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INTRODUCTION

De nombreux esters de l'acide pyroglutamique ont été pré-
parés par plusieurs auteurs qui ont décrit leurs principales cons-
tantes physiques, leurs propriétés de solubilité et leurs spectres

infrarouges.

On peut signaler notamment les travaux de Breda (1) et de
la société Merck (2) qui ont préparé le pyroglutamate de méthyle
en quantités importantes avec des rendements respectifs de 80% et

84% en produit pur.

Dans la premiére partie de notre travail nous avons montré
que l'ester méthylique de l'acide pyroglutamique constituait un

réactif trés intéressant pour amidifier de nombreuses amines.

Dans la seconde partie nous nous sommes proposés dfutili-
ser cet ester en synthéses magnésiennes pour obtenir gquelques al-

cools tertiaires nouveaux.

Enfin dans une troisiéme partie, qui constitue d'ailleurs
l'essentiel de notre travail, nous avons préparé un certain nombre
de nouveaux esters de l'acide Necyano-2 éthyl-pyroglutamique,
obtenu trés facilement par condensation en milieu alcalin de 1'a-
crylonitrile sur l'acide glutamique, suivie d'une déshydratation
cyclisante.

Nous avons &galement obtenu quelques esters & partir du chlorure
de cet acide. Enfin nous avons appliqué la réaction de Dieckmann
au N-carbéthoxy~-2 éthyl-pyroglutamate d'éthyle obtenu & partir de

l'acide N-cyano-2 éthyl-pyroglutamique.




CHAPITRE I

PREPARATION D'UNE SERIE D'AMIDES DE L'ACIDE PYROGLUTAMIQUE A PARTIR

DU PYROGLUTAMATE DE METHYLE

De nombreux amides de l'acide pyroglutamique ont dé&ja été
préparés en vue d'étudier notamment leurs propriétés pharmacodyna-

miques.

Plusieurs méthodes ont été utilisées pour les synthétiser.

a) A partir de 1'acide ;lutahique.

En chauffant 1l'acide - + glutamique avec des amines d'un
haut point d'ébullition, on obtient les amides correspondants de

l'acide pyroglutamique.

Les quantités d'acide et d'amine utilisées sont en ganéral
équimoléculaires ; parfois l'amine est ajoutée en grand excés. ILa
température du chauffage varie entre 160-250°C et la durée de la
réaction de 3 3 24 heures.

Les rendements sont en gémnéral faibles et nettement inférieurs 3
ceux des autres méthodes.

C'est ainsi que des chercheurs Américains (7) ont préparé les amides
correspondants de l'acide pyroglutamique en chauffant l'acide glu-
tamique avec un grand excés de p-nitraniline, napthylamine et

m-toluidine ; les rendements respectifs sont de l'ordre de 36,39 et

58%.




K.A.Thakar et V.S.Pathk (8) ont préparé la série d'amides suivante

en utilisant 1l'acide glutamique et les amines en quantités équimolé-

culaires

Amine Rendements Amine Rendements
6-toluidine 29,5 o-phénetidine 4o,3
p-toluidine 36,5 2,3 dichloraniline 29,4
m-anisidine : 25,6 3,4 dichloraniline 29,8
p~anisidine 21,4 2,4 dichloraniline 14,7
o-chloraniline 21 2,5 dichloraniline 14,9
m-chloraniline 50,4 p-phénetidine 40,8
p-chloraniline 33,4

b) A partir du diéthyl glutamate

R.B. Angier et V.K.Smith (9) ont préparé une série d'amides en
mettant en contact le diéthyl-ester de l'acide glutamique (10) avec
un grand excés d'amine a la température ambiante pendant un temps

variant de 18h & 4 jours.

R Rendement R Rendement
(CH3)2CH- 74 C6HS(CH2) 2~ 70
CH3(CH2)3- Lz Furfuryle 54
HO(CH2)2~ 59 Thényle 54
NH2(CH2) 2~ 60 Guanyle 71
HO(CH2) 3~ 51 Allyle Li
(Et0)2-CH-CH2- 57 CL-C6HL- 4
(Et)2N-(CH2)2~ L9 (CH3)2N- 57
Benzyle 72 CH2-CH2y _
p-Me-COHY- 35 EHa-cHR

2,4 Me-C6H3 48 ~-CH2-CHOH-CH2- 43




R. Angier (11) a réalisé un travail semblable ; les amides
obtenus présentent une action antispamodique sur les rats.
Enfin le pyroglutamide a été facilement obtenu par action de 1'am-
moniac sur le mlme ester avec un rendement de 74% (10).
Un autre travail (12) concernant le méme amide a donné des résultats
moins satisfaisants (64,5% a froid et 51,8% & chaud).

c¢) A partir de l'acide pyroglutamigue.

Des chercheurs Allemands (13) ont fait réagir l'acide pyro-
glutamique avec la D-glycosamine en présence de dicyclohéxylcarbo-
diimide ; ils ont obtenu l'amide correspondant avec un rendement
de 48%. J. Biel (14) a employé aussi une méthode semblable pour pré-

parer certains amides de l'acide pyroglutamigue.

d) A partir des esters de l'acide pyroglutamique.

Une seule préparation qui a été réalisée récemment (15)
emploie le pyroglutamate d'éthyle ; les amides suivants ont été

ainsi obtenus avec des rendements variant de 50~75% :

R : morpholino-éthyle, morpholino-propyle, diéthylamino-éthyle,
p~-méthoky phényle, p-éthoxy-phényle, p-chlorophényle.

Ces composés présentent un intérét pharmaceutique remarqua-
ble.

e) A partir de 1'azide de 1l'acide pyroglutamigue

Des chercheurs Américains (16) ont fait réagir 1l'azide de
l'acide pyroglutamique-préparé a partir de l'hydrazide par action
de l'acide nitreux -~ sur le diéthyl-ester de l'acide glutamique en
présence de bicarbonate de soude.

L'azide de l'acide pyroglutamique a été aussi utilisé dans la syn-

thése de certains amides (14).




f) A partir du chlorure de l'acide pyroglutamique.

Des travaux intéressants ont été réalisés au sujet de pré-
paration des peptides de l'acide pyroglutamique avec des amino-

acides comme l'acide glutamique, la leucine et la glycine.

Ainsi E. Abder et H.Spinner (17) ont fait réagir le chlorure
de l'acide pyroglutamigue gur l'ester éthylique de leucine.
Un autre travail (18) consiste & préparer le Y -monochlorure d'acide
glutamique par action du chlorure de thionyle sur le sel d'ammonium
du méme acide ; une partie (25%) de ce composé se cyclise pour donner
le chlorure de l'acide pyroglutamique.
L'action de deux chlorures sur a) l'aniline, donne les anilides de
deux acides b) le glycine éthyl-ester, donne le pyrrolidone glycine
éthyl-ester et le glutaminyl-glycine-éthyl-ester.
Enfin Breda (1) a obtenu les amides correspondants en faisant réagir
le L-chlorure d'acide pyroglutamique sur la N-éthyl-aniline et 1z

diéthylamine.

g) Méthodes différentes.

Ces méthodes ont été utilisées surtout par des chercheurs
Anéricains (14) ; ils ont utilisé une variété des composés, comme
1'anhydride mixte de l'acide pyroglutamique (formé & partir de 1l'a-
cide pyroglutamique et du chloroformiste d'éthyle dans la triéthyla-
mine) et les esters de l'acide pyroglutamique : cyanométhylique,

p-nitro-phényl-thio et p-nitro-phénylc.

Nous avions déja commencé nos travaux lorsque nous avons eu
connaissance d'un article de M.A. BRUNET (15) qui montrait que quel-
ques amides se préparaient trés facilement par simple chauffage du
pyroglutamate d'éthyle avec des amines. Comme par ailleurs existait
une méthode facile de préparation du pyroglutamate de méthyle, avec

des rendements de l'ordre de 80% en produit pur (1),(2), nous avons




jugé intéressant d'essayer de généraliser la préparation des amides
& partir du DL-pyroglutamate de méthyle.

Cet ester présente d'ailleurs un avantage trés net sur 1l'homologue
éthylé, il est liguide & la température ambiante et permet donc

souvent de n'avoir qu'une phase au début de la réaction.

Réactivité des amines vis-d-vis du DL-pyroglutamate de méthyle.

Les nombreuses amines que nous avons combinées avec le pyro-
glutamate de méthyle nous ont permis de montrer qu'elles se repar-
tissent en deux groupes : celles qui réagissent dés la température
ambiante et celles qui ne peuvent s'amidifier que par chauffage.
Dans le premier groupe nous trouvons 1'ammoniac et les premiers
termes des amines aliphatiques primaires : éthylamime, isopropyla-
mine, monoéthanolamine et éthylénediamine.

Le mode opératoire est trés simple : il suffit de mélanger, & 1la
température ambiante, le pyroglutamate de méthyle et 1l'amine, géné-
ralement en quantité stoéchiométriques ; trés rapidement la tempé-

rature s'éléve, elle peut atteindre 100°C et 1l'amide précipite.

Dans le cas de 1'éthylénediamine il est indispensable de
refroidir si 1l'on veut éviter la formation de la diamide.
Dans le second groupe nous trouvons les amines aliphatiques & longue
chaine carbonée (laurylamine et stéarylamine), les amines alicycli-
ques (cyclohexylamine), la diéthanolamine seule amine secondaire

que nous ayons pu amidifier et les amines aromatiques.

Pour préparer les amides correspondants on chauffe le mélange
réactionnel & une température comprise entre 140-200°C suivant la
volatilité de l'amine et on suit 1l'avancement de la réaction par

mesure de la quantité de méthanol recueilli. Les rendements sont en

général trés satisfaisants.




Purification des produits et rendements.

L'emploi du pyroglutamate de méthyle comme agent d'amidifi-
cation présente un grand avantage. Dans la plupart de cas les pro-
priétés physiques des amides sont en effet trés différentes de celles
des matiéres premiéres utilisées, c'est-a-dire de 1l'ester et de 1l'a-
mine, la purification de l'amide en est facilitée.

L'acétone, étant en général un mauvais solvant des amides et un bon
solvant de l'ester et de 1l'amine, c'est le solvant qui convient le
mieux pour la purification.

Pourtant cette purification devient plus difficile pour les amides

a longue chalne et certains amides aliphatiques.

Les rendements bruts sont presque quantitatifs avec les
diamines et les aminoalcools ; ils varient de 50 & 65% (en produit
purifié) pour les amides & longue chaine aliphatique ; dans les
autres cas les rendements varient entre 48 et 70% (en produit égale-

ment purifié).

PROPRIETES PHYSIQUES

1. Point de fusion (tableau 1)

Tous les eomposés obtenus cristallisent bien et ils sont
stables & 1l'air a 1l'exception des monoamides de 1'éthylénediamine
et de la phénylédiamine, qui s'oxydent facilement a l'air, & cause

de la fonction amine libre de ces composés.

Les points de fusion sont en général supérieurs & 200°C pour
les amides a fonction aromatique et varient entre 100°C et 175°C

pour les amides a fonction aliphatique.




2. Solubilité (tableau 1)

La solubilité des amides dans différents solvants présente
des points communs : ils sont tous insolubles dans 1l'éther, le
cyplohexane et l'heptane a froid comme 3 chaud (exception faite
pour les amides & longue chalne) ; ceci rappelle la solubilité des
esters pyroglutamiques dans les mémes solvants (1).

Par contre les hydrocarbures aromatiques, qui sont de bons sélvants
des esters pyroglutamiques (1) sont en général de mauvais solvants
des amides obtenus.

Seuls quelques termes sont solubles dans l'eau : les amides alipha-
tiques ou la chalne carbonée est courte et surtout ceux dérivant
des aminoalcools.

Souvent l'alcool est un bon solvant, contrairement & l'acétone.
Enfin, la diméthylformamide demeure, comme dans le cas des esters,

le meilleur solvant des amides synthétisés.

Spectre Infrarouge (spectrométre Perkin-Elmer modéle 700)

Pour obtenir les spectres des produits on les disperse a

1'état solide dans la vaseline.

Région des vibrations de valence v(NH)

Dans la région d'absorption habituelle des liaisons ~NH-
(3500~3100 cm-1) on observe pour les amides pyroglutamiques une lar-
ge bande intense de maximum situé vers 3200-3330 cm-1 ; cette bande
est accompagnée dans la plupart de cas, d'une autre bande faible
vers 3080. ;

Cet aspect qui caractérise la fonction amide secondaire et la fonc-

tion lactame, est trés ressemblant & celui de la pyrrolidone-2.

Région des vibrations de valence v(C=0)

Dans les spectres des amides de l'acide pyroglutamique éxa-
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minés, on observe deux bandes intenses et voisines. La premiére se
situe vers 1690 cm-1 et elle est due au carbonyle de la fonction
lactame ; elle se trouve a la méme fréquence que celle de la pyrro-
lidone-2 elle-méme.

La deuxiéme est due au carbonyle de la fonction amide latérale et
elle se situe vers 1650 gl
Une troisiéme bande caractéristique de la fonction -CONH- est ob-

servée vers 1550 cm—1 (vibrat. de déformat. NH et de valence C-N).




PARTIE EXPERIMENTALE

/~\LCON H

1e Pyroglutamide 0=C_ 7 2
NH

On agite pendant deux heures un mélange de 10g de pyrogluta-~

mate de méthyle et de 20 g de solution d'ammoniac & 27,33%.

L'amide commence a précipiter au bout de quelques minutss.

On évapore l'eau sous pression réduite, on lave l'amide brut & 1l'a-~

cétone et on recristallise dans 1'alcool.

On obtient le pyroglutamide pur avec un rendement de 50% par rapport
a l'ester pyroglutamique.

On a obtenu le méme composé avec un rendement de 92% en produit non

recristallisé, en opérant a une température voisine de 75°C pendant

une heure.

/ »CONH-CH_,-CH

2. N-éthyl-pyroglutamide. 0=C_ | 2 73

On agite pendant 2 h un mélange de 10 g (0,07 mole) de pyro-

glutamate de méthyle et de 6,2 g d'éthylamine (0,13 mole).
L'emide commence a précipiter au bout de quelques minutes.
Aprés avoir ajouté 20 cm3 d'acétone, on filtre et on recristallise
lt'amide dans le m&me solvant.
Rendement : 51% par rapport & l'ester pyroglutamique.

. . /_W¥CONH—d%CH3
3« N-isopropyl-pyroglutamide 0=C_ ¢ \CH3

On laisse en contact pendant 24 h & 20°C un mélange de 5g
(0,034 mole) de pyroglutamate de méthyle et de 2,5 g (0,042 mole)
d'isopropylamine).
Aprés avoir ajouté 10 cm3 de benzéne, on filtre et on recristallire

dans un mélange benzéne-toluéne 1:1. On obtient 3,1 g de produit




- 10 -

solt un rendement de 53% par rapport & l'ester pyroglutamigue.

b, N-lauryl-pyroglutamide. 0=C, [OONE=CyoH5

NH

On chauffe un mélange de 25 g (0,17 mole) de pyroglutamate
de méthyle et de 27,4 g de laurylamine (0,14 mole) jusqu'd ce que
tout dégagement de méthanol cesse (temp.max. 175°C).
On traite le mélange par 100 cm3 d'eau pour éliminer l'ester en excés;
on recristallise dans l'heptane jusqu'a point de fusion constant.
On obtient 28,9 g de produit, soit un rendement de 66% par rapport a

l'amine.

Cet amide donne facilement une émulsion crémeuse avec 1l'eau,
ce qui indique qu'elle posséde certaines propriétés tensioactives,
le groupement pyrrolidone constituant la partie hydrophile de 1la

molécule.

5. N-stéaryl-pyroglutamide. o=c<f\}CONH“C18H37
NH

On chauffe un mélange de 25 g (0,17 mrle) de pyroglutamate
de méthyle et de 34,9 g (0,13 mole) de stéarylamine, jusqu'a ce que
le dégagement de méthanol cesse (temp. max. 175°C),
Aprés traitement par un excés d'eau, on recristallise le produit dans
1l'alcool jusqu'a point de fusion constant.

On obtient 27,6 g d'amide, soit un rendement de 56% par rapport 3

1'amine.
/N -
6. N-cyclohexyl-pyroglutamide 0=C,_ /CONH c6H1’l
NH

On chauffe un mélange de 25 g (0,17 mole) de pyroglutamate
de méthyle et de 16,8 g (0,17 mole) de cyclohexylamine, jusqu'd ce
que le méthanol ne se dégage plus (temp. max. 160°C).
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Aprés traitement avec 50 cm3 d'acétone, on filtre l'amide et on le
recristallise dans 1'alcool (rendement : 63%).
-CONH-CH,,~-CH.,-0H

7+ N-hydroxy 2 éthyl-pyroglutamide 0=C / 2 2
NH

On mélange 35,7 g (0,25 mole) de pyroglutamate de méthyle
et 15,2 g (0,25 mole) de monoéthanolamine, en refroidissant dans un
bain de glace. Au bout de quelques minutes 1l'amide précipite.

Aprés l'avoir laissé pendant une heure & la température ambiante,
on ajoute Y5 cm3 d'acétone et on filtre 1l'amide formé (rendement

96%). On recristallise dans la méthyl-pyrrolidone (rendement 85%).

CON//CHZ—CH2~OH
8+ N-bis (hydroxy 2 &éthyle)-pyroglutamide 0=C._ / ~cH_~CH_-OH
2 2

NH

On chauffe un mélange de 25 g (0,17 mole) de pyroglutamate
de méthyle et de 17,85 g(0,17 mole) de diéthanclamine, jusqu'a ce
que tout dégagement de méthanol cesse (temp. max. 150°C). On traite
3-4 fois le mélange avec de l'acétone (30 cm3 & la fois), en décan~-
tant chaque fois le solvant ; on évapore finalement sous presSion
réduite. On obtient 32,3 g d'amide qui cristallise, soit un rende-
ment de 88%. On purifie ensuite 1l'amide en la traitant dans 1l'acétone

et la méthyl-pyrrolidone.

' fCONHmCH2~CH
NH

..NH2

9. N-amino 2 éthyl-pyroglutamide. 0=C_ 2

On mélange 15,3 g (0,25 mole) d'éthylénediamine et 35,7 gz
(0,25 mole) de pyroglutamate de méthyle, en refroidissant dans un
bain de glace.
Au bout de quelques minutes 1l'amide commence & précipiter.
Aprés l'avoir laissé pendant une heure 4 la température ambiante,

on traite le précipité avec 40 cm3 d'acétone anhydre et on filtre

o

on obtient 38,4 g d'amide (rendement 90%). Le produit est ensuite




recristallisé dans 1l'alcool (rendement 84%) et gardé a 1liabri de

1l'air.

/L - - - 0
10. N-(N éthyl-morpholine)-pyroglutamide 0=C__ CONH CHZ CH2 N\vw/
NH

On chauffe un mélange de 24,8 g (0,1 mole) d'amino 2 éthyl-

morpholine et de 27,1 g de pyroglutamate de méthyle (0,19 mole) jus-
qu'd ce que tout dégagement de méthanol cesse (temp. max. 170°C).
Aprés avoir traité avec 70 cm3? d'acétone on filtre et on recristal-
lise dans le benzéne. On obtient 31 g d'amide, soit un rendement de
68% par rapport & l'amide (rendement donné par la littérature : 75%)
(15).

7N\ -
11. N-phényl-pyroglutamide. 0=C_ / CONH C6H5
NH

On chauffe un mélange de 25 g (0,17 mole) de pyroglutamate
de méthyle et de 16,74 g(0,18 mole) d'aniline jusqu'd ce que tout
dégagement de méthanol cesse (temp. max. 180°C). On ajoute dans le
mélange encore chaud 50 cm3 d'acétone et on filtre l'amide formé ;

on recristallise dans 1l'alcool (rendement 63% par rapport a l'ester).

Et
| Bt

N
/" N-CONH-¢ S
O:C\ / /
NH

On chauffe sous courant d'azote un mélange de 10 g (0,06 mole)

12. N-diéthylamino-3 phényl-onyroglutamide.

de m-diéthylamino-aniline et de 8g (0,055 mole) de pyroglutamate

de méthyle, jusqu'd ce que cesse tout dégagement de méthanol (temp.
max., 205°C). On traite la masse brune dans le benzéne et on obtient
7,4 g d'amide, soit un rendement de 49% par rapport & l'ester. Comme
le produit obtenu n'est pas trés pur, il convient de le dissoudre
dans le minimum d'acétone & froid et de le reprécipiter par un excés
d'éther.
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Nous avons obtenu des matiéres colorantes contepant le cycle
pyrrolidone-2, en copulant cet amide avec différents chlorures de

diazonium.

1%3. N-diméthyl 3,5 phényl pyroglutamide CH

— 3
\‘CONH‘Cj
0=0\ " CH

NH 3

On chauffe un mélange de 12,2 g (0,1 mole) de 1,3,5 xylidine
et de 16 g de pyroglutamate de méthyle (0,11 mole), jusgu'd ce que
le méthanol ne se dégage plus (temp.max. 205°C). Aprés refroidisse-
ment, on ajoute 50cm3 d'acé&tone et on filtre l'amide formé.

On recristallise dans le méthanol (rendement 53% par rapport & l'a-

mine).

/L -
14, N-p-anisidyl-pyroglutamide 0=C_ / CONH*C;::> OCH3

NH

On chauffe sous courant d'azote un mélange de 25 g (0,2 mole)
de p-anisidine et de 28,6 g (0,2 mole) de pyroglutamate de méthyle
(temp. max. 210°C). Aprés refroidissement, on traite le mélange
dans l'acétone et on recristallise dans la diméthyl-formamide
(rendement 58%).

SN\ < N
15. N-hydroxy 4 phényl-pyroglutamide 0=C_ /CONH Nz’ OH
NH

On chauffe sous courant d'azote un mélange de 14,6 g (0,03

mole) de p-amino-phénol et de 20 g (0,14 mole) de pyroglutamate de
méthyle, jusqu'a ce que tout dégagement de méthanol cesse (temp.
max. 210°C). On traite le mélange ave; une solution d'acide chlorhy-
drique & 10% afin d'éliminer l'amine, puis & 1'eau et & l'acétone.
On recristallise dans la diméthylformamide (rendement 64% par rapport

a l'amine).
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La substance ne donne pas la réaction de l'hydroxyle phéno-
lique avec le trichlorure focrrique.

/N ~Z _>-NO
16. N-nitro 4 phényl-pyroglutamide 0=C_ / CONH 2

NH

On m/lange, en refroidissant dans un bain de glace, 20,4 g
(0,1 mole) de N~phényl-pyroglutamide avec 81,6 g d'acide sulfurique
& 66° Be jusqu'ad dissolution compléte.
On y ajoute un mélange de 16,6 g d'acide nitrique & 40°Be et de
15,8 g d'acide sulfurique & 66°Be, en refroidissant éunergiquement
de fagon & avoir toujours une température variant entre -4 et +4°C,
ce gul favorise la formation unigquement d&u dérivé para-nitro.
Aprés 1'addition compléte, on continue d'agiter le mélange réaction-
nel pendant 1,5 h a la méme température.
On ajoute 550 g de glace et on sépare les eaux acides de l'amide
gui précipite. On refroidit séparément les eaux méres et l'amide
pendant une nuit a 0°C.
On filtre et on lave & l'eau. On obtient 1l'amide avec un rendement
de 80% par rapport au N-phényl-pyroglutamide.

On recristallise dans l'acétone.

Cet amide a été déja préparé avec un rendement de 36% en
chauffant directement l'acide glutamique avec un grand excés de

p-nitraniline (7).

En réduisant cet amide avec du fer et de l'acide acétique
dilué nous avons obtenu le N-amino 4 phényl-pyroglutamide avec un
rendement de 39% par rapport au N-nitro L4-phényl-pyroglutamide.
Ce composé qui s'oxyde facilement & l'air contient des traces de

produits minéraux que nous n'avons pas pu éliminer.

En faisant réagir le chlorure de diazonium de cet amide avec
des amines et des phénols,nous avons obtenu des matiéres colorantes

contenant le cycle pyrrolidone-2.
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CHAPITRE IZI

B

REACTION DU PYROGLUTAMATE DE METHYLE AVEC LES ORGANOMAGNESIENS.
PREPARATION DE QUELQUES ALCOOLS TERTIAIRES CONTENANT LE CYCLE

PYRROLIDONE -2

Kanao (3) est le premier auteur qui ait essayé de préparer

un alcool tertiaire contenant le groupement pyrrolidone-2.

Sa préparation décrite a l'occasion d'autres synthéses,
consiste a faire réagir l'ester éthylique de 1'acide IL-pyroglutami-
que ou le diester éthylique de 1l'acide L-glutamique sur un grand
exces de réactif de Grignard (0,58 mole de bromure d'éthyle magné-
sium pour O,I mole de pyroglutamate d'éthyle) ; il obtient ginsi
le diéthyl-pyroglutamyl-carbinol avec un rendement de758% en produit
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