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REACTION DES ISONITRILES AVEC LES B-NITROSTYRENES B-SUBSTITUES.
NOUVELLE SYNTHESE DES HYDROXY-1 INDOLES.
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Swmnary : The reaction of alkylisonitriles with B—substituted B-nitrostyrenes yields 1-hy-
droayindoles.

La réaction des isonitriles 2, R = t.Bu, CBH11 avec le nitro-1 propéne ou le R-ni-

trostyréne donne des isocyanates et des a-cyanocacétamides ()

. La présente publication dé-
crit la réaction des isonitriles avec les B-nitrostyrénes substitués 1. Cette réaction n'é-
volus pas comme la précédente et constitue une nouvelle synthése intéressante des hydroxy-1
indoles substitués qui sont encore peu accessibles.

Les oléfines 1 (10 mmoles) et les isonitriles 2 (20 mmoles), en solution dans le
benzéne ou 1'acétonitrile, sont portés & 40-100° pendant un temps qui dépend de la nature
dss substituants (tableau). Aprés refroidissement, évaporation du solvant et addition de
chloroforme, 1'hydroxyindole 3 est filtré. Une partie de 1l'isonitrile est polymérisée pen-
dant la réaction, mais 1l'oléfine 1 non transformée est récupérée.
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La structure des indoles sst &tablie par spectroscopies (RMN 4, 13c, IR et spec-

tres de masse). Les spsctres IR, en suspension solide, montrent que 1l'équilibre 3a F3b,

(2-4,8)

bien connu dans le cas des hydroxyindoles est totalement déplacé dans ces conditions

vers la forme tautomére 3b (absence de bande carbonyle entrs 1600-1700 cm-1. bande v large

K OH
vers 2500-2600 cm 1]. Ce comportement particulier a déja été& observé avec des hydroxy-1 in-

doles substitués en 3 par un groupement amide ou cétone (5].

Tableau

Synthése des hydroxy-1 indolss 3

X R R Rdt % F*C(MeOH) tec® Durée®
H t.Bu" Me 53 246 55 6 h
MeO t.Bu Me 15 257 100 1h
H t.oct.® Me 15 211 80 3 h
NO,, t.Bu Me 21 295 80 80 mn
H t.Bu Et 6 201 80 80 m
H CgHyq Me 25 262 100 45 mn
NG, t.Bu CO,Me 52 276 60 10 mn
NO,, 1.Pr CO,Me 86 243 40 16 h
NO, t.oct? £o,Me 56 253 80 40 m
No, CeHy €O,Me 50 252 80 45 mn

a. t.oct. = t.Bu-CHz-C[CHBJ2
b. 1,2 mole d'isonitrile pour 1 mole d'oléfina.

c. Conditions opératoires qui ont donné le mellleur rapport entre 1'isonitrile trans-
formé en indole et 1l’isonitrile polymérisé.

Les hydroxy-1 indoles 3, R = t.Bu, R’ = Me et X = H, MeQ, traités par NaH puis
Mel dans ls tetrahydrofuranne, conduisent aux méthoxy-1 indoles 4 (4, L'indole 5,
F = 239-240°, est obtenu par réduction de 3, X =H, R=t.Bu, R" = Me par le phosphite de
méthyle & 80° (Rdt = 80 %). Enfin, les hydroxy-1 indolss 3, R’ = CUZMB sont rapidement hy-

drolysés, sn milieu basique, en acides 6.
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4, X = H, F = 106°
4, X = MeO, F = 88°

Les réactions observées peuvent s'expliquer par 1'addition de 1'isonitrile sur
1'ocléfine 1. Cette addition conduit & un intermédiaire 7, instable. Lorsque R’ = H (1]
varture de 7 donne, aprés prototropie, un oxyde de nitrile 8 qui est snsuite réduit en a-cya-

noacétamide 9 par un excés d'isonitrile (B]. Dans les cas que nous avons &tudiés, R' difféere

s 1'ou-

de H. L'ouverturs de 7 conduit & un composé intermédisire 10 présentant un atome d’azote 6&-
lectrophile qul provoque une cyclisation avec le noyau aromatique (Schéma}l.

Les substituants électroattracteurs (X = N02, R' = COZMeJ facilitent 1’addition
de 1'isonitrile qui présente des propriétés nucléophiles (7 et permettent d'obtenir les

meilleurs rendsments en hydroxy indoles 3.
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