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220. Syntheses dans la sCrie des bis-indhno-fluorknes I1 [l] 
Le dihydro-l0,15-5H-bis-indCno [l, 2-a; 2’, 1’41 fluorhe 

par Louis Chardonnens et Wolfgang Hammer 

(25 VI 66) 

L’hydrocarbure mentionnk dans le titre appartient ?I la classe des bis-indCno- 
fluor&nes biangulaires [l]. La synth&se qui en avait 6t6 d’abord envisagke devait partir 
du dihydrod, 12-oxoJ-indCno[l, 2-a]fluor&ne (11) (trans-fluorCnaph6ne-one-12 en 
nomenclature abrCg6e [Z]), que l’on obtient par oxydation m6nagCe [3] de l’hydro- 
carbure correspondant I [4]. La condensation de I1 avec l’alddhyde o-chlorobenzoique 
devait donner 111, et celui-ci, par cyclisation, IV, dont l’oxydation, suivie de cycli- 
sation, devait conduire par l’intermkdiaire de V au trioxo-5, 10,15-dihydro-l0,15- 
5H-bis-indCno [I, 2-a: 2’, 1’-i]fluor&ne (VI) . La condcnsation de 1’aldChyde o-chloro- 
benzoique avec I1 n’ayant pas donn6 le produit attendu 111, cette voie a Ct6 aban- 
donnCe. 
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Par contre, on atteint le but proposC de la manih-e suivante. RCduite selon 
WOLFF-KISHNER, la (carboxy-2-phCnyl)-l-fluor6none (VII), que l’on obtient [.5] par 
oxydation du benzo[b]fluoranth6ne, fournit le (carboxy-2-phCny1)-1-fluorhe (VIII) .  
On sait [6] que la condensation de l’ald6hyde o-chlorobenzoique avec le fluorhe doit se 
faire de prCfCrence en milieu mCthanolique en prCsence de methylate de sodium, car 
l’emploi d’Cthanol conduit en plus -~ en raison de 1’autoxydabilitC de cet alcool en 
milieu basique - au (chloro-2-cinnamylid~ne)-9-fluor&ne. La condensation de l’ald6- 
hyde o-chlorobenzoique sur VII I ,  faite d&s lors en milieu mkthanolique, a fourni avec 
un bon rendement le (carboxy-2-phknyl)-l-(chloro-2-benzylid&ne (IX). 
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En chauffant le sel de sodium de celui-ci dan<un ballon de cuivre avec de l’hydroxyde 
de potassium et de la quinolkine [7], on obtient - sans dCcarboxylation - le (carboxy-2- 
phkny1)-11-benzo[b]fluoranth&ne (X), caractCrisable par son ester Cthylique Xa. 
L’ouverture du cycle fluoranthhique avec production de la bis-(o-carboxy-ph6nyl)- 
1,8-fluorCnone (XI), caractCrisable par son diester Cthylique XI  a, nCcessite une 
oxydation au permanganate en milieu aqueux faiblement basique ; l’oxydation B 
l’anhydride chromique ou au dichromate qui rCussit dans le cas du benzo [blfluoran- 
th&ne [5] conduit ici A des mklanges dont on ne tire rien de dCfini. ChauffC ?L 130” dans 
de l’acide sulfurique concentrk, XI est transform6 avec un bon rendement par double 
cyclisation en trioxo-5,10,15-dihydro-l0,15-5H-bis-ind~no[l, 2-a; 2‘, 1’-ilfluorbne (VI). 
Une rkduction de VI suivant WOLFF-KISHNER donne le dihydro-l0,15-5H-bis- 
indCno[l, 2-a; 2‘, 1’-ilfluorhe (XII), hydrocarbure incolore, F. 328-329’. Le rende- 
ment global de ces 6 Ctapes est de 21% de la thCorie. Dans son allure gCnCrale, le 
spectre d’absorption UV. de XI1 est semblable ?L celui du tram-fluorhaphbne (I), 
plusieurs maximums de la courbe de ce dernier &ant toutefois remplacb par des 
Bpaulements A peu p r b  aux mCmes longueurs d’onde. 

X R = H  XI R = H  
Xa R = C,H, XIa R = C,H, 

XI1 

La bis-(o-carboxyph6nyl)-1, 8-fluorCnone (XI), produit intermCdiah-e de la syn- 
thhse, a permis d’obtenir XIV, le dCrivC dioxo-5,10 de XII. Nous n’avons pu rkduire 
XI  suivant WOLFF-KISHNER ; par contre, on obtient facilement le bis-(o-carboxy- 
phCnyl)-l,8-fluorbne (XIII) ou son diester XIIIa, en rkduisant resp. XI ou son 
diester XIa  par le zinc amalgam&, selon CLEMMENSEN. La double cyclisation de XI11 
en dioxo-5,10-dihydro-10,15-5H-bis-indCno[l,2-a; 2‘, 1‘-ilfluorbne (XIV) se fait en 
solution dans l’acide sulfurique concentrC dCjd B 50”. La dicCtone XIV est, comme la 
tricktone VI, de F. 6levC. 

La synthhse de la monocCtone asymCtrique XIX B partir du (carboxy-2-phCny1)- 
11-benzo[b]fluoranth&ne (X) a 6chouC. La cyclisation de celui-ci en oxo-5-5H-benzo[b]- 
indkno[2, 1-l]fluoranth&ne (XV) et la rkduction de XV en 5H-benzo[b]-indCn0[2,1-1]- 
fluoranthbne (XVI) s’opbrent sans difficult& Par contre, l’oxydation de XV, qui, par 
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1’intermCdiaire de XVII et XVIII, aur& dfi conduire B l’oxo-lO-dihydro-10,15-5H- 
his-indCno[l, 2-a; 2’,l’-i]fluor&ne (XIX), ne nous a fourni que des produits profondC- 

XI 

X 

X l l l  K = H 
XIIIa R = C,H, 

Partie experimentale. Les F. sont corrigCs. Les analyses ont C t C  faites par le Dr K. EDER, 
lahoratoirc microchimique de 1’Ecole de Chimie, IJniversitB cle Genhve. 

(Curhoxy-Z-phe’nyl)-7-fluorL.ne ( V I I I ) .  A une solution refroidie de 9 g de Na dans 300 ml clc 
didthylkneglycol t r k s  pur on ajoute 30 g (0,l  mole) de (carboxy-Z-phCnyl)-l-fluorknone (VII) [S] 
bien purifiee et  10ml d’hydrate d’hydrazine a 987”. On chauffc 2 h a rcflux etverse, aprhs refroidis- 
sement, la solution jaune clair dans un  cxcbs do HC1 dilue. T x  prCcipitC floconncux hlanc cst 
cssorC, lave avec HCI dil. et 2 l’eau, sCchC ct cristallist! dans 160 ml de benzkn? (noir animal): 
25,6 g (89% de la th.) de cristaux incolores, F. 173”. Le produit sc dissout en vert olive dans 
H,SO, conc. Pour l’analyse, une prise a CtB sublimke A 170°/0,01 Torr, cristallis6e 2 fois dans le 
benzhne et  sechee a 100” sous vide pouss6. 

C,H140, (286.33) Calc. C 83,90 H 4.93% Tr. C 84.11 H 4.98% 
(Carboxy-Z-ph&nyZ)-I-(chZoro-Z-benzyZidLne)-9-fluor~ne ( I X ) .  On dissout 28,6 g (0.1 mole) dc 

VIIl dans une solution de 5,l g de Na dans 300 ml de methanol, ajoute 16,s g (20% d’excks) 
d’o-chlorobenzald6hyde et chauffe 14 h a reflux. Apres refroidjssement, on verse dans 5 1 d’eau 
chauffe 2, 1’Bbullition et  ajoute NaOH dil. jusqu’au trouble. Le sel de Na de IX cristallise au refroi- 
disscment en aiguilles jaunes; les cristaux sont essor&, laves avec NaOH dil. et  peu d’eau et  
&chis : 28 g. Des eaux-rnhres on tire par acidification 12 g d’une masse p%teuse brune qui, remise 
en rdaction, fournit encore 4 g tle sel de Na tie IX. Rendement global: 32 g (74%). Pour l’operation 
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suivante, on emploic lc sel de Ka sans autre purification. Quant B l’acide IX, on I’obtient en 
dissolvant le sel de Na a chaud dans l’acidc acCtique glacial. Pour l’analyse, on le cristallise 3 fois 
dans le mCthanol. Cristaux incolores, F. 193 -198”. 

C2,tI,,O,Cl (408,89) Calc. C 79,31 H 4,19% Tr. C 79,36 H 4,29% 

(Carboxy-2-phInyl)-lI-benzo[b]fluoranthdne (X). Dans un ballon de cuivre de 1 1 on chauffe 3 h 
a reflux, en agitant au vibromdlangcur, 43, l  g du sel de Ka de IX, 210 ml de quinol6ine et  170 g dc 
KOH. La masse refroidie est vers6e sur de la glace pilee additionnte de HCI; le prdcipitC bruu est 
essor6, lave succcssivcment avec HCl dil., au mCthanol, au  m6lange mkthanol-benzkne (2: I), 
derechef au methanol, puis cristallise dans CH,COOH: 26 g de produit encore brun. La suspension 
de cet acide dans l’eau, portCe & l’dbullition, est additionn6c de NaOH clil. jusqu’B dissolution, puis 
clc NaOH B 30% jusqu’au trouble: le sel de Na cristallisc au refroidissement. On r6pkte cettc 
opdration. Ce sel de Na est dissous dans CH,COOH chaud: on ajoute du noir animal, filtre a 
chaud e t  abandonne A la cristallisation: prismcs incolores dc l’acide X, F. 241-242” (62%). Lc 
produit peut etre sublime sous vide poussC. 

C,,H,,O, (372.43) Calc. C 87,08 H 4,33% Tr. C 87,34 H 4,37% 
Diester Ithyliqw Xu. On chauffe 10 h ?A reflux 3 g dc X clans 100 ml d’6thanol additionnds de 

5 ml de H,SO, conc., verse sur l’eau e t  cristallise le pricipitd dans 1’6thanol: prismes incolores, 
P. 183-184”. 

C,,H,,O, (400,48) Calc. C 86.98 H 5,03% Tr. C 87,28 H 5,22% 

Ris-(o-carboxy-~hCnyl)-I, 8-flucirPrwze (XI). On dissout B chaud 11,2 g (0,03 mole) de X dans 
1,5 1 de NaOH i I%, chauffc a I’tbullition et ajoute par petitcs portions, tout en agitant, 21 g de 
KMnO, finement pulvCris6. On ddcolore finalement par quclques gouttes de methanol, essore a 
chaud et lave le r6sidu plusieurs fois avec unc solution bouillante de NaOH B 1%. Par acidification 
du filtrat, on obtient 10,3 g (82%) du  tiiacide XI, F. 280-310”, suffisamment pur pour la cyclisa- 
tian. Le produit, cristallisd 2 fois dans lc melange dioxanne-eau (4:3) (plaquettes jaunes, I?. 313- 
317”), n’ayant pas donnt: de trks bons rgsultats B l’analyse, nous avons prepare le diester e’thylique 
X I a .  On chauffe & reflux au bain-maric 8 g de XI avcc 30 ml de benzkne, 10 ml de SOCI, et 3 
gouttcs de dimCthylformamide. Le dkgagement de HC1 termink (11/, h), on distille lc benzhe et  
l’cxc8s dc SOCI, au bain-marie sous pression r6rluite et chauffe lc rCsiclu 12 h B rcflux avec 60 ml 
d’dthanol absolu. On concentre jusqu’a cristallisation commenqantc e t  laisse refroidir: 8,2 g de 
XIa. Pour I’analyse, on recristallise dam 1’Cthanol (chartmn actif) : feuillets jaunes, F. 155-156”. 

C,,H,,O, (476,53) Calc. C 78,14 H 5,08% Tr. C 77,97 H 5,21% 

Trioxo-5,70,15-dihydro-l0,75-5H-bis-indtno[l, 2-a; 2‘, l’-i] fluorine ( V I ) .  On chauffc la solu- 
tion de 1 g clc XI  clans 20 ml de H,SO, conc. 5 min 130” et coule prudemment la solution devenuc 
presque noire clans de l’eau bouillante. On chauffe le mClange encore quelques min B 1’Cbullition. 
refroidit, essore le pr6cipit6 jaune, lave 8. l’eau, skche et cristallise dans bcaucoup de nitrobcnzkne: 
0,132 g (90%). Pctites aiguilles jaunes feutr6es; a p r k  sublimation a 400°/0,01 Torr, F. (en capillaire 
scell6) 440-445” (dCc.). La tric6tone ne sc dissout cle manibre appriciable que dans les dissolvants 
polaires d’Eb. ClevC, 1 l’dbullition. Sa solution dans H,SO, conc. est rouge vineux. 

C,,H,,O, (384,40) Calc. C 84.37 H 3.15% Tr. C 84,58 H 3,20% 

Dihydro-lo, 15-5H-bis-indBno[l,2-u; 2’, l‘-ilfluorkne ( X I I ) .  On dissout 5 g dc Na dans 200 ml 
de di6thylkncglycol pur, ajoute 1 g dc la tricetone VI e t  5 ml d’hydratc cl’hydrazine et chauffe 
12 h B reflux. Ia. solution, vert fonce an debut, cst alors jaune clair. On la verse sur de la glace 
pilde additionn6e cle HCI. Par chauffagci- de plusicurs h au bain-marie, le prCcipit6 s’agglomhrc; 
on essorc, lave et  skche, rcprend par du  benzene e t  filtre la solution benzknique sur Al,O,. Du 
filtrat concentr6 l’hydrocarbure sc sdpare en aiguilles encore jaunbtres: 0,54 g (61%). Pour 
l’analyse, on cristallise le produit 3 fois dans lc toluknc en priscnce d’un peu de A1,0,. Petites 
aiguillcs incolores, F. 328-329’, difficilernent solubles dans H,SO, conc. 

Cz7H18 (342,44) Calc. C 94,70 1I 5,30y0 Tr. C 94,75 H 5,36% 
Spectres d’absorption UV. (cyclohexanc, 1 en nm, loge cntrc parcnthbscs; e = epaulement) 

cornparks de XI1 ct du  truns-fluortinap~t8ne (I): XII, maximums: 222e (4,54), 243e (4,47), 253e 
(4,67), 262e (4,85), 268 (4,98), 285e (4,67), 293 (4,60), 310e (3,51), 320e (3,35), 326e (3,18); mini- 
mums: 233 (4,31), 290 (4,50); I, maximums: 247e (4,33), 259 (4,66), 205 (4,67), 282 (4,89), 293 
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(4,26), 306 (3,51), 320 (3,45), 332 (3,17); minimums: 235 (4,09), 261 (4,65), 279 (4,38), 290 (4,14), 
302 (3,42), 31.5 (3,31), 327 (2.95). 

Uis-(o-carboxy-phE'nyl)-l, 8-fluordne ( X I I I )  par  rhduction de X I .  - Zn amalgam6 : on attaquc 
quelques instants 10 g de laine de Zn par HC1 dil., d6cant.e. recouvre le mdtal d u n e  solution clc 
HgCl, contenant 1 g clece scl dansl5 ml de HClaO,l% etlaisse r6agirl5 minenagitant frdqucmment. 
On ddcante et lave l'amalgame soigneusement a l'eau. - Reduction: Dans un ballon B 3 cols muni 
d'un rifrige'rant et d'un tube d'adduction tlc gaz on dissout 2 g de XI dans 80 ml de dioxanne r t  
ajoute 10 g tle Zn amalgam6 et  5 ml de HC1 conc. On chauffe a rcflux tout en faisant passer un 
courant dc HC1 scc. Au bout de 20 min on dicantc la solution devenue incolore et ajoute de l'eau. 
1.e produit c k  reaction se prdcipitc. presque incolorc: 1,8 g (93%). On le purifie par 2 cristallisations 
dans CH,COOH ct  une cristallisation clans le mClange dioxanne-cau : poudre microcristalline 
incolorc, F. 289-292". Pour l'analyse, on skche le produit 2 200" sous vide pouss6. 

C2,HI8O4 (406,44) Calc. C 79,80 H 4,46% TI. C 79,90 H 4,66% 
Diester itlayliqzte X I I I a  par rdduction du diester X l a .  On dissout 1 g de XIa dans 20 ml tle 

CH,C0011, ajoute chaud 5. la solution jaune, tout en agitant, 1 ml tle HCl conc. et, par petites 
portions, 7 g cle Zn amalgam& chauffe il reflux 30 min, ddcante la solution devenuc incolore e t  
e'vapore le dissolvant au bain-marie sous pression re'duitc. Le re'sidu, repris dans HCl dil., est 
essord, lavd B fond i l'eau e t  s&hC B 80": 0,89 g (92%). On le cristallise dans CH,COOH, puis dans 
1'6thanol e t  sechc B 120°/0,01 Torr. higuilles incolores, F. 143-146' (ramoll. vers 138"). 

C31H2604 (462,55) Calc. C 80,50 H 5,67% Tr. C 80.66 H 5,61% 
Dioxo-5.70-dihydro-70, 75-5H-bis-indgno[7,2-a; 2', l'-i]fluor2ne ( X I  V ) .  On dissout 1 g dc 

tliaciclc XI11 fincment pulv6ris6 dans 30 ml dc H,SO, conc., chauffe 10 min B 50" ct  verse la 
solution devcnue noire dans de l'eau bouillantc. Aprbs refroidissement, le pre'cipit6 jaune est 
se'pare' par centrifugation, lave i fond l'eau e t  sdchC: 0,84 g (92%). Le produit est sublimC a 
320"/0,01 Torr, puis cristallis6 2 fois dans lc nitrobenzhe: aiguillcs jaune or, F. 387-390" (noir- 
cissement dEs 380'). La dic6tone XIV est scnsiblement plus soluble que la tricktone VT. 

C,,H,O, (370,41) Calc. C 87,55 H 3,81% Tr. C 87,62 I1 4,00% 

Oxo-5-5H-benzo[b]-inde'no[2,7-Z]fZuoranthdne ( X V ) .  A la solution, chauff6e 5. 60°, de 1 g dc 
(carboxy-2-ph~n~~l)-ll-benzo[b]fluoranth~ne (X) dans 35 ml de CH,COOH on ajoute rapidement, 
cn agitant vigoureusement, 35 ml cle H2S0, conc. La tempe'rature montc jusqu'j 90'. AprSs 3 min 
on coule prudemment dans l'eau bouillante. Aprks chauffagc de quelques h au bain-marie, le 
prdcipitd volumineux s'agglomhre; il est cssord et  lave' a l'ammoniaque dilude et  A. l'eau: 0,85 g 
(89%). Pour l'analysc, le produit est cristallis6 dans le bromobenzkne ou sublimd 5. 310"/0,01 Torr. 
Bktonncts jaunes, F. 322-324'. La solution dans H2S04 conc. est rouge vincux. 

C&II4O (354,41) Calc. C 91,51 H 3,98% Tr. C 91,39 H 4,03% 
5 H - ~ e ~ z ~ o ~ b ] - i n d ~ n o [ 2 , I - Z ] f l u o r a n t h i . n e  ( X V I ) .  On dissout 1,5 g cle Na dans 75 ml de di- 

6thyl&neglycol pur, ajoute 200 mg de XV e t  1 ml d'hydratc d'hydrazine e t  chauffe 12 h g reflux: 
XVI cristallise au refroidissement. On le recristallise dans le bromobenzbne (noir animal) : 175 mg 
(91 yo). Aiguilles presque incolores, F. 292-293'. Spectre d'absorption UV. (cyclohexane, 11 en nm, 
logs entrc parenthbses; e = epaulement). Maximums: 225 (4,72), 238e (4,63), 258 (4,79), 266 (4,79), 
274 (4.73). 292 (4,46). 305 (4,61), 316 (4,47), 352 (4,13); minimums: 220 (4,71), 244 (4,58), 262 
(4,75), 271 (4,72), 285 (4,4O), 296 (4,45), 312 (4,39), 331 (4,00), 358 (4,lO). 

C,,H,, (340,43) Calc. C 9535 H 4,74% Tr. C 95,44 H 4,6876 

SUMMARY 

The biangular bis-indeno-fluorene 10,15-dihydro-SH-diindeno [l,  2-a; 2', 1'-i]- 
fluorene (XII) has been synthesised in 6 steps starting from 1-(0-carboxypheny1)- 
fluorenone (overall yield 21%). As an intermediate the 5,10,15-trioxoderivative of 
XI1 and, accessorily, its 5,lO-dioxoderivative were also obtained. 

Tnstitut de chimie inorganique et analytique 
UniversitC de Fribourg (Suisse) 
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221. Adigosid, Strukturbestimmungl) 
Glykoside und aglykone, 282. Mittcilung2) 

von S t .  Hoffmann, Ek. Weiss und T. Reichstein 
(24. VI. 66) 

1. Problemstellung. Die Samen des roten Oleanders, Nerium oleander L. (Apo- 
cynaceae) enthalten ein kompliziertes Gemisch von Cardenolidglykosiden. JAGER et al. 
[2] konnten nach Fermentierung 28 solcher Stoffe darin nachweisen und 19 davon in 
Kristallen isolieren. Von diesen liessen sich 13 mit bekannten Verbindungen identifi- 
zieren; die 6 weiteren waren neu. Bei den letzteren konnte in vier Fallen die Struktur 
ermittelt werden; es verblieben zwei nicht vollig aufgeklarte Stoffc, namlich Subst. A 
und Adigosid. Subst. A war ein autoxydables Dienon, das nicht weiter untersucht 
wurde. Interessanter war Adigosid. Bei diesem Stoff wurden fruher die folgenden 
Beobachtungen gemacht, die sich aber zu keinem wirklich passenden Formelbild ver- 
cinigen liessen. 

2. Friihere Befunde. Die Analyse passte ungefahr auf die Formel C30H4GOs. Die 
KEDDE- [3] ,), KELLER-KILIANI- [4] 4) und die Xanthydrol-Reaktion [5] 6, waren 
positiv, ebenso die Fluoreszenz-Keaktion mit SbC1, [6] 6). Das UV.-Absorptions- 
spektrum (vgl. Fig. 16 bei [ Z ] )  zeigte das Maximum des Butenolidringes bei 215 nm7), 
dessen Intensitat (logs = 4,09 fur obige Formel berechnet) zwar zu gering war, dessen 
Lage aber dafur sprechen konnte, dass Adigosid als Aglykon ein Derivat des Gitoxi- 
genins mit acetylierter Hydroxylgruppe an C-16 enthalten konnte. Dafur sprach auch 

Auszug aus der Diss. ST. HOFFMANN, Base1 1966. 
281. Mittcilung: R. BRANDT et al. [l]. 
Diese Reaktion gibt mit allen Butcnoliden eine violette Farbung. 
Diese Reaktion ist positiv bei allen 2-Desoxyzuckern und ihren Glykosiden, soweit sie im 
Zuckerrest nicht acetyliert sind untl dort keincn zusgtzlichen Glucoscrest oder anderen in 
2-Stellung hydroxylierten Zuckerrest tragen. In  den letztgcnannten Fallen ist dic Reaktion 
meistens negativ oder unsicher. 
Diese Reaktion ist positiv bei 2-Desoxyzuckern und ihren Glykosiden, auch wcnn letztere noch 
zusatzliche Glucose- oder andere Zuckerreste tragen. Durch Acetylierung im Zuckeranteil wird 
sic deutlich schwacher, bleibt aber positiv. 
Diesc Reaktion ist positiv bei allen 14/3-Hydroxycardenoliden, die in 16-Stellung noch eine 
Hydroxy- oder Acyloxygruppe oder eine Doppelbindung tragen. 
Normale Cardenolide (wie Digitoxigerlin usw.) zeigen das Maximum bei 217 nm (log E = 420- 
4,22). Bei 16,!?-Acetoxycardenoliden wird es nach ca. 215 nm verschobcn [7], wahrcnd es bci 
freiem Gitoxigenin bei ca. 219 nm liegt [8]. 


