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R&sun&-Dix quinoltines polycondens&s, dont quatre nouvelles (VIII, IX, X et XI), et trois mCthyl- 
quinoltines, dont deux nouvelles (IVa et Via), ont 616 obtenues par de.s r-ions de Skraup et de 
Doebner-von Miller modifi&s, au d&part d’a&amides polycycliques aromatiquea. L-es rendements 
obtenus se situent entre 40 et 80x, sauf dans le cas du d&iv6 X (10%). Les spectres UV des prod&s 
nouveaux ont 616 relevQ dans le cyclohexane (Figs. 2, 3, 4 et 5). 

Abstract-Four new (VIII, IX, X and XI) and six known polycondensed quinolines as well as two 
new (IVa and Via) and one known polycondensed methylquinolines, have been prepared by modified 
Skraup and Doebner-von Miller reactions, using polycyclic aromatic a&amides as starting material. 
Yields of 40-80x were obtained in all but one case (X:10%). The UV spectra of the new products 
have been recorded in cyclohexane (Figs. 2, 3, 4 and 5). 

CE TRAVAIL, consac& A la synthtse de 13 dCrivCs mono-aza aromatiques, s’intkgre dans 
le cadre d’une recherche en spectrographic de rCsonance magnCtique nuclCaire, dont 
les premiers rtsultats ont d6jA fait l’objet d’une publication.’ 

I. R&action de Skraup 

Manske et ~011.~ ont signalC, en 1941, que la reaction de Skraup donne de meilleurs 
rendements lorsqu’on adtyle prdalablement les amines aromatiques mises en jeu. 
Tenant compte de cette remarque, nous avons obtenu, avec des rendements accrus 
(cf. Tableau l), six polybenzoquinoltines connues : la dibenzo[f,h]quinoltine (I) la 
naphto[2,1-h]quinolCine (II) la naphto[l,2-flquinoltine(IV), la naphto[2,Iflquinol&ne 
(V), la naphto[2, I-f]quinolCine (VI) et la benzo[h]naphto[ 1,2-f]quinolCine (VII) et 
quatre compos& azotCs nouveaux : la benzo[h]naphto[2,1-fJquinolCine (VIII) la 
phCnanthro[9,1O_flquinol&ne (IX) la phtnanthro[9,l@h]quinolCine (X) et la bi-lO,lO’- 
benzo[g]quinoltine (XI; Fig. 1). 

Lors de la preparation des a&amides, soit par chauffage (50-W) de l’amine dans 
l’anhydride ac&ique, soit par chauffage (bain-marie A l’dbullition pendant 2 heures) 
de l’amine dans le mtlange anhydride a&ique-pyridine (1: 3), nous avons observe une 
mono-adtylation. Cependant, dans le cas du 4aminophenanthr&ne, la premi&re 

l En hommage au Professeur H. Stephen. 
t Pour I et XXII voir respectivement : 
R. H. Martin, BUN. Sot. Chim. Be& 58, 87 (1949) ; 
R. H. Martin et G. Van Binst, Ibid, 70,355 (1961). 

1 R. H. Martin. E. Vander Donckt et F. Geerta-Evrard, Tetrahedron XI,1495 (1964). 
* R. F. H. Manske. F. Leger et G. Gallagher, Canud. J. Research 19B, 318 (1941). 
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FIG. 1. 

methode fournit le derive monoacttyle alors que la seconde donne lieu A une bis- 
acetylation, qui a ed mise en evidence par l’analyse centesimale et le releve des spectres 
IR et RMN du nouveau compose isole. 

Le 6-adtylaminochry3ne a et6 prepare selon les indications de Newman et 
Cathcart,a qui preconisent l’emploi dun melange da&ate d’ethyle, d’acide ac&ique, 
d’ac&ate de sodium et d’anhydride a&ique. 

La m&ode experimentale mise au point par Manske, et ~1.~ et utili&e dans ce 
travail, a et6 legerement modifiee par l’emploi d’un grand exds de glycerol, qui 
constitue de la sorte la source de reactif et le solvant. 

D’autre part, en fin de reaction, la base pr&cipide n’est plus soumise A une diazota- 
tion mais simplement purifi4e par chromatographie sur alumine (sur silice dans le cas 
du dCrivt XI) et cristallis&e dans un solvant approprit. 

* M. S. Newman et J. A. Cathcart, L Org. Chem. 5,618 (1940). 
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TABLEAU 1. POLYBENZCQUINOLEINES DECRITES 

RNA, R~~cooa; F. litt. F. observe 
Compose %* % “C “C 

I 5@ 75 174” 173-l 74” corr. 
II 21b 40 95-%” 95,5-96” corr. 
IV 45” 64 106-107” 97-98” corr. 
V - 43 170” 171-172” corr. 
VI 80-906 80 230” 227-228” corr. 
VII <l(Y 48 126” 127-128” corr. 

l Rendements en d&iv& aza-aromatiques purifib, obtenus respective- 
ment au depart des amines et des a&amides correspondantes. 

0 J. W. Krueger et E. Mosettig, J. Org. Chem. 5, 313 (1940). 
b J. W. Cook et W. H. S. Thompson, J. Chem. Sot. 395 (1945). 
0 J. W. Krueger et E. Mosettig, J. Amer. Chem. Sot. S&l311 (1936). 
* J. W. Krueger et E. Mosettig, L Org. Chem. 3, 317 (1938). 
l Ng. Ph. Buu-HOI, J. Org. Chem. 19, 721 (1954). 

2. R&action de Doebner-von Miller 

En cc qui conceme la reaction de Doebner-von Miller, nous avons tout d’abord 
constate dans le cas de la preparation de deux derives nouveaux: les 3-methyl- 
naphto[ 1 ,Zf’JquinolCine (Wa) et 2-methyl-naphto[2,1-flquinoleine (Via) que le 
proddt classique4 qui utilise le chlorhydrate d’amine, en presence de crotonaldehyde, 
de paraldehyde ou d’acktaldehyde dans l’acide chlorhydrique A reflux, ne donne que 
des rendements mediocres (5 a 10%). De plus, la base obtenue doit &re purif&e par 
l’intermkliaire de son picrate. 

Cassaday et Bogert5 signalent les mtmes difficult& dans le cas de la 3,6-dimethyl- 
lO-isopropylnaphto[l,2TJquinoleine, obtenue a partir du 3-aminoredne. 

Nous inspirant de deux travaux publies dans la litterature, nous avons mis au point 
des conditions opkratoires nouvelles, qui nous ont permis d’obtenir la 3-methyl- 
benzo[flquinoleine III deja de&e4 et la 2-m&hylnaphto[2,1-flquinoltine (Via) avec 
des rendements voisins de 50%. 

Le premier travail (brevet de 1’1. G. Farben) prkonise l’emploi de l’amine libre 
ou d’un derive N-substitue, qui peut &tre lib&e dans le milieu reactionnel, de croton- 
aldehyde (d’acktaldehyde ou de paraldthyde) en presence d’un oxydant doux tels les 
acides arsknique ou m-nitrobenztnesulfonique en solution dans l’acide sulfurique. 

Dans le second travail, Campbell’ obtient d’excellents rendements en derives de la 
lepidine, en traitant le chlorhydrate d’amine dans l’ethanol A 95% en presence de 
chlorure ferrique, de chlorure de zinc et de la mCthylvinylc&one. 

Pour notre part, nous avons exclu l’emploi de l’acide sulfurique qui pourrait 
provoquer des reactions de sulfonation du derive aromatique. Nous avons choisi de 
traiter l’amine N-a&tyke dans l’ethanol A 95% en presence d’acide chlorhydrique 
concentre, de chlorure de zinc, de m-nitrobenzenesulfonate de sodium et de croton- 
aldehyde fraichement distill& Ce dernier est ajoute par portion aprts 1 heure, 4 heures 

‘ 0. Doebner et W. von Miller, Ber. Dtsch. Chem. bes 17, 1711 (1884). 
‘ S. A. Cassaday et M. T. Bogert, J. Amer. Chem. Sot. 63,703 (1941). 
l M. A. Kunz, G. Kochendcerfer et K. Koberle, I. G. Farben, Ger. 567,273; Chem. Abstr. 27, 1362 

(1933). 
’ K. N. Campbell, U.S. 2,451.610; C/rem. Abstr. 43, 1443 (1949). 
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FIG. 2 Spectres UV des derives azotb du benzo[c]phCnanthrtne. Solvent: Cyclo- 
hexane, 1 en rnp, (log f). 

- Benzo[c]phCnanthrene. 
A,, 371(2.29), 354(2.52), 326(3*58), 314(3.92), 302(3.97), 281(4*82) 271(4*67), 229(4*32), 

216(459). 
fm,, 368(2.23), 344(240), 328(3.88), 299(3.96), 275(4.63). 238(3*85), 227(4.28). 
- - - - - Naphto[l.2-flquinoltine (IV). 
lm., 372(3.29), 354(3.22), 316(3.87), 28q4.69). 226(4.39), 217(446), 212(4.45). 
;Im,n 361(2*67), 344(2*78), 313(3.86), 238(4.10), 223(4.36), 216(441). 
. - . - e - 2-M&hyl-naphto[l,2-flquinol6ine (IVa). 
1 rnax 373(3.38), 355(3.31), 315(3.98), 295(4.16), 280(4*74), 240(4.18), 225(4.45), 21q4.51) 
&,J,, 362(2.79), 345(2%4), 312(3.97), 293(4*15), 243(4.16), 239(4.17), 222(4.43). 

et 24 heures de reflux du melange reactionnel. La base, l&&e du filtrat acide, est 
purifi6e par chromatographie sur alumine et cristallisee dans un solvant approprk 

Les spectres UV des produits nouveaux ont 6th releves en solution dans le cyclo- 
hexane (Figs. 2, 3, 4 et 5). 

Les spectres RMN seront decrits et commends dans une prochaine publication. 
Ces spectres, ainsi que les spectres W, permettent d’etablir les structures des six 
produits nouveaux. 

Les rCsultats obtenus au cow-s de ce travail cotirment que dans les cas ou la 
cyclisation du noyau azote est susceptible d’engendrer 2 isomeres, l’isombre non 
linCaire, c’est-a-dire le plus encombre, se forme prtferentiellement. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Prockde geWral 
R.hcrion de Skraup 

Dana une reaction tp, on melange 0+02M da&amide a OGlO4M de sulfate ferreux, OGOlM 
de nitrobenrene fralchement distill6 et OGO2M d’acide borique solide. On ajoute du glycerol 



Syntheses dans le domaine des composes polycycliques aromatiques 

2 
2ocl 250 300 350 

mP 

FIG. 3 Spectres UV des derives azotks du chrysene. Solvant: cyclohexane, I en rnp, 

(log E). 
Chrydne. 

A m.x 361(2.71), 353(2.50), 350(2.51), 344(267), 320(4.04), 306(403), 295(4W), 282(4.03) 
268(5.08), 259(4.81), 242(4.22), 222(4.42). 

ilmin 357(2.27), 351(2.49), 349(248). 340(2*49), 313(3-76). 300(3.85), 288(3.91), 280 
(402), 262(4.69). 244(4-19). 235(4*04). 

- . - a - Naphto[2,1-flquinoltine (VI). 
1 mar 360(3.20), 352(2.63), 343(3.16), 322(3-70). 300(4*06), 286(3.95), 267(4.78), 21q4.34) 
1,,, 354(249), 349(2*56). 338(2*76), 319(3*66), 292(3*91), 285(3.94), 231(3.97). 

- - 2-Methyl-naphto[2,1-flquinoleine (Via). 
3 :r,,,x 359(3.37). 351(2.82), 343(3.35), 302(4*27), 267(499). 258(4.85), 216(451). 
3 .min 354(2.67), 348(2.77), 338(2.95), 293(4.13), 260(484), 231(4*10). 
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en quantid suEsante (environ 50 ml) pour permettre le chauffage a reflux du milieu reactionnel 
rendu homogene par une bonne agitation mkanique. On additionne ensuite goutte a goutte 0.01 
mole d’acide sulfurique concentre. Un chauffage t&s progressif du melange pendant la premiere 
heure, est suivi d’un reflux mod& pendant six heures. Aprks refroidissement et dilution par l’eau. 
on elimine le nitrobenzkne par entralnement zl la vapeur d’eau. Lea eaux-meres refroidies sont 
alcalinisks par une solution de soude a 10 %. La base eat tiltrk, essonk et extraite au chloroforme, 
dans un Soxhlet, pendant 24 heures. La solution chloroformique, s&h&z sur du sulfate de soude 
anhydre, est ensuite tvaporke. Le rkidu obtenu est chromatographie sur une colonne d’alumine 
dans le benzene. Le derive quinoleique s’obtient par Clution au melange benzkne-chloroforme (1: 1). 
I1 est ensuite purifit par cristallisation dans un solvant approprie, aprks traitement au noir animal. 

Eenzo [/I] ~p.hro [2, l-f] quitwlehe (VIII). Ce compose a Cte obtenu par le pro&C g&&al 
d&it ci-dessus au depart du 5-ac&ylamin&enzo [c] phbnanthmne8. II eat isolt avec un rendement 
de 40 % aprks chromatographie sur alumine. La benzo [h] naphto [2, l-f] quinoleine cristallise sous 
forme de petites aiguilles blanches (noir animal) dans le melange benzene-hexane. F. 123-124” corr. 
C,,H,,N (P.M. 279.32). Calc: C, W3; H, 4.7; N, 5.0; Trouvks: C, 90+4; H, 4.3; N, 5.1x.) 

B M. S. Newman et J. Blum, J. Amer. C/rem. Sm. 86, 1835 (1964). 
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FIG. 4 Spectres UV des d6rivCs azotks du benzo[glchrydne. Solvant: cyclohexane, 
il en rnp, (log 3. 

- Benzo(g]chry&ne 
a m.x 371(240), 352(281), 33q3.86). 321(400), 309(3.98), 287(479), 277(4-78). 267 
(467), 212(449). 
1. m,n 368(2.36), 33q3.85). 31q3.95). 302(394), 282(466), 270(4.66), 228(3.93). 
-. - . -. Benz.o[h]naphto[l.Zf]quinolKme VII. 
1 ma= 369(3*15), 354(3.25), 336(3*88), 318(399), 296(439), 275(4.82), 232(4.32), 212(4.38) 
1 m,,, 363(2.88), 332(3.85), 316(3.98), 294(4*37), 23q4.31). 220(422). 
-_-- Benzo[h]naphto[2,1-flquinoltine VIII. 

a mar 370(2.48), 355(3.21). 321(4.02), 297(431), 285(4.76). 276(4.79), 237(4.43), 217 
(4.41). 

1,i, 317(4.00), 295(4*30), 281(4.72), 244(4.34), 22q4.29). 

Phtkwtrhro[9,l@fJquinolPine (IX). Ce compod a ttt obtenu par le pro&k g&kal d&it plus 
haut au d&part du 2-acktylaminotriphtnykne lti-meme p&par& avcc un rendement de 65 % par une 
rkaction de Schmidt sur le 2-acktyl-triphknylbne en prksence de NaN, dans l’acide trichlorac&ique.@ 

La ph&nthro[9,10-flquinolkine est isok avec un rendement de 38% aprks chromatographie 
sur alumine. Elle &stalk sous forme de petits cristaux blancs (noir animal) dans le m6lange 
bentine-hexane. F. 201.5-202” corr. C,lHI,N(P.M. 279.32). Calc: C, 90.3; H, 4.7; N, 5.0. Trouvk: 
C, 90.4; H, 4.9; N, 4.9x.) 

Ph&an&ro[9,l~h]4uine (X). Ce dkiv6 a CtC obtenu par le pro&C &&al d&it plus haut 
au dkpart du 1-acktylaminotriphtnyltnc. lo 11 est isold aver un rendement de 11 o/o apr&s chromato- 
graphic sur alumine. La base cristallise sous forme de petits cristaux blancs (noir animal) dans 
l’hexane. F. 137-138” corr. C,,H,,N (P.M. 279.32). Calc: N. 5.0. Trouvb: N, 4.7x.) 

Bi-10,10’-benzo[glquinolPlne (XI.) Ce dkrivk a et& obtenu par le prcckdk &n&al d&it cidessus 
au d&part du 2,2’-bis(ac&ylamino)l,l’dinaphtyle.~~ Apr&s chromatographie sur silice dans le 
melange benzknbchloroforme et cristallisation dans le chloroforme, on isole la base sous forme de 

a J. R. Dice et P. A. Smith, J. Org. Chem. 14, 179 (1949). 
lo P. M. G. Bavin et M. J. S. Dewar, J. Chem. Sot. 164 (1956). 
l1 W. M. Cumming et G. Howie, J. Chem. Sot. 528 (1932). 
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FIG. 5 Specks UV des d&iv&s azotb du benzo[gkhrydne. Solvant: cyclohexane, 
A en m_u, (log E). 

- Renz.o[glchrydne. (voir valeurs des extrema Fig. 4.) 
-.- . - . Ph6nanthro[9,10-flquinoleine (IX). 
1 rnsx 369(2.74). 355(2.97), 320(3*87), 288(459), 278(4.61), 257(4.61). 
rlmrn 364(264), 313(3*85). 284(4.54), 271(4.55), 223(3*91). 
----- Ph&anthro[9,10-flquinoltine X. 
t m,x 369(3.42), 351(3.63), 335(3*82), 328(3.83), 318(3.87), 288(4.62), 278(4.63), 266 

(4.63), 254(466). 
I m,n 363(299), 348(3.57), 332(3.81), 326(3*82). 312(3,85), 284(4.56), 273(459), 260 

(4.62), 22q4.05). 

petits cristaux jaunes avec un rendement de 54%. F. 360” corr. C,,HI,N, (P.M. 336.4). Calc: C. 
87.6; H, 4.5; N, 7.9. Trouvb: C, 87.7; H, 4.5; N, 8.0x.) 

QDiuce?vlamino-pMnanfhrene. Un melange de 0.4 g (0.002 mole) de 4-aminopMnanthrene, 3 ml 
d’anhydride acktique et 9 ml de pyridine est chauffe deux heures au bain-marie bouillant. Aprks 
refroidissement et elimination des rkactifs, le &sidu est repris dans le chloroforme. La solution, 
lavke plusieurs fois a I’acide chlorhydrique dilue et a l’eau, est s&h&e sur du sulfate de soude anhydre. 
Apr&s distillation du solvant, le rbidu cristallise dans le mtlange tthanokau en fines aiguilles 
blanches. F. 122-123”, Rendement: 87%. CIIHIeNOI (P.M. 277.31). Calc: C. 78.0; H, 5.5; N, 
5.1. Trouds: C, 77.6; H, 5.5; N, 5.0%). 

Rhaction de Doebner-wn Miller 

(a) Au &part des ctirhydrates d’aryhzmines 

3-Mkthyl-nqphto[l,ZfJquinof&e(IVa). Ce compose nouveau a ett obtenu par la rtactionclassique 
de Doebner-von Mille+ qui consiste a chat&r a reflux pendant plusieurs heuxes, 0.02 mole du 
chlorhydrate de 3-aminophknanthr&ne, 0.02 mole de paraldbhyde dans 40 ml d’acide chlorhydrique 
concentrk. En tkt de reaction, on dilue a l’eau et on &mine les goudrons par tiltration de la solution 
chaude. Aprts refroidissement du filtrat on prkipite la base par une solution de soude a 10%. Le 
prkcipitt jaune, filtrk et essort, est extrait au benzkne pendant 24 heums, dans un Soxhlet. La solution 
benx&nique est s&h&e sur du sulfate de soude anhydre puis distill&e. La tidu *It chromatographit 
sur alumine dans le benzene. La base ainsi s&park doit encore &re purifi& par l’intermkdkre de 
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son picrate (F. 2X-236”) qui est ensuite decompose par une nouvelle chromatographic sur alumine. 
La base, obtenue avec un rendement de IO%, cristallise dam l’hexane sous forme de petites aiguilles 
incolores (noir animal). F. 110-111” corr. (pro&e amdliori?: voir sow b ci-ap&). C,,H,,N 
(P.M. 243.29). Calc: C, 88.9; II, S-4; N, 5% Trouves: C, 885; II, 5.7; N, 5.7%.) 

2-Mpti?yr-~~to[2,l-flquj~I~i~ (VIaI. Ce nouveau dtrivc a et& prep&, au depart du chlorhy- 
drate de 2-am~oph~n~thr~ne, par une reaction identique a celle d&rite plus haut. Ia base purifiee 
par I’intermcdiaire de son picrate (F. 255-257”) est obtenue avec 5 % de rendement. Elle cristallise 
dans le melange benz&ne/hexane en petites aiguilles incolores (noir animal). F. 180-181”. (C&H>,N 
(P.M. 243.29). Calc: C, 88.9; H, 5.4; N, S-8. Trouves: C, 88.8; H, 5.4; N, 6-O%.) 

(b) Au dkpart des N-ac6tylarylamines 

3-~~t~ylbenzofflquiffouinoftiine (HI). Ce derive deja d&it ~t~rieurement a 6tC: prepare de la facon 
suivante: on diut 0.02 mole de 2-ac&yhuninophenanthrene dans 100 ml d’&hanol B 95 % et 20 mi 
d’acide chlorhydrique concentre. A ce melange on ajoute 0.012 mole de m-nitrobenz&iesuIfonate de 
sodium et a0025 mole de chlorure de zinc. Apr&s une heure de reflux, on ajoute goutte B goutte 0.02 
mole de croton~d~hyde au melange r~ctionnel. Cette oFration est rkptstee apr& 4 heures et 20 heures 
de cbauffage a reflux. Apr& refroidissement, l’ethanol est diitilit, le r&sidu est d&out dans le chloro- 
forme et extrait plusieurs fois r# I’acide chlorhydrique dime. Ia phase acide est &&nii par de la 
soude B iOx. La base lib&r&e est alors extraite au chlorofo~e. Ia solution c~oroformique es! 
s&h&e sur du sulfate de soude anhydre puis distill&z. Le &sidu obtenu est chromatographib sur 
alumine dans le benzene. I.a base obtenue avec un rendement de 46%, cristallise en longues aiguilles 
blanches dans le melange Cthanol-eau. F. 81” Iitt. 82”.* 

t-Mpthyf-Mphto[2,i-flquinof~i~e (Via). Ce compost deja decrit en (a) a Cte reprepark par le 
pro&de d&&t en detail &dews pour le derive III. L’isolement du produit a cependant &e modifie 
en raison du fait que son chlorhydrate priicipite par refroidissement du milieu reactionnel. La base, 
lib&e du chlorhy~ate qui a ete fiit&, est purified par c~omato~p~e sur alumine @em&e). 
Rendement 37%. Le filtrat, trait& par le procede mis au point dans le cas du derive III, fournit 
encore 12% de produit d&sire. Rendement global 49%. F. 180-181’. 

Les spectres UV ont et6 reteveS sur un s~trophotom~~e Z&s P.M.Q. II dans Ie cyclohexane. 

Nous remercions Mme S. Frank-Frederic, Dr. Sc. qui a effectur! lcs micro-analyses de nos com- 
poses. 

Nous exprimons notre reconnaissance au Fends de la Recherche Scientifique Fomiitmentafe Col- 
Iective pour fe subside qui nous a 6d accord&. 


