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Les auteurs rapportent une voie originale d’accés aux 6H-pyrido[4,3-b]carbazoles, qui est
aisément mise en oeuvre & partir de cyclohexanones convenablement substituées. Elle realise la
fusion des syntheses de Borsche d’obtention des carbazoles et de Cranwell et Saxton de
préparation de Dellipticine, et présente le double avantage de la commodité d’acces des
matiéres premiéres et d’une aromatisation effectuée dés la seconde étape. Les 7H-pyrido[3,4-c]-
carbazoles ne sont obtenus que lors de la préparation des desméthyl-11 ellipticines.

J. Heterocyclic Chem., 16, 7 (1979).

Parmi les alcaloides du groupe des pyridocarbazoles,
Pellipticine (1), Volivacine (2) et certains de leurs dérivés
et analogues naturels ou de synthése comme I’hydroxy-9
ellipticine (3), possédent d'interessantes propriétés anti-
tumorales (2 & 9) qui sont vraisemblablement en relation
avec Iintercalation aisée de la structure polyhétérocyclique
plane de ces molécules entre les plateaux des paires de
bases de ’PADN (10,11). Les voies de synthése actuelle-
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ment décrites (12 a 15) pour I’obtention des dérives de
ce type font appel a des méthodes d’annelation successives,
soit & partir d’un indole, soit & partir d’une pyridine ou
d’une pipéridine.

Bien qu’une quinzaine de synthéses et de variantes
alent &té rapporteces avant que nous ne commencions
notre étude (12), nous avons pensé (lb) qu’une voie
originale simple et commode d’accés a tous ces derives
pouvait &tre réalisce au depart de cyclohexanones
convenablement substituées. Cette voie de synthese,
réalisant la fusion des méthodes de Borsche et Drechsel
(16,17) d’obtention des carbazoles et de Cranwell et
Saxton (18) de synthese de Iellipticine, presente le
double avantage de la commodité d’obtention des matieres
premiéres et d’une aromatisation effectuee des la seconde
etape. Ce dernier point represente un avantage certain si
Pon considére qu'une aromatisation est une opération
delicate 2 conduire, et qui fournit” en général des
rendements d’autant plus faibles que la structure de la
molécule mise en jeu est plus complexe, et qu’elle est plus
gensible a laction d'une température eélevee. Afin
d*éprouver la validité de cette synthése, notre choix s’est
Porté dans un premier temps sur les dérivés méthoxyles
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en position 9 de Dellipticine et de la desmethyl-11
ellipticine, ces derniers préparés dans le but de determiner
leur pouvoir intercalant et leur activité antitumorale (19).

I. (Diéthoxy-2,2 éthyliminométhyl)-3 méthoxy-6 carba-
zoles, (9) (Tableau I).

Les condensation et cyclisation de Borsche (16,17)
appliquées au chlorhydrate de méthoxy-4 phénylhydrazine
(20) et aux methyl-2 et dimethyl-2,5 cyclohexanones, et
réalisées en milieu éthanol chlorhydrique, vers 70°, conduit
aux tétrahydrocarbazoles 4 et aux tétrahydrocarbazolénines
5 que ’on sépare aisément, soit par distillation, soit par
cristallisation (voie A). Les tétrahydrocarbazoles 6 sont
obtenus par réaction de Borsche entre la méthoxy-4
cyclohexanone et la phénylhydrazine méthylée adéquate
(voie B). Par cette voie, on évite la formation simultanée
et indésirable de la tétrahydrocarbazolénine qui se
forme, ainsi que nous l’avons vu, lors de la réaction
entre la méthoxy-4 phénylhydrazine et une méthyl-2
cyclohexanone.  L’aromatisation des tétrahydrocarba-
zoles 4 et 6 est réalisée par le chloranile au reflux
du tétrahydrofuranne. On isole ainsi les carbazoles 7
avec des rendements voisins de 75%.

Pour la suite des opérations, nous avons adopté la
méthode de Cranwell et Saxton (18), avec, pour la série
ellipticine, la modification de Dalton et coll. (4,21), et
pour la serie desmethyl-11 ellipticine, la variante de
Guthrie et coll. (22).

La formylation des carbazoles 7 a ete effectuee par
reaction de Vilsmeier et Haack (23), selon (4), en utilisant
le complexe oxychlorure de phosphore/ N-méthylforma-
nilide. Elle a conduit aux formyl-3 carbazoles 8 avec des
rendements de l'ordre de 65%. Les azomethines 9 sont
obtenues avec un rendement quantitatif par condensation
des formylcarbazoles 8 avec lacétal diéthylique de
I’aminoacétaldéhyde, 1'eau formée dans la réaction étant
&liminée par distillation azéotropique avec du toluéne
anhydre (4,24).

II. Pyridocarbazoles (Tableau II).
La reduction de ’azométhine 9a a éte suivie de la
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tosylation de I’amine obtenue 10. Le tosylate 11 a éte
cyclise selon Guthrie et coll. (22) par I’acide chlorhydrique
6N en solution dioxannique. Un mélange des pyrido-
[4,3-b] et [3,4c]carbazoles isoméres 12 et 13 a été
obtenu avec un rendement global de 70%. Une petite
quantité de méthoxy-9 desméthyl-11 ellipticine (12) a éte
isolée par recristallisation du solide brut dans le méthanol
dilué; la rmn et la masse sont en accord avec cette
structure, et d’autre part, le Rf en ccm et le point de
fusion sont identiques a ceux d’un echantillon de ce
derive prépare dans notre laboratoire (19) par synthése
selon la méthode d’obtention des ellipticines décrite par
Stillwell (25). Des essais de separation par chromato-
graphie, colonne ou couche mince, des deux pyridocarba-
zoles. ayant echoue comme il a d’ailleurs déja éte
mentionne dans la litterature a propos de composés
voisins non methoxyles (21), nous avons eu recours a la
chromatographie liquide haute pression. Cette technique
seule nous a permis de separer le mélange des deux
isomeres presents: 50% de 12 et 20% de 13. Ce résultat
est en bon accord avec les proportions déterminées par
rmn (dosage effectue sur le methyle, le methoxyle et
Ihydrogene de ’azote indolique). Le rendement global
de la réaction s’¢leve a 14% en méthoxy-9 desméthyl-11
ellipticine (12) et a 5,6% en méthoxy-10 pyridocarbazole
13. De ce fait, nous avons une voie d’acces aux 7H-pyrido-
[3,4-c Jcarbazoles methyles en position 6, qui pourraient
étre egalement des agents d’intercalation comme leurs
analogues non methylés (26). La synthese de la méthoxy-
9 ellipticine (14) ayant ete rapportée par ailleurs (4), nous

avons repris simplement la technique de cyclisation de
Dalton et coll. (4) de l’azomethine 9b par Dacide

phosphorique. Le rendement en méthoxy-9 ellipticine
a ete de 55%.
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III. Conclusions et perspectives.

En résume, la methode de synthese des 6H-pyrido-
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[4,3_b]carbazoles que nous decrivons dans cet article peut
commodément &tre mise en oeuvre a partir de matiéres
premiéres facilement accessibles.

Elle s’avere particuliérement intéressante pour ’obten-
tion des dérivés et analogues de lellipticine méthoxylés
(et hydroxylés) sur le noyau A. Les rendements globaux
de synthese sont tres acceptables et supérieurs a ceux
obtenus pour ces dérivés prepares par les diverses autres
methodes actuellement décrites.

De plus, importante diversite des cyclohexanones et
phénylhydrazines, composeés aisément accessibles, autorise
a envisager le développement de cette voie de synthése
pour l'obtention d’analogues de I'ellipticine diversement
substitues dans les noyaux A et/ou C. De méme, il est
certain que cette methode peut conduire a des dérives
diversement substitues dans le noyau pyridinique D, par
application de la reaction de Bobbitt (27) aux amino-
acetals carbazoliques 9, selon la generalisation que nous en
avons faite (28).

Ces perspectives justifient la poursuite de nos re-
cherches dans ce domaine.

PARTIE EXPERIMENTALE

Les microanalyses ont ete effectuees au Service Central de
Microanalyse du CNRS. Les points de fusion ont eté pris sur
banc Kofler. Les spectres ir ont ete enregistres sur Beckman
Acculab IV, les spectres rmn sur Hitachi Perkin-Elmer R 24 A,
2 60 MHz et sur Varian HA 100, a 100 MHz; le solvant etant
le deuteriochloroforme et le TMS la réference interne (s = singulet,
d = doublet, t = triplet, M = massif et dd = doublet de doublet).
Les spectres de masse ont ete enregistres sur AEI MS 30.

Methyl-1 methoxy-6 carbazole (7a) (R = H, R; = CH3).
1. Voie A.
Sulfonate de sodium de 1a p-methoxyphénylhydrazine.

+ La diazotation de la p-anisidine ainsi que isolement de la
methoxy-4 phénylhydrazine sous forme d’hydrazinosulfonate
ont ete realisés selon (29) et la réduction du chlorure de diazonium
effectuce selon (30). On ajoute, a la température de 0°, 60 g de
p-anisidine (487 mmoles) a une solution de 113 em3 d’acide
chlothydrique concentre dans 600 ¢m3 d'eau. On introduit
goutte a goutte une solution de 36 g de nitrite de sodium
(522 mmoles) dans 240 cm3 d’eau, agite 1/2 heure et verse le
mélange réactionnel dans une solution refroidie de 132 g de
sulfite de sodium anhydre (1,04 mole) dans un litre d’eau. Apreés
introduction de 50 ¢cm3 de soude 14N, un précipité se forme qui
est essore. Une petite quantité supplémentaire est récupére’e dans
le filtrat par addition de chlorure de sodium. Le sel de diazonium
ainsi isolé est dissous a chaud dans 800 cm3 d’eau. Apres
filtration, on réduit celui-ci par de la poudre de zinc en exces dans
60 cm3 d’acide acétique. On filtre a chaud. Le sel d’hydrazinium
Précipite par refroidissement, Rdt: 74%.

Méthyl-1 méthoxy-6 tetrahydro-1,2,3,4 carbazole (4a).

On agite, en milicu alcoolique, a 70° pendant 2 heures, une
mole de p-méthoxyphénylhydrazinosulfonate de sodium avec 1,1
m(')le de methoxy-2 cyclohexanone introduite lentement, en
Presence de 2 équivalents d'acide chlorhydrique. Aprés concentra-
tion sous pression réduite et addition d’eau, un precipite se
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forme qui est essoré, lavé et seché, Rdt: 67%; F: 116°
(éthanol a 50%); EbO 02° 160-163°; ir (bromure de potassium):

3400 cm~1 (NH), rmn: § 1,26 (d, 3H, CH3); 1,40 a 3,16 (M, 7H,
CH en 1, CH; en 2,3,4); 3,83 (s, 3H, CH30); 6,6647,30(M, 3H
arom.); 7,60 (NH).

Anal Caleulé pour C4H,,NO (215): C, 78,14; H, 7,91; N,
6,51. Trouvé: C, 78,07; H, 7,91; N, 6,54.

Méthyl-4a méthoxy-6 tétrahydro-1,2,3,4 carbazole (5a)(carba-
zolénine).

Des eaux acides provenant de la préparation de 4a, on retire
par alcalinisation et extraction par le chlorure de méthyléne une
huile dont la fraction Ebo 04' 125-127° est identifice a Ba;

Rdt:  15%; ir (chloroforme): absence de bande NH; rmn: &
1,26 (s, 3H, CH3); 1,27 & 3,10 (M, 8H, CH, en 1,2,3,4); 3,80
(s, 3H, OCH3); 6,90 a 7,56 (M, H8,7 et 5).

Anal. Calcule pour C;4H;9NO (215): C, 78,14; H, 7,91;
N, 6,51. Trouve: C, 78,07; H, 7,97; N, 6,40.

Méthyl-1 méthoxy-6 carbazole (7a).

Sous courant d’azote et i la temperature ambiante 22,3 g de
chloranile (90 mmoles) en suspension dans 100 cm3 de tétra-
hydrofuranne anhydre sont ajoutés a2 une solution agitée
mecaniquement de 9,46 g de (4a) (44 mmoles) dans 350 cm3 de
teétrahydrofuranne anhydre. Apres 2 heures de chauffage a reflux,
la solution est concentrée sous pression reduite puis agitee
avec 150 e¢m3 de soude 2 10% On extrait au chlorure de
methylene et recueille 7,2 g de solide que 'on recristallise dans
le meéthanol, Rdt: 78%: ir (bromure de potassium): 3430 cm-1
(NH) rmn: 6 2,45 (s, 3H, CH3); 3,86 (s, 3H, OCH3); 6,86 a 8,40
(M, 6H arom. et NH).

Anal. Calcule pour C 4H;3NO (211): C, 79,62; H, 6,16;
N, 6,64. Trouve: C, 79,60: H, 6,34; N, 6,80.

2. Voie B, {synthese selon Borsche (32)].

Methyl-1 methoxy-6 carbazole (7a).

On verse goutte a goutte 4,1 g de p-méthoxycyclohexanone
(31 mmoles) dans une solution de 90 ¢cm3 d’¢thanol anhydre a
0,5N d’acide chlorhydrique renfermant 5 g de chlorhydrate
d’o-méthylphenylhydrazine (31 mmoles). On chauffe a 'ebullition
pendant 5 heures. Apreés refroidissement, le chlorure d’ammonium
forme est essore et le filtrat alcoolique concentre. Le residu est
repris au chlorure de méthylene, lavé i ’eau et séché sur sulfate
de sodium. Apres elimination du solvant, il reste une huile de
couleur foncee, epaisse qui n’a pu &tre cristallisée. Cette huile
(6,3 g) est chauffee dans 200 cm3 de tétrahydrofuranne anhydre
avec 13,6 g de chloranile (60 mmoles) en suivant le mode
opératoire décrit pour la préparation de 7a par la voie A. On
isole finalement 7a avec un rendement global pour les deux etapes
de 37%. L’identification a ete faite par ir, rmn et point de fusion,
sans dépression, en mélange avec I'échantillon obtenu par la voie A.

Méthoxy-9 desméthyl-11 ellipticine (12) et méthoxy-10 pyrido-
carbazole (13).

Méthyl-1 formyl-3 méthoxy-6 carbazole (8a).

En s’inspirant du mode opératoire de Dalton et coll. (4): A une
solution de 200 cm3 d’orthodichlorobenzene renfermant 8,1 g de
N-méthylformanilide (60 mmoles) et 6,9 g d’oxychlorure de
phosphore (45 mmoles) sont ajoutés 8,3 g de 7a (39,3 mmoles).
On chauffe sur bain d’eau bouillante pendant 4 heures et, apres
refroidissement, ajoute une solution de 13 g d’acétate de sodium
(158 mmoles) dans 70 em3 d’eau. Le solvant et la N-méthylaniline
formée sont entrainés a la vapeur d'eau. Le résidu solide est
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extrait au soxhlet par du toluene. Aprés evaporation du solvant,
on recristallise le solide isolé dans de I’acide acétique, Rdt: 62%;
F: 191-192°; ir (chloroforme): 3450 ¢cm-% (NH), 1675 cm~-1
(C=0) rmn: 6 2,56 (s, 3H, CH3); 3,93 (s, 3H, OCH3); centré a
7.43 (M, 4H arom.); 8,33 (s large NH); 8,43 (s, H4); 9,92 (s,
H-C=0).

Anal. Calculé pour CysHy3NO; (239): C, 75,31; H, 5,43,
N, 5,85. Trouvé: C, 74,91; H, 5,47; N, 5,95.

Méthyl-1 (di¢thoxy-2,2 éthyliminométhyl)3 méthoxy-6 carbazole
(9a).

Une solution toluénique de 2,39 g de 8a (10 mmoles) et de
1,46 g de diéthoxyaminoacétaldéhyde (11 mmoles) est chauffée
au reflux pendant 5 heures dans un hallon surmonté d’une colonne
de Dean-Stark. Aprés élimination du solvant, 'huile restante est
homogeéne en cem; Rdt: 95%. Ce composé se décompose méme
si 'on essaie de le distiller sous 0,01 mm; ir (chloroforme):
3460 cm-! (NH); 1640 cm~! (CH=N) rmn: & 1,20 (t, 6H,
CH;3-CH,0); 2,46 (s, 3H, CHs-¢); 3,40 a 3,88 (M, 6H, CH,-O

et CHp-N); 3,89 (s, 3H,CH30);4,90 (t, 1H, HC:8); 7 a8,53.

(M, 5H arom., CH=N et NH).

Méthyl-1 (diethoxy-2,2 éthylaminomethyl}3 méthoxy-6 carbazole
(10a).

Une solution de 3,54 g de ’azomethine 9a (0,1 mole) dans 70
em3 d’éthanol absolu est chauffée a 70° dans un autoclave
sous 70 bars d’hydrogene pendant 6 heures en presence de nickel

de Raney. Apres essorage du catalyseur et elimination du solvant,
il reste une huile homogéne en ccm; Rdt: 95%. L’amine se
decompose meme si 1’on essaie de la distiller sous 0,01 mm; ir
(chloroforme): 3460 cm-!(NH); absence de bande C=N rmn:
5§ 1,16 (t, 6H, CH3-CH,-0); 2,40 (s, 3H, CH3-¢); 2,70 (s, 1H,
NH-CH,, echangeable par D,0); 2,83 (d, 2H, CH,-CH); 2,40 a
3,86 (M, 6H, 2 CH,-0, ¢CH,-NH); 3,87 (s, 3H, CH;0); 4,70

(t, 1H, HC<Q): 6,90 i 7,93 (M, SH arom.); 8,86 (NH

¢changeable par I'eau lourde).

Méthyl-1[ N-tosyl-(diéthoxy-2,2 ethylaminométhyl)]-3 meéthoxy-
6 carbazole (11a).

Dans un ballon de 250 cm3 munij d’un réfrigérant et d’une
agitation, on introduit successivement 40 cm3 de tétrahydro-
furanne, 3,3 g de 10a (9,3 mmoles), 75 cm3 d’eau et 1,20 g de
carbonate de sodium. On ajoute ensuite goutte a goutte 2,31 g de
chlorure de tosyle (12,1 mmoles). Aprés agitation 2 température
ambiante pendant 2 heures, on dilue avec 400 cm3 d’eau. Un
précipite se forme qui est essore et que l’on recristallise dans
I’2-propanol, Rdt: 85%; F: 143°, ir (chloroforme): 3480 em™!
(NH) rmn: 6 1,13 (t, 6H, CH3-.CHj); 2,43 (s, 6H, 2 CH3-¢);
3,10 a 3,73 (M, 6H, CH,0 et CH-CH,-N); 3,93 (s, 3H, CH;30);
4,50 a 4,86 (M, 3H, O-CH-, ¢CH,-N); 6,90 a 8,10 (M, 10H,
9H arom., NH).

Anal. Calcule pour C,5H34N,805 (510): C, 65,88; H, 6,66;
N, 5,49; S, 6,27. Trouve: C, 65,73;H, 6,80; N, 5,33;S, 6,32.

Méthoxy-9 methyl-5 pyrido-6H [4,3-b] carbazole (12) (methoxy-9
desméthyl-11 ellipticine) et meéthoxy-10 méthyl-6 pyrido-7H
[3,4-c] carbazole (13).

Dans un ballon de 250 ¢cm3 muni d’un refrigerant et d’un tube
d’introduction d’azote, on dissout 1,7 g de 11a(3,3 mmoles) dans
50 cm3 de dioxanne. On ajoute 13 cm3 d’acide chlorhydrique
6N et chauffe a reflux 5 heures sous agitation et a I'abri dela
lumiére. Le lendemain, les cristaux formes sont essorés (0,3 g) et
traités par de I'ammoniaque concentrée. On recueille finalement
0,18 g d’une poudre jaune constituee de 84% de 12 et de 12% de

Vol. 16

13 selon un dosage realise par chromatographie liquide haute
pression (voir plus loin).

Isolement de 12 par cristallisation.

Le filtrat dioxannique, débarrass€ de son solvant, est également
mis en contact avec de I’ammoniaque concentrée. Un solide
apparait qui est essore (0,52 g). Quatre recristallisations effectuees
sur une partie de ce solide dans du méthanol dilue ont permis
d’isoler 124 Détat pur, F: 243° (19); F: 245°; spectre ir
identique % celui d'un échantillon prepare par synthese selon
Stillwell (19).

Isolement de 12 et de 13 par chromatographie liquide haute
pression (clhp).

Sur la partie non recristallis€e du mélange, nous avons procede
4 une clhp (colonne de 30 cm de long et de 4 mm de diamétre,
remplie de u Porasil; éluant: chloroforme contenant 0,5% de
triéthylamine; pression s’élevant 4 2800 psi). La desméthyl
ellipticine 12 a &te identifice par comparaison de son volume de
reétention avec celui d’un échantillon prepare par synthese selon
Stillwell (19) (19,5 cm3 et 25,2 cm3 pour le pyridocarbazole
isomere 13). En utilisant une seconde colonne de u Porasil et en
procedant a des recyclages, il a ete possible d’isoler une quantité
suffisante de 12 et de 13 permettant leur identification par rmn
et spectrométriec de masse, rmn (DMSO-dg) de 12 (méthoxy-9
desméthyl-11 ellipticine) 4 100 MHz; 6 2,83 (s, 3H, CH3); 3,90
(s 3H, CH30); 7,17 (dd, H8); 7,53 (d, H7, ], 5 8,5 Ha);
7,90 et 7,92 (M, H4 et H10); 8,4 (d, H3, J3,4: 6 Hz); 8,79 (s,
H11); 9,38 (s, H1); 11,39 (s, NH en 6).

Spectre identique a celui donné dans la littérature (19,31);
rmn (DMSO-dg) de 132 100 MHz; &: 2,74 (s, 3H, CH3); 3,98
(s, 3H, CH30); 7,13 (dd, H9); 7,67 (d, H8, Jg o: 9 Hz); 7,85
(s, H5); 8,01 (d, H11, J5 5, 3 Hz); 8,59 (M, H1 et H2); 9,26
(s, H4); 12,13 (s, NH en 7); spectre de masse: les deux isomeres
présentent le meme début de fragmentation a 70 eV. M calculde
pour Cy7H4N,0 = 262, M* mfe = 262, M’ (M*-CH;) = 247,
M (M'-CO) = 229 (cf 31 et 19).

La zone de fusion de 13 se situe entre 180 et 200° au
microscope Kofler.

La proportion des deux pyridocarbazoles isomeres presents
dans le mélange est de 50% en 12 et de 20% en 13 Ce résultat
correspond sensiblement aux proportions déterminées sur le méme
mélange par rmn (dosage effectué sur le méthyle, le méthoxyle et
I’hydrogéne de I'azote indolique). Le rendement global de la
synthése s’éléve donc a 14% en méthoxy-9 desméthyl-11 ellipticine
(12) et 4 5,6% en méthoxy-10 methyl-6 pyridocarbazole (13).

Méthoxy-9 ellipticine (14).

Dimethyl-1,4 méthoxy-6 tétrahydro-1,2 3,4 carbazole (4b) (R =
Ry = CHj).

On reprend le mode opératoire decrit dans la voie A pour le
carbazole 4a en utilisant la diméthyl-2,5 cyclohexanone. On
n’isole pas de solide en fin de traitement mais une huile que
I'on distille. On recueille deux fractions:

(a) Eb0'02: 120-132°, identifi¢e au diméthyl-2, 4a méthoxy-6

tétrahydro-1,2,3,4 carbazole 5b (carbazolénine), Rdt: 10%,
ir (chloroforme): absence de bande NH; rmn: §: 0,93 (d, 3H,
CH; en 1); 1 a 3,33 (M, 3 CH,, CH et, émergeant a 1,33 le
singulet de CHj en 4a); 3,86 (s, 3H, OCH3); 6,66 a 7,83 (M, 3H
arom. ).

(b) Eb0,02: 140-146°, tetrahydrocarbazole 4b, Rdt: 57%, ir

(chloroforme): 3475 cm~-1 (NH) mn: &: 1,21 (d, 3H, CH,
en 1); 1,42 (d, 3H, CH3 en 4), centre sur 1,78 (M, 3H, CH en 4,
CH; en 3), centre sur 3,08 (M, 3H, CH, en 2, CHen 1); 3,84
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centré sur 6,95 (M, 3H arom.); 7,70 (NH).

(s, 3H, OCH;);
C, 78,60; H, 8,29;

. Anal Calculé pour C15H19N0 (229)
N, 6,11. Trouvé: C, 78,31; H, 8,27; N, 5,96.

Diméthyl-1,4 méthoxy-6 carbazole (7b).

Méme mode opératoire que pour 7a; F: 137° (2-propanol
dilue) (4); F: 137° Rdt: 73%; ir (chloroforme): 3470 cm-1
(NH); rmn: &: 2,45 (s, 3H, CH3 en1); 2,85 (s, 3H, CH3 en 4);
3,93 (s, 3H, CH30); 6,80 a 8,0 (M, 5H arom. et NH) cf (4).

Dimethyl-1,4 formyl-3 methoxy-6 carbazole (8b).

Méme mode opératoire que pour 8a mais en utilisant Ie tri-
chlorethylene comme solvant (21.), Rdt: 68%; F: 206° (benzéne),
(4) F: 207-208°; rmn (DMSO-dg): 6: 2,53 (s, 3H, CH3 enl);
3,40 (s, 3H, CH; en 4); 3,90 (s, 3H, CH30); 7,0 a 7,83 (M,
4H arom.); 10,23 (s, 1H, CHO); 11,45 (NH).

Diméthyl-1,4 (diéthoxy-2,2 éthyliminométhyl)-3 methoxy-6 carba-
zole (9b)..

Méme mode opératoire que pour 92 On recristallise dans le
benzene, Rdt: 95%, F: 109°, F: (4)110-111°.

Méthoxy-9 dimethyl-5,11 6H-pyrido[4,3-b]carbazole (méthoxy-~9
ellipticine) (14).

Selon (4) par chauffage de 1’azométhine 9b en presence
d’acide orthophosphorique, Rdt: 55%, F: 278° déc. (non corrige)
(tube capillaire, appareil Biichi-Tottoli). La methoxy-9 ellipticine
obtenue se montre identique en point de fusion et en ccm a un
¢chantillon prepare selon Dalton (4).
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English Summary.

A new snythesis of 6H-pyrido[4,3-b]carbazoles is described
starting from substituted cyclohexanones involving the combina-
tion of Borsche’s carbazole preparation and Cranwell and Saxton’s
ellipticine synthesis where the starting materials are easily
available. The dehydrogenation step is accomplished at an early
stage. In some cases (ll-desmethyl ellipticines derivatives),
7H-pyrido[3,4-c]carbazoles were also obtained.



