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Les réactions entre les composés organiques et l'axyglne moléculaire
catalysées par des complexes de métaux de transition ont suscité depuis longtemps
un intér&t considérable parmi les chimistes. Parmi les catalyseurs ayant donné
des reésultats positifs, les complexes du cobalt (II), en particulier les Co [(salen)
(salen: salicylaldéhyddthylénediaminato) ou salcominesont 6té utilisés pour
réaliser l'oxygénation catalytique de dérivés phénoliquesl, d’'hydroxy-3 ¥lavon952
et plus récemment de dérivés indoliques substitués en position 33. Dans ce dernier

cas les produits d'oxydation sont des cétoamides (eg.1)
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Nous rapportons dans cette note des résultats préliminaires concernant les réac-
tions de composés indoligues avec 1l'oxygéne moléculaire en présence de porphyrines

de cobalt et de cuivre ainsi gue quelques données sur les mécanismes possibles

de ces réactions. ﬂ
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Ces réactions d'oxygénation [szur, 1 atm) ont été conduites dans
le chlorure de méthyléne, & 1'abri de la lumiére et & température ordinaire., avec
un rapport molaire dérivé indolique/hmrphyrine de cobalt ou de cuivre de 20/1.
Les résultats obtenus (Tableau 1) font apparaitre les caractéristigues suivantes:

Dans la plupart des réactions, le produit unigue ou majoritaire est le

cétoamide 2 résultant de la coupure de la liaison Cz- CB' Ces produits ont &té
obtenus aussi par réaction des mémes dérivés indoliques avec des oxydants divers:
CrUS, ID4Na, 02 singulet, H2024'7. Le composé 3 est également obtenu par

’

oxydation du méthyl 2 indole lb par I0O,Na, 0, singulet, et l'acide peraceétique

4 2

En l'absence de porphyrine de cobalt ou de lumigre, les composés indoligues
sont peu ou pas du tout oxydés par DZ' Oes quatre paorphyrines utilisées, celles
de cobalt ont 1a meilleure activité catalyticgue (la porphyrine de nickel ne

catalyse pas ces réactions); dans le cas du skatole la, l'ordre est le suivant:
CoOPOME > CaTPP  >> CuTPP >> NiTPP = 0

La structure du dérivé indolique influe considérablement sur la vitesse de la
réaction: celle-ci est rapide pour les dérivés portant des groupements méthyles

en position 2 ou 3, beaucoup plus lesnte lorsgue les substituants en 3 comportent
une chaine méthoxy-propionyle ou-butyryle, nulle lorsque l'azote indolique est
substitué par un groupement méthyle, en accord avec les observations de NISHINAGA3
Une tentative d'oxydation, dans les mémes conditions, de l'ester mé&thylique du
N~acétyltryptophane a conduit & une récupération gquantitative du produilt de départ
méme aprés 24 h de réaction. L'addition de pyridine au milieu réactionnel ralen-
tit les réactions d'oxygénation ainsi que 1'utilisation du méthanol comme solvant
de réaction. L'ensemble de c¢es données confirme les résultats de NISHINAGA et
€tend cette réaction d'oxygénation aux dérivés substitués e&n position 2. On
pouvait envisager comme mécanisme possible pour ces réactions un processus d'aut-
oxydation en chaine initiée par la décomposition par les métalloporphyrines des
hydroperoxydes correspondants 4, qui peuvent Btre présents & 1'état de traces

dans les composés de départ, Ils sont en effet facilement décomposés par les

sels ou les complexes de métaux de transition, tels que le fer, le cobalt, le

culvre ou le rhodium pour donner naissance & des radicaux oxy ou peroxy gui

peuvent initier la réaction des dérivés indoliques avec l'uxygénelo'11
rooH + m"7 ——— RO+ M™TLL an
RogH + M"Yt — 5 rog* + M™eop t

Pour tenter de vérifier cette hypothése, 1'hydroperoxyde 4a a été
préparé selon la methode de LEETE12 et mis en présence de guantités catalytigues
de porphyrines CoTPP, CuTPP et NiTPP. Avec CoTPP an observe une ftransformation
rapide (15 mn) et totale de 4a en cétoamide 2c, plus lente avec CuTPP (3 h)
NiTPP ne catalysant pas la décomposition de 1l'hydroperoxyde 4a. Bien que ces
résultats viennent & 1'appui de 1'hypethése précédente, celle-ci ne semble

toutefois pas devoir Btre retenue; en effet afin de décomposer les traces
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TABLEAU I

+
Composé indolique Catalyseur
CaTPP
CoDPDME
1l a CoTPP+10 eq Py
CuTPP
NiTFP
1b CoTPP
CaTPP
lec CuTPP
NiTPP
CoTPP
1d CoDPDME
1s CoTPP
CoDPDME
1 f CoTPP

+ TPPHZ: mésotétraphénylporphine

DPMEHZ: diester méthylique de 1la

Temps de réaction (h)

TN]
OO0 © W !

I

24

30
20

24
18

deutéroporphyrine
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Produit (Rdt%)

2 a 70

" BD

" 30

" 5[]

Y traces
2 b 15
+ 3 20
2c 50

" 40

" traces
2 d s0

1] 40
J e 80

" 40
2 f 30

+ autres produits

d'hydroperoxyde 4a qui pourraient contaminer le diméthyl-2,3 indole lc, ce

dernier a été agité sous N2

en présence de CoTPP pendant 2 h., puils on a

substitué 1'oxygéne & l'azote. On observe dans ces conditions une transformation

de lc en ceto-amide 2c aussi rapide et complete que lorsque les traces d'hydro-
peroxyde ne sant pas préalablement éliminées. Ces résultats n'excluent pas toute-
fois que 1'hydroperoxyde 4 puisse &tre un intermédiaire des réactions d’'oxygéna-
tion (Schéma II). I1 serait formé par réaction du composé indolique avec un
complexe Co(IT) - oxygéne ou CulIl) - oxygéne. DOes complexes de ce type sont bien

13,14

connus pour les deux métaux [Schéma II].
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Notons que ces réactions sont formellement analogues & 1'oxygénation
du tryptophane en N-fermylkynurénine par la tryptophane dioxygénase; cette
enzyme contient deux cations métalliques Fel{II){héme) et Cull). Nos résultats
suggérent des rdles possibles distincts pour ces cations: 1'un catalyserait la
formation de 1'hydroperoxyde correspondant gqui serait ensuite décomposé en

N-formylkynurénine par l'autre catiaon.
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