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68. Sur les dCrivds de la fluorhone. W). 
La (pyridyl-2)-3-fluorCnone, la methyl-2-(pyridyl-2)-3-fluor6none et la 

I mCthyl-3-(pyridyl-2)-3-fluor~none2) 

par Louis Chardonnens, Paul Sunder-Plassmann et Thomas Stauner 

Institut de chimie inorganique et analytique de l’universite de Fribourg 

(4.XI.75) 

Fluorenone Derivatives. IX. 3-(Pyrid-2-yl)-fluorenone, 2-Methyl-3-(pyrid-2-yl)-fluorenone, and 
2-(3-Methyl-pyrid-2-yl)fluorenone 

Summary 
Unsuccessful attempts to synthesize an aza-cis-fluorenacene system starting from 

2-aza-chalcone or 6-methyl-2-aza-chalcone led to the title compounds. 

Dans le cadre de recherches synthttiques dam le domaine des indtno- 
fluorknes3), nous nous Ctions proposk de construire des systemes aza-indeno- 
fluoreniques nouveaux possedant dans un ou plusieurs noyaux aromatiques 
lateraux un ou plusieurs atomes d’azote. Des systemes, avec un ou deux atomes 
d‘azote dans le cycle aromatique median, sont par contre connus [3-5], p.ex. la 
dihydro-l0,12-diindeno [1,2-b; 2’, 1’-el pyridine (1) [3] que l’on peut denommer 
aussi, en relation avec les indCno-fluorknes homocycliques de mCme squelette: 
aza-5-dihydro- 10,12-indCno [2,l-b]fluorkne. 

Schema 1 
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Pour commencer nous avons voulu construire I’aza-4-dihydro- 10,12-indCno- 
[2,1-b]fluorene (2)’ isomere de 1. Cette tentative, abordee par trois voies, a tchouC 
dans les derniere Ctapes, tout en permettant d’obtenir accessoirement la (pyridyl-2)- 
3-fluorknone (3) et quelques-uns de ses derives. Ces travaux font l’objet du prtsent 
memoire. 

1) VIIIe Comm., v. [I]. 
2, 

3) 

La redaction definitive de ce memoire a 6te achevte aprks le decb de M. le Prof. L. Chardonnens, 
survenu le 4.8.1976 (Rbd.). 
Voir p. ex. (21 et memoires antkrieurs. 
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Dans une premiere voie nous avons pris modele sur la synthbse du cis-fluortna- 
d n e  (4) (dihydro-lO,12-indCno [2,l-b]fluor6ne en nomenclature rationnelle), qui 
part de la chalcone (5)  et de la dikthylcetone (6) [4], synthQse elk-m&me basCe sur 
les travaux de Langer & Wessely [5] concernant la prkparation de terphenyles 
polymethylts. En condensant, au moyen d’kthylate de sodium, la diethylcetone (6) 
avec l’aza-2-chalcone (7) [6], nous avons obtenu la dimtthyl-2,6phknyl-3-(pyridyl- 
2)-5-cyclohexQne-2-one-l (8). La reduction de 8 par le sodium en milieu d’ether 
humide [4] n’ayant pas donnC le dimethyl-2,6-phenyl-3-(pyridyl-2)-5-cyclohexanol 
(9) - peut-&re A cause de la facile hydrogenation du cycle pyridinique - nous avons 
rtduit (8) par le tetrahydruroborate de sodium en dimCthyl-2,6-phenyl-3-(pyridyl- 
2)-5-cyclohex6ne-2-01- 1 (10). ChauffC avec du car bone palladie, 10 fournit par 
dishydratation et aromatisation du cycle median le phtnyl-4-(pyridyl-2)-6-xylbne- 
1,3 (11) que nous avons oxydk au permanganate de potassium. Selon le nombre 
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et la position des groupes methyle oxydts, cette operation peut conduire resp. 
aux acides phCnyl-4-(pyridyl-2)-6-isophthalique (12), mCthyl-5-phtnyl-2-(pyridyl- 
2)-4-benzoique (13) et mbthyl-5-phCnyl-4-(pyridyl-2)-2-benzoique (14). Du 
melange obtenu nous n’avons pu isoler a l’ttat pur aucun des trois acides. 
Toutefois, ap rh  l’oxydation avec un grand exchs d’oxydant, on constate que le 
diacide 12 en est le composant principal: en effet, d’une part, l’esttrbfication du 
mtlange par le m6thanol et l’acide sulfurique donne un ester neutre C2,H17N04 
(composition centbsimale attendue) et qui sert 2t caracttriser l’acide 12; d’autre 
part, si on dissout le produit d’oxydation dans l’acide sulfurique concentrt 2t la 
temperature ordinaire et laisse reposer la solution quelques heures, on obtient, 
apr&s precipitation par l’eau, un produit jaune presque totalement soluble dans 
Pammoniaque. De la solution ammoniacale filtree on tire par acidulation prudente 
un produit CI9Hl1NO3 qui ne peut guBre Ctre A notre avis que l‘acide (pyridyl-2)- 
3-fluortnone-carboxylique-2 (15), formb par cyclisation unilatkrale de 12 mettant 
en jeu le carboxyle en position 3, une cyclisation unilat6rale sur le cycle pyridinique 
par le carboxyle en position 1 nous semblant exclue dans les conditions experi- 
mentales adopttes. Si enfin 

22 

on soumet a la cyclisation dans les mCmes conditions 
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un produit d’oxydation incomplkte de 11 - qui contient toutefois du diacide 12 - 
on obtient, a c8tC de 15, und produit jaune CI,Hl3NO insoluble dans l’ammoniaque, 
qui doit Ctre la methyl-2-(pyridyl-2)-3-fluorenone (16), formee par cyclisation du 
mono-acide 13. Si l’acide 14, resultant comme 13 de l’oxydationi incompltte de 11 
avait Ctt  present B c8tt de 12 et 13, il serait, ap rh  le traitement a l’acide sulfurique, 
rest6 inchange et aurait accompagnk 15, car une cyclisation par fermeture sur le 
cycle pyridinique semblerait exclue pour les raisons avancees plus haut a propos 
de la cyclisation unilatkrale de 12. Cet acide 14 n’a pu Ctre isoYC. Une cyclisation 
ulterieure de 15, qui aurait donne l’aza-6dihydro- 10,12-indeno 12,1-b] fluorkne-di- 
one-10,12 (17), derive dioxo de 2, n’a pu Ctre rkalisee, ni par chauffage avec de 
l’acide sulfurique concentre, ni par chauffage avec l’acide polyphosphorique. Si 
donc la construction tentee du systkme aza-indkno-fluorenique 2, a echout, nous 
avons en revanche obtenu divers composes pyridyl-fluorknoniques et pyridyl- 
fluoreniques. En premier lieu le compose 15 que l’on peut, soiit dtcarboxyler en 
(pyridyl-2)-3-fluorCnone (18), 5 son tour rtductible en (pyridyl-2)-3-fluorkne (19), 
soit rkduire en acide (pyridyl-2)-3-fluor&ne-carboxylique-2 (20). Enfin 16 fournit 
par reduction le mCthyl-2-(pyridyl-2)-3-fluorkne (21). 

Une deuxitme tentative de synthkse de l’aza-indtno-fluorhe 2 partait de la 
mCthyl-6-aza-2-chalcone 22, prtparke par condensation du methyl-3-pyridine- 
carbaldehyde-24) avec l’acktophknone au moyen de potasse caustique en milieu de 
mkthanol et d’eau. La condensation de la chalcone 22 avec le propionylacktate 
d’tthyle [7] en presence d’tthylate de sodium donne la mCthyl-2-phCnyl-3-(mCthyl- 
3-pyridyl-2)-5-cyclohex~ne-2-one- 1 (23); la reduction de 23 par le tktrahydruro- 
borate de sodium fournit le mCthyl-2-ph~nyl-3-(mkthyl-3-pyridyl-2)-S-cyclohex~ne- 
2-01-1 (24) qui, par chauffage avec du charbon palladie, s’aromatise en phCnyl-2- 
(methyl-3-pyridyl-2)-4-tolukne (25). On oxyde celui-ci, comme plus haut 11, au 
permanganate de potassium. Ici aussi, on obtient un melange dont le composant 
principal, qui B vrai dire n’a pu Ctre ni analyst ni caracttrist par un ester, doit Ctre 
l’acide phenyI-2-(carboxy-3-pyridyl-2)-4-benzoique (26). En effet, traite par l’acide 
sulfurique concentre h la temperature ordinaire le melange donne principalement, 
par cyclisation partielle mettant en jeu le carboxyle en position 1, la (carboxy-3- 
pyridyl-2)-3-fluorenone (27), dont la constitution est prouvee par sa decarboxy- 
lation en (pyridyl-2)-3-fluorCnone (18), d6jB identifike au cours de la precddente 
sene d’essais. On pouvait esperer qu’une cyclisation ulterieure, ambigue ici, de 27 
mettant en jeu le carboxyle en position 3 du cycle pyridinique, p.ex. par chauffage 
avec de l’acide sulfurique concentre B 100- 110” [8] ou avec de l’acide polyphospho- 
rique ?I 200°, conduirait soit a l’aza-6dihydro- 10,12-indeno [2,1 -b]fluorene-di- 
one-10,12 (17), qui n’avait pu Ctre obtenu par cyclisation de 15, soit a l’aza-6di- 
hydro-7,12-indeno [ 1,2-a]fluor&ne-dione-7,12 (28). Tandis que pour 15 la fermeture 
du cycle devait se faire sur le noyau pyridinique et etait donc quasi exclue, dans la 
nouvelle tentative cette fermeture s’effectuait sur un noyau benztnique du systtme 
fluorenonique et ttait donc, sinon facile, du moins possible. En fait, aucun de nos 
essais de cyclisation de 27 n’a rkussi. Des essais semblables, faits sur le (carboxy-3- 
pyridyl-2)-3-fluorene (29), que Yon obtient par reduction de 27, n’ont pas abouti 

4, Produit aimablement fourni par la Maison Dr. F. Raschig GmhH., Ludwigshafm am Rhein. 
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non plus. Cette deuxi2me tentative de construction du systkme aza-indenofluorC- 
nique 2 n’a donc pas abouti. En revanche, nous avons nouveau identifiC au cours 
de ces essais divers derives du pyridyl-fluorhe: outre la pyridyl-fluorenone 18 dkja 
obtenue auparavant et les acides 27 et 29 ci-dessus mentionnes, la (methyl-3-pyri- 
dyl-2>3-fluorCnone (30). Cette dernitre a CtC isolte lors des essais de cyclisation du 
produit d’oxydation de 23. Si, en effet, cette oxydation est incomplkte, le melange 
peut contenir, h cat6 du diacide 26, produit principal, deux mono-acides: l’acide 
phenyl-2-(mCthyl-3-pyridyl-2)-4-benzoique (31) et le phtnyl-2-(carboxy-3-pyridyl- 
2)4tolubne (32). Or, traite a l’acide sulfurique concentre le melange donne, a cGtC 
de 29 soluble dans les alcalis, un produit jaune insoluble qui est preciskment 30, issu 
de 31 par cyclisation. L‘oxydation de ce: produit donne en effet 27, dont la consti- 
tution a Ctt prouvte par sa dtcarboxylation. Quant 51 32, sa presence parmi les 
produits d’oxydation de 25 n’a pu &re Ctablie. 

La troisi6me tentative de construction du systbme aza-indkno-fluortnique 2 
partait, comme la precedente, de la mtthyl-6-aza-2-chalcone (22). En la condensant 
avec la diCthylc6tone, on obtient la dimCthyl-2,6-phCnyl-3-(mCthyl-3-pyridyl-2)- 
5-cyclohex2ne-2-one- 1 (33). On reduit celle-ci, comme auparavant 23, en cyclo- 
hexenol correspondant 34 que l’on aromatise par chauffage avec du charbon pal- 
ladie. On isole, h c8te d’un peu de pralduit phenolique 35, le phCnyl-4-(mCthyl-3- 
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pyridyl-2)-6-xylkne- 1,3 (36) avec un bon rendement. L'oxydation de 36 doit se faire 
avec un grand exces de permanganate, car &ant donne la presence de trois groupes 
methyle oxydables, une oxydation incomplete, conduirait a un mklange compliquk. 
On obtient dans ces conditions un acide tricarboxylique, l'acide phenyL4-(carboxy- 
3-pyridyl-2)-6-isophtalique (37). A vrai-dire, le produit n'a pu Ctre cristallisk et n'a 
donc pas etC analyse, mais si on le traite par l'acide sulfurique concentre a la tempe- 
rature ordinaire, il subit une cyclisation partielle en un diacide cristallise qui, lui, 
a pu &tre analyse. On peut raisonnablement admettre que, dans ces conditions 
moderees, c'est le carboxyle isophtalique en position 3 qui a ett mis en jeu dans la 
cyclisation, une participation du carboxyle pyridinique en position 3, en soi possible, 
Ctant improbable. Le diacide obtenu est donc tres vraisemblablement l'acide 
(carboxy-3-pyridyl-2)-3-fluorenone-carboxylique-2 (38). Nous avions espert, comme 
dam un cas analogue [9], en faire l'anhydride 39 et, par dkcarboxylation thermique 
de celui-ci, aboutir sans ambiguitk a 17, derive du systeme aza-indkno-fluorenique 2 
souhaitk. Les essais d'anhydrisation de 38, par chauffage avec de l'anhydride ack- 
tique, n'ont malheureusement fourni que des produits non identifiables. La cons- 
truction du systtme 2 a donc encore echoue. En revanche, si l'on chauffe le diacide 
38 avec du cuivre et du chromite de cuivre dans la quinoleine, il fournit sans peine 
par decarboxylation la (pyridyl-2)-3-fluorenone (M), deja iden tifiee au cours des 
deux premitres stries d'essais. 

Ce travail a bkntficie de I'aide du Fonds National Suisse de la recherche scientifique, auquel nous 
exprimons notre gratitude. 

Partie experimentale 

GPnPrulitCs. Pour les F. et les analyses, v. [I]. L'Cther de petrole utilise avait un Eb. 40-60". et la 
benzine legere, un Eb. 80-95". 

Aza-2-chalcone (5) [6].  Nous avons modifiC un peu sa prtparation. Au melange refroidi i 0-10" de 
30 ml d'une solution de NaOH a 10% et 3 ml de CH30H on ajoute, sous agitation et tout en refroidis- 
sant, 10,7 g (0,l mol) de pyridine-carbaldehyde-2, introduit lentement, 51 lo", 6 g (0,05 mol) d'aceto- 
phenone et agite encore 5 h b. la m&me temperature. Le prCcipitC est essore, lave a I'eau et cristallist dans 
CthanoUeau: 8,6 g. Aprks deux cristallisations dans l'tther de pttrole, F. 58,5-59,5" (litt. [6] F. 60-61"). 

DimPthyl-2,6-phPnyl-3-(pyridyl-2)-5-cyclohex~ne-2-one-l (8). Dans le mtlange de 20,9 g (0,l mol) de 
7 et de 8,6 g (0,l mol) de ditthylcttone (6) on introduit lentement, tout en agitant et refroidissant, la 
solution de 2,3 g (0,l mol) de Na dans 35 mi d'ethanol absolu, chauffe 1 h A reflux, refroidit, coule dans 
l'eau, neutralise par acide chlorhydrique dilue et rend Iegkrement basique par adjonction de  NaHCO3. 
On epuise a l'tther, lave l'extrait tthtrique quatre fois a l'eau, skche sur N2.904, chasse le solvant et 
distille le rfsidu sous vide: Apres une faible fraction passant a 150"/10 Torr on recueille de 150 a 165" 
sons 0,05 Torr 20,8 g (75%) de 8 sous forme d'un sirop jaune incristallisable. On en fait lepicrate que Yon 
cristallise pour l'analyse trois fois dans l'ethanol: bltonnets jaune or, F. 200-201" (dec.). 

C25H22N408 (506,48) Calc. C 59,29 H 4,38 N 11,06% Tr. C 59,47 H 4,49 N 10,94% 

On regenkre 8 de son picrate en introduisant sous vive agitation 2,5 gde ce1ui.-ci, cristallist une fois 
dans l'ethanol, dans le mClange chauffe a 70" de 150 ml d'une solution de NaOH ti 5% et 100 ml de 
benzkne. Le picrate decompose, on separe la phase organique, la lave A l'eau, seche sur K2C03, distille le 
solvant et, finalement, le residu sous vide: 8 passe A 136-141"/0.02 Torr, sous forme de sirop incolore 
devenant solide par tnturation a froid avec de I'Cther de petrole. Pour l'analyse, on le cristallise deux 
fois dans ce soluant; F. 70,5-71,5". 

CIgH19NO (277,37) Calc. C 82,28 H 6.91% Tr. C 82,26 H 6,88% 
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Dimdthyl-2,6-ph~nyl-3-(pyridyl-2)-5-c~clohexdne-2-01-1 (10). Dans une solution de 27,7 g (0,l mol) 
de 8 dans 280 ml de dioxanne pur, on introduit sous agitation, a 65-85", dans l'espace d'une heure, la 
solution de 7,6 g (0,2 mol) de NaBH4 dans le m6lange de 75 ml de dioxanne et 18 ml d'eau, agite 2 h 
B 85", refroidit et, tout en refroidissant, acidule par acide sulfurique dilut. On chauffe alors 2 min a 70", 
refroidit B nouveau, rend faiblement alcalin par adjonction de Na2C03, extrait A l'tther, lave la solution 
Cthtree a l'eau, seche surNa~SO4, Cvapore le solvant et distille le residu sous vide: 21,5 g (77%) de produit 
incolore,Eb. 151-152"/0,03 Torr, que l'on cristallise dans I'tther de petrole, F. 119-121". 

C19H21NO (279,38) Calc. C 81,68 H 7,58 N 5,01% Tr. C 81,73 H 7,47 N 5,02% 

Phknyl-4-(pyridyl-2)-6-xyl2ne-l,3 (11). Le mClange intime de 8,4 g (0,03 mol) de 10 et 4,2 g de Pd/C 
It lG% est chaufft avec precaution au bain de nitritdnitrate. A 180" commence la deshydratation, puis a 
240" un dtgagement d'hydrogkne. La reaction est terminCe quand il ne se dtgage plus de gaz a 300-310". 
Le melange refroidi est epuist B l'Cther, le solva.nt, evaport et le rCsidu, distille sous vide. A 145-148"/ 
0,05 Torr passe un sirop incolore qui cristallise i la trituration: 4,7 g (60%). Pour I'analyse, on recristallise 
dans I'tther de petrole. Plaquettes incolores, F. 68-69,s". 

CtgH17N (259,35) Calc. C 87,99 H 6,61 N 5,40% Tr. C 88,Ol H 6,58 N 5,58% 

Acide phPnyl-4-(pyridyl-2)-6-isophtalzque (12). Dans un ballon tricol avec agitateur et rtfrigtrant 
ascendant on dissout 2,6 g (0,Ol mol) de 11 dans 55 ml de pyridine trts pure, chauffe au bain-mane, 
ajoute 65 ml d'eau et, sous agitation, dans l'espace de 2-3 h 15,8 g (2,5 fois la quantitk ntcessaire B 
l'oxydation des deux groupes mkthyle) de KMnO4 pulvCrisC et 40 ml d'eau et chauffe encore 3 h 
au bain-marie. On essore le prtcipite B chaud, le fait digCrer avec de I'eau chaude additionnee d'un 
peu de Na2C03, essore derechef et rtpete l'opkration. On traite les filtrats rkunis par acide chlor- 
hydrique dilut jusqu'8 pH 8, concentre a 150 1311 sous vide, agite avec du charbon animal, filtre, prC- 
cipite 12 par addition d'acide chlorhydrique dilut jusqu'h pH = 3, laisse reposer 24 h, essore et lave B 
l'eau froide: 2,8 g (88%) de poudre blanche qu'on ne peut cristalliser. 

Diester m&hylique de 12. On chauffe au bain-mark 8 h a reflux le melange de 250 mg de 12,lO ml 
de CH30H et 1 ml d'acide sulfurique conc., refroidit, verse dans l'eau, rend alcalin par adjonction de 
Na2C03 et extrait A l'tther. La solution tthCrte est lavCe a l'eau et stchee sur Na2S04, le solvant, 
evaport et le rCsidu, cristallisi deux fois dans m6thanoVeau. Cristaux incolores, F. 114,5-115,5". 

C21H17N04 (347,37) Calc. C 72,61 H 4,93 N 4,03% Tr. C 72,75 H 5,09 N 4,04% 

Acide (pyridyl-2)-3-fluorknone-carboxylique-2 (15). On dissout la temperature ordinaire 1 g de 12 
dans 10 ml d'acide sulfurique conc., laisse reposer quelques heures, verse dans l'eau froide, rend 
basique par addition d'ammoniaque concentree, agite la solution trouble avec du charbon, filtre et traite 
le filtrat goutte par acide chlorhydrique diluC jusqu'h pH 3. Le prtcipitt, d'abord gelatineux, devient 
aprks un jour cristallin; on l'essore, lave et &he: 0,9 g (env. 100%). Par cristallisation dans mCthanoUeau, 
on obtient des aiguilles jaunes, F. 239" (dec.); leur solution dans I'acide sulfurique conc. est orangee et 
devient jaune par addition d'une goutte d'acide nitrique concentrt. 

C19H11N03 (301,30) Calc. C 75,74 H 3,68 N 4,65% Tr. C 75,80 H 3,79 N 4,78% 

Mithyl-I-(pyridyl-2)-3-fluorknone (16). Si l'on oxyde 11 avec un ICger exces seulement de KMn04, 
I'oxydation, incomplete, conduit un mtlange. Celui-ci, trait& par acide sulfurique conc. mmme ci- 
dessus, donne une quantite notable d'un produit insoluble dans l'ammoniaque. On le traite par une 
solution chaude de Na2C03, essore et cristallise dans methanoVeau. Cristaux jaunes de 16, F. 153,s- 154,s"; 
dam l'acide sulfurique conc. coloration violeite devenant jaune vif par adjonction d'un peu d'acide 
nitrique concentre. 

C19H13NO (271,32) Calc. C 84,11 F[ 4,83 N 5,1656 Tr. C 84,27 H 4,91 N 5,27% 

(Pyrzdyl-2)-3-j7uorknone (18). On chauffe lentement au bain de silicone le melange de 0,75 g de 15, 
0,15 g de Cu et 15 ml de quinoltine. Le dkgagement de C02, qui commence a 150", est termint h 
165-170". Le melange refroidi est fiitrt et la quinolkine, chasste a la vapeur d'eau. Extraction a l'tther, 
lavage des extraits CthCriques avec une solution de Na2C03 et B l'eau, sCchage sur Na2S04 et evaporation 
du solvant donnent un rtsidu huileux que l'on cristallise dans methanoUeau: 384 mg (60%). Pour 
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l'analyse on sublime I 130-140°/10-5 Torr. Aiguilles jaunes, F. I l8,5-119"; comportement dans I'acide 
sulfurique conc. comme 16. 

Cl8HllNO (257,30) Calc. C 84.03 H 4,31 N 5,44% Tr. C 84,06 H 4,48 N 534% 

(Pyridyl-2)-3-fluordne (19). A la solution refroidie de 170 mg de Na dans 7 ml d'ethyltneglycol on 
ajoute 150 mg de 18 et 0,45 ml de NzH4. H20 et chauffe le mtlange B reflux au bain d'huile. A 110" il se 
forme une suspension rougeltre qui, A 170", se dissout. On chauffe encore plusieurs heures a 200" 
jusqu'h clarification complete. La solution est alors versee dans I'eau et le mtlan,ge, additionne goutte a 
goutte d'acide chlorhydrique diluC jusqu'B pH 4. Le pr6cipite de 19 ne devient cristallin qu'aprts 
plusieurs jours. Par sublimation a 135"/10-5 Torr (117 mg, 82%) puis a 100-110"/10-5 Torr on obtient 
des cristaux incolores, F. 78-79", 

ClsH13N (243,31) Calc. C 88,85 H 5,39 N 5,76% Tr. C 88,95 H 5,38 N 5,78% 

Acide (pyridyl-2)-3-j7uordne-carboxylique-2 (20). On rtduit 15 comme ci-dessus 18; un chauffage 
final de 40 min a 180" suffit; on acidule jusqu'a pH 3 et cristallise le produit dans dioxanne/eau. BLton- 
nets presque incolores, F. 220-230" (ddc.). 

CI9Hl3NO2 (287,32) Calc. C 79,43 H 4,56 N 4,88% Tr. C 79,37 H 4,67 N 4,93% 

MPthyl-2-(pyridyl-2)-3-fluorene (21). On rtduit 16 en 21 comme ci-dessus 18 ten 19; chauffage final 
d'une heure B 185", acidulation a pH 4 et cristallisations dam mCthanoUeau. BLtonnets incolores, 
F. 104,5-106". 

C19H15N (257,34) Calc. C 88,68 H 5,88 N 5,44% 'Tr. C 88,75 H 6,Ol N 5,55% 

MPfhyl-6-ara-2-chalcone (22). Au melange refroidi de 3,6 g (0,03 mol) de m6thyl-3-pyridine- 
carbaldthyde-23) fraichement distill6 et 3,2 g (0,027 mol) d'acttophtnone on ajoute sous vive agitation, 
dans l'espace de 30 min, le mklange de 27 ml d'une solution aqueuse de KOH a 10% et 3 ml de CH,OH. 
Apres 12 a 15 h it la temptrature ordinaire, le prCcipitC d'abord plteux devient floconneux; on l'essore, 
le lave avec methanoVeau 1 : 2 ( v / v ) ,  puis au methanol et cristallise dans l'tthanol: 4,2 g, F. 96-97", Pour 
l'analyse, on recristallise dans ethanoueau et finalement dans l'tther de petrole. Aiguilles jaune psle, 
F. 98-99", solubles en jaune vif dans l'acide sulfurique concentre. 

ClsH13NO (223,28) Calc. C 80,69 H 5,87 N 6,27% Tr. C 80,83 H .5,86 N 6,45% 

On peut aussi condenser le mtthyl-3-pyridine-carbaldthyde-2 et I'acetophCnone en quantitts tqui- 
molkculaires en milieu Bthanolique au moyen d'une solution de NaOH A 25%, mais la purification est 
alors difficile en raison de la formation d'un produit secondaire. Le picrate de 22 cristallise dans I'ethanol 
en fines aiguilles jaunes, F. 194,5-195,5" (dec.). 

Methyl-2-ph~nyl-3-(m~thyl-3-pyridyl-2)-5-cyclohexPne-2-one-l (23). Au melange de 22,3 g (0,l mol) 
de 22 et 14,4 g (0,l mol) de propionylacttate d'tthyle on ajoute, comme plus haut ,pour 8, la solution de 
2,3 g (0,l mol) de Na dam 150 ml d'tthanol absolu, chauffe I h a reflux, refroidit, traite par 500 ml 
d'acide sulfurique a lo%, distille ensuite I'ethanol et l'eau au bain d'huile jusqu'h 125-130", alcalinise a 
froid par une solution dilut5e de NaOH et extrait le prtcipitk A I'tther. Les extraits ethtriques lavts et 
sdchts donnent par evaporation du solvant un rCsidu cristallin que I'on distille B 130-140°/10-4 Torr. Le 
produit, d'abord sirupeux, devient bientbt cristallin; apres cristallisation dans l'dthanol: 20 g (72%), 
F. 94-97". Pour l'analyse, recristallisation dans la benzine legkre: bltonnets incolores, F. 95-96,5". 

Cl9H19NO (277,37) Calc. C 82,28 H 6,90 N 5,05% Tr. C 82,25 H 6,93 N 5,11% 

Picrate de 23: cristaux jaunes (ethanol), F. 163.5- 164,5". 
Methyl-2-ph~nyl-3-(mPthyl-3-pyridyl-2)-5-cyclohexdne-2-ol-l (24). A la solution de 13,9 g (0,05 mol) 

de 23 dans 120 ml de dioxanne pur on ajoute goutte a goutte ?I 60--65" tout en agitant 3,s g (0,l mol) de 
NaBH4 dissous dans 60 ml de dioxanne/eau 2: 1 (vIv). agite encore 1 h A 65", acidule par acide sulfurique 
dilut et chauffe 2 min B 50-55". Traitement ultCrieur comme plus haut pour 10. Aprts distillation sous 
vide (134-136"/5. Torr) et cristallisation dans la benzine 1Cgkre: 8,5 g (61%). Poiir l'analyse, recristal- 
lisation dans le mCme solvant. Bltonnets incolores, F. 119- 121 '. 

C19H21NO (279,38) Calc. C 81,68 H 7,58 N 5,0l% Tr. C 81,76 H 7,75 N 5,07% 
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PhPnyl-2-(mPthyl-3-pyridyl-2)-4-toluPne (25). On chauffe au bain de metal dans un courant d'azote 
le melange intime de 5,6 g (0,02 mol) de 24 et 2,8 g de Pd/C A 10%. De l'eau se degage d'abord, 
entrahte par l'azote, et de 220" a 295", de l'hydrogene. La reaction terminbe, on extrait B l'ether la masse 
refroidie, lave la solution ethtrique d'abord ti fond avec une solution de NaOH L 5 % ,  ce qui t h i n e  un 
produit A caracttre phenolique, puis 9 l'eau, stche sur NazS04, Cvapore le solvant et distille le residu 
sous vide. A 120-124°/1~4 Torr passe un produit incolore (1,3 g) qu'on ne peut cristalliser. L'analyse 
d'un Cchantillon redistill6 correspond a 25. 

CI9Hl7N (259,35) Calc. C 87,99 H 6,61 N 5,41% Tr. C 88,02 H 7,04 N 5,33% 

(Curboxy-3-pyridyl-2)-3-fluorPnone (27). En oxydant 1 g de 25 par KMn04 comme plus haut 12, on 
obtient 0,88 g d'une poudre incolore qui est un melange. Le diacide 26 qu'il contient n'a pu Ctre isole. 
On dissout donc 0,5 g du melange dans 5 ml d'acide sulfurique conc., laisse reposer 2 ti 3 h, verse dans 
l'eau froide et alcalinise par une solution diluee de NaOH. On filtre d'un produit insoluble (voir plus 
loin) et acidule le fihrat pH 3 par acide chlorhydrique dilue. Le prtcipitC (0,4 g) est cristallist dans le 
dioxanne: poudre cristalline jaune, F. 294" (dec.). L'analyse correspond au mono-acide 27. 

C19HllN03 (301,30) Calc. C 75,74 H 3,68 N 4,65% Tr. C 75,76 H 3,82 N 4,76% 

Un tchantillon du produit est chauffe a 300" avec de la poudre de Cu et le produit de la decarboxy- 
lation extrait de la m a w  par sublimation B 140-150"/10-5 Torr. Poudre cristalline jaune, F. 118", iden- 
tique a 18 (F. du melange 118'). 

cat6 
de 27, par traitement B l'acide sulfurique conc. du melange contenant 26, est lavt, puis sublime A 
150-160"/10-5 Torr. Poudre jaune, F. 118-1 19"; sa solution dans acide sulfurique conc. est violette et vire 
au jaune avec une goutte d'acide nitrique concentre. 

C19H13N0 (271,32) Calc. C 84,Il H 4,83 N 5,1656 Tr. C 84,08 H 4,92 N 5,14% 

(MPthy/-3-pyridyZ-2)-3-fluorPnone (30). Le produit insoluble dans NaOH obtenu ci-dessus, 

L'oxydation de 30 dans les conditions d'oxydation de 11 donne un acide que l'on sublime a 

(Curboxy-3-pyridyl-2)-3-fluorPne (29). La reduction de 27 (0,l g) en 29 se fait comme celle de 15 
240-260"/10-5 Torr: poudre jaune, F. 294" (ddc.), identique a 27. 

en 20. Rdt. 80%. Sublimation A 195-200"/10-5 Torr. Poudre cristalline incolore, F. 250-255" (dkc.). 

CI9H13NO2 (287,32) Calc. C 79,43 H 4,56 N 4,88% Tr. C 79,56 H 437 N 5,05% 

DimCthyl-2,6-phCnyl-3-(mCthyl-3-pyridyl-2)-5-cyclohexPne-2-one-l (33). Le mtlange de 1.13 g 
(0,005 mol) de methyl-6-aza-2-chalcone (22) et 0,43 g (0,005 mol) de dikthylcetone est traite, dans les 
conditions d'obtention de 8, par la solution de 0,12 g de Na dans 4 ml d'ethanol absolu, et le melange 
devenu rouge fonce est chauffe 1 h a reflux au bain-marie. Suite du traitement comme pour 8. La dis- 
tillation ti 155-158"/0,07 Torr donne 0.73 g (50%) d'un sirop jaune. On en fait le picrate, que l'on 
cristallise dans l'kthanol; F. 207-208" (dkc.). La decomposition du picrate se fait comme pour celui de 8. 
La cyclohexenone 33 obtenue est cristallisee dans l'ether de pttrole. Cristaux incolores, F. 97,5-98,5". 

Czfl21NO (291,39) Calc. C 82,44 H 7,2656 Tr. C 82,60 H 7,26% 

DimPthyl-2,6-ph~nyl-3-(mPthyl-3-pyridyl-2)-5-cyclohex~ne-2-ol-I (34). A la solution de 5,83 g 
(0,02 mol) de 33 dans 60 ml de dioxanne pur on ajoute goutte a goutte, a 70-80", dans l'espace d'une 
heure et tout en agitant, la solution de 1,52 g (0,M mol) de NaBH4 dans le melange de 15 ml de dioxanne 
et 5 ml d'eau, agite encore 2 h a SO", acidule par acide sulfurique dilue et chauffe 2 min B 70". Le traite- 
ment ultkrieur se fait comme pour 10. L'extraction ti I'ether fournit 4,6 g (78%) d'un produit vitreux 
incolore, que l'on cristallise dans l'ether de pttrole additonnt d'un peu de benzene. Prismes incolores, 
F. 128-129". 

C20HZ3N0 (293,41) Calc. C 81,87 H 7,90 N 4.77% Tr. C 82,OO H 7,96 N 4,93% 

PhPnyl-4-(mPthyl-3-pyridyl-2)-6-xyl2ne-l, 3 (35) et dimt?thyl-2,6-phPnyl-3-(mPthyl-3-pyridyl-2)-5-phdnol 
(36). On chauffe lentement au bain de metal le melange intime finement pulvtrise de 4,s g de 34 et 
2.5 g de Pd/C ti 10%. La deshydratation commence B 180" et le dtgagement d'hydrogtne, des 240", se 
poursuivant jusqu'a 310-325". La masse refroidie est extraite a l'ether; la solution Cthtrique, lavte ti fond 
avec une solution de NaOH a 5%, puis a l'eau, est sechte sur Na2S04 et le solvant, evapork. Le rtsidu 
est dissous dans Pether de petrole et la solution, filtrte sur A1203. Du filtrat on tire 3.5 g (78%) d'un 
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produit vitreux presque incolore, incristallisable. On en fait le picrate: feuillets jaunes (ethanol), 
F. 179- 181", dont Panalyse correspond au picrate de 35. 

C26H22N407 (502,49) Calc. C 62,15 H 4.41 N 11,15% Tr. C 62,07 H 4.62 N 11,32% 

L'extrait alcalin du produit brut, acidulk par acide chlorhydrique dilue pH 3, fournit le phenol 36 
que l'on cristallise dans le benzene: prismes incolores, F. 234-235". 

CzoH19NO (289,38) Calc. C 83,Ol H 6,62 N 4,84% Tr. C 83,00 H 6,70 N 4,96% 

Acide ph12nyl-4-(carboxy-3-pyridyl-2)-6-isophtalique (37). Dans un ballon tricol avec agitateur et 
refrigerant ascendant on dissout 3,7 g de 35 dans 150 ml de pyridine tres pure, chauffe au bain-marie, 
ajoute 10 ml deau  et, par portions dans l'espace de 3 h tout en agitant, 40 g (trois fois la quantite 
stoechiometrique) de KMn04 et 50 ml d'eau et chauffe encore 8 h. On essore le prtcipite A chaud, le 
fait digerer avec de l'eau chaude additionnee d'un peu de pyridine, essore a nou'veau et repkte l'opera- 
tion. Les filtrats rkunis, concentres 100 ml, sont traitks par acide chlorhydrique dilue jusqu'i pH 2-3. 
Le precipitt, 3, l  g d'une poudre blanche, F. 185-195" (dec.) n'a pu &re cristallise et n'a pas d t t  analyse. 

Acide (carboxy-3-pyridyl-2)-3-j7uor&none-carboxylique-2 (38). On dissout 0,96 g du produit ci-dessus 
dans 10 ml d'acide sulfurique conc., laisse reposer une nuit. verse la solution rouge fonce dans l'eau et 
alcalinise par une solution dilute deNaOH. Le melange ICgerement trouble est filtre et le filtrat, acidule 
avec precaution par acide chlorhydrique diluk jusqu'a pH 2-3. Apres quelques jours le precipite jaune 
est essore, lave A l'eau froide et sCchC: 0,65 g (71%). Pour l'analyse, on le cristallise deux fois dans 
I'acetone: poudre jaune qui, au chauffage, brunit d&s 210" et devient noire sans fondre vers 230". En 
solution acetonique, fluorescence verte en lumiere UV. 

C20H1lNOs (345,32) Calc. C 69.57 H 3,21 N 4,06% Tr. C 69,75 H 3,32 N 4,15% 

Les tentatives de faire de 38 l'anhydride 39 selon la mtthode usuelle 191 par chanffage avec de 
l'anhydride acktique ont conduit B un produit noir dont on n'a rien pu tirer. 

En revanche, si l'on chauffe 1 h A reflux le melange de 200 mg de 38, 75 mg de cuivre, 75 mg de 
chromite de cuivre et 10 ml de quinolkine, on obtient apres le iraitement usuel suivi d'un filtrage sur 
A1203 de la solution benzenique du produit, evaporation du filtrat et cristallisation du residu dans I'ether 
de petrole des aiguilles jannes de (pyridyl-2)-3-fluorenone (18), F. et F. du melange avec 18 obtenu ?I 
partir de 15, 117". 
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