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der fruheren Aufnahme eine hohere Verdampfungstemperatur (260” statt  160” beim neuen Pra- 
parat) notig war. Die ubrigen Spitzen zeigten sehr gute ubereinstimmung mit der fruheren Auf- 
nahme. Diesmal konnten auch noch 5 metastabile Ionen festgestcllt werden, die den folgenden 
Ubergangen entsprechen: 321 = 336 ( M )  - CH, (m* ber. 3067; gef. 307) ; 318 = 336 - H,O (m* 
ber. 301 ; gef. 301) : 303 = 321 - H,O (m* ber. 286; gef. 286) ; 285 = 303 - H,O (m* ber. 268,l; 
gef. 268) : 267 = 285 - H,O (m* ber. 250,l; gef. 250). 
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120. Fluorknacknes et fluorhaphknes 
Synthkses dans la sbrie des indCno-fluoritnes XIV [ 11 

Nouvelle synthitse du trans-fluorbnacitne 
par Louis Chardonnens et Lajos Avar 

Institut de chimie inorganique et  analytique de I’Universitd de Fribourg 

(23 IV 69) 

Summary. A new synthesis of 6,12-dihydro-indeno [ l ,  2-b] fluorene (trans-fluorcnacene) in 9 
steps starting from fluorene (overall yield 24,5%) is recorded. By partial oxidation of the hydro- 
carbon its 6-0x0 derivative is also obtained. 

Les divers modes de formation ou de prkparation du trans-fluorknackne (dihydro- 
6,12-indCno[l, 2-bIfluorhe en nomenclature rationnelle) ont Ctk rappel& dans un 
mt5moire rCcent [Z]. Nous en dkcrivons ci-aprks une nouve!le synthkse, partant du 
fluorkne (I) (v. formules). L’iodation directe des liydrocarbures aromatiques se fait 
par l’iode et I’acide iodique en milieu acktique-aqueux en prksence d’acide sulfurique 
[3]  ; pour une mono-iodation, on emploie l’hydrocarbure, l’iode et l’acide iodique dans 
le rapport molCculaire 5 : 2 : 1. AppliquCe au fluorkne, la mkthode fournit, avec un bon 
rendement, l’iodo-2-fluorhe (11), composk connu que BARXETT et coll. [4] ont 
obtenu 8. partir de l’amino-Z-fluorCme, mais avec un rendement plus faible. L’oxydation 
de l’iodo-2-fluorbne en iodo-2-fluorhone (111) se fait d’aprks les indications des m&mes 
auteurs. En condensant I’iodo-2-fluorhone avec 1’0-iodotolukne en grand excks, au 
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nioyen de poudre de cuivre et en prksence d’o, 0‘-bitolyle, on obtient, avec un rendernent 
satisfaisant, l’(o-tolyl)-2-fluorCnone (IV). Celle-ci donne, d’une part par rbduction 
selon WOLFF-KISHNER l’(o-tolyl)-2-fluor2.ne (V),  d’autre part par oxydation au 
permanganate l’(o-carboxy-phCny1)-2-fluorCnone (VI) ,  caractkrisable par son ester 
Cthylique (VIa). La cyclisation de l’acide VI peut conduirc a priori, soit au dioxo- 
6,12-dihydro-6,12-indkno[l, 2-bIfluorkne (VII), soit au dioxo-ll,12-dihydro-l1, 12- 
indkno[2,1-a]fluor2.ne (VIII), produits tous deux connus 121 1-51, soit i un mClange des 
deux didtones. En fait, si l’on cliauffe A reflux pendant 24 heures l’acide V I  avec 
80 fois son poids de chlorure de thionyle, on obtient uniquement et quantitativement 
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la dicktone VII ou tram-fluorknache-dione ; le produit (aiguilles rouge calmin, 
F. 347-350”, cuve au dithionite bleue) est identique k celui qui a k t k  dkcrit anthrieure- 
rnent 121. La cyclisation de VI en dicktone VII peut se faire aussi au moyen d’acide 
sulfurique concentrk, le rendement n’est toutefois que de 64%. La rkduction de VII 
selon WOLFF-KISHNER fournit B peu prks quantitativement le dihydro-6,lZ-indkno- 
[ 1,2-6]fluor&ne (IX) (tvans-fluorknache) dhjB dkcrit. La synthkse de cet hydrocarbure, 
en 6 ktapes B partir du fluorhe, se fait avec un rendement global de 24,5%. 

La rkduction de l’acide VI selon WOLFF-KISHNER donne 1’ (o-carboxy-phknyl)-Z- 
fluorbe (X). La cyclisation de ce dernier composk, au moyen de chlorure de thionyle, 
devait conduire, par analogie avec la cyclisation de VI en VII, k 1’0x0-6-dihydro- 
6, 12-indhnojl, 2-blfluorkne (XI).  En rkalitk, on obtient un mklange qui contient 
peut-&re, B cBtC de XI ,  l’oxo-ll-diliydro-ll,12-ind6no[2,l-a]fluor~ne (XII).  La 
skparation des composantes ne nous a pas rkussi, mais, si l’on oxyde le mhlange au 
dichromate de sodium, on obtient un peu de la dicktone VII, aiskment isolable en 
raison de sa faible solubilitk. On peut en conclure que le produit de la cyclisation de X 
contient, en petite quantitk, la monocktone XI. Celle-ci s’obtient toutefois plus facile- 
ment par oxydation mknagke de I X ;  le produit est jaune ocle; le 1 endement se monte, 
compte tenu de l’hydrocarbure I X  non oxydk rhcuphrk, i 59%. 

Partie exphimentale. - Les F. jusqu’& 300” (appareil de TOTTOLI) sont corrigks. Les analyses 
ont B t C  faites par le Dr I<.EDER, laboratoire microchimique de 1’Ecole de Chimie, Univcrsite dc 
GenEve. 

Iodo-2-fluorine ( I I ) .  Dans un ballon tricol avec agitateur et  rifrigkrant i reflux on dissout au 
bain-marie i 80” 10 g (0,06 mole) de f luorhe dans le melange de 90 ml d’acide acCtiquc glacial e t  dc 
9 ml d’cau, ajoute 1,4 ml de H,SO, conc. ct, sous agitation, aprks 5 min. d’abord 2,1 g (0,012 mole) 
tle HTO, fincmcnt pulvCris6 e t  ensuite 5.7 g cl’iodc Cgalement pulv6risC. hfin d’dviter une double 
iodation, l’iodc est employ6 en lBger dCfant: 5,7 g au lieu de 6 , l  g (0,024 mole). An bout dc 10 min 
le melange rouge fonce s’Cclaircit ct un prCcipitC se formc. On chauffe, tout en agitant, encore 2 h & 
82”, refroidit, ajoutc 30 ml d’eau ct  essore le prCcipit6 que l’on cristallise dans I’alcool (noir animal) : 
14,2 g (86,7% de la th.) de cristaux incolores, F. 126-128” (lit. [4] : F. 129”). Pour l’analyse, on re- 
cristallise dans l’alcool e t  sitche B 60”/0,02 Torr. 

C,,H,I (292 , l l )  Calc. C 53,45 H 3,10 143,44y0 Tr. C 53,38 H 3,20 I43,43% 

lodo-2-fZtcordnone ( I  T I ) .  En oxydant 14,6 g (0,05 mole) de I1 par le dichromate de sodium en 
milieu acitique d’aprks BARNETT e t  coll. [4], on obtient 11,2 g (73,2%) de I11 cristallisb une fois, 
F. 147-151”. Pour l’analyse le produit a e td  sublimC h 145”/0,02 Torr et  recristallise dans l’alcool; 
F. 151-153” (lit. [4]: m&me F.). 

(o-?’oZl’Z)-Z-flzcordnone ( I  V ) .  Dans un  ballon tricol a w c  agitatcur et  rCfrigdrant k reflux on 
chauffc Icntcincnt, sous azotc. jusqu’h 185” lc melange dc $,2 g (0,03 inolc) de 111, 32,8 g tl’o- 
iodotoluhe, 12 g (1’0, 0‘-bitolyle ct 32 g de poudre de cuivre (VEXUS U P  55). On maintient 1 h P 
185-190”, puis, la masse riactionnelle s’epaississant, Ckve la tempiraturc P 195-200’ , chauffc 1 h i 
200” e t  finalement 1 h B 220-230”. h p r h  rcfroidisscment, on extrait au SOXHLET avcc un mClangc 
de chloroforme ct de b c n z h e  (3:1, v / v ) ,  distille le solvant ct fractionne le rdsidu sous pression rC- 
duite: ayrks 1’0,o’-bitolyle (Eb. 120-130”/18 Torr) le produit de reaction passe h 180-190”/0,02 
Torr. On obtient 7 g d’unc massc B peu prhs solide quc  l’on cristallisc tlcux fois clans l’alcool (noir 
animal) : 5,2 g (64%) d’aiguilles jaunes, F. 119-120”. Pour l’analyse on recristallisc dans I’alcool ct 
skche 5 50’/0,05 Torr. 

C20H140 (270,33) Calc. C 88,86 H 5,220/6 Tr. C 88,88 H 5,29% 
(o-’~’oZ~~l)-2-fZ~ioi,Bne ( V ) .  C h  dissout 2 g de Na dans 50 ml de diBthylitneglyco1, ajoutc 0,3 g dc 

I V  et  4 ml clc N& H,O et chauffc 4 h & reflux. Apres rcfroidissement, on verse dans un ex& dc 
HC1 ?t 10% ct cristnllise lc pi-6cipitd cleux fois dans l’alcool dilud (noir animal): 0,27 g (95:;,) dc 
cristaux incolores, F. 82--84“. Pour l’analyse, on sublime A 75”/0,02 Torr ct recristallisc clans 
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l'alcool dilue; F. 83,5-84,5". Spectre UV. (cyclohexane, 2 en nm, logs entrc parenthbses, e = 
Cpaulement): maximums: 272 (4,49), 287e (4,45), 304 (4,24); minimums: 236 (3,69), 300 (4.21). 
Cc spectre est beaucoup plus simple que celui du  f luo rhe :  maximums: 229e (3,82), 254e (4,23), 
261 (4,32), 270e (4,16), 289 (3,85), 294e (3,77), 301 (4,03); minimums: 232 (3,50), 285 (3,63), 299 
(3,65). La disparition de la structure fine dans le spectre UV. de V a peut-Ctre sa raison dans 
des interferences steriqucs intramoleculaires, analogues B celles qui apparaissent dans certains 
derives mCthyl6s du phenanthrbe e t  du benzo [c] phenanthrbne 161 ou du triphenylbne [7]. 

C,,H,, (256,35) Calc. C 93,71 H 6,29% Tr. C 93,75 H 6,14y0 
(o-Carboxy-~hdnyZ)-2-fluore'~zone ( V I ) .  Dans un ballon tricol avec agitatcur et  refrigirant B 

reflux on dissout au bain-marie 5,5 g de IV dans un  melange de 80 ml de pyridinc e t  de 10 ml d'eau 
c t  ajoute par portions dans l'cspacc tic 7 h 20 g de KMnO, e t  50 ml d'eau. On verse ensuite sur un  
mdange dc 500 g de glace e t  40 ml de HC1 conc., traite par NaHSO, jusqu'ii dissolution du MnO,, 
essore le prCcipit6 jaune, le reprend par une solution saturie de NaHCO,, filtre, acidule lc filtrat 
par HC1 e t  essore le prCcipit6, que I'on cristallise finalernent dans l'alcool: 3,7 g (60,5%) d'aiguilles 
jaunes, F. 204-206'. Pour l'analyse, on sublime le produit a 200"/0,02 Torr e t  recristallise dans 
l'alcool, F. 205-207". 

C,,H,,C), (300,31) Calc. C 79,99 H 4,0374 Tr. C 80,12 H 3,97% 

(o-EthoxycarbonyZ-phdnyl)-Z-fluove'none ( V I u ) ,  On chauffe jusqu'k dissolution compl&tc 0 , j  g 
dc VI  dans 25 ml de SOCI,, distille aussit& le SOCI,, traite le rCsidu avec prkcaution par 50 ml 
d'ethanol absolu e t  chauffe 24 h L reflux. On concentre ensuite de moiti6 et abandonne & la cristalli- 
sation; rd t  quantitatif. On recristallise dans I'ethanol dilud e t  skche 8, 40"/0,0S Torr. Riguillcs 
jaunes, F. 103,5-104,5°. 

C,,H,,O, (328,38) Calc. C 80,47 H 4,91y0 Tr. C 80,39 H 4,78% 

Diox0-6,12-dihydro-6, IZ-inddno[l,Z-b!fluordne ( V I I ) .  On chauffe 24 h i reflux le melange de 
1 g de VI e t  dc 50 ml de SOCI,. La solution se colore peu B peu en rouge ct  aprks 20 min. d6j& la di- 
cetone VII commence 2, se separer en aiguilles rouges. La reaction terminee, on distillc le SOCI, 
sous vide, traite le residu par I'alcool bouillant et  essore B chaud: 0,94 g ( l O O ~ o )  d'aiguilles rouge 
carmin, F. 346-348", que  I'on recristallise dans 1'0-dichlorobenziine. F. 347-350" (lit. 121 : F. 344- 
346"; [S]: F. 345-346"). La cuve alcalinc au  dithionite est bleue. 

On obtient le mCme produit en dissolvant par portions 0,5 g tlc VI dans 20 ml de H,SO, conc. 
et  en chauffant la solution 2 h B 80". On code  sur la glace, sCpare et  lave Ic precipite par ccntrifuga- 
tion, skche et  cristallise dans 1'0-dichlorobenzhe. Rd t  0,3 g (64%). 

Dihydro-6,72-inddno[I,Z-b] fluorine (IX). La rCduction dc VI I  selon WOLFF-KISHNER a 8tC 
dCcrite [ Z ] .  Le rendement en produit cristallisC une fois peut attcindre 100%; F. 303-305". La 
purification se fait par sublimation 5 280°/0,01 Torr et  cristallisation dans le tolubnc. Feuillets in- 
colores, F. 305-307" (lit. [ Z ] :  309-311"; [5]: F. 300-302"). T,e spectre d'absorption IJV. est pratique- 
ment identique L celui qui a B t C  r e l e d  anterieuremcnt [ Z ] .  

(o-Carboxy-phdnyl)-2-fluordne ( X ) .  On dissout 8 g de Na dans 200 ml de di6thylbnc-glycol, 
ajoute 2,5 g de VI e t  14 ml de N,H,, H,O e t  chauffe 4 h A reflux. A p r b  le traitement usuel, on 
purifie le produit par dissolution dans une solution de NaHCO,, reprecipitation aprks filtrage e t  
cristallisation dans l'alcool (noir animal) : 2 , l  g (88%) de bjtonnets incolores, F.  186-187". La solu- 
tion benzenique montre une fluorescence bleue en lurnikre IJV. 

C,,H,,O, (286,33) Calc. C 83,90 H 4,937; Tr. C 83,88 H 4,99% 
Si l'on chauffe 24 h B reflux le melange de 1 g de X e t  de 60 tnl de SOCl,, distillc l'excbs de 

SOCI,, reprcnd lc residu par I'alcool bouillant et essore 8. chautl, on obticnt, aprcis chromatographie 
sur AI,O, dc la solution benzeniquc du prCcipitd e t  finalement sublimation B 210-215°/0,02 Torr, 
100 mg d'aiguilles jaunes, F.  234-238". L'analyse ne correspond k aucun compose difini. I1 semble 
que le produit soit un rnClangc: si on en soumct 40 ing B une oxydation par le dichromatc de sodium 
en niilicu acetique, on obtient en effct, aprbs le traitement usuel, 9 nig seulement d'un produit rougc 
carmin, F. 346", dont I'idcntification comme dicetone VII est immkdiate. I1 faut admcttre que le 
produit dc la cyclisation de X contient, L cBtd de corps non dCfinis, un peu de la monoc6tone XI. 

Oxo-6-dihydr0-6,12-inde'no [ I ,  2-b] fluordne ( X I ) .  On met en suspension 400 mg de I X  dans 
250 nil de CH,COOH, chauffe a u  bain-marie et  ajoute 312 mg de Na,Cr,O,, 2H,O, soit la  quantite 
neccssairc 8. l'oxydation d'un seul groupe mCthylCnique. On chauffc ensuite 2 h 8. reflux e t  une nuit 
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au bain-niarie, concentre de moitiC e t  traite par 100 in1 d'eau. On reprend le prCcipitC orang6 
(372 mg) par 100 nil de benzknc bouillant, traitc a u  noir animal, concentre le filtrat de moitiC et 
ajoutc 5 ni l  d'alcool. Aii ~-efroidissement, 123 mg de produit tlc depart IX cristallisent, F. 300- 
303". La liqueur-mi.re, concentrec i. 10 ml et  trait& par 30 ml d'alcool, fournit 173 mg de petites 
aiguilles ocre, F. 243-245'. Compte tenu de IX rCcupCr6, le rd t  se monte 5 59,2%. Pour l'analyse, 
on rccristallise dans le m6langc benz&ne/alcool 1 : 3, u/v) et s$che 5 100°/0,05 Torr; F. 244-246". 

C,,H,,O (268,31) Cnlc. C. 8953 H 4,517" Tr. C 89,62 H 4,640/:, 
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12 1. Synthese von 3-(2,4,5-Trihydroxyphenyl)-DL-alanin 
von A. Langemann und M. Scheer 

Chemische Forschungsabteilung der F. H O F F M A N N - I ~ A  ROCHE & C O .  AG, Base1 

(28. 1V. 69) 

Sunzmary. Condensation of 2.4.5-triincthoxybenzaldchyde with hydantoin followed by 
catalytic hydrogenation gave 5-(2.4.5-trirnethoxybenzyl)-hydantoin, which was converted to 3 -  
arnino-3.4-dihydro-6.7-diliydroxycoumarin by treatment with hydrobromic acid. Hydrolysis of 
the lactonc lcd to 3-(2.4.5-trihyclroxyphcnyl)-~~-alanine. 

Mehrfache Gaben von 2-(2,4,5-Trihydroxyphenyl)-athylamin, in der biologischen 
Literatur als ((6-Hydroxydopamin )) bezeichnet, fiihren bei verschiedenen Tierarten 
zu einer selektiven, im Laufe der Zeit reversiblen Zerstorung der sympathischen Ner- 
venendigungen [I]. Die Substanz stellt fur die experimentelle Pharmakologie und Bio- 
chernie ein wertvolles Hilfsniittel dar, um gewisse Organe einfacli und selektiv syni- 
pathisch zu denervieren. Es wird auch vermutet, dass das Amin als metabolische Aber- 
ration des nornialen Stoffwechsels der Katecholamine auftritt [a]. Es war deslialb von 
Interesse, die dem Ariiin entsprechende Aminosaure 3, das 3-(2,4,5-Trihydroxy- 
phenyl)-DL-alanin, in die Untersuchungen miteinzubeziehen. Obwohl diese Amino- 
saure bereits von S w m  131 hergestellt wurde, sind doch bisher keine experimentellen 
Angaben erschienen. Wir inochten liier eine einfache Synthese dieser biologisch inter- 
essanten Substanz beschreiben. 

Ausgehend von 2,4,5-Trimethoxybenzaldehyd :4] erhielt man durcli Kondensa- 
tion mit Hydantoin ein Produkt, das sich quantitativ zum substituierten Hydantoin 
1 a katalytisch liydrieren liess. Die weitere Verseifung zur Aininosaure 1 b gelang in 


