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L’indole et ses derives presantent, en eBn6ral. une reactivite d’enamine 

assez faible vls-a-vis das agents acylants. En affet, a l’exceptlon de la reaction de 

VILSMEIER-HAACK (11 et de l’actlon, par exemple, du chlorure d’oxalyle (21, qul donnant lieu 

aisement b l’acvlation specifique du C-3, ce dernier resultat ne peut 6tre atteint, dans la plu- 

part des cas, qu’en presence de catalvseur du tvpe wide de Lewis. C’est pourquoi, on recourt 

le plus souvent 6 l’acvlation des derivns organom8talliques d’indoles, orincipalement les dfirl- 

~8s magrGsiens (31. Lee reactions de ce type sent toutefois limitses aux lndoles non substitues 

en -1, et donnent concurrenznent les derives acyles en -1 et -3. 

On pouvait supooser. au contraire, que l’amino-2 indole [I : R, = R2 = HI, 

ou ses derives N-alkvlBs, seraient aisement acylAs en -3, puisque dew atomes d’azote peuvant, 

dans ce cas, contribuer A la rksonance de la forme Anedlamine-1.1. Toutefois, l’acstylation de 

l’amino-2 indole n’avait conduit, auparavant, qu’B l’acRtamldo-2 indole et au derive 3-acBty18 

de ce dernier (41. O’une maniere semblable, l’acvlation en -3, selon VILSMEIER-HAACK, d’acyla- 

mino-2 indolss a 6th d&rite rbcemment (51. 

Afln d’bviter la formation intermsdiaire de composes 2-acylaminss, nous 

avons Qtudie l’acylation, au moven de diffRrents reactifs, des dialkylamino-2 indoles la 3 le. - - 
(Tableau Il. Ces composes ont BtF! prepares de la mgme manlare oue le pip5ridino-2 indole lc 

de12 dGcrit (61, par reaction de l’Qthoxy-2 indole avec les amlnes secondalres, a 00 - 135’C. et 

purifi6s par l’lnterm~dlaire de leurs chlorhvdrates. Les bases correspondantes, instables, ont 

t?tB utilishes aussitdt apr4s avoir F;ltB isol8es. Lsurs spectres de RMN, dans COC13, montrent la 

prPsence uniquement de la forme 3 H-indole, 2a 3 2e (RAf. int. TMS : 2 H en -3 donnant un sin- -- 
eulet h 6 = 3.5 ppm). 
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TABLEAU I. 

2 

1 

CO-R3 

3 

F’C Rdt.% 

al NKH3J2 110 71 

HCQ : 240 (d&z) 

bl N 
3 

t 

142 70 

HCl : 260 (dhcl 

cl N =1 96 75 

HCl : 258-260 (d&z) 

dl ND 1 164 73 

HCl : 247 (dhc) 

el ND-CH_, 2 HCl : 200 (d&1 83 

F’C Rdt’. 

alX = 0 165 90 

b)X = S 166 60 
[dhl 

4 

I+- 
3e nNa - 

ICH3 C1COOC2~5 

CH3 
f 

5 6 
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TABLEAU II. 

Dialkylamino-2 acyl-3 indoles 3 : 

NR,R2 CO-R3 F’C Rdt. % vc=o 
cm 

-1 

al 

bl 

Cl 

dl 

el 

fl 

hl 

il 

II 

kl 

N[CH3)2 CO-H 260 [dec) 74 1625 

CO-CH3 

CO-C6H5 

COOCH3 

COOC2H5 

COO(CH2)3-CH3 

COO-CH2-CH(CH312 

195 

190 

135 

166 

106 

161 

75 1620 

47 1629 

46 1663 

65 1650 

65 1649 

66 1643 

COOC2H5 166 45 1654 

NwN-CH3 - 

108 66 1640 

162 79 1675 

145 57 1637 

Nous avons constatc! oue les bases 23_e. dans la oyridine ou le melange chloroforme 

+ oyridine, reaeissent raoidement, ? O” - 1fl’C. avec la chlorure d’acetvle et les esters chlo- 

rocarboniques.La reaction n’a oas lieu. dans ces conditions, avec le chlorura de benzoyle, mais 

est raoide, par contre, B 0’ - IO’C. en prhsence de KOH dans l’acntone. Ainsi que nous l’avons 

verifie, il se forme uniquement, dans tous les cas, le derive 3-acv14 du dialkylamino-2 indole. 

3b-k (Tableau III. L’action du N,N-dimethvl formamide sur&, selon VILSMEIER-HAACK, conduit, 

de meme, au derive 3-formv16 3a..Les composes 33-k ont bt4 caract4ris4s par leurs soectres IR 

[dans KBr : 
-1 

v NH = 3200-3260 cm j v C = 0 donn4s sur la Tableau II, et presentant un abaisse- 

ment Au d’environ 100 cm 
-1 

oar suite da la resonance du svsteme diamino-3,3 gnonel, et par 

leurs spectres de RMN [TM’S int./COC13 : & NH = 6.3 - 9.4 opml. 

Nous avons observe, en outre, qua la base2, dans le benzfina, additionne en quel- 

ques heures, 4 ZO’C, l’isocvanate ou l’isothiocvanate de phenvle, “our donner, respectivement, 

l’anilide 4a (IR : dans KBr : v C = 0 = 1635 cm-’ - 1 et la thioanilide 2 de l’acide dim@thyl- 



3052 No.32 

amino-2 indole cerboxylique-3. L’actlon das reactifs pr&edents sur l’indole lui-m&se avait 

conduit a des &sultats t&s diff&ents, l’addition en -3 de l’lsothiocyanate de phhnyle, par 

exemple, ayant lieu seulement apr&s un chauffage prolong8. et avec un mauveis rendement [71. 

Pour rendre compte de la grande r$actlvit6 nucleophile en -3 des bases & vis-a- 

via des agents acylants, on devait supposer une transformation prototropique rapids de celles- 

cl en leurs formes tautotiras 1 H-indole I_, possedant uns structure d’hnediamlne-1.1. 

Nous avons voulu v8rlfler. d’apfis cette hypoth&e, que le m8thyl-1 dim&hylamlno-2 Indoles 

qui n’existe que sous la forms 1 H-indole, pouvalt Btre Qgalement acyle en -3, avec la meme 

facilite. 

La synthase du compos&~ n’a pu 6tre realls&e par aminolyse du m&thyl-1 Bthoxy-2 

lndole l6l au moyen de la ditithylamine. Nous avons p&pa& celul-ci par les Qtapes sulvantes. 

La tithylation par CH31, dens le DMF, du derive sod6 de l’ester 38 a foumi, en proportions 

voisines, deux compos& isofr&es Cl 4H1 6N202. L’un est le d&-i& I-m&hyM zattendu [Rdt. 53% - 

F = 65”. RMN :TMSlnt./acstone d6 : 6 CH3-1 = 3.63 ppm.6 N[CH312 - 2.92 ppm. IR : dans KBr : 

vC - 0 = 1692 cm-‘1. Par hydrolyse et d&arboxylation dans HCl + acide ac8tique. a Qbullltion, 

Aa donnb le compos&~purifiA par son chlorhydrate IRdt.BO\ 1 F = 206-206 d&.1. La structure 

de la base& liquida, est confirmee par son spectre de RTIN (TM!? int./COC13 : 6 H-3 = 5.96 ppm, 

6 CH3-1 = 3.62 ppm, 6 N(CH312 - 2.77 ppml. L’autre compose isomers [F = 191°1, dont la struc- 

ture reste lnd6termin6e. a 6th caracterise en RMN (TMS int./ac&one d6 : 3 CH3 8 6 = 3.72 ppml 

et en IR [dens KBr : vC - 0 = 1646 cm 
-1 

1. 11 conduit, par hydrolyse dans HCl a Bbullltion, 

au compose dem&hyM 5 

Trait6 par le chlorocarbonate d’&hyle, a 10°C. dens le melange chloroforms + pyrl- 

dine, la base2 a donne le derive 3-QthoxycarbonyMI (picrate : F = 146Ol. 

11 apparart alnsi que la presence d’un substituant dialkylamino en -2 du noyau 

lndole augmente beaucoup la fiactivite nucleophile en -3 de celul-cl, vis-a-vis des agents 

acylants. 
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(31 
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