). NH, urte a 6.2 (massif). NH 
indoliquc 1 11.3; SM: M’ MS. 363. m/t 321. 320. 319. 305. 304. 

303. 283. 240. 22S. 224. 223. 211 (100%). 184. 170. 143. 130. 

Analyst: C,.H,.N,O,Br (C. H. S. 0. RI). 

Cyono-5 hexohydm - 23.4.6.7.12 pymno[2’,3’ : 2,3]arCpino[4.5- 

blind& 5 

la) On dissour I’acyl-2 indok 2 (220 mg) dans 2 cm’ de xyknc et 
on ajoule I95 mg de DBU. Aprtr IS min de reflux. le milieu 
rtacrionnel CSI dilut avcc de I’eau sa~urte de carbonale de sodium 
puis extrait par du chloroforme. la crirIallisaIion dans un mtlangc 

de knztnc-chloroformemtIha~l permet d’obtenir I35 mg (8096) 
de produit cyclist 5. 

(bl L’acyl-2 indok 2 040 mgl dissous dam 25 cm’ de THF err 
Iraitt par 2S cm’ d’unc soluiion aqwuse de poIassc a 20%. Aprtr 
.30 min de r&x. le milieu rtaclionnel CSI dilut avec de I’eau puir 

cxttai~ par CHCI,. La cristallisafion das un mtlange bcnztne- 

chloroforme-mtrhanol conduir a 243 mg (82%) de produif cyclist 
5. F = 223” (btnfne-chloroforme-mCrhanol); IR (Nujol)~ 3355. 

22lOcm I: UV: Achy: 21s. 22X. 2%. 3lRnm (log@ --4.32. 4.24. 

4.CUI. 4.32). inchangt en milieu acide ou basiquc; Rhth’ (CDCI,): 
CH,-2. CH,-3. CH,-4. CH,6. CH,-7 ?+ 2. 2 5. 3.2. 3.6S. 4 (5 

multipktr). JH aromatiqucs enlre 7 cl 7.6 (multipleI). NH 
indoliquc P 8.~5 (massif); SM: M’ 265 (IO%). m/e 2SO. 237. 236. 
149. 143. 115. 8s. 83. Analyst: C,,H,.S,O (C. H. N. 0) 

L’enregisIremenI des don&s a Ctt rtalrst i I’aide d’un 
diffracIomtlrc Philips PW I 100. tquipt d’un monochromatcur. en 
utilis.anI la radialion Ko du cwrc (A - I.!418 A). Sur un 101al de 
2464 rttlerions mesurtes. 2103 rtpondanl au criltre I > 3. g, on1 
Tut conservtes pour la rtsoluIion CI I’affincmenI de la s~ruc~urc 

1~s crislaux apparlknnenl au sysltmc monocliniquc. groupc 
spatial P 2,/c. Z - 4. Les paramt~res de la madk sonI: a = 9.OS2 

(5). b = 7.8Sl (4). c = 19.363 (I!) A CI B = 100.45 (9). 
1~ ~INcIu~~ a CIC rtsolw par ks &h&s duecIes en uIilisanI 

la foncIion dcs phases.” Ixs coordonntces alomiques et ks 
fac~cm de Iemptraturc anisorropcs onI CIC affin4s par la 

lechniquc do moindres cants (matrice compkte) jusqu’a unc 
vakur de 7.3% du factcur rtsiduel R. Lc tchtma de pondtralion 

ulilist dans I’affinemenI Chit bast sur I’erreur sIaIisIiqw de 
corn-. Lcs alomes d’hydrogtnc on1 tit inIrw_iuiIs en position 
thtoriquc (d(C-H) = I.0 A) et ils onI tit affecrts d’un faclcur de 
IemptraIure isoIropc CquivaknI 1 cclui de I’aIome portcur. I_es 

cocficknls d’agitation Ihermiquc de I’alomc C.3 son1 dcux fois 
plus grands quc ccux des aIomcs vw.ms L’cxamcn dc la densitt 

tkclronique au niveau de CCI atome. monIrc un allongcmen1 de 
celk-ci pcrpcndiculaircmenl au plan C-2X-3-C-4. mais pcrmcl 
d’tlimirw I’hypoIhtsc d’un dtsordre de CCI aIome (poslllon 

symttriqw de C-3 par rapport au plan moyen du cycle D). 
Les coordonntes de I’atomc C-3 sonI ainsi mal d&inks CI ceci 

se IradulI par un raccourcwcmen1 de la longwur dcs liaison\ 
C.X.3 Cl C-%C_(. 

Lcs faclcurs de dtffusion aIomique utilids son1 ccux de la Rtf 

12 pour ks aIomes de C. h’ et 0 CI ccux de la Rtf. I3 pour lcs 
aIomcs H 

Ixs paramllrcs afomiques sonI rasscmblts dans k Tableau 5. 
ks disranccs interatomiqws dans lc Tableau 6. Its angks de 
vakncc dans k Tableau 7 et ks princlpaux plans moyens dans k 
Tabkau 3. la IirIc des facieurs de s~rucwrc et ks coordonn4es 
des alomcs d’hydrogtne son1 disponibles sur demande h I’un &s 
auIeurs (C.R.) 

fmino - mHhoxy ( hrxahydm . 2.3.4.6.7.12 
pyrano[?.3’: 2.3jarCpino[4.S-bjindolr 6 

A I’acyl.2 indok 2 (II0 mg) dissws dans 100 cm’ de MeOH on 
ajoule 30 cm’ d’unc solution aqucusc de po~ase 1 20% CI porte i 
reflux 4.5 min. IX milieu rtacrwnnel. ddut avcc de I’eau. err exIrai~ 
par du chloroforms. Lc rtsidu. pur& par CCE neutrt. fourmI 
S7 mg (83%) d’tther . imino carbamique 6. IR (CHCI,): 3470. 
162Ocm ‘: RMh’ (CDCI,): CH,-2. CH,-3. CH,-4. CH,+ CH,-7 B 

2. 2.4. 3.1. 3.7.4.lS (I mullipkls): SM. Mc(’ 29? (la). m/r 282, 
266. 239. 22s. 2 1 I. 143. 130. I l.c. Analyse Exp. C. 67 47. H. 6.36; 
N. 14.19; 0. 10.60; C,:H,.S,O, Cak. C. 68.66; H. 6.44; h’. 14.13; 
0. 10.76%. 

Cahamoyl-S htxahydro . 2.3.4.6.7.12 pymno[2’.3’ : !.3]azipino- 

l4.S-blind& 7 
L’acyl-2 indok 2 (130 mg). dissous dans 100cm’ d’trhanol 

addirionnt de 30 cm’ d’une solurion aqueusc de polarsc B 20%. es1 
pod au reflux pendan 4S mm. Lc milieu rtacIionnel. ddti avec 

de I’cau. CSI cxrrail par du chloroforme. Aprts purificalion par 
CCE neutre. on obtknl X3 mg (78%) d’urtc 7: F = 26l’(mtIhaml): 
IR (Nujol): 3470. 3200. I675 cm ‘; UV: AZ%:” = 213. 249. 312 nm 
(log ti = 4.30. 4.18. 4.30). mchangt en milieu acide ou basique; 

RMN (pyridine D,): NH, urte a 6.4S (massif). 4H aromatiqws 
EnIre 7 CI 7.8 (mulIipktl. NH mdoliquc B X.7 (massif): SM: M’ 283 
(100%) m/r 239. 225. 224. 223. 211. 143. Analyst C,.H,,S,O, (C. 
H. N. 0) 

Rldvrrion par LiAIH, du d&C dibmmk 4 

Lc produi14 (SO0 mgl dissous dans SO cm’ dc MF anhydrc CSI 

rtduiI par 4OOmg de I.iAIH. B r&x pendan 4h. I.‘exctr 
d’hydrure CSI dtIrui1 par une soluIion d’cau saturte en Na,SO. La 

solulmn limpidc obrcnuc CSI filrrtt puis It solvanI tvaport. I.c 
rtsidu bru~. purifit par CCE alcaline. fournir 2OOmg d’ammc 
lttracyclque 8. F= I.%’ (rn&hanol. S!J: M’ 226. m/r 225 

(IO@%). 197. 170. 169. 168. 1% ISO. 143. 113. 92. 

RCduction dt I’haminr 1 par lr bomhydmn de rod&n 

L’tnamine I (1.3R g). dissoute dans 3OOcm’ de mtlhanol. esf 
rtduiIe avec Ig de borohydrure de sodium sous agiIaIion. 1,~ 
milieu rtacrmnwl es1 ddut avcc dc I’cau pui\ extrair par CHCl. 
On ohlicnr I.25 g (90%) d’ammc 13.’ 

Rtdvcrion du d&C dibmmb 4 par Bu,SnH 
On dissout k dcrivt 4 (200 mg) dam SO cm’ de THF anhydre 

sow atmosphirc d’argon. I.‘hydrurc de IribuIyl tram (6 tquiv). 

ajoutt. on porte B la IemptraIure du rcllux pendanr Ih. Lc milieu 
rtacttinnel. dilut abet une solution aqueuv de carbonate de 

swJium. est exlrait par CHCI,. la purificarion par CCE alcalinc 
donnc 60 mg d’aminc 8.’ 

RCducrion dn d&i dibmmi 4 par It zinc 

Ix dtrivt 4 (248 mgl. dirsous dans 38 cm’ d’acide acttique CI 
C cm’ d’cau. CSI lraitt d rcflux pendan Ih aver 600 mg de cinc en 
poudre. Le milieu drlut avcc de I’eau wrurtc en carbonale de 
sodium es1 cxrrair par CHCI, Apr& purilicarion par CCE alcaline. 
70 mg d’amine F ronI ohIcnus. 

Cyano-S hydmxy-l!b wco-S.l!b orrahydm l.2.3.4.6.7.I2.l!b 
indolo[2.3-alquinoli:in~ I@ 

I.‘amine 8 (I.3 g). dissouIc dans 2SO cm’d’un mtlange THF-H,O 

lSG50). CSI Iraittc par du bromurc de cyanogtnc (2.1 g) cn 
prtxncc de carbonale de sodium l2S g). Aprts IS min de reflux. on 
laissc refrodu. 11 milieu rtactlonnel. dilut abet de I’cau. es1 
exw+tI par du chloroforme. I_c solvant distdk. on obticn1 l.!Zg 
(98%) d’alcool IO. F = 24(P (mtlhanol). IR (Sujol): 3360. 3240. 
2218 cm ‘; UV: AZ:” - !!S. 277. 283. 292 nm (log t 2 4 S3: 3.83. 
3.86. 3.79). inchangt en rndw acldc ou baslque; RMN (pyridme- 

D,): CH.l!b i 5 (iawl). OH B S 2 (mass@. 4H aromaI&r enIre 
6.9 er 7.6 (mulliplcIl. SH indohquc a IO 7 (massif): SM: M’ 269 
(IIN?%). m/r 252, 251. 2400. 1%. 149. 144. 143. Iw). lll.99. RI. 69. 

60. S7. 5% Analyst C,.H,,S?O (C. H. E. 0). 

Cyano-S oxo-l!b ~tco-!.l!h orfahydm 1.2.3.4.6.7.12.12b 
mdolo [?.I-a]quinolirinr I I 

On dissou1 I’alcool IO (Sl? mg) dans 6 cm’ de pyridme De 
I&hydride chromiquc (6OOmg) CSI verst cn 3 fogs A S min 
d’intcrvallc sous a@aIion. Ix nulicu rtacI~wmel cs~ dilut avec de 
I’eau puis exrrait par CHCI,. I.c rtsidu bru~ chromalmphit SIX 
158 de sdicc er tlut par du chloroformc puis par un mtlange 
CHCI, M&H (9s.S) fournil 317 mg (66%) d’acyl-2 indolc II. 
F = !Il? (mtrhanol). IR (CHCI,): 34~50. XIX. 1645 cm ‘: UV: 
A”,“:” - 238. 313 nm (logr = 4.13.427). inchangt en milieu acide 
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‘Tabkau 6. Coordontic\ atomwc~ et factcurs de tempcraturc IX ~a’). I.‘&zart.type figure cntrc pren~~~e~ 1.0 
CWffickils d’ankorropit thcrmiquc & wnt dc la formc: enp 1 (&f,,h’ 6 fi&” - @,J: l ?,fllihk t ;Zfi,,hl + &,k))] 

‘1llt-:f7l , . 3’i ‘3 , 1. : .I”, -*, 101 ,.3+d. IC, 

‘) , 1 I -‘. I ! ‘1 I ,.?‘! (3, ‘rt?t-:!!,i :.7<*, c, 

: , 7, - : , ? t I.321 151 ‘:tl’-‘,I’r: 1. as,7 I,..) 

rl3t-C,‘.: ,.c\t :ct ‘.,,,r-T,:f: 1. I’?, I, 

‘I’r,--I tit ,.r.o4 l&l '.,171-'1141 !.a*.# ‘7: . 
‘,ot--.,~I ,.C7A :A’ r.t 3t-“,ct 1.32‘ “, 

ulit-lllit l.i>.J , t, ‘,!3l-c,ls: :.“.*I I<: 

‘1 , L, , -- I 1 ‘2 t I.3fQ 13) rlt\!-r!l~t :.c7L: II 

-,41--1 TV I.%13 ,4t *:!st-‘.tt’it :.37i ‘7: 

c17t-c t 1‘81 ;;c;;t I‘t ‘,,h,-T,,tt !.i^? I 3: 

:l9t-~Tlot 1. %‘>‘A t*t r,,‘tI-‘,,?“’ 1.167 ct 

:,9t-r, I’%1 1.41.. rd., 

Tableau - IMancc5 inIcralomiquc5 I A) 

:lAt-:.f’,t-C,Ic?I 
:13t-: ,!ot-:rIlt 

CllO1-: ,I!,-C,!7I 
7,17l-u,l2t-‘,lRt 
lIlt-CIl3l-.-,,l~l 

‘II 1 Ii ,13t-‘.r1at 
:itc,-: ,Io-C;IHl 

117.7 i7t 

172.7 i&t 
I,?.+ ,L, 
,?S., , 2) 

I?,.‘) 171 

i1a.r 171 
I:‘.7 r7t 

112.‘. I71 
117.7 I?) 

117.‘; (71 

Il7.r: I3f 
171.6 ,*t 

117.O 13, 
1.)9.9 17, 
171.a 171 

lacr.‘t 121 
1Za.2 (71 

: I&,-.:,:4:-*.,-, 

‘,41-‘!14t-,::,~, 
‘t,~t-CI:ct-C,,~! 

‘,ll-C’!5t-C’!4t 
c,,.-:,,4t-c: 111 

119.3 i7t 
1ar.9 171 

130.0 ,7t 

121.4 11’1 
107.6 ,?I 

114.1 17, 
IO9.1 ,7t 
132.a 171 

1rr.c III 

‘Tabkau 8 .i\nple\ dc valcncc (‘1. L’icart ~ypc moycn 
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ou basique; RMN (CDCI,): 4H aromatiques cntre 7.1 CI 7.7 
(mulliplcl). NH indolique a 9.35 (marsif); SM: M’ 267 (IaWt). 

m/r 23A. 184, 170. 1%. 143. 130. Iu). 129. Analyst C,.Ha,O (C. 
H. N. 0). 
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