Tetrahedron Letters No.33, pp. 2895-2898, 1970. Pergamon Press. Printed in Great Britain.

THIOPYRANNO(2,3-b)INDOLES : UN NOUVEAU SYSTEME PSEUDOAZULENIQUE

Jacques Bourdais
Laboratoire de Synthé&se Organique, Faculté des Sciences d'Orsay, 91
(Received in Strasbourg 23 April 1970; received in UK for publication 1 June 1970)

De nombreux dérivés de thiopyranno(4,3-blindole ou de ses analogues benzo~conden~
sés ont été décrits récemment, en tant que syst®mes pseudoazuldniques (1,2). Ces hétérocycles
ont été abtenus par aromatisation de dérivés indoliques dihydrogénés, préparés par la méthode
de Fisphar.

Par une voie de synthése différente, nous avons préparé les chlorures d'indolo
(2,3-b)thiopyrylium, et isolé les bases correspondantes, les thiopyranno(2,3-b)indoles, qui
représentent un nouveau syst@me hétérocyclique pseudoazuldnique. Nous avons constaté, en effet,
que, tandis gue la condensation des indolinethiones-2 1 (R4 =H, CH3] avec les cétones, de
préférence acido-catalysée, conduit aux méthylidéne-3 indolinethiones-2 2 (3), la condensation
de ces thiocamidss avec les dicétones-1,3, & 20°C, en présence d’un excés de HC1 dans 1'&thanol,
donne rapidemsnt, avec de bons rendements, les chlorures d'indolo(z.3—b)thiopyry11um_i. vrai-
semblablemant par 1’intermédiaire des énones g.non isolées. Les sels i non substitués en -9,
par perte d'un proton sous 1'action des bases faibles, donnent quantitativqmsnt les thiopyranno
{2,3-b)indoles 5.
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Caractérisation en RMN des thiopyranno(2,3-b)indoles 5 et de leurs seul 4

Les déplecements chimiques mesurés 3 60 M Hz, sont exprimés en ppm/TMS interne pour s
dans CDClS, et an ppm/TMS externe pour 4 dans DZU : dans ce dernier cas, les chiffres figu-

rent ([ ).

R, R, R, 4 :Rdt % 4 : F°C(déc) 5 : FoC
a) cH, H CHy 88 240 95-96
2,55 6,85 2,73
J, o = 0,9 Hz
RyR,
(3,10) (2,74
b) cH, cH, CHy 97 240-245 208-210(déc)
2,56 2,33 2,86
(3,11) (2,67} (2,86)
e cH, H CgHs 84 200 170-171
2,75 7,13
3
Ry-R, = 0,9 Hz
(3,37)
d) CH, H 4-No,-CH, 85 200-210 240-242(déc)
2,77
JR,R, = 0,9 Hz
1Ry ,
o) CHy CH, CeHs 80 230-235 253-255(déc)
2,58 2,04
) CeHg H CeHs 70 215-220 185
7,50
g) CgHs e, CeHy 70 180 211-212(déc)
2,02
h) CH, H coo,H, 79 190 160 (déc)
2,82 7,90
1) CH, H CH, g5 200
(3,35) (8,12} (2,87)

R4 = CH3 (3,96)
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L'étude en RMN des thiopyranno(2,3-b)indoles, 5a a 5h, et des chlorures d'indolo
(2,3~b)thiopyrylium solubles dans 1'sau, 4a 3 4c et 41, a permis d’établir leurs structures,
Celles-ci sont données sur le tableau, avec les déplacements chimiques caractéristiques § des
CH3 en -2, -3, -4 et -9 et du H en -3 (quand le signal de résonance de ce dernier peut 8tre
distingué de celui des H aromatiques).

La condensation de 1'indolinethione-2 avec les dicétones-1,3 disymétriques pou-
vait donner, sn principe, deux composés isoméres, en particulisr avec la benzoylacétone ou ses
dérivés dont les deux groupas carbonyls ont des réactivités électrophiles voisines (5],

En fait, les condensations avec la benzoylacétone, la p.nitrobsnzoylacétone, la benzoyl-3 buta-
none-2 et le dioxo-2,4 pentancate d'&thyle n'ont conduitvr95pect1vement qu’aux seuls composés

25. 39, gg et ﬁn. dont las structures ont été détarminégs d'apris les observations suivantes,

Pour 4c et 4d, la positlon en -2 du CH3 est .démontrée, d'une part par le couplage
de celui-ci avec le H en -3 (J = 0,9 Hz), dans les spectres de RMN des bases 25 et 29. at
d'autre part par sa résonance & champ bas, due 3 1'effet -I du sulfonium (§ = 3,37 ppm pour 4c;
4d est insoluble dans 020]. La structure de 4s est déterminée d'aprds le spectre de RMN de la
base 5&; celui-ci montre, en effet, un déplacement importent vers les champs forts des H aro-
matiques en -5 (8§ = 6,37 ppm) et en -6 {(multiplet centré a 6,87 ppmlet du CH3 en -3 (8§ = 2,04
ppm), di 3 1'effet de blindage du substituant phényle en -4, Un effet semblable est observé
également pour 5g. Dans ces deux composés, le phényle en ;4 subit une contreinte stérique qui
1'oriente hors du plan de 1'hétéroecycle, La structure de 4h ne psut &tre &tablie uniquement
d'aprés le spsctre de RMN de la base EE. Celui-ci, en effet, ne montré qu'un &largissement du

signal de résonance du CH, qu'on ne peut attribuer, avec certitude, 3 un couplage avec le H en

3
-3. Nous proposons donc la structure 4h en supposant que la condensation du dioxo-2,4 penta-
noate d’é&thyle par son groupe carbonyle ls plus réactif (4] donne intarmédiairement 1’énons 3

[R1 = CH3, R2 = H, R3 = COOCZHSJ.

D'une manidre générale, les & CH3 qui figurent sur le tableau ont &t& attribués
en tenant compte des déplacements vers les champs faibles des signaux de résonance, dids au
basculage du doublet du soufre vars l'azote pour les substituants en =2 d'une part,” et 2
1'effet d'anisotropie magnétigue du noyau baenzéne pour les substituants en ~4 d'autre part
(calculé : -0,4 ppm).

En particulier, le déplacement du doublst &lectroniqus du soufre vers l'azots
entraine une contribution importante de la forme polaire 6 & la résonance des thiopyranno
(2,3-blindoles 5, et confére & ceux-ci le caractdre de pseudoazulénes. Ce dernier appareit, en

outre, dans lsur aptitude & fixer un proton, et dans leurs spectres IR et &lectroniques.

L'étude de la protonation des bases 5 par HCl, dans 1’éthanocl-eau (2/1 vol.)
montre le caractdre franchement basique de 5a [pKa = 5,1) et de 5b (pKa = §5,5), Toutefols, la
substitution en -2 ou -4 par un phényle ou une fonctlon ester diminue beaucoup cette basicité :
Sc, Sf @ pKa = 3,6 3 5h: pKa = 3,2, Lorsque la conjugai;bn d'un tel groupe avec 1'hétérocycls
ast empéchée par effet stérique, les propriétés basiques‘réapparaissent i Se pKB = 4,7,
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Les spectres IR des bases S présentent une bande d'absorption intense & 1406-1411
cm-1. déplacés 3 1387 cm-1 pour le composé Sh, Comme pour les thiocamides (6), il semble qu'on
puisse attribuer cette bande a une vibration de valence du groupe N=C-S €« “N-C=s* o apparalt
nettement le caractdre de simple liaison du C-N. Dans les sels 4, on note le déplacement de
cette bande a 1440 cm-1 et l'apparition d'une large bande NH abaissés vers 2500 cm_1 par suite
de la résonance NH-C=S" > NH' = C-S. Ces faits, et &galement la présence d'une autre bande
caractéristique vers 1100 cm_1. montrent que l'on retrouve dans les thiopyranno(2,3-b)indolss

la présence du groupe thioamide des indolinethiones-2 (7),

Les spectres électroniques des bases 5 {dans 1’éthenol) présentent plusieurs
bandes d’absorption dans 1'UV, 3 205-210 nm (log €:4,30-4,55), 230-247 nm (log € = 4,16-4,28),
271-278 nm (log € = 4,20-4,45) st 353-385 nm (log € = 3,87-4,17), et une bande dans le visible
& 435-455 nm (log € = 3,44-3,59) décalée & 483 nm (log € = 3,15) pour 5h. Cette dernizre bande
est 3 1'origine de la couleur rouge & rouge sombre des thiopyranno{2,3-b)indoles, et peut &tre
attribuée 3 la premidre transition = = ** du systame conjugué pssudoazulénique. Elle subit un
déplacement hypsochrome & 398-415 nm (log € = 3,77-4,19) dans les sels 4 (dans 1'&thanol + HCl
0,1 N} dé couleur jaune ou orange, Ce déplacement, d0 3 la protonation, suit la relation
A (5)/ ) (4) =.1,10, déja observée pour les thiopyranno(4,3-b)indoles {1].
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