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Le processus de réduction est donc monoklectronique et passe par
1'intermédiaire du composé mercurique formé rapidement i 1'électrode. Cepen-
dant, comme pour les dérivés trisubstitués, la rigidité du cycle permet de
mettre en évidence des réactions de changement de nombre de coordination anté-
Cédents au processus électrochimique. Le produit de réduction dérive d'une
configuration tétraédrique mutour de 1'étain. Il semble logique ¢'admettre,
Compte tenu des résultats exposés au paragraphe 2.
@5t dans un environnement bipyramidal trigonal.

que 1'étain en solution

Les dérivés du cation stanna-) cyclohexane, noté M2¥, sont réduits
selon des vagues polarographiques qui somt contrblées par la diffusion ou par
1a cinétique ¢'une réaction chimique antécédente. Ainsi, en milieu acide, le
cation N(1,0), ™ est réduit réversiblement suivant une vague cinétique J ¢
PH =2 75K BroW 1/(41--0.sv/.e-

dination est antécédente au processus de réduction. Comme pour les dérivés
trisubstitués, nous ne savons pas si 1a coupure des deux liaisons S 0
Testantes dans le complexe que est ou -
Processus de réduction que nous écrirons schématiquement :

N0 1,0+ W1,0), 7 e B0’ . (1000
il ‘&—r-hh Lo
A h!nn de pH 12, 1a réduction a lieu suivant deux vagues L, et
L Situbes sensiblement A :
(w'J OTN 7 BN <2, e V/ecs « 1,01 (L) et 1,38 (1)
Le caractére de la vague Ly est mal défini, la diffusion contréle le palier
de 1a vague L. Les hauteurs des deux vagues diminuent un peu quand le pi
Sugmente alors que lewr rapport relatif est indépendant &u pE et de la con=
centration. Les potentiels de demi-vague des deux vagues Ly et L?
lintairement avec le pH suivant des droites de pentes égales 2 70 WV et 40 aV.
Le processus de réduction étant voisin de la réversibilité, comme nous 1
avens vu en voltampérométrie cyclique, nous pouvoms conclure qu'un proton est
mis en jeu sur les deux vagues.
A ce pH, le dihydroxyde I(W), augquel on peut attriduer, compte
tenu des résultats de la littérature’ une structure tétraédrique devrait
Stre en bquilibre avec des complexes niamiques de formae fi(ox), ™. or,

va)
1¢ nombre de protons mis en jeu au cours de la réduction sur les vagues L.

varient

26- R.5. Tobias, Organometallic Chem.Rev., 1966, 1, 53
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€ 1, et la formule du prodult réduit qu. o 416 iselé moutremt que c'est le
Ginydroxyde qui est reeuit suivant les vaguer L, et I,

wow), ot oo B8 mo. HO-N-tig* g (HO-N) Mg (8)

LA S
Let phénoménes d'adsorption ou de Gésurption Gu produit réduit et i dépola-
risant pourraient $tre responsables de 1a déformation de la vague de réduction
@ dinydroxyde qui est cassée en deux vagues o L'. La formation de 1'
anfon M(OK),”, irréductible et en équilibre lert svec le dinydroxyde explique
la faivle diminution du cowrant total polarographique quand e pH augmente.
On recrauve donc wn passage lent d'une configuration bipyramidale trigonsle &
ure que. Asser + la présence de 1'hétéro-
cycle & :mnﬂr.blr—n( diminué Je caractére acide de 'hydroxyde.

Son potentiel de demi-vague est voisin de ~0,7 V/ecs & pH = 4,5, sa hauteur
©rolt avec la cencentration en jons acétate, mais 1'intervention des phémomd-
mes d'adsorption en particulier du dépolarisant e permet pas som étude
compléte.

Les dérivés & cation (Gi,) En’* se comportent sensiblement de
mhmc faon. La faible solubilité du dinydroxyde et 1s trés forte adsorption
@ dtpolarisant et Gu produit de réduction rendent 1'étude détaillée du
Comportement polarographique particulibrement difficile.

Oc constate donc A nouvemu que la rigidité de 1'hétérocycle a di-
mimut encore la vitesse de Changement de configuration 4 1'électrode. Le deu-
xitme stade de réduction & un €lectron n'est pas cbservé avant le mur du
tampon: i1 en est de mime dans le méthancl contrairement au comportement des -
érives Gu cation dit-butylétain’. §1 les fortes interactions mercure-radical
sont bier responsables du transfert plus difficile Gu deuxiéme électron, elles
Be peuvent rendre compte de la différence de comportement entre le dérivé
Béterocyclique et le derivé t-butylé. La formation du dialkylétain impose wn
Bouveau changement & nombre de coordination de 1'¢tain. 11 est bien évident
que la tension de 1'hétérocycle pentagonal empiche une hydridation “spi* sur
1%6tain™, elle est possidle pour le cycle hexagonal puisque celui-ci est
Tetrouvt entre deux positions équatoriales dans le flucro-1 phémyl-l stanna-1
Cyclohexane, mais la cinétique de passage tétraédrique —ptrigonal est trop

4~ A.G. Davies, M.V. Ts¢, J.D. Kennedy, V. WcFarlane, G.S. Pyme, K.F.C.
Ladd et D.C. Povey, J.C.S.Perkin(I1), 1961, 369
25~ M. Devaud, J.Electroanal.Ches., 1976, 87, 91

1138

lente ce qui montre que la réorganisation de structure est antécédente au
Processus électrochimique.

On peut donc conclure que le comportement polarographique d'un
Composé organostannique sur mercure est essentiellement 1ié
~wux interactions mercure-produit réduit qui somt fomction du solvamt et
& caractére 1ipophile du substituant ¥
= €t aux cinétiques de Changement de configuration mitour de 1
réduction. ’

tain avan

S-DARTIE EXPERDMENTALE
3. 1-Btarrangement thermique

€ Vague Cinétique est obeervée. oTution benténique 0,4 N e compost 313 sont mélangés &

24 ml de solution méthanolique 1 X de chlorure ¢'hydrogéne. La sclutiom est
Portée 4 40°C pendant 15 mn, puis elle est évaporée. Le solide Pormé est re-
cristallisé dans wn mélange chloroforme-éther de pétrole.

242 : RAteS0X, Fe90°C, Analyse : Tr (Calc): %C) 10,4 (10,53), QCRERE

¢ RteS0%, liquide, Analyse : Tr (Calc) : %C1 10,0 (10,32),§ (a 1,4 ppe

20 ml de solution éthérée 0,6 N de compost 343 sont mélangés & 48
=1 d'une solution éthérée 1 N de chidrure d'hydropine. Aprés 15 mn, 1a solu-
t évaporée et le solide est recristallisé dans un mélange chloroforme-
&ther de pétrole
141 ¢ RAt=S0%, Pe60"C, Analyse : Tr (Calc) : %C1 23,8 (24,03), §(H,)2 ppm
151 ¢ RGteSOX, Fe124°C, Analyse : Tr (Calc) : XC1 23,4 (u.«).l(a )=1.9 ppm

tion

Tous les réarrangements thermiques sont réalisés en présence de SX
de chlorure de zinc par distillation sous ) mm de Hg. La température de dis-
tillation de 1'hétérocycle est comprise, suivant le compost, entre 100°C et
60°c.

3.2-gynintse directe

600 ml de solution de bromure de pentyle! 4 dima-
gnésium 0,2 ¥ dans le tétrahydrofuranne somt ajoutés sous argon 4 0,12 mole
de dichlorodiphénylétain dissous dans 400 m) de THP, Aprés 30 mn d'agitation,
le THF est évaporé sous vide & 30°C. Le résidu solide est lavé abondasment
® pentane. Le filtrat distillé sous vide donne 1'hétérocycle 2.
250 e - son,
245 26t « 05, toutes les opérations sont Malistes sous argom.

ou de butyl-

T T

Les caracterfutiques spectrales sont identiques 4 celles dombes
dans 1a Jitterature’ 68015
Do mouveile Extraction & rési w chioraforss permet ¢'iscier
Pour je4, le tétraphényl-1,1,6,6 distanna-1,6 cyclodecane'?.

des lisisons A-étain dans les sés 25
£ 3.107 mole de compost 2) dissous dans 1'éther sont ajoutés 30 al
de sclution éthére 1N de chlorure @'hydrogéne. Aprés 10 b d'agitation, le
chlorure est purifié par distillation sous vide.
12 : Pe50°C, Analyse : Tr (Cale) : %C1 12,4 (11,79), I(a )*1,9 et 1,3 ppm’”
14 & liquide, Analyse : Tr (Calc) & %C1 12,3 (12,3€), S(w 5 et 1,3 ppm

45,107 mole de compost 2 dissous dans 100 a1 de tétrachiorure de
carbone sont ajoutés & ~789C 10 m) de solution de brome 1 N dans le tétra-
chlorure de carbone. Aprés deux heures d'agitation, le sclvant est évaporé et
1e mélange est distillé sous vide. Le dibromure trés hygroscopique est trans-
formé par action de la soude en oxyde osn (© (m )j ou en complexe cristallisé
avec le dipyridyle-2,2'.

Q3.bpy + P=172°C, Analyse : Tr (Cale) : XBr 31,4 (31,65)

Q4,py + Pa162°C, Analyse : Tr (Calc) + XBr 32,2 (32,56)

Une solution éthanclique acide (pHe1) de chlorure 14 0,01 M est
traitée aprés 15 jours par ube sclution 1 M de fluorure de potassium. Le pré-
©ipité blanc formé est 1'hydroxy-! butyltétraflucrostannate(IV) de potassius.
Pe250°C, Analyse : Tr (Calc) : %C 16,2 (15,65) %K 2,4 (2,93)

3-4-Mesures ¢iectrochimiques

Les solutions méres 1072 ¥ sont en général préparées dans 1'étha-
nol. Les solutions éthanoliques d'oxo-! stamna-1 Cyclopentane et cyclohexane
sont w" M oen acide acttique.

C. Pant, J.Organcmetal.Chen., 1974, 66, 321

€- B.J. Bulten et H.A. Budding, The Organometallic and Coordination Chemistry
of Germanius, Tin ané Lead Compounds, Preund, 1978, 103

8- H. Bourhis, Thése Bordemux, 1967

14- A.G. Davies, M.V. Tsé, J.D. Kennedy, V. McParlane, G.5. Pyne, M.F.C.
Ladd et D.C. Povey, J.C.S.Perkin(1I), 1961, 369

15~ E. Schumann, G. Rodevald, U. Bodevald, J.L. Lefferts et J.J. Zuckerman,
J.0rgancmetal.Chen., 1960, 187, 305

Les tampons Bates et Robinson (force iomique = 0,2 et 1) comtien-
nent 75% d'éthancl,

Les mesures électrochimiques somt réalisées sur un appareillage
Tacussel, sous atmosphére ¢'argon.

S-Préparations ¢lectrochiniques

[m-(ul )J + Le chlorure 15 ( 1g) dissous dans 150 al de tampon pH 5,5 est
Téduit sous stmosphére inerte 4 un potentiel contrélé égal & 1,10 V/ecs sur
Bappe agitée de mercure; ies compartiments anodique et cathodique sant séparés
Par un verre fritté. Bn fin de réduction, la solution est évaprrée partielle-
ment. Le bis(phényl-1 stanne-1 cyclohexane)=1,1' se sépare en fines goutte-
lettes qui sont extraites a L ™ permet
@'iscler le dimbre sous forme d'un liquide incolore.

Analyse : Tr (Calc) & %C 50,0 (49,68) X¥ 5,9 (5,65), Veyclewd6s et 902 on”'

Bo ] o 1t atamic crctsent (1) oot Mandbrsavdd ik o
de soude 0,1 ¥ & un potentiel contrdlé de =1,55 V/ecs sur nappe agitée de
mercure. Le précipité brur formé est filtré puis recristallisé dans le beme
soe. 11 s'agit ¢'n mélange équimcleculaire des deux composés {"’E"‘:’ _J,
et {mosz (@), ] #s.
Analyse i Tr (Calc) : 3C 23,3 (23,46) X¥ 3,7 (4,33) %8n 45,4 (46,36)

[acosiT,0,), + 10 redction o eibromre 03 (1) esasous dans 200 m1 ae
tempon ACOH 0,5 M + ACONa 0,5 N est réalisée & =0,9 V/ecs. Le précipité formé
est recristallisé plusieurs fois dans le benzéne.

Analyse : Tr (Calc) & 3C 35,4 (33,92) %¥ 6,5 (5,28)

V(AOT)= 1545 et 1440 e, Veyclewsst et 905 e

[5e0nE5u,) ], + e wde eptrstotre gue pow 10 prévarstion & bis(asbeaton
1 stanna-1 cycichexane)=1,1' .
Analyse ; Tr (Calc) : ¥n 50,3 (50,79)
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The indole moiety i4 present in a great mumber of matural and
4

thetic biotogically active

ape compounds . Particutary in the
$20up of mom-stencidat
antiinflammetory agents (NSATA)Y,
among other aaylecetic aeids,

domethacin 13 occupies an

outszanding position. 1In view of the contimuous efforts in the

'J.K. Sugder and T.0. Voloye, Pharm. Acta Heiv., 1972, 53, 45,

'2.6. Lombardino, Ann. Rept. Med. Chem., 1975,

172; M.E.
Rosenthale, Ann. Rept. Med. Chem., 1974, 9, 193.

1.0, Shen, U.S. Patent, 5, 141, 185 (Chem. Abstr., 1964, o,
17555) . o
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and Luation of mew NSATA we SCHEME 1 mitd conditions’ (WNO\/CHCE)] gave 3 in quantifetive yield.
became interested in preparing analogues of 1, using abundant Alteanatively, the alcohol 8 (93] was synthesized by an
i '
and aeadily accessible matural products as imexpemsive sfarting < oxymercuration-deamercuration sequence’ (method A) grom 4. The
materials. With this objective in mind, the indolyl-acetic 4 meXt sep in the chosen synthelic sequence was the preparation

eotens T and 3 wene chosen as initial targes compounds. Using
natural sagrole 4° as atanting material it was possible zo
develop under mild conditions, o synthetic sequence of high
yield in whick the key step in the preparation of 1 and 3 is @
Aeductive cyclization of the appropaiete mitho-B-keto esters §
4 & (Scheme 1).

“Inter-Alia: T.Y. Sken, J. Med. Chem., 1941, 24, 1; G.V. Paris,
D.L. Geamaise, D.G. Cimon, L. Swett, G.W. Canter and P.

Young, J. Med. Chel

s 1980, 23, 9; D. Evans, D.¥. Kumwell
and T.A. Wicks, Australian (1970], 506, 085 (Chem. Abstr.,
1980, 92, 1692512); M. Nagakura, T. Ota, N. Shimidzu, K.

Y. Eto and V. Wada, J. Med. Chem., 1979, 22, 48;

J. Jeske and K. Stoshla, Acta Pol. Pharm., 1978, 35, é11.

md C.T. Rizzini, “"Botinica Ecomimica®, Epu, Sdo Pay

. Brazit, 1976, p. 149.
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Schems IT1
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In oader to obtain 5 (Scheme IT) the double bond of 4 was
oxidized agfording epoxysagrole 7 in good yield. As expected®

this compound produces the alcohol § (90%) by a regiospecific

oxinane aing hydaogenolysis (method B). Mitaation of § in veay

4 E. Axnotd

R.L. Augustine, “Catalytic Hydrogematio
(Publishers), LTD, London and M. Dekker, Inc., New Yoak,

1965, p. 137.
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of the methytketones 10 and )1 that was attempted by oridation
of the alcokols § and 3 with pyridinium chorochromate (PeC)’
method A) oa Jomes' acagent’’ (method B). The mitno methyl-
ketone 12 could be C with ethyt wing

the intemsely violet colored bemzylic emolate, paepared by

treatment of 11 with sodium hydride in dimethylfoamamide’’, to
On the other hand, the Lithium

Late, gemerated by tacatment of with Lithium

< de (LDA) in uran'!, was ¢ 2

fuanish the desined eater (704

benzylic e

Tef. D.R. Buckle; D.). Outaed, J.0. Ross, H. Smith, R.). Smith,
C. Gasson, J. Med. Chem., 1979, 21, 158,

B.A. Spicer and

'H.C. Brown and P.G. Geoaghegan Jr., J. Org. Chem., 1970, 35,
1844,

E.J. Coney and ¥. Suggs, Tetrahedron Lett., 1975, 1447,

Mrhe Jomes' aeagent was prepared as descaipted in L.F. Fieser
and M. Ficser”™, Reagents for Ongamic Synthesis®, Jokn Wiley

and Sons, Tme., New Yok, vel. 1, p. 141.

M.k, Stamos, Synthesis, 1980, 464,

®

Albarelta, J. Org. Chem., 1977, 42, 2009,
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