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R&mm& L’haloghe fmk en 2 ou 3 sur le benzol[b]thiophtne (ou stltnophkne) substitut SW la position 

voisine par un groupement formyle, est aiskment substitute par des thio et des seknomercaptans pour 

donner les thio et dltnokthers formyks correspondants. Nous discutons les facteurs qui influencent 

cette &action. 

INTRODUCTION 

L’o-~&I~~LsBLENo benzaldehyde constitue en s&e benzenique. une des matieres 
premieres les plus inttressantes pour l’obtention d’hhtterocycles stltnib. Les 
benzo[b]thiophtne et selenophene &ant maintenant accessibles en quantitb 
importantes,’ nous avons voulu examiner les possibilitb d’obtention de thio (ou 
dlkno) ethers formyks analogues sur les positions 2 et 3 de ces heterocycles, en vue 
de la synthtse d’hhtterocycles sulfurks ou sClkniQ tricondensks a deux hettroatomes. 

DISCUSSION DES RESULTATS 
Formylation de thio (ou stltno) ethers (voie A) 

La voie d’acces la plus rapide aux aldehydes d&irks est la formylation d’un thio 
(ou skleno) ether methyl6 (I). 2,3*4 Cette reaction peut se rkaliser au moyen du rkactif 
de R&he,’ mais c’est surtout le melange OPCI,-DMF, qui nous a donne les 
meilleurs resultats. C’est d’ailleurs ainsi qu’a Ctk realiske la formylation de l’tthylthio-2 
benzo[b]thiophene.6 La seule limitation a cette voie d’accb est, a c&C des faibles 
rendements parfois obtenus, l’impossibilite actuelle de preparer les mtthylthio et 
mCthyls&no-3 benzo[b]dlknophenes. Cette lacune nous a fait rechercher une 
synthtse plus g&r&ale. 

Substitutions d’halog&nes (voie B) 
Nous basant sur un travail recent’ relatif a la substitution de chlorovinylaldehydes 

par des thiols, nous awns testt une reaction analogue sur les halogkno-2 (ou 3) 
formyl-3 (ou 2) benzo[b]thiophenes et selenophenes (II). Bien qu’il s.agisse d’un 
halogenure aromatique, l’action du methane sCltnol* sur II,’ I&” II,’ ’ et 11: (non 
encore d&it) en presence de pyridinetritthylamine, a donne effectivement les 
composts III recherchts avec de bons rendements. A l’exception d’un travail de 
Ricci12 paru tout rtcemment, cette reaction de substitution d’halogene sur ce genre 
d’heterocycle est, a notre connaissance, le premier exemple dkcrit dans la litterature. 
Nous avons etudie les extensions possibles et les limites de cette reaction. 

Nature du nuclbophile. Lx mtthanethiol donne des rendements nettement moins 
satisfaisants que le mtthanestlknol, en raison probablement de son pouvoir nucleo- 
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phile plus faible et de sa volatilite plus grande. Par contre, les thio (et sC1Cno) phenols 
donnent les composes IV (ou IV’) avec d’excellents rendements. La preparation de 
IV (ou IV’) par une autre voie wait trb alkatoire. De maniere surprenante, les 
rendements sont beaucoup plus faibles (10%) avec des thio ou sklCnophCnolates 
sodiques. Par contre, les phenols et les amines ne rkagissent pas sur II ou II’, pas plus 
que les thio ou seltnocyanates potassiques. 

Nature du groupement capteur dans II. L’activation du brome par un groupement 
capteur est indispensable. Ainsi, si on essaie de former in situ le nuclkophile par 
reduction d’un diseltniure ou d’un ditellurure13 par H3POz,a en vue d’appliquer 
Cventuellement cette reaction aux tellurophknols non isolables, on obtient simplement 
reduction du carbonyle en alcool sans substitution. Le capteur doit de plus &re 
suffisamment puissant. Ainsi, la reaction de substitution ne se fait pas avec un 
capteur ester. Par contre, le groupement nitnle convient, mais la reaction est souvent 
t&s incomplete. 

Y-CH, 
OPClJDMF 

1 ‘H 

a:X=S l:Y=S 
F 

III : R = CH, (III’: isodre: Y-CHJ c11 2. C 
bi 

en 3) 

CEN 

H 
II V 

Influence du milieu rhctionnel. En l’absence de triethylamine, la reaction en 
milieu pyridinique se rkalise encore, mais beaucoup plus lentement. Par contre, on 
n’observe aucune reaction en solution aqueuse ou hydroakoolique neutre ou 
basique, en presence de triethylamine. 

La grande difficult6 de rkaliser la substitution par des anions R-Y-, cependant 
plus nucltophiles que les r&&ifs R-YH, semblerait en defaveur d’une substitution 
nuckophile classique. Cette difference pourrait s’expliquer par contre par une 
addition prkalable, assez etonnante cependant, de R-YH suivie de dehydrobromura- 
tion par le solvant basique. Le role de la Et,N semble assez obscur. Hauptmann 
et al.’ suggerent qu’elle pourrait attaquer l’halogene dans un premier stade, avec 
formation intermkdiaire de se1 d’ammonium quatemaire, mais cette hypothkse 
expliquerait ma1 egalement la faible reaction avec les anions RY-. 

En conclusion, la substitution de l’halogene de bromoaldehydes en 2, 3 ou 3, 2 
sur les cycles benzo[b]thiophtne et benzo[b]s&nophene constitue la methode la 
meilleure et la plus gknerale d’obtention d’aldehydes substitub par un groupement 
thioether ou sC1Cnokther. Ces aldehydes seront destines a la synthbe de polyhMr+ 



Substitution de halo&nes actives dam I’htttrocycle des benzo[b]thiophtne et dltnophene 5395 

TABLEAU 1. 

Analyse vM 

Corn@ Voie Rdt% F 
Formule 

brute C% H% 
WI F 

CHCl, DNPh* 
Calc TrouvC Cak Tr cm-’ 

III,, 1 

III,, 1 

III., 2 

IIIi. 2 

III& I 

w, 2 

w, L 

IVb,2 

Iv,, 1 

IV.,, 

IV.. 1 

IVb.2 

Ivb. 1 

Iv; 2 

Iv:., 

B 43 
B 10 
A 12 
B 78 
A 21.5 
B faible 
B faible 
A 64 
B 40 
A 57 
B faible 
B 52 
B 63 
B 54 
B 77 
B faible 
B 49 
B 57 
B 59 

93” GobO~, 3973 397 264 
89” C,,,H,OSSe 47.05 47.0 411 

67” C,OH,OSSe 47.05 47,2 3.11 

122 hJW’~2 3973 398 264 

93” Ci,,H,OSSe 47.05 47.3 3.11 

97” C,,H,OSSe 47.05 47,o 3.11 

52” GdWS2 57.76 57.9 381 

100” C,,H,d3~2 4956 504 2.71 
96” G,H,,OS~ 5682 566 424 
99” CI$L@S~ 5682 57.0 424 
98” C,A,OS2 6663 665 472 
89” CdLJ=2 4956 496 2.71 
71” ‘&H,,O~ 5682 564 424 
87” CISH,OOS~ 5682 566 324 
70 CIIH,OOS~ 6663 66.6 372 

2.6 1640 268” 
3.1 1650 261” 

43 1660 

2.6 1640 292” 

3.4 1640 

3.1 1640 285” 

38 1645 273 

2.5 1655 248” 
3.3 1660 253” 
30 1660 245 
38 1660 250” 
3.0 1636 202 
3.3 1645 288” 
31 1648 273” 
40 1645 260 

* DNPh = dinitro- 2.4 phinylhydraxone. 

cycles. La mkthode d&rite ici est indispensable pour la formation de thio et sGnc+ 
&hers phknylb. De plus, elle est la seule qui permette jusqu’a prbent l’introduction 
d’un atome de Se en position 3 dans le benzo[b]sClknoph&ne. L’introduction d’un 
atome de soufre sur la mQme position par une methode diffkrente a Ctt rkaliske tout 
rkcemment.‘4 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Alddhydes brads. Les aldthydes sont tous d&zrits*‘i sauf II;, prepare comme suit : une solution de 
21.3 g (01 mole) de bromo-2 benxo[b]thiophtne darts 300 ml de CH,Cl, contenant 20g (012 mole) de 
dichloromtthyl butykther est refroidie au bain de glace et addition& goutte a goutte. de 30 ml de TIC&. 
Aprb agitation puis hydrolyse et isolement habituel, on recristallise darts I’heptane: F: 70” Rdt : 34%. 
(C 448. H. 2.1. Calcult C,H,BrOS; C, @8; H. 2.7%). RMN (CDCI,) TMS. ppm) 6 = 74-8 (m. 2, H, 
+ H,); 8.2-8.6 (m, 1, H,); 8.7-91 (m, 1, H,); 105 (s, 1. H aid.). 

N&riles brads (V) (a) Oximes t/e II, er II, 11, est d&it ;’ II, est obtenu par la mtthode classique; 
F : 158”. (C. 42.6; II. 2.6. Calcult CsH,BrNOS: C. 42.2 ; H. 2.67 %). 

(b) Nitriles. On porte a reflux pendant 5 h une solution de 46 g d’oximc dans 75 ml Ac.20. On chasse 
Ie rCctifsous videet recristallise le rtsidu. V,: F: 125” (heptane): Rdt: 78% (C451. CalcultC,H,BrNS: 
C,4437%). v,(IR):2100cm-i. V,: F: 147”(heptane). Rdt:82”/,(C, 37.8%; II, 1~7.CalculeC,H,BrNSe: 
C, 37.9; II, 1.4%). v, (IR): 21OOcn-i. 

Thiodzhers ef sdlhroethers oldehydiques. (a) Parformyfation (uoie A). Dams un ballon a trois tubulures 
contenant 01 mole de I, ou Ibr on introduit 01 mole de N,Ndim&thylformamide et 011 mole d’oxy- 
chlorure de phosphore. On cbauffe quatre heures II 100”. On verse ensuite darts un melange d’acide 
chlorhydrique et de glace, extrait au CHCl, s&chc. Cvapore k solvant et recristallise (Tableau 1). 
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(b) Par substitution (vote B) Une solution de @l mole d’aldthyde, 160 ml de pytidine et 22 ml de EtsN est 
refroidie a 0” et addition&e goutte a goutte sous bonne agitation de 0.105 mok du nucltopbile disaous darts 
25 ml de pyridine pr&alablement refroidie P 0”. On maintient une hr B 0” et on laisse revenir a la tempera- 
ture ordinaire. Dam k cas des thio (ou s&no) phenols, UI termine la reaction en chauffant une heure 
a loo” et dix min. B reflux. Cht verse sue de la glace contenant de I’acide cblorhydriquc et isok comme cn 
a (Tableau 1). 

La structure dcs aldihydes III et IV obtenus est Ctablie par I’analyse tkmentaire, la presence d’une 
FrCquence v- en IR dans le domaine attendu (voir Tableau) la formation d’une dinitro-2.4 phtnyl- 
hydrazone, I’analyse eltmentairc correcte de celle-ci pour tous ks cas ainsi que par ks spectra de RMN. 
Les aldthydes 111 et III’ sent caractCris&s par ks 6 suivant (CDCl,, TMS, ppm): 24-2.8 (s, 3, YCH,); 
7.2-78 (m, 2, H, + H,); 76-8.3 (m, 1, H,); 8.1-8.7 (m, 1, H,); 1@2-10.8 (s, 1, C-H aldthydique). Pour 
ks aldehydes IV et IV’; 6.8-74 (m, 7, H, + H, + Y-&H,); 75-8.1 (m, 2, H, + H,): 1@2-104 ($ 1, 
C-H aldthydique). 
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