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69 Procédé de préparation d’acides 2-(di-subst.méthyl)-5-aminobenzoiques et de leurs phtalides, et
utilisation de ces substances.

@ On prépare les composés de formule III par conden-

sation du lactone (phtalide) correspondant avec un
composé H-Z avec ouverture de I’anneau lactone.

Les symboles utilisés sont expliqués dans la revendi-
cation 1.

On peut transformer les composés obtenus par oxy-
dation du composé III pour reformer le lactone.

Les composés décrits sont utilisés comme substances
génératrices de couleur dans un systéme de duplication
sans papier carbone.
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REVENDICATIONS
1. Procédé de préparation d’un composé de formule ITI

R~ COOH :

A

R~

H
v N2

dans laquelle R représente un atome d’hydrogéne ou un grou-
pement alkyle non tertiaire de 1 & 4 atomes de carbone, ben-
zyle ou benzyle substitué sur le cycle benzénique par un ou
deux radicaux halogéne ou alkyle de 1 4 3 atomes de carbone;
X représente un atome d’hydrogéne ou d’halogéne; Y repré-
sente un radical monovalent ayant I'une des formules (A) &
(H)
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Z représente un radical monovalent de formule (A), (B) ou
(G)

(a)

(B)

(G)
ou Rireprésente un atome d’hydrogéne ou un groupement
alcoxy non tertiaire de 1 4 4 atomes de carbone, dialkylamino
ou N-alkylbenzylamino ot les groupements alkyle sont des
groupements alkyle non tertiaires de 1 4 4 atomes de carbone;
R2représente un atome d’hydrogéne ou un groupement
alkyle de 1 4 3 atomes de carbone ou alcoxy non tertiaire de 1
4 4 atomes de carbone; R3 représente un atome d’hydrogéne
ou un groupement alkyle de 1 4 3 atomes de carbone, alcoxy
non tertiaire de 1 4 4 atomes de carbone, un atome d’halogéne
ou un groupement dialkylamino dans lequel les groupements
alkyle sont des groupements alkyle non tertiaires de 1 4 4
atomes de carbone; R4 représente un ou deux radicaux hydro-
géne, alkyle de 1 4 3 atomes de carbone, alcoxyde 143
atomes de carbone, halogéne ou nitro; RS représente un
atome d’hydrogéne, un groupement alkyle non tertiairede 1 4
8 atomes de carbone, alcényle de 2 4 4 atomes de carbone,
benzyle ou benzyle substitué sur le cycle benzénique par 1 ou
2 radicaux halogéne ou alkyle de 1 4 3 atomes de carbone; R6
représente un atome d’hydrogéne ou un groupement alkyle
de 1 a3 atomes de carbone ou phényle; et R7 et R8 représen-
tent des atomes d’hydrogéne ou des groupements alkyle de 1
a3 atomes de carbone, caractérisé en ce qu'on condense un
composé de formule 11

avec un composé de formule Z—H en présence d’un agent de
condensation alcalin ou acide.
2. Procédé de préparation d’un composé de formule IV

Rl'
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dans laquelle R représente un groupement alkyle non ter- geéne, caractérisé en ce qu’on effectue le procédé de la reven-
tiaire de 1 & 4 atomes de carbone; R représente un atome dication 1 et qu’on oxyde ensuite le composé correspondant
d’hydrogéne ou un groupement alcoxy non tertiaire de 1 4 3 de formule III ainsi obtenu.

atomes de carbone, N-alkylbenzylamino oil le groupement 4. Procédé selon la revendication 1, o Y et Z sont chacun
alkyle est un groupement alkyle non tertiaire de 1 3 4 atomes s le radical A.

de carbone, ou quand R3 est autre qu’un groupement dialkyl- 5. Utilisation d"un composé de formule 111, obtenu par le
amino, R représente un groupement dialkylamino dans procédé de la revendication 1, dans un systéme de duplica-
lequel le groupement alkyle est un groupement alkyle non tion sans papier carbone sensible 4 la pression, ou systéme de
tertiaire de 1 2 4 atomes de carbone; R!" représente un grou- marquage thermique du papier, contenant comme substance
pement dialkylamino dans lequel les groupements alkyle sont 10 génératrice de couleur un composé de formule I11.

non tertiaires et ont de 1 4 4 atomes de carbone; R représente 6. Utilisation d’un composé de formule IV, obtenu par le
un atome d’hydrogéne ou un groupement alkylede 143 procédé de la revendication 2, dans un systéme de duplica-
atomes de carbone; R3 représente un atome d’hydrogéne ou tion sans papier carbone sensible 4 la pression, ou systéme de

un groupement alkyle de 1 3 atomes de carbone, alcoxy non  marquage thermique du papier, contenant comme substance
tertiaire de 1 & 4 atomes de carbone, un atome d’halogéne ou 15 génératrice de couleur un composé de formule IV.

un groupement dialkylamino dans lequel les groupements 7. Utilisation d’un composé de formule V, obtenu par le
alkyle sont non tertiaires et ont de 1a 4 atomes de carbone; procédé de la revendication 3, dans un systéme de duplica-
R¥ représente un atome d’hydrogéne ou un groupement tion sans papier carbone sensible 4 la pression, ou systéme de

alkyle de 14 3 atomes de carbone, alcoxy non tertiairede 12~ marquage thermique du papier, contenant comme substance
4 atomes de carbone ou un atome d’halogéne; X représente 20 génératrice de couleur un composé de formule V.

un atome d’hydrogeéne ou d’halogéne; et pourvu que R?, R3,

R¥ et X ne puissent pas tous étre I'hydrogéne en méme temps;

caractérisé en ce qu’on effectue le procédé de la revendication

1 et qu’on oxyde ensuite le composé correspondant de for-

mule IIT ainsi obtenu. 35 Procédé de préparation d’acides 2-(di-subst. méthyl)-
3. Procédé de préparation d’un composé de formule V S-aminobenzoiques et de leurs phthalides, et utilisation de ces
substances.

La présente concerne un procédé de préparation de
3,3-aryl-et/ou hétéryl-phtalides utilisés dans le domaine de la
30 reproduction sans papier carbone comme, par exemple, dans
les systémes sensibles a 1a pression et les systémes de mar-
quage thermique; et la préparation de nouveaux 3-aryl-ou
hétéryl-phtalides.

On sait que plusieurs catégories de composés organiques

35 de structures trés diverses sont utilisables comme précurseurs
incolores pour les systémes de reproduction sans papier car-

R* bone. Parmi les catégories les plus importantes, on peut

nommer les phénothiazines, par exemple le bleu de benzoyl-
leuco-méthyleéne; les phtalides que cette invention concerne,

40 par exemple la Jactone du violet cristallisé; les fluoranes, par
exemple le 2/-anilino-6’-diéthylaminofluorane et le 2’-diben-
zylamino-6'-diéthylaminofluorane; et divers autres types de
précurseurs incolores couramment utilisés dans les systémes
de doubles sans papier carbone utilisés industriellement. Des

45 exemples types de ces systémes décrits dans la technique anté-
rieure sont ceux des brevets des E.U.A. No. 2.712.507,
2.800.457 et 3.041.289.

Les articles suivants semblent constituer a I’heure actuelle
dans laquelle R représente un groupement alkyle non ter- la technique antérieure la plus pertinente en ce qui concerne
tiaire de I 4 4 atomes de carbone; R!" représente un atome 50 ]a présente invention. Rodionov et Fedorova dans le Bulletin
d’hydrogéne ou un groupement alcoxy non tertiaire de 1 & 4 de’Académie des Sciences de 'URSS, Classe des Sciences
atomes de carbone, N-alkylbenzylamino dans lequel le grou-  Chimiques 81-8 (1940) (Chemical Abstracts 35: 24884[1941])
pement alkyle est un groupement alkyle non tertiairede 1 44 décrivent la préparation de 3-aryl-phtalides, par exemple le

atomes de carbone ou, quand au moins 'un de R2 et R3” est 3-(4-diméthylaminophényl)-phtalide, le 3-(4-diéthylamino-
autre qu’un atome d’hydrogéne, un groupement dialkyl- 55 phényl)-6,7-diméthoxy-phtalide et le 3-(4-éthylamino-

amino dans lequel les groupements alkyle sont non tertiaires ~ phényl)-6,7-diméthoxy-phtalide, par chauffage de la

etontde | a4 atomes de carbone; R et R3" représentent N,N-dialkylaniline appropriée avec I’acide phtalaldéhydique
chacun un atome d’hydrogéne, un groupement alcoxyde 1 & approprié. Les caractéristiques physiques des composés sont
3 atomes de carbone ou un atome d’hylogéne; R4 représente décrites sans aucune indication concernant leur utilité.

un ou deux radicaux hydrogéne, alkyle de 1 4 3 atomes de 6 Noland et Johnson dans le Journal of the American Che-
carbone, alcoxy de 1 4 3 atomes de carbone, halogéne ou mical Society 82, 5143-5147 (1960) décrivent la préparation

nitro; R’ représente un atome d’hydrogéne ou un groupement ~ de 3-hétérylphtalides, par exemple le 3-( 1,2-diméthyl-3-
alkyle non tertiaire de 1 4 8 atomes de carbone, alcényle de 2 indolyl)phtalide, le 3-(2-méthyl-3-indolyl)-6,7-diméthoxy-

a4 atomes de carbone, benzyle ou benzyle substitué sur le phtalide et d’autres isomeéres, par fusion de proportions équi-
cycle benzénique par un ou deux radicaux halogéne ou alkyle 6s molaires d’un indole et d’un acide phtalaldéhydique. Les
de 1 a3 atomes de carbone; RS représente un atome d’hydro- caractéristiques physiques de ces composés sont données

géne ou un groupement alkyle de 1 43 atomes de carbone ou  mais il n’y a aucune indication de leur utilité. Rees et Sabet
phényle; et X représente un atome d’hydrogéne ou d’halo- dans le Journal of the Chemical Society, 680-687 (1965)
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décrivent la préparation et les caractéristiques physiques du
3-(3-indolyl)phtalide. Il n’y a aucune indication de I'utilité du
composé dans la référence, composé qui est préparé par
interaction a catalyse acide de I'indole et de I’acide phtalaldé-
hydique. Dans la méme référence, Rees et Sabet décrivent la
préparation et les caractéristiques physiques de I’acide
o.,0-di-(3-indolyl)-2-méthylbenzoique par interaction du
3-(3-indolyl)phtalide avec I'indole dans ’hydroxyde de
potassium alcoolique a reflux. Aucune utilité pour les com-
posés n’est donnée dans la référence.

Les brevets des E.U.A. No. 2.742.483 et 3.185.709 décrivent
I'acide 2-{4,4"-bis-(diméthylamino)benzhydryl}-5-diméthyl-
aminobenzoique qui est obtenue par interaction de I’acide
m-diméthylaminobenzoique et du 4,4’ -bis(diméthyl-
amino)benzhydrol. Le composé est décrit comme étant un
intermédiaire conduisant au 3,3-bis(4-diméthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide qui, selon le brevet le plus
ancien, est obtenu par oxydation par le permanganate et
selon le brevet le plus récent par oxydation par I’oxygene
moléculaire. Le 3,3-bis(4-diméthyl-aminophényl)-
6-diméthylaminophtalide (lactone du violet
cristallisé) est bien connu comme précurseur incolore pour
les systémes de reproduction sans papier carbone.

Le brevet belge No. 808.535 décrit le 3-[2,4-bis(diméthyl-
amino)phényl]-3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylami-
nophtalide et des composés similaires que ’on prépare en
condensant I’acide 0-(4-dialkylaminobenzoyl)benzoique
approprié avec la N,N,N’,N'-tétra-alkyl-m-phénylénedia-
mine appropriée. Ces composés sont décrits comme étant
utiles comme précurseurs incolores pour les systémes de
reproduction sans papier carbone.

Le brevet des E.U.A. No. 3.491.112 décrit le 3-(4-diméthyl-
aminophényl)-3-(1,2-diméthyl-3-indolyl)-6-diméthylami-
nophtalide que I’on prépare en condensant ’acide
4,4’ -bis-(diméthylamino)benzophénone-2-carboxylique et le
1,2-diméthylindole. Le composé a une utilité comme précur-
seur incolore dans les systémes de reproduction sans papier
carbone.

Le brevet des E.U.A. No. 3.629.322 décrit le 3-(2-méthyl-4-
N-éthyl-benzylaminophényl)-3-(1-éthyl-2-méthyl-3-
indolyl)-6-diméthylaminophtalide que ’on prépare par inter-
action du 1-éthyl-2-méthyl-3-(4’-diméthylamino-2’-carboxy-
benzoyl)-indole et de la N-benzyl-N-éthyl-3-méthylaniline.
Le composé a une utilité comme précurseur incolore dans les
systémes de reproduction sans papier carbone.

La publication de brevet japonais No. Sho 50-124930
décrit une série de composés de formule

Ry

15

30

35

R 50
1
/

Ry —CH
R2
C=0

dans laquelle chacun de Ri et Rareprésente un atome
d’hvdrogéne ou un groupement alkyle inférieur, haloalkyle,
alcoxyalkyle, acyloxyalkyle, cyanoéthyle, allyle, propargyle,
cyclohexyle, benzyle ou phényle ot le cycle benzénique peut
étre substitué par un radical alkyle inférieur, halogéne, nitro
ou alcoxy inférieur; ou bien Ri et R2 forment ensemble un
noyau hétérocyclique avec I’atome d’azote adjacent; R3
représente un atome d’hydrogéne ou de chlore; R4 représente
un noyau benzénique ou un noyau hétérocyclique qui peut
étre substitué. Selon la référence, on prépare les composés

par condensation d’un aldéhyde aromatique approprié et
d’un acide benzoique approprié, a une température élevé, en
présence d’un agent déshydratant, et les composés sont
décrits comme des précurseurs incolores dans des systémes de

5 reproduction sans papier carbone, dans des systémes sensi-

bles a la pression et dans des systémes de reproduction ther-
mique.

Le procédé global utilisé de préférence comprend trois
étapes qui consistent:  condenser un acide 3-N(R)z2-4-X-ben-

10 zoique avec un aldéhyde aromatique ou hétérocyclique de

formule Y-CHO en présence d’un agent de condensation
acide sous des conditions de déshydratation, pour obtenir un
3-Y-5-X-6-N(R)2-phtalide (Formule II); & condenser ledit
composé, selon 'invention, avec un composé de formule Z-H
en présence d’un condensation alcalin ou acide pour obtenir
un acide 2(a-Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2 benzoique (formule
IID); et 4 oxyder éventuellement ledit acide benzoique pour
obtenir un 3-Y-3-Z-5-X-6-N(R)2phtalide de formule

dans laquelle R représente un atome d’hydrogéne ou un grou-
pement alkyle non tertiaire de un & quatre atomes de carbone,
benzyle ou benzyle substitué sur fe cycle benzénique par un
ou deux atomes d’halogéne ou groupements alkyle ayant de
un a trois atomes de carbone; X représente un atome d’hydro-
géne ou d’halogéne; Y représente un radical monovalent
ayant I'une des formules

. )
rL ,
Z
R i I (B)
NN\ R6
ls
|
=7
(D)



\ ’
(F)
(E)
|
2
ou ‘ :
R8 A et
(G) (H)

Z représente un radical monovalent ayant I'une des formules
(A), (B) ou (G) ci-dessus, ol R! représente un atome d’hydro-
gene ou un groupement alcoxy non tertiaire de un & quatre

5 628 922

dans laquelle R, X et Y ont les mémes significations que dans
la formule I.
On condense alors ledit phtalide de formule II avec un
composé de formule Z-H en présence d’un agent de conden-
5 sation alcalin ou acide pour obtenir un acide
2-(0-Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2-benzoique de formule I11.
On oxyde ensuite ledit acide benzoique pour obtenir un 3-Y-
3-Z-5-X-6-N(R)z2phtalide de formule 1.
Les 3-Y-5-X-6-N(R)zphtalides de formule I1 dans lesquels,
10 X et Y sont tels que définis précédemment, qui sont utiles
comme intermédiaires dans les procédés de cette invention et
qui sont également utilisables comme précurseurs colorés
dans des systémes de reproduction sans papier carbone et
dans des systémes de marquage thermique, sont nouveaux
15 quand Y n’est ni un groupement (A) ni un groupement (B).
Les composés nouveaux préférés de ce type sont ceux de
formule IT dans laquelle Y a la formule (C), (D), (E), (F) ou
(G) ou R, X, R7 et R&sont tels que définis précédemment.
Les nouveaux acides 2-(a- Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2 ben-

atomes de carbone, dialkylamino ou N-alkylbenzylamino ott 20 zoiques de formule III sont utilisables comme intermédiaires

les groupements alkyle sont des groupements alkyle non ter-
tiaire de un  quatre atomes de carbone, R2 représente un
atome d’hydrogéne ou un groupement alkyle de un a trois
atomes de carbone ou alcoxy non tertiaire de un a quatre
atomes de carbone, R3 représente un atome d’hydrogéne ou

dans la préparation de composés de formule I et sont égale-
ment utilisables comme précurseurs colorés dans des sys-
témes de reproduction sans papier carbone et dans des sys-
temes de marquage thermique.

25 Les composés préférés de ce type sont ceux de formule 11

un groupement alkyle de un 4 trois atomes de carbone, alcoxy ~ dans laquelle Y a la formule (A) et Z a la formule (A), (B) ou

non tertiaire de un a quatre atomes de carbone, un atome
d’halogéne ou un groupement dialkylamino ot le groupe-
ment alkyle est un groupement alkyle non tertiaire de un a
quatre atomes de carbone; R* représente un ou deux atomes
d’hydrogéne ou groupement alkyle de un a trois atomes de
carbone, alcoxy de un a trois atomes de carbone, atomes
d’halogéne ou groupements nitro, RS représente un atome
d’hydrogéne ou un groupement alkyle non tertiaire de un a
huit atomes de carbone, alcényle de deux a quatre atomes de

carbone, benzyle ou benzyle substitué sur le cycle benzénique

parun ou deux atomes d’halogéne ou groupements alkyle
ayant de un a trois atomes de carbone, R6 représente un
atome d’hydrogéne ou un groupement alkyle de un a trois
atomes de carbone ou phényle, et R” er R8 représentent des
atomes d’hydrogéne ou des groupements alkyle de un 4 trois
atomes de carbone.

Selon la présente invention, il est fourni de nouveaux com-

posés de formule
A~ COOH
R~
X H
YN

danslaquelle R, X, Y et Z ont les mémes significations que
dans la formule I.

Selon le procédé précédent, on condense un acide
3-N(R)2-4-X-benzoique avec un aldéhyde de formule
Y-CHO, en présence d’un agent de condensation acide, dans
des conditions de déshydratation, pour obtenir un 3-Y-5-
X-6-N(R):phtalide de formule

N

(G).
Un autre aspect de cette invention concerne de nouvelles
catégories de composés de formule I. Une telle catégorie de
30 nouveaux 3-(2-R3'-4-R!"-phényl)-3-(2-R3-3-R2'-4-R1"-
phényl)-5-X-6-N(R)2-phtalides, qui sont particuliérement
utiles comme précurseurs incolores dans le domaine de la
reproduction sans papier carbone, ont la formule

55

FORMULE 1V

dans laquelle R représente un groupement alkyle non ter-

60 tiaire de un a quatre atomes de carbone, R!" représente un
atome d’hydrogéne ou un groupement alcoxy non tertiaire
ayant de un a quatre atomes de carbone, N-alkylbenzylamino
o le groupement alkyle est un groupement alkyle non ter-
tiaire de un  quatre atomes de carbone ou, quand R3 est autre

65 qu'un groupement dialkylamino, dialkylamino dans lequel
les groupements alkyle sont des groupements alkyle non ter-
tiaire ayant de un 4 quatre atomes de carbone; R!" représente
un groupement dialkylamino dans lequel le groupement
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alkyle est non tertiaire et a de un & quatre atomes de carbone;
R™ représente un atome d'hydrogéne ou un groupement
alkyle de un a trois atomes de carbone; R3 représente un
atome d’hydrogéne ou un groupement alkyle ayantdeun a
trois atomes de carbone, alcoxy non tertiaire de un 4 quatre
atomes de carbone, un atome d’halogene ou un groupement
dialkylamino dans lequel les groupements alkyle sont non
tertiaires et ont de un 2 quatre atomes de carbone; R3" repré-
sente un atome d’hydrogéne ou un groupement alkyle ayant
de un 3 trois atomes de carbone, alcoxy non tertiaire ayant de
un a quatre atomés de carbone ou un atome d’halogéne; X
représente un atome d’hydrogéne ou d’halogéne; et pourvu
que R¥, R3, R¥ et X ne puissent pas tous étre des atomes
d*hydrogéne en méme temps.

Une autre catégorie similaire comprend les nouveaux
3-(2-R3"-3-R?"-4-RV'-phényl)-3-(1-R5-2-R8-5/6-R*-3-
indolyl)-5-X-6-N(R)z-phtalides, qui sont particuliérement
utiles comme précurseurs incolores dans le domaine de la
reproduction sans papier carbone et qui ont la formule

FORMULE V

dans laquelle R représente un groupement alkyle non ter-
tiaire de un 4 quatre atomes de carbone; R!" représente un

atome d’hydrogéne ou un groupement alcoxy non tertiaire de

un 4 quatre atomes de carbone, N-alkylbenzylamino dans
lequel le groupement alkyle est non tertiaireetadeun 2
quatre atomes de carbone, ou quand au moins I'un de R?" et
R3" est autre que I'hydrogéne, un groupement dialkylamino
dans lequel le groupement alkyle est non tertiaire etadeun a
quatre atomes de carbone; R et R¥" représentent chacun un

atome d’hydrogéne ou un groupement alcoxy non tertiaire de

un a quatre atomes de carbone ou un atome d’halogéne; R*
représente un ou deux radicaux hydrogéne, alkyle deuna
trois atomes de carbone, alcoxy de un a trois atomes de car-

bone, halogéne ou nitro; RS représente un atome d’hydrogéne

ou un groupement alkyle non tertiaire de un & huit atomes de
carbone, alcényle de deux a quatre atomes de carbone, ben-
zyle ou benzyle substitué sur le cycle benzénique par un ou

deux radicaux halogéne ou alkyle de un a trois atomes de car-
bone: R6 représente un atome d’hydrogéne ou un groupement
alkyle de un 4 trois atomes de carbone ou phényle; et X repré-

sente un atome d’hydrogéne ou halogéne.

Telle qu°utilisée ici, Pexpression «alkyle non tertiaire de un

3 huit atomes de carbone» désigne les radicaux aliphatiques
monovalents saturés y compris les radicaux a chaine rami-

fi¢e, par exemple les groupements méthyle, éthyle, propyle,
isopropyle, butyle, amyle, 1-méthylbutyle, 3-méthylbutyle,
hexyle, isohexyle, heptyle, isoheptyle, octyle, isooctyle et
2-éthylhexyle.

s Quand on utilise ici les expressions «alkyle de un a trois
atomes de carbone», «alcoxy de un 4 trois atomes de car-
bone» et «alcoxy non tertiaire de un & quatre atomes de car-
bonen, elles désignent des groupements acycliques saturés
qui peuvent étre linéaires ou ramifiés, par exemple les grou-

10 pements méthyle, éthyle, propyle, isopropyle, méthoxy,
éthoxy, propoxy, isopropoxy, butoxy, s-butoxy et isobutoxy.

Telle qu’utilisée ici, expression «alcényle de deux a quatre
atomes de carbone» désigne un radical aliphatique monova-
lent possédant une seule double liaison, par exemple, €thé-

15 nyle (ou vinyle), 2-propényle (ou allyle), 1-méthyléthényle
(ou isopropényle), 2-méthyl-2-propényle, 2-méthyl-1-prope-
nyle, 2-butényle et 3-butényle.

Quand on utilise ici le terme halogéne, il comprend le
chlore, le fluor, le brome et 'iode. Le substituant halo préféré

20 est le chlore car les autres halogénes ne présentent pas
d’avantages particuliers par rapport au chlore et en raison du
prix relativement faible et de la facilité de préparation des
intermédiaires chlorés nécessaires. Cependant, les autres sub-
stituants halogénés sus-mentionnés sont également satisfai-

25 sants.

L’expression «N-alkylbenzylamino» telle qu’utilisée ici
désigne un radical amino substitué par un substituant alkyle
et un substituant benzyle ot le cycle benzénique peut étre non
substitué ou substitué par un ou deux atomes d’halogéne ou

4 » groupements alkyle de un & trois atomes de carbone.

Telle qu'utilisée ici, I’expression «agent de condensation
alcalin» comprend les composés basiques minéraux et orga-
niques tels qu’on en trouvera des exemples ci-aprés.

Les composés représentés par la formule I1I ont été

35 appelés acides 2-(0- Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2 benzoiques.
Cette nomenclature définit des composés de formule I1I dans
laquelle le groupement méthyle en position 2 peut porter
deux noyaux aromatiques, deux noyaux hétérocycliques ou
un noyau aromatique et un noyau hétérocyclique. Cepen-

40 dant, dans cette description, chaque fois que cela est possible,
les composés définis par la formule ITI ayant deux groupe-
ments phényle fixés a ’atome de carbone du groupement
méthyle en position 2 ont été nommés en utilisant la désigna-
tion «benzhydryle» plus classique pour les groupements

45 diphénylméthyle.

Les procédés de cette invention fournissent une nouvelle
route de synthése commode et avantageuse au point de vue
économique pour obtenir un grand nombre de composés
connus et nouveaux, en tant que produits finals, qui sont des

so phtalides 3,3-disubstitués du type représenté par la formule L.
De nombreuses espéces définies par la formule I sont bien
connues comme précurseurs incolores dans les systemes de
reproduction sans papier carbone, par exemple le
3,3-bis(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide

s5 appelé encore plus simplement lactone du violet cristallis¢, le
3-(4-diméthylaminophényl)-3-(1,2-diméthyl-3-
indolyl)-6-diméthylaminophtalide décrit dans le brevet des
E.U.A. 3.491.112, le 3-[2,4-bis(diméthylamino)-phényl]-
3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide décrit

60 dans le brevet belge No. 808.535, etc.

Des méthodes décrites ci-aprés permettent de préparer des
phtalides 3-substitués du type représenté par la formule I1.
Les phtalides 3-substitués de formule II sont des intermé-
diaires conduisant aux acides 2-méthylbenzoiques

65 o,0-disubstitués de formule ITT qui 4 leur tour sont utiles
comme intermédiaires de production des produits finals
représentés par la formule I. En outre, les phtalides 3-substi-
tués de formule I et les acides 2-méthylbenzoiques



a,oa-disubstitués de formule I1I se sont révélés étre utilisables
comme précurseurs de couleur dans des systémes de repro-
duction sans papier carbone sensibles 4 la pression et dans
des systemes de marquage thermique.

Les nouveaux composés représentés par les formules I, I1
et I11 ci-dessus sont essentiellement incolores sous Ia forme
décrite. Quand on met les composés de formules I, 11 et [1I en
contact avec un milieu acide, par exemple du gel de silice ou
I'un des types couramment utilisés dans les systémes de
reproduction sans papier carbone sensibles a la pression, par
exemple le limon argileux ou les résines phénoliques, ils don-
nent une image colorée ayant une intensité de couleur bonne
aexcellente. L’apparition d’une couleur par contact avec du
gel desilice, du limon argileux ou une résine phénolique
montre que ces composés conviennent tout a fait pour I'utili-
sation comme précurseurs incolores, ¢'est-a-dire comme sub-
stances génératrices de couleur dans les systémes de repro-
duction sans papier carbone sensibles  1a pression. Pour une
telle application, les composés peuvent étre incorporés dans
I'un quelconque des systémes couramment acceptés connus
dans la technique de reproduction sans papier carbone. Une
technique type pour une telle application est la suivante: on
effectue le microencapsulage, par des modes opératoires bien
connus, de solutions des précurseurs incolores dans des sol-
vants aromatiques appropriés. On couche les microcapsules
sur le verso d’une feuille de transfert 4 I'aide d’un liant appro-
prié puis on assemble dans une liasse la feuille de transfert
revétue, le coté revétu des microcapsules étant en contact
avec une feuille réceptrice revétue d’une substance acceptrice
d’électron, par exemple le limon argileux ou une résine phé-
nolique. L’application de pression a la liasse comme celle
exercée par un stylet, une machine a écrire ou toute autre
forme d’écriture ou d"impression, fait que les capsules dépo-
sées sur le verso se brisent. La solution de I’agent générateur
de couleur libérée des microcapsules brisées s’écoule jusqu’a
la feuille réceptrice et, en contact avec le milieu acide que
cette feuille porte, forme rapidement une image colorée vert-
bleuatre a pourpre rougeétre de bonne intensité de couleur. 11
est bien siir évident que I’on peut utiliser les variantes de ce
mode d’application. Par exemple, la feuille réceptrice dans
une liasse peut 4 I'inverse étre revétue par les composés en
question et 'agent de développement acide peut étre contenu
dans des microcapsules appliquées sur le verso de la feuille
supérieure de la liasse.

On a également trouvé que, quand les composés de for-
mules I, IT et I sont intimement mélangés avec un révélateur
acide du type généralement utilisé dans les papiers thermi-
ques, c’est-a-dire dans les papiers qui produisent une image
colorée lorsqu’on les met en contact avec un stylet chauffé ou
un caractére chauffé, par exemple le bisphénol A, le chauf-
fage du mélange produit une image colorée de teintes variées
allant du jaune au pourpre selon le composé particulier de
Pinvention utilisé. L’aptitude des composés de formules I, 11
et [T11 4 former une couleur foncée quand on les chauffe en
mélange avec un révélateur acide comme le bisphénol A, les
rend utiles dans les systémes de marquage thermique sur
papier, que ’on prépare un original ou une copie en mettant
le papier thermique en contact avec un stylet chauffé ou un
caractere chauffé selon I'une quelconque des méthodes bien
connues dans la technique.

En vue de I'utilité des nouveaux composés représentés par
les formules II, ITI, IV et V telles que décrites précédemment,
on décrit ci-aprés des systémes de reproduction sans papier
carbone sensibles 4 la pression et des systémes de marquage
thermique du papier, contenant comme substance généra-
trice de couleur I'un des 3-Y-5-X-6-N(R)2-phtalides décrits
par la formule II; des acides 2-(a- Y-u-Z)méthyl-4-
X-5-N(R):benzoiques décrits par la formule I1I; des
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2-(2-R¥-4-R!"-phényl)-3-(2-R3-3-R?-4-R!"-phényl)-5-X -6-
N(R)2phtalides décrits par la formule IV; et des
3-(2-R3"-3-R2"-4-RV'-phényl)-3-(1-R5-2-R6-5/6-R*
-3-indolyl)-5-X-6-N(R)2-phtalides décrits par la formule V ou
s R,R,, RV, R, R, R R R3 R, R3, R4 R5 RS, X, YetZ
ont les mémes significations que dans les formules I1, III, IV
etV.
Le meilleur mode de réalisation considéré pour la mise en
euvre de cette invention sera maintenant décrit pour per-
10 mettre  'homme de I’art de la mettre en cuvre.
On peut obtenir les 3-Y-5-X-6-N(R)2phtalides de formule
I1, en faisant réagir des quantités approximativement équi-
molaires d’un aldéhyde aromatique ou hétérocyclique appro-
prié avec un acide benzoique approprié en présence d’un
15 agent de condensation acide. La réaction est commodément
effectuée dans un solvant déshydratant qui sert également
d’agent de condensation acide, par exemple I’anhydride acé-
tique, un mélange d’anhydride acétique et d’acide acétique,
un chlorure d’acide comme I"oxychlorure de phosphore, ou
20 dans un acide minéral, de préférence I'acide chlorhydrique
concentré, a une température de 80 a 140°C mais de préfé-
rence 4 la température de reflux du solvant. On peut générale-
ment isoler par filtration du milieu réactionnel le 3-Y-5-
X-6-N(R)2phtalide ainsi obtenu. Ou bien, on peut ajouter au
25 milieu réactionnel avant filtration un non-solvant miscible,
par exemple un alcool aliphatique & chaine courte. Le produit
isolé est séché par des moyens classiques.
Les divers acides aminobenzoiques nécessaires comme
substances de départ répondant 4 1a formule I1, constituent
30 une ancienne catégorie bien connue de composés qui sont
disponibles dans le commerce ou que I’on obtient facilement
par des procédés classiques bien connus dans le domaine. Les
composés suivants sont des exemples des acides aminoben-
zoiques utilisables pour obtenir des 3-Y-5-X-6-N(R)2phta-
35 lides de formule I1.

Acide 3-aminobenzoique

acide 3-amino-4-chlorobenzoique

acide 3-diméthylaminobenzoique

acide 3-méthylaminobenzoique

acide 3-(N-éthyl-N-méthylamino)benzoique

acide 3-(N-éthyl-N-butylamino)benzoique

acide 3-éthylamino-4-bromobenzoique

acide 3-diéthylaminobenzoique

acide 3-(N-éthylbenzylamino)benzoique

acide 3-dibenzylaminobenzoique

acide 3-propylamino-4-fluorobenzoique

acide 3-diéthylamino-4-iodobenzoique

acide 3-éthylaminobenzoique

acide 3-diméthylamino-4-chlorobenzoique

acide 3-[N-butyl-N-(4-chlorobenzyl)amino]benzoique et
acide 3-[N-méthyl-N-(4-méthylbenzyl)amino]benzoique.

4
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Les aldéhydes aromatiques et hétérocycliques nécessaires
comme substance de départ pour obtenir les 3-Y-5-
X-6-N(R)2phtalides de formule II constituent une ancienne
catégorie bien connue de composés dont un grand nombre
sont disponibles dans le commerce ou sont facilement
obtenus par des synthéses classiques bien connues dans la
technique. La liste suivante de composés donne des exemples
des aldéhydes aromatiques et hétérocycliques conduisant aux
composés de formule I.

55

Benzaldéhyde,
2-méthylbenzaldéhyde
2-Chlorobenzaldehyde,
2-Méthoxybenzaldéhyde,
3-Méthoxybenzaldéhyde,

65
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4-Méthoxybenzaldéhyde,
2-Bromobenzaldéhyde,
2-Ethoxybenzaldéhyde,
3-Ethoxybenzaldéhyde,
4-Ethoxybenzaldéhyde,
2-Fluorobenzaldéhyde,
4-Isopropylbenzaldéhyde,
2,3-Diméthoxybenzaldéhyde,
2,4-Diméthoxybenzaldéhyde,
2,5-Diméthoxybenzaldéhyde,
3,4-Diméthoxybenzaldéhyde,
3,5-Diméthoxybenzaldéhyde,
2-Butoxy-4-diéthylaminobenzaldéhyde,
2-Methyl-4,5-diméthoxybenzaldéhyde,
2-Chloro-4-diméthylaminobenzaldéhyde,
3-Ethoxy-4-méthoxybenzaldéhyde,
2,3.4-Triméthoxybenzaldéhyde,
2-Méthoxy-4-diméthylaminobenzaldéhyde,
2-Méthoxy-4-diéthylaminobenzaldéhyde,
4-Diméthylaminobenzaldéhyde,
4-Benzylaminobenzaldéhyde,
5-Méthoxyindole-3-carboxaldéhyde,
4-(N-Méthylbenzylamino)benzaldéhyde,
Indole-3-carboxaldéhyde,
N-Méthylpyrrole-2-carboxaldéhyde,
2-Pyridinecarboxaldéhyde,
3-Pyridinecarboxaldéhyde,
4-Pyridinecarboxaldéhyde,
Pyrrole2-carboxaldéhyde,
2-Thionphénecarboxaldéhyde,
N-Ethyl-3-carbazolecarboxaldéhyde,
Pipéronal,
2-Méthyl-1-n-octylindole-3-carboxaldéhyde,
1-n-Butyl-2-phénylindole-3-carboxaldéhyde,
9-Formytjulolidine,
4-(N-Ethylbenzylamino)benzaldéhyde,
2-Méthyl-4-(N-méthylbenzylamino)benzaldéhyde,
1,2-Diméthylindole-3-carboxaldéhyde,
1-Ethyl-2-phénylindole-3-carboxaldéhyde,
4-Diéthylaminobenzaldéhyde,
2-Méthyl-4-diéthylaminobenzaldéhyde et
1-Ethyl-2-méthylindole-3-carboxaldéhyde.

On prépare les acides 2-(o- Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2ben-
zoiques de formule I1I en faisant réagir des quantités
approximativement équimolaires d’un 3-Y-5-
X-6-N(R):phtalide approprié¢ de formule IT avec un composé
aromatique ou hétérocyclique approprié de formule Z-H
dans laquelle Z est défini de la méme maniére que pour les
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formules I et II1. Dans une série de conditions de réaction, on sp

fait réagir le phtalide 3-substitué et le composé aromatique ou
hétérocyclique en présence d’un agent de condensation
alcalin, en solution aqueuse diluée & une température de
90-160°C. L’acide 2-(at-Y-0-Z)-méthyl-4-X-5-N(R)2ben-
zoique de formule I ainsi obtenu peut éventuellement étre
isolé en neutralisant soigneusement la solution réactionnelle
alcaline ou basique avec de I'acide aqueux dilué, en recueil-
lant par filtration le produit qui se sépare, et en séchant le
solide par des moyens classiques. Ou bien, la solution réac-
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tionnelle c:u basique contenant ’acide 2-(a-Y-a-Z)méthyl-4- o

X-3-N¢R):-benzoique de formule III sous forme d’un sel peut

étre utilisée directement dans I’étape suivante du procédé

global sans isolement du produit sous la forme acide libre.
Les composés organiques et minéraux basiques suivants

sont des exemples des «agents de condensation alcalins» uti- s

lisés dans la seconde étape des procédés de cette invention
pour obtenir les acides 2-(0- Y-a-Z)méthyl-5-N(R)2benzoi-
ques de formule III: hydroxyde de sodium, hydroxyde de

potassium, hydroxyde de lithium, carbonate de sodium, car-
bonate de potassium, carbonate de lithium, hydroxyde d’am-
monium, hydroxyde de tétraméthylammonium, hydroxyde
de tétraéthylammonium, hydroxyde de tétrabutylammo-
nium, quinuclidine, 1,4-diazabicyclo[2,2,2]octane, triéthanol-
amine et triéthylamine.

Dans une seconde série de conditions de réaction, on peut
mettre en ceuvre la réaction d’une quantité équimolaire d’un
3-Y-5-X-6-N(R)2phtalide approprié de formule IT et d’un
composé aromatique ou hétérocyclique approprie de formule
Z-H en présence d’un agent de condensation acide, par
exemple un acide organique ou minéral & une température de
70 4 120°C. On isole ensuite I’acide 2-(a-Y-0-Z)méthyl-4-
X-5-N(R)2benzoique de formule III ainsi obtenu en ajoutant
la solution de réaction a de I’eau, en refroidissant le mélange
résultant et en recueillant par filtration le produit qui se
sépare puis en le séchant par des procédés classiques.

Les composés suivants sont des exemples des acides orga-
niques et minéraux utilisables comme «agents de condensa-
tion acides» dans la seconde étape des procédés de cette
invention pour obtenir des acides 2-(a-Y-0.-Z)méthyl-5-ben-
zoiques de formule ITI: acide formique, acide acétique, acide
propionique, acide glycolique, acide oxalique, acide citrique,
acide méthanesulfonique, acide toluénesulfonique, acide
phosphorique, acide polyphosphorique, acide fluorhydrique,
acide chlorhydrique, acide bromhydrique, oxychlorure de
phosphore, trimbromure de phosphore, trichlorure de phos-
phore et pentachlorure de phosphore.

Dans une troisiéme série de conditions de réaction, on
obtient les acides 2-(0-Y-a-Z)méthyl-4-X-5-N(R):2benzoiques -
de formule I11, par interaction d’une quantité approximative-
ment équimolaire d’un 3-Y-5-X-6-N(R)zphtalide approprié
de formule II et d’un composé aromatique ou hétérocyclique
approprié de formule Z-H. On effectue commodément la
réaction en présence d’un agent de condensation acide du
type généralement défini comme un catalyseur de Friedel-
Craft, en présence d’un solvant organique inerte, par
exemple le monochlorobenzéne, le dichlorure d’éthyléne,
perchloroéthyléne, le tétrachlorure de carbone, le nitroben-
zéne, etc., ou éventuellement en présence d’un excés du
réactif Z-H comme solvant, & une température de —10a
+110°C. Quand on utilise un solvant organique inerte, on
isole I'acide 2-(0- Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2 benzoique ainsi
formé en extrayant avec de ’eau I’agent de condensation
acide & partir de la phase organique, puis en extrayant dans la
phase organique I’acide 2-(a-Y-a-Z)méthyl-4-X-5-N(R)zben-
zoique avec de ’acide chlorhydrique aqueux dilué. On
obtient le produit en neutralisant la solution acide aqueuse
avec une solution aqueuse diluée d’une base, par exemple
I’hydroxyde de sodium, en recueillant par filtration le produit
séparé et en le séchant par des moyens classiques. Ou bien,
quand on utilise comme solvant un excés du réactif Z-H, on
isole I'acide 2-(0-Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2benzoique
formé en diluant le mélange réactionnel avec de ’eau, en I'al-
calinisant par addition d’une solution aqueuse diluée d’une
base, par exemple ’hydroxyde de sodium, et en distillant par
entrainement & la vapeur d’eau I’excés de Z-H du mélange.
Une fois terminé ’élimination de I’excés de Z-H, on refroidit
légérement le mélange et I’on ajuste le pH a environ 4,9 par
addition d’un acide, par exemple I’acide acétique. On
recueille par filtration le produit qui se sépare; on le lave avec
de I’eau et on le séche par des moyens classiques.

Les composés suivants sont des exemples des catalyseurs
de Friedel-Craft que I'on utilise comme agents de condensa-
tion acides dans la seconde étape des procédés de cette inven-
tion pour la production des acides 2-(a- Y-a-Z)méthyl-4-
X-5-N(R)2benzoiques de formule ITI: chlorure d’aluminium,
bromure d’aluminium, chlorure de zinc, bromure de zinc, tri-



fluorure de bore, trichlorure de bore, tribromure de bore,
tétrachlorure de titane, chlorure stannique, bromure stan-
nique, trichiorure d’antimoine, fluorure ferrique, chlorure
ferrique, bromure ferrique, iodure ferrique, tribromure de
phosphore, trichlorure de phosphore et pentachlorure de
phosphore.

Quand on utilise des halogénures ferriques comme agents
de condensation acide dans la réaction des 3-Y-5-
X-6-N(R)2phtalides avec un excés du réactif Z-H, on obtient
les produits finals, c'est-a-dire les 3-Y-3-Z-5-X-6-N(R)2phta- 10
lides en qualité significative ainsi que les précurseurs inter-
médiaires correspondants, les acides 2-(a-Y-a-Z)méthyl-4-
X-5-N(R)2benzoiques. I semble qu’une quantité significative
de l'acide 2-(at- Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2benzoique, résul-
tant de la condensation du 3-Y-5-X-6-N(R)z2phtalide avec le
réactif Z-H, soit oxydée in situ en 3-Y-3-Z-5-X-6-N(R)zphta-
lide en présence des halogénures ferriques.

Les composés aromatiques et hétérocycliques représentés
par la formule Z-H, qui sont nécessaires pour la réaction avec
les 3-Y-5-X-6-N(R)z2phtalides de formule II pour obtenirles 20
acides 2-(a-Y-0-Z)-méthyl-4-X-5-N(R)2benzoiques de for-
mule I11, constituent d’anciennes catégories de composés
facilement obtenus par des procédés classiques connus dans
latechnique. La liste suivante de composés donne des exem-
ples de composés aromatiques et hétérocycliques apparte- 2
nant au domaine de la formule Z-H et qui sont utilisables
dans la mise en ceuvre de I'étape des procédés de cette inven-
tion permettant d’obtenir les acides benzoiques sus-men-
tionnés de formule III:

15
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N,N,N’,N’-Tétraméthyl-m-phénylénediamine,
N,N-Dibutylaniline,
N,N-Diéthyl-3-éthoxyaniline,
N,N-Diéthyl-m-anisidine,
N,N-Diméthylaniline, 3
N-Benzyl-N-éthylaniline,
N,N-Diéthyl-m-toluidine
N,N-Diéthylaniline,
N-Ethyl-N-méthylaniline,
N-Benzyl-N-méthyianiline, 4
N-Benzyl-N-propylaniline,
N,N-Diméthyl-3-bromoaniline,
N,N,N’,N’-Tétraisopropyl-m-phénylénediamine,
N,N-Dibutyl-3-fluoroaniline,
N,N-Diéthyl-2-méthoxy-3-chloroaniline, 4
N-Benzyl-N-méthyl-3-ethylaniline,
N,N,N’,N’-Tétra-s-butyl-m-phénylénediamine,
N-Benzyl-N-butyl-3-iodoaniline,
N,N-Diisopropyl-3-chloroaniline,
N-Benzyl-N-s-butylaniline,
N,N-Di-s-butylaniline,
N,N-Diéthyl-3-isopropylaniline,
N,N-Diisobutylaniline,
N,N-Diéthyl-2-propoxyaniline,
N,N-Dipropylaniline,
N-Isopropyl-N-méthylaniline,
N-Méthyl-N-propylaniline,
N,N,N’,N’-Tétrabutyl-m-phénylénediamine,
N,N-Dipropyl-o-anisidine,
N-Isobutyl-N-éthylaniline,
N,N,N’,N’-Tétraéthyl-m-phénylénediamine,
N-Propyl-N-éthylaniline,
N,N-Diéthyl-2-éthoxyaniline,
N-Benzyl-N-s-butyl-2-propoxyaniline,
N,N-Diméthyl-m-toludine,
Indole,
1-Méthylindole,
2-Méthylindole,
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1,2-Diméthylindole,
1-Ethyl-2-méthylindole,
2-Phénylindole,
1-Propyl-2-méthylindole,
1-Benzyl-2-méthylindole,
1-Butyl-2-méthylindole,
1-Octyl-3-méthylindole,
2-Ethyl-5-méthylindole,
1-Benzyl-5-fluoroindole,
1-Méthyl-6-nitroindole,
5-Méthoxy-1-butylindole,
1-Allyl-2-méthylindole,
1,2-Diméthyl-6-nitroindole,
1-(4-Chlorobenzyl)-2-méthyl-5-nitroindole,
2-Ethylindole,
2-Ethyl-1-méthylindole,
1-Isopropylindole,

2-Isopropylindole,
1-Méthyl-5-bromo-6-nitroindole,
2,5,6-Triméthylindole,
1-Isobutyl-2-méthylindole,
6-Bromo-2-méthylindole,
1-Hexylindole,
1-(2,5-Diméthylbenzyl)-2-méthylindole,
2-Propylindole,
6-Chloro-2-phénylindole,
1-(2-Ethylhexyl)-2-méthylindole,
1-(2,6-Dichlorobenzyl)-2-méthylindole,
[-Vinyl-2-méthylindole,
2-Ethyl-6-méthylindole,
6-Fluoro-1-benzylindole,
1-(4-Bromobenzyl)-2-isopropylindole,
1-(3-Chlorobenzyl)-2-éthylindole,
5-Chloro-1-benzylindole,
1-(2-Fluorobenzyl)-2-méthylindole,
5-lodo-1-(1-méthylhexyl)indole,
5,6-Diméthoxyindole,
1-(2-Méthylbenzyl)-2-méthylindole,
5,6-Dichloro-2-phénylindole,
1-Isoamylindole,
1-[3-(2-Méthyl)-1-propényl}-2-méthylindole,
Pyrrole,

N-Méthylpyrrole,

N-Ethylpyrrole,

N-Propylpyrrole et
N-Isopropylpyrrole.

On peut obtenir les 3-Y-3-Z-5-X-6-N(R)zphtalides de for-
mule I en oxydant les acides 2-(a-Y-a-Z)méthyl-4-
X-5-N(R)zbenzoiques de formule I11. On peut effectuer de
fagon classique 'oxydation dans des solutions alcalines
aqueuses, par exemple 'hydroxyde de potassium, 3 une tem-
pérature de 20 a 160°C, mais de préférence de 80 2 160°C.
L’agent d’oxydation peut étre I'oxygéne moléculaire sous
forme d’oxygéne gazeux ou d’air. Ou bien, on peut utiliser un
agent d’oxydation chimique, par exemple le permanganate
de potassium ou le peroxyde d’hydrogéne. Selon la tempéra-
ture choisie, on effectue 'oxydation 4 la pression atmosphé-
rique ou 4 une pression supérieure. On sépare par filtration le

60 3-Y-3-Z-5-X-6-N(R)2phtalide ainsi obtenu et on le séche par

des moyens classiques.

Ou bien, on a trouvé que ’on peut obtenir commodément
les 3-Y-3-Z-5-X-N(R)z2phtalides de formule I, avec des rende-
ments satisfaisants sans isolement et oxydations séparés des

65 acides 2-(a-Y-0-Z)méthyl-4-X-5-N(R)zbenzoiques de for-

mule I1I, en effectuant la réaction du 3-Y-5-X-6-N(R)2phta-
lide approprié avec un excés de réactif Z-H, en présence d’un
halogénure ferrique comme agent de condensation acide et
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en utilisant les conditions de réaction décrites précédemment.

On isole le 3-Y-3-Z-5-X-6-N(R)2phtalide désiré, obtenu par
ce mode opératoire «télescopé» en plongeant le milieu réac-
tionnel dans une solution aqueuse diluée d’une base forte,
par exemple I'hydroxyde de sodium, en éliminant par distil-
lation par entrainement a la valeur d’eau I’excés de Z-H, en
refroidissant a environ 70°C, en extrayant le résidu avec un
soivant organique insoluble dans ’eau, par exemple le
toluéne, et en filtrant le mélange pour éliminer toutes les
matiéres insolubles.

On sépare la couche organique contenant le 3-Y-3-Z-5-
X-6-N(R): phtalide et la phase aqueuse alcaline qui contient
’acide 2-(¢-Y-a-Z)méthyl-4-X-5-N(R)2benzoique non
oxydé, généralement en faible quantité. On isole ensuite le
phtalide désiré en concentrant la couche organique par éva-
poration ou distillation, en recueillant par filtration le solide
puis en le séchant par des moyens classiques.

Les structures moléculaires des composés de cette inven-
tion ont été attribuées sur la base du mode de synthése et
I"étude de leur spectre infrarouge, de leur spectre de réso-
nance magnétique, de leur spectre de masse et de leur analyse
¢lémentaire.

Les exemples suivants illustrent mieux I'invention sans
toutefois la limiter. Tous les points de fusion sont donnés non
corrigés.

Exemple 1

A. On chauffe a reflux pendant environ 4 heures un
mélange agité de 306,0 g d’anhydride acétique, de 200,0 mi
d acide acétique glacial, de 298,0 g de p-diméthylaminoben-
zaldéhyde et de 386,0 g d’acide m-diméthylaminobenzoique.
On refroidit 2 55°C le mélange résultant, on le dilue avec 700
ml de méthanol et on le chauffe & reflux pendant environ 30
minutes. Puis on refroidit le mélange a environ 15°C et on
recueille par filtration le solide qui se sépare et on le lave avec
700,0 ml de méthanol n’ayant pas encore servi, refroidis &
10-15°C. On délaye a nouveau le solide mouillé de méthanol
dans 400 ml de méthanol n’ayant pas servi, & 10-15°C pen-
dant environ 20 minutes, on sépare par filtration et on lave
avec 150 ml de méthanol refroidi. On séche le solide 2 70°C
sous vide, ce qui donne 453,2 g de 3-(4-diméthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I1: R = CH3;

X = H; Y = 4-(CH3)2N-CsHa) qui, aprés recristallisation
dans le toluéne, forme un solide de couleur ivoire fondant &
184,5-185,5°C.

L’analyse spectrale infrarouge présente un maximum a
1745 cm-! (C=0; fort) et le spectre de résonance magnétique
nucléaire est compatible avec la structure attribuée.

Une solution dans le toluéne de ce produit, déposée sous
forme de taches sur une résine acide ou une argile acide,
donne une image de couleur verte.

B.(1) On chauffe a reflux en agitant pendant environ 18
heures un mélange de 6,0 g de 3-(4-diméthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide préparé comme décrit
dans la partie A ci-dessus, de 100 ml d’eau, de3,5gde
N,N,N’,N’-tétraméthyl-m-phénylénediamine et de 1,8 g de
flocons d’hydroxyde de potassium, puis on le laisse refroidir
jusqu’a la température ambiante. On acidifie légérement la
solution résultante par addition d’acide chlorhydrique
aqueux a 10%, ce qui fait précipiter un solide de couleur

créme. On recueille le solide par filtration, on le lave 2 I'eau et

on le séche a ’air 2 40°C, et 'on obtient ’acide

2-]2-,4,4' -tris(diméthylamino)benzyhydryl}-5-diméthylami-
nobenzoique (formule III: R = CH3; X =H; .

Y = 4-(CH3)2NCsHs; Z = 2,4-[(CH3)2N] 2C6Hs) sous forme

d’un solide de couleur créme Iégérement collant fondant dans

I'intervalle de 119 2 121°C.

10

Le spectre de résonance magnétique nucléaire est en
accord avec la structure attribuée et ’analyse spectrale infra-
rouge présente un maximum & 1700 cm! (C = 0; large).
B.(2) Larépétition du mode opératoire précédent mais en
s remplagant ’hydroxyde de potassium par 5,0 g d’hydroxyde
d’ammonium dans un cas et 5,52 g de carbonate de potassium
dans I’autre, fournit également ’acide 2-[2,4,4' -tris(diméthyl-
amino)benzhydryl}-5-diméthylaminobenzoique.
C. On prépare une solution de 29,78 g de ’acide
10 2-[2,4,4' -tris(diméthylamino)benzhydryl}-5-diméthylamino-
benzoique préparé comme décrit dans la partie B ci-dessus,
de 450,0 g d’eau et de 16,2 g de flocons d’hydroxyde de potas-
sium et on ajuste le pH & 10,0 par addition progressive du
bicarbonate de sodium. Puis on chauffe la solution  environ
15 75°C sous atmosphére d’oxygéne a 4,2-4,55 kg/cm? pendant
environ 6 heures dans un autoclave en acier inoxydable agité.

On recueille par filtration a la température ambiante le solide

qui se sépare, on le lave avec de I’eau jusqu’a ce qu’il soit

exempt de base quand on I'essaie avec un papier d’essai jaune
20 brillant, et on le séche. On délaye le solide séché avec de

I’hexane 2 la température ambiante, on filtre et on le séche, ce

qui donne 23,6 g de 3-(2,4-bis[diméthylamino]phényl)-

3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide

(formule I: R = CH3; X = H; Y = 4-(CH3)2NCsHgs;

25 Z = 2,4-[(CH3)2NLCsH3) un solide de couleur bleu pale fon-
danta 171-172°C.

Le spectre de résonance magnétique nucléaire est en agré-
ment avec la structure attribuée et il apparait un maximum
infrarouge significatif a 1755 cm-1 (C = O; fort).

Une solution dans le benzéne du produit, déposée sur gel
desilice, une argile acide ou une résine phénolique, donne
une image de couleur raisin forcé.

30

Exemple 2
A. On chauffe a reflux pendant environ 45 minutes un
mélange agité de 35,0 ml d’acide acétique glacial, de 5,9 g de
3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide pré-

paré comme dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, etde 3,3 g

de 1-éthyl-2-méthyl-indole. Aprés un refroidissement légére-

40 ment en-dessous de la température de reflux, on ajoute 20,0
ml de méthanol et on poursuit le refroidissement jusqu’a la
température ambiante. On verse la solution résultante dans
500,0 ml d’eau glacée agitée et, aprés environ 20 minutes, on
recueille par filtration le solide qui s’est séparé. On délaye le

45 solide a la température ambiante dans de I'acétone et on filtre
la suspension. On séche le solide recueilli et on obtient 4,1 g
d’acide 2-{a-(4-diméthylaminophényl)-a-(1-éthyl-2-méthyl-
3-indolyl) méthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule III:
R=CH3; X =H; Y = 4-(CH3)2NCsH4,Z = 1-C2H5-2-CHs-

so 3-indolyl), un solide de couleur jaune brun clair fondant a
224-228°C.

I’analyse spectrale infrarouge présente un maximum
significatif 4 1685 cm-! (C = 0; fort). Le spectre de résonance
magnétique nucléaire est compatible avec la structure attri-

s5 buée. L’analyse par spectre de masse présente des picsm/e &
455 (M+) et 440 (M+-CH3).

B. On agite pendant environ 17 heures 4 60-70°C sous
atmosphére d’oxygéne un mélange de 4,0 g d’acide
2-[o-(4-diméthylaminophényl)-a-(1-éthyl-2-méthyl-3-

60 indolyl) méthyl-5-diméthylaminobenzoique préparé dans la
partie A ci-dessus, de 1,5 g de flocons d’hydroxyde de potas-
sium et 200,0 ml d’eau. On refroidit jusqu’a la température
ambiante le mélange résultant puis on recueille par filtration
le solide en suspension, on le lave avec de I'eau jusqu’a ce

65 qu’il soit débarrassé de la base au papier d’essai jaune bril-
lant, et on le séche ce qui donne 1,5 g de 3-(4-diméthylamin-
phényl)-3-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-6-diméthylamino-
phtalide (formule I: R = CH3; X = H; Y = 4-(CH3)2NCsHg;

35
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Z = 1-C2Hs-2-CHs-3-indolyl), sous forme d’un solide de cou-  obtenue dans la partie A ci-dessus, on chauffe la solution 4

leur raisin clair fondant entre 104 et 120°C. 80°C pendant environ 7 heures sous atmosphére d’oxygene, 3
L’analyse spectrale infrarouge présente des maxima 4 1760  4,2-4,55 kg/cm? On refroidit 4 la température ambiante le
(C = 0; trés fort) et 1685 (C = 0: faible) cm!. meélange résultant; on recueille par filtration le solide qui se
Une solution dans le toluéne de ce produit déposée sur gel 5 sépareeton lesécheala tempér?ture ambiante. On C!issout le
dessilice, une argile acide ou une résine phénolique, donne solide dans du toluéne, on le traite par du charbon décolorant
une couleur raisin foncé. et on le filtre. On extrait la solution toluénique avec 300 ml
d’acide chlorhydrique 3N et on sépare. On ajuste le pH de la
Exemple 3 couche acide aqueuse 4 5 par addition d’acétate de sodium.
A. On chauffe 4 reflux pendant environ 75 minutes un 10 On recueille par ﬁltratioq le solide qui se seépare, on lelave 4
mélange agité de 100 ml d’eau, de 1,8 g de flocons d’hydro- ~ I'eaueton le séche sous vide 2 60°C, et I'on obtient 16,5 g de
xyde de potassium, de 6,0 g de 3-(4-diméthylamino- 3-(4-diméthylaminophényl)-3-(4-diéthylamino-2-méthyl-

phényl)-6-diméthylaminophtalide, préparé dans I'exemple |~ Phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3; X =
partie A ci-dessus, et de 2,90 g de 1,2-diméthylindole puison ~ H; Y = 4'(CH3)‘2'N'C5H45 Z = 4-(C2Hs)2N-2-CHs-CsHs),
le laisse reposer & la température ambiante pendant environ 15 solide fondant a 183-184°C.

64 heures. On divise la solution résuitante en deux portions Le spectre de résonance magnétique nucléaire est en

égales. accord avec la structure attribuée. L’analyse par spectre de
On refroidit I'une des portions en ajoutant de la glace, et on  Masse indique un pic m/e 4457 (M*). L’analyse spectrale

I'acidifie lentement en ajoutant de I’acide acétique et de infrarouge a un maximum a1763 cm' (C = 0; fort).

I'acide chlorhydrique dilué. Un solide résineux de couleur ~ 20 _Une solution dans le toluéne du produit déposé sur gel de

jaune brun précipite lentement dans la solution aprés que silice, une argile acide ou une résine phénolique donne une

I’on a ajouté suffisamment d’acétate de sodium pour saturer ~ image de couleur raisin.
la solution. On recueille le solide par filtration, on le lave et

on le séche a I’air 4 la température ambiante. Aprés recristal- Exemple 5
lisation dans I’éthanol dénaturé, on obtient I'acide 25 A. Aunmélange agité de 75,0 ml de monochlorobenzéne,
2-[a-(4-diméthylaminophényl)-a-(1,2-diméthylin- de 7,4 g de 3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylamino-
dole)lméthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule III: R = phtalide et de 2,2 g de N-méthylpyrrole, maintenu 4 0-5°C &
CH3; X = H; Y = 4-(CH3)2NCe¢Hs; Z = P'aide d’un bain de glace externe, on ajoute lentement 6,65 g
1,2-(CHs)2-3-indolyl), solide de couleur créme fondantentre  de chlorure d’aluminium anhydre. Aprés environ 3 heures
192 et 213°C. 30 d’agitation, on ajoute lentement en poursuivant le refroidis-
Le spectre de résonance magnétique nucléaire est en sement a 0-5°C, 100 ml d’eau et 100 m1 de dichlorure d’éthy-
accord avec la structure attribuée et I'analyse spectrale infra-  Iéne. On sépare les couches et on extrait la couche organique
rouge présente un maximum a 1680 cm-! (C = 0; fort). avec 150 ml d’eau fraiche. Puis on extrait la couche organique

B. Alaseconde portion dela solution aqueuse alcalinede  avec 100 ml d’acide chlorhydrique 3N, on sépare et on ajuste
la partie A, on ajoute en agitant 75 ml de toluéne et 0,7 gde 35 le pH de cette couche acide aqueuse a 4,5 avec une solution

permanganate de potassium. La solution passe progressive- aqueuse a 5% d’hydroxyde de sodium. On recueille par filtra-
ment du vert au brun et on ajoute une petite quantité d’hydro-  tion le solide vert qui s’est formé. Aprés une nouvelle mise en
xyde de sodium aqueux dilué pour obtenir le mélange suspension dans un mélange d’acétone et de méthanol, on
alcalcin. On sépare la couche toluénique et on I’évapore, ce filtre le solide et on le séche, ce qui donne 5,2 g d’acide

qui laisse un résidu gommeux que I’on triture avec de 4 2-[o-(4-diméthylaminophényl)-a-(1-méthyl-2-pyrrolyl)}-
I’éthanol dénaturé pour obtenir le 3-(4-diméthylamino- méthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule I1I: R = CH3; X
phényl)-3-(1,2-diméthyl-3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide = H;Y = 4-(CH3)2>-NC¢Hs; Z = 1-CH2-2-pyrrolyl).

(formule I: R = CH3; X = H; Y = 4-(CH3)2NCeHs; Z = Un maximum infrarouge significatif apparait a 1695 cm-!
1,2-(CH3)2-3-indolyl), solide fondant 4 184-185°C. (C = 0; faible).

Le spectre infrarouge a un maximum a 1745cm' (C =0; 45 B. Onagite pendant environ 18 heures 4 60-70°C sous
fort) et I'analyse spectrale par résonance magnétique atmosphere d’oxygéne, un mélange de 200 ml d’eau, de 4,8 g
nucléaire est en concordance avec la structure attribuée. du produit de la partie A ci-dessus et de 1,5 g d’hydroxyde de

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de potassium en flocons.
silice, une argile acide ou une résine phénolique donne une On recueille le solide par filtration, on le lave 4 I'eau jus-
image de couleur raisin. 50 qu’a ce qu’il soit exempt de base au papier d’essai jaune bril-

lant et on séche, ce qui donne 2,0 g de 3-(4-diméthylamino-
Exemple 4 phényl)-3-(1-méthyl-2-pyrrolyl)-6-diméthylaminophtalide

A. On chauffe en agitant dans un autoclave en acier inoxy- (formule I: R = CH3; X = H; Y = (CH3)2NCsH4; Z = 1-CH3-
dable a 120°C pendant environ 7 heures, 4 160°C pendant 2-pyrrolyl), solide de couleur grise qui fond entre 168 et
environ 6 heures, un mélange de 600 ml d’eau, de 10,8 gde 55 184°C.
flocons d’hydroxyde de potassium, de 36,0 g de 3-(4-diméthyl- Le spectre infrarouge présente un maximum a 1765 cm-! (C
aminophényl)-6-diméthylaminophtalide préparé comme = 0; fort). Une solution toluénique du produit déposée sur gel
dans 'exemple 1, partie A ci-dessus, et de 20,0 g de N,N-di- de silice, une argile acide ou une résine phénolique, donne

éthyl-m-toluidine. On refroidit le mélange résultant jusqu’ala  une image de couleur pourpre.
température ambiante et on filtre pour éliminer les matiéres 60

insolubles. On utilise directement dans I’oxydation de la Exemple 6
partie suivante de cet exemple la solution aqueuse obtenue du A. En suivant un mode opératoire similaire a celui décrit
sel de potassium de I'acide 2-[2-méthyl-4,4 -bis(diméthyl- dans I’exemple 4, partie A ci-dessus, on fait réagir 36,0 g de

amino)benzhydryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule III: ~ 3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide pré-
R =CH3 X = H; Y = 4-(CH3:2NCsHs;,Z = 4-(CH3)2N-2- 65 paré comme décrit dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, et
CH3CsHs). 23,0 g de 3-éthoxy-N,N-diéthylaniline, pour obtenir une
B. On ajuste 49,5 par addition de bicarbonate de sodium solution du sel de potassium de P’acide 2-[4/-diéthyl-
le pH de la solution de sel de potassium d’acide benzoique amino-2’-éthoxy-(4-diméthylamino)benzhydryl]-5-diméthyl-
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aminobenzoique (formule I R=CH3; X =H; Y =
4-(CH3)2NCeH4; Z = 4-(C2H5)2N-2-C2H50-CsH3),

que 'on utilise sans séparation dans I’étape suivante.

B. En procédant d’'une maniére similaire a celle décrite
dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde la solutionde 5
sel de potassium de ’acide 2-[4’-diéthylamino-2/-éthoxy-
(4-diméthylamino)-benzhydryl]-5-diméthyl-amino-
benzoique de la partie A, pour obtenir 6,8 g de 3-(4-diéthyl-
amino-2-éthoxyphényl)-3-(4-diméthylaminophényl)-
6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3; X = H;

Y = 4-(CH;3)2NCsHs; Z = 4-(C2Hs)2N-2-C2Hs-0-CsH3),
solide fondant sur Pintervalle de 93 4 99°C.

L’analyse spectrale infrarouge présente un maximum a
1755 cm (C = 0; large, fort). Le spectre de résonance magné-
tique nucléaire est en accord avec la structure attribuée.
L’analyse par spectroscopie de masse présente un picm/e a
487 (M™).

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice, une argile acide ou une résine phénolique donne une
image de couleur bleu foncé.
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Exemple 7

A. Enprocédant d’'une maniére similaire a celle décrite
dans I'exemple 4, partie A ci-dessus, on fait réagir 36,0 g de
3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide pré-
paré comme dans ’'exemple 1, partie A ci-dessus, et 15,0 gde
N,N-diméthylaniline, pour obtenir une solution du sel de
potassium de ’acide 2-[4,4' -bis(diméthylamino)-benzhy-
dryl}-5-diméthylaminobenzoique (formule III: R = CH3; X =
H; Y = Z = 4-(CH3):NC¢Has), que I'on utilise sans séparation
dans I’étape suivante.

B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde la solution du
sel de potassium de I'acide 2-[4,4'-bis(diméthylamino)benz-
hydryl]-5-diméthylaminobenzoique de la partie A, pour
obtenir le 3,3-bis(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylami-
nophtalide (formule: R=CH3; X=H; Y=Z=
4-(CHz)2NCsHa4), solide de couleur jaune brun.

Il apparait un maximum infrarouge significatif 2 1750 cm-!
(C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposé sur gel de
silice, une argile acide ou une résine phénolique donne une
image de couleur bleue.
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Exemple 8

A. En suivant un mode opératoire a celui décrit dans
P’exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir 11,6 g d’acide
3-diméthylaminobenzoique et 10,6 g de 4-diéthylaminoben-
zaldéhyde et I’on obtient 15,3 g de 3-(4-diéthylamino- 5
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule II: R = CH3; X =
H:Y = (C2Hs5)2NCsHa), solide brun clair fondant entre 127 et
128,5°C.

Il apparait un maximum infrarouge significatif a 1745 cm-!
(C = 0: fort). L’analyse par résonance magnétique nucléaire 5
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique déposée sur une argile acide
donne une image de couleur bleu verdatre.

B. En procédant d’une manicre similaire a celle décrite
dans I'exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir 34,4 gde ¢
3-(4-dicthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide préparé
comme décrit dans la partie A ci-dessus, et 16,9 g de 1-éthyl-
2-méthylindole et 'on obtient le sel de potassium de I’acide
2-{u-(4-diéthylaminophényl)-o-(1-éthyl-2-méthyl-3-
indolyllméthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule III: R =
CHs X = H; Y = (C2H5)2NCsH4; Z = 1-C2Hs5-2-CH3-3-
indolyl), que ’on n’isole pas mais que I’on utilise directement
dans I’étape suivante.
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C. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, pour oxyder le sel de
potassium de I’acide 2-[a-(4-diéthylamino-phényl)-o-
(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)]-méthyl-5-diméthylamino-
benzoique, on obtient 6,0 g de 3-(4-diéthylaminophényl)-3-
(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide
(formule I: R = CH3; X = H; Y = 4-(CH3)2NCsHy;

Z = 1-C2H5-2-CH3-3-indolyl, solide pourpre clair fondant a
167-169°C.

Le spectre infrarouge présente un maximum qui apparait a
1752 cm-t (C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice, une argile acide ou une résine phénolique donne une
image de couleur pourpre.

Exemple 9

A. En suivant un mode opératoire similaire & celui décrit
dans I'exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir 32,4 g de
3~(diéthylamino)phényl-6-diméthylaminophtalide préparé
comme décrit dans I’exemple 8, partie A ci-dessus, et 16,7 g
de N,N,N‘,N'-tétraméthyl-m-phénylénediamine pour
obtenir une solution du sel de potassium de I’acide
2-[2,4-bis(diméthylamino)-4’ -diéthylaminobenzhy-
dryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule II: R = CHs;

X =H; Y = 4-(C2H5)2NCsHy; Z = 2,4-(CH3)2N2C6H3, que
’on utilise sans isolement dans ’étape suivante.

B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I'exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde le sel de potas-
sium de I’acide 2-[2,4-bis(diméthylamino)-4/-diéthylamino-
benzhydryl}-5-diméthylaminobenzoique pour obtenir 11,4 g
de 3-[2,4-bis(diméthylamino)phényl}-3-(4-diéthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3; X =
H; Y = 4-(C2H5)2NCsH4,Z = 2,4-[(CH3)2N]-CsHs3, sous
forme d’un solide jaune brun fondant 4 123-125°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1758 cm-!
(C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice, une argile acide ou une résine phénolique donne une
image de couleur pourpre noiratre.

Exemple 10

A. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, et en faisant réagir 7,2 g
de 4-(N-éthylbenzylamino)benzaldéhyde et 5,2 g d’acide
3-diméthylaminobenzoique, on obtient 7,5 g de
3-[4-(N-éthylbenzylamino)-phényl]-6-diméthylaminophta-
lide (formule IT: R = CH3; X = H; Y = (CsHsCH2)(C2Hs)N-
CsHa, sous forme d’une huile visqueuse.

L’analyse spectrale infrarouge présente un maximum a
1760 cm! (C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est compatible avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice donne une image de couleur verte.

B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I’exemple 2, partie A ci-dessus, on fait réagir 4,0 g de
3-[4-(N-éthylbenzylamino)-phényl]-6-diméthylaminophta-
lideet 1,6 g de 1-éthyl-2-méthylindole et I'on obtient I’acide
2-[o.-{4-(N-éthylbenzyiamino)-phényl}-o-(1-éthyl-2-méthyl-
3-indolyl)jméthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule I11:
R =CHs X =H;Y = (CeHsCH2)(C2H5)2NCesHs; Z =
1-C2Hs-2-CHs-3-indolyl), que ’on n’isole pas mais que I’on
utilise dans la partie D ci-dessous.

C. On obtient des résultats similaires quand on remplace
I’acide acétique utilisé comme milieu de réaction par du
monochlorobenzéne et du chlorure d’aluminium ou de
P’acide trifluoroacétique.
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D. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans I’exemple 2, partie B ci-dessus, on oxyde I’acide
2-{o-[4-(N-éthylbenzylamino)phényl)-a-(1 -¢thyl-2-méthyl-3-
indolyl)iméthyl-5-diméthylbenzoique de la partie B ci-dessus,
et 'on obtient 2,0 g de 3-[4-(N-éthylbenzylamino)phényl]-
3-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide
(formule I: R = CH3; X = H; Y = (CsHsCH2) (C2Hs)

NCsHg; Z = 1-C2Hs-2-CHs-3-indolyl), sous forme d’un
solide rose fondant sur I'intervalle de 66 4 95°C avec décom-
position. 1

Un maxima infrarouge significatif apparait 4 1760 cm-! (C
= 0; fort). Une solution toluénique du produit déposé sur une
résine acide donne une image de couleur bleu foncé.

5

>

Exemple 11

A. En procédant d’une maniére similaire a celle de
I'exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir 18,3 g de
4-diméthylamino-2-chlorobenzaldéhyde et 16,5 g d’acide
3-diméthylaminobenzoique et I'on obtient 20,5 g de
3-(4-diméthylamino-2-chlorophényl)-6-diméthylaminophta- 2
lide (formule II: R = CH3; X = H; Y = 2-Cl-4-(CH3):NCsH3),
solide de couleur rouge fondant a 159-160,5°C.

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
acide donne une image de couleur vert pale.

B. Ensuivant le mode opératoire décrit dans ’exemple 1,
partie B ci-dessus, mais en substituant la triéthylamine &

. Phydroxyde de potassium comme agent de condensation, on
fait réagir le 3-(4-diméthylamino-2-chlorophényl)-6-dimé-
thylaminophtalide de la partie A ci-dessus, avec le
5-nitro-2-(4-chlorobenzyl)-2-méthylindole pour obtenir
Iacide 2-[o-[5-nitro-1-(4-chlorobenzyl)-2-méthyl-3-
indolyl]-a-(2-chloro-4-diméthylaminophényl)|-méthyl-5-
diméthylaminobenzoique (formule Il R = CH3; X = H; Y
= 2-Cl-4-(CH3):NCeH3; Z = 5-NO2-1-(4-C1CsH4CH2)-2-
CHs-3-indolyl).

C. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I’acide
1-jo-[5-nitro-1-(4-chlorobenzyl)-2-méthyl-3-indolyl]-
a-(2-chloro-4-diméthylaminophényljméthyl-5-diméthyl-
aminobenzoique de la partie B pour obtenir le 3-[5-nitro-
1-(4-chlorobenzyl)-2-méthyl-3-indolyl]-3-(2-chloro-
4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide
(formule I: R = CH3; X = H; Y = 2-Cl-4-(CH3)2NCsH3;

Z = 5-NO2-1-(4-CIH4CH2)-2-CH3-3-indolyl).
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Exemple 12

A. Enutilisant un mode opératoire similaire  celui décrit
dans’exemple 1, partie A ci-dessus, et en faisant réagir 8,2 g
de p-anisaldéhyde et 11,6 g d’acide 3-diméthylaminoben-
zoique, en utilisant de ’anhydride seul comme milieu de réac- 5
tion, on obtient 9,4 g de 3-(4-méthoxyphényl)-6-diméthyl-
aminophtalide (formule I R = CH3; X =H;Y =
4-CH30CsHa), sous forme d’un solide blanc fondant &
169-170°C.

L’analyse spectrale infrarouge présente un maximum a
1755 cm! (C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
acide donne une image de couleur bleue.

B. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans I’exemple I, partie B ci-dessus, mais en substituant le
carbonate de lithium a I"hydroxyde de potassium comme
agent de condensation, on fait réagir le 3-(4-méthoxy-
phényl)-6-diméthylaminophtalide de la partie A ci-dessus
avec le 1-butyl-2-méthylindole pour obtenir I’acide
2-a-(1-butyl-2-méthyl-3-indolyl)-a-(4-méthoxy-
phényl)méthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule III:
RCH3 X =H; Y =4-CH30CsHs;

60

6

W

628922

Z = 1-C4Hy-2-CH3-3- indolyl). _

C. En suivant le mode opératoire décrit dans I'exemple 1,
partie C ci-dessus, on oxyde I'acide 2-[a-(1-butyl-2-méthyl-3-
indolyl)-a-(4-méthoxyphényl)l-méthyl-5-diméthylaminoben-
zoique de la partie B, pour obtenir le 3-(1-butyl-2-méthyl-3-
indolyl)-3-(4-méthoxyphényl)-6-diméthyl-aminophtalide
(formule: R = CH3; X = H; Y = 4-CH30CéH, Z =
1-C4Hs-2-CH3-3-indolyl).

D. En utilisant un mode opératoire similaire & celui décrit
dans I'exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir le
3-(4-méthoxyphényl)-5-diméthylaminophtalide préparé
comme décrit dans la partie A ci-dessus, avec la
N,N,N’,N’-tétraméthyl-m-phénylénediamine pour obtenir
le sel de potassium de I’acide 2-{2,4-bis(diméthyl-
amino)-4’-méthoxybenzhydryl}-5-diméthylaminobenzoique
(formule III: R = CH3; X = H; Y = 4-CH3OCsH4; Z =
2,4-(CH3)2N|CsH3) que I'on utilise dans ’étape d’oxydation
sans isolement préalable a partir de son milieu de prépara-
tion aqueux alcalin. )

E. Enprocédant d’'une maniére similaire a celle décrite
dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, pour oxyder le sel de
potassium de I'acide 2-[2,4-bis(diméthylamino)-4’ -méthoxy-
benzhydryl]-5-diméthylaminobenzoique, on obtient 10,4 g de
3-[2,4-bis(diméthylamino)-phényl]-3-(4-méthoxy-
phényl)-6-diméthylaminophtalide, (formule I: R = CH3; X =
H;Y = 4-CH30CsHs; Z = 2,4-[(CH3)2NECsHs), un solide de
couleur jaune brun orangé qui fond 3 90-94°C.

Le spectre infrarouge présente un maximum 4 1762 cm-!

(C = 0; s). Le spectre de résonance magnétique nucléaire est
compatible avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur une résine
phénolique donne une image noire.

Exemple 13

A. En procédant d’une maniére similaire 2 celle décrite
dans I'exemple 1, partie A ci-dessus, on faitréagir 11,6 g
d’acide 3-diméthylaminobenzoique et 8,2 g de o-anisaldé-
hyde en utilisant de I'anhydrique acétique seul comme milieu
de réaction, et ’on obtient 11,7 g de 3-(2-méthoxy-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule II: R = CH3; X =
H; Y = CH30CsH4) sous forme d’un solide orange fondant &
165-166,5°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1760 cm-!
(C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
acide donne une image de couleur jaune péle.

B. Ensuivant le mode opératoire décrit dans I'exemple 1,
partie B ci-dessus, on fait réagir le 3-(2-méthoxy-

0 phényl)-6-diméthylaminophtalide de la partie A avecla

N,N,N’,N’-tétrabutyl-m-phénylénediamine pour obtenir
Iacide 2-2,4-bis(dibutylamino)-(2’-méthoxy)-benzhy-
dryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule III: R = CH3; X =
H: Y = 2-CH30C6H4; Z = 2,4-[(C4Hs)2N3|CeHs.

C. En utilisant un mode opératoire similaire i celui décrit
dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I'acide
2-[2,4-bis(dibutylamino)-(2’ -méthoxyphényl)benzhy-
dryl}-5-diméthylaminobenzoique de la partie B pour obtenir
le 3-[2,4-bis(dibutylamino)phényl]-3-(2-méthoxy-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3; X =
H; Z = 2-CH30C6Hs; Z = 2,4-[(CaHs)2N]CsHa.

Exemple 14
A. Ensuivant le mode opératoire similaire 4 celui décrit
dans 'exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir 11,6 g
d’acide 3-diméthylaminobenzoique et 9,0 g d’éthoxybenzal-
déhyde dans I'anhydride acétique et 'on obtient 2,6 g de
3-(4-éthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide (formule II: R
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= CH3; X = H; Y = 4-C2Hs0CsHa), sous forme d’un solide
blanc fondant a 115,5-118°C.

L’analyse spectrale infrarouge indique un maximum a
1750 cm-! (C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
acide donne une image de couleur verte.

B. En utilisant le mode opératoire similaire & celui décrit
dans I'exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir le
3-(4-éthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide de A, avec la
N,N-diméthyl-m-toludine pour obtenir I'acide 2-(4-diméthyl-
amino-2-méthyl-4’-éthoxybenzhydryl)-5-diméthylamino-
benzoique (formule II: R = CH3; X = H;

Y = 4-C2Hs0CsH4; Z = 4-(CH3)2N-2-CH3CsH3).

C. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans ’exemple 1 partie C ci-dessus, on oxyde I’acide
2-(4-diméthylamino-2-méthyl-4’-éthoxybenzhydryl)-S-dimé—
thylaminobenzoique de la partie B ci-dessus pour obtenir le
3-(4-diméthylamino-2-méthylphényl)-3-(4-éthoxy-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CHs;

X = H; Y = C2Hs0CsHg; Z = 4-(CH3)2N-2-CH3CeH3).

Exemple 15

A. En utilisant un mode opératoire similaire & celui décrit
dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, et en faisant réagir 11,6 g
d’acide 3-diméthylaminobenzoique et 10,6 g de 3,4-dimé-
thoxybenzaldéhyde dans de 'anhydride acétique, on obtient
0,75 g de 3-(3,4-diméthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide
(formule II = R = CH3; X = H; Y = 3,4-(CH3)2CsHs), solide
de couleur jaune clair fondant a 148-150°C.

Il apparait un maximum infrarouge significatif 2 1765 cm!
(C = 0; fort).

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
acide donne une image de couleur jaune péle. ’

B. En procédant d’une maniére similaire 4 celle décrite
dans I’exemple 1, partie B ci-dessus mais en substituant la
quinuclidine a ’hydroxyde de potassium comme agent de
condensation, on fait réagir le 3-(3,4-diméthoxy-
phényl)-6-diméthylaminophtalide A avecle 1-octyl-2-méthyl-
indole pour obtenir ’acide 1-fa-(1-octyl-2-méthyl-3-
indolyl)-0-(3,4-diméthoxyphényl)jméthyl-5-diméthylamino-
benzoique (formule IIL R = CH3; X =H; Y =
3,4-(CH30)2CsH3;Z = 1-CsH17-2-CH3-3-indolyl).

C. Ensuivant le mode opératoire décrit dans I’exemple 2,
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thylaminophtalide de A avec le 1-(2,5-diméthylbenzyl)
-2-méthylindole pour obtenir I'acide 2-[a-{1-(2,5-di-
méthybenzyl)-2-méthyl-3-indolyl}-o.-(4-diéthylamino-2-
méthylphényl)jméthyl-5-diméthylaminobenzoique

s (formule I R = CH3; X =H; Y = 4-(C2Hs)2N-2-CH3CsHs;
Z = 12,5-(CH3)2CeH3CHz]2-2-CHs-3-indolyl).

Exemple 17
A. Enutilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
10 dans ’exemple 1, partie A ci-dessus, pour faire réagir 11,6 g
d’acide 3-diméthylaminobenzoique et 12,4 g de 3-éthoxy-4-
méthoxybenzaldéhyde 4 89%, dans ’anhydride acétique, on
obtient le 3-(3-éthoxy-4-méthoxyphényl)-6-diméthylami-
nophtalide (formule IT; R = CH3; X = H; Y = 3-C2H50-4
15 -CH30-CsH3), solide qui a un maximum dans le spectre
infrarouge & 1760 cm-! (C = O; fort.)

B. En procédant d’une maniére similaire & celle décrite
dans I’exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir le
3-(3-éthoxy-4-méthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide de

20 A avec la N,N,N‘,N‘-tétra-s-butyl-m-phényle¢nediamine et
1’on obtient I’acide 2-[2,4-bis(di-s-butylamino)-3'-
éthoxy-4/-méthoxybenzhydryl}-5-diméthylamino-
benzoique (formulle I R = CH3; X =H; Y = 3-C2H50-4-
CH30CsH3; Z = 2,4-[(s-CaHs)2N]2CsHs).

C. Ensuivant le mode opératoire décrit dans 'exemple 1,
partie B ci-dessus, on oxyde ’acide 2-{2,4-bis(di-s-butyl-
amino-3’-éthoxy-4’-méthoxybenzhydry]-5-diméthylamino-
benzoique de B pour obtenir le 3-[2,4-bis(di-s-butyl-
amino)phényl]-3-(3-éthoxy-4-méthoxyphényl)-6-diméthyl-
30 aminophtalide (formule I: R = CH3; X = H;

Y = 3-C2H50-4-CH30CsHs;

Z = 2,4-[(s-CaHs)2NECsHs).
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Exemple 18
A. Enprocédant d’'une maniére similaire 4 celle de
I’exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir 11,6 g d’acide
3-diméthylaminobenzoique et 10,0 g de 2,4-diméthoxyben-
zaldéhyde dans I'anhydride acétique et I'on obtient 14,0 g de
2-(2,4-diméthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide (formule
4 II:R = CH3; X = H; Y = 2,4-(CH30)2CsH3), sous forme d’un,
solide de couleur jaune, fondant a 123-125°C.
Un maximum infrarouge significatif apparait 1750 cm-!
(C = 0; fort).
Une solution toluénique du produit déposée sur une argile

35

partie B ci-dessus, on oxyde I'acide 2-{o-(1-octyl-2-méthyl-3- 45 acide donne une image de couleur bleue.

indolyl)-a-(3,4-diméthoxyphényl)jméthyl-5-diméthylamino-
benzoique de B pour obtenir le 3-(1-octyl-2-méthyl-3-
indolyl)-3-(3,4-diméthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide
(formule I: R = CH3; X = H; Y = 3,4-(CH30)2CeH3; Z =
1-CsHi7-2-CHs-3-indolyl).

Exemple 16

A. En procédant d’une maniére similaire 4 I'exemple I,
partie A ci-dessus, on fait réagir 14,35 g de 4-diéthylamino-
2-méthylbenzaldéhyde et 12,37 g d’acide 3-diméthylamino-
benzoique dans de 'anhydride acétique pour obtenir 5,3 g de
3-(4-diéthylamino-2-méthylphényl)-6-diméthylaminophta-
lide (formule IT: R = CH3; X = H;Y = 4-(C2Hs)2N-2-
CH3CsHs), solide fondant & 135-136,5°C.

L’analyse spectrale infrarouge présente un maximum a
1750 cm! (C = 0; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile -
acide donne une image de couleur vert bleuatre.

B. En suivant le mode opératoire décrit dans I'exemple 1,
partie B ci-dessus, mais en substituant I'hydroxyde de lithium
aI'hydroxyde de potassium comme agent de condensation,
on fait réagir le 3-(4-diéthylamino)2-méthylphényl)-6-dimé-

B. En suivant le mode opératoire décrit dans 'exemple 1,
partie B ci-dessus, mais en substituant I’hydroxyde de tétra-
éthylammonium a ’hydroxyde de potassium comme agent de

,condensation, on fait réagir le 3-(2,4-diméthoxy-

s0 phényl)-6-diméthylaminophtalide de A avecle

5-iodo-1-(1-méthylhexyl)indole pour obtenir I’acide
2-[a-[5-iodo-1-(1-méthylhexyl)-3-indo1y1]-a-(2,4-diméthoxy-
phényl)}-méthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule IIT; R
_=CHs; X = H; Y = 2,4-(CH30)2CeH3; Z = 5-I-1-[1-CH3-

ss (CsH12)]-3-indoly}).

C. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans P’exemple 2, partie B ci-dessus, on oxyde I'acide obtenu
en B ci-dessus et 'on obtient le 3-[5-iodo-1-(1-méthyl-

, hexyl)-3-indolyl}-3-(2,4-diméthoxyphényl)-6-diméthylami-

60 nophtalide (formule I: R = CH3; X = H;

Y = 2,4-(CH30)2CsH3; Z = 5-1-1-[1-CH3-
(CsHi12)}-3-indolyl).

D. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
.dans 'exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir 25,1 g de
6 3-(2,4-diméthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide préparé

comme décrit dans la partie A ci-dessus, et 13,4 gde
N,N,N’,N’-tétraméthyl-m-phénylénediamine pour obtenir
le sel de potassium de I'acide 2-[2,4-diméthoxy-2’,4'-bis
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(diméthylamino)benzyhydryl}-5-diméthylaminobenzoique 3-carbazolyl; Z = 2,4-[(C4H9)2NECsH3).
(formule III: R = CH3; X = H; Z = 2,4-(CH30)2CeH3; Z = 2,4-
(CH3)N)2CsH3).que I’on utilise dans I’étape d’oxydation sans Exemple 20
isolement préalable a partir du milieu de préparation aqueux. A. Enprocédant d’'une maniére similaire & celle de
E. Ensuivant le mode opératoire décrit dans 'exemple 1, s I'exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir 5,0 g de 9-for-
partie C ci-dessus pour oxyder le sel de potassium de I’acide myljulolidine et 4,6 g d’acide 3-diméthylaminobenzoique

2-2,4-diméthoxy-2’,4/-bis(diméthylamino-benz- pour obtenir 5,0 g de 3-(9-julolidinyl)-6-diméthylaminophta-
hydryl}-5-diméthylaminobenzoique, on obtient 9,0 g de lide (formule II: R = CH3; X = H; Y = 9-julolidinyl).
3-(2,4-diméthoxyphényl)-3-[2,4-bis(diméthyl- Dans le spectre infrarouge, on observe un maximum a 1760
amino)phényl]-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = 10 cm'! (C = O; fort).
CH3; X = H; Y = 2,4-(CH30)2CsH3; Z = 2,4-[(CH3)2N]- Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
CsHs, solide de couleur brun rougeétre qui fond sur I'inter- acide donne une image de couleur verte.
vallede 153 a 160°C. B. Ensuivant le mode opératoire décrit dans I'exemple 1,
Un maximum infrarouge significatif apparait & 1760 cm-! partie B ci-dessus, mais en substituant le carbonate de potas-
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire 15 sium a ’hydroxyde de potassium comme agent de condensa-
est compatible avec la structure attribuée. tion, on fait réagir le produit de A avec le 5-méthoxy-1-buty-
Une solution toluénique du produit déposée sur unerésine  lindole, et I’on obtient I'acide 2-[a-(5-méthoxy)-1-butyl-3-
phénolique donne une image de couleur brun rougeétre. indolyl)-o.-(9-julolidinyl)-méthyl-5-diméthylaminobenzoique

F. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit (formule III: R = CH3; X = H; Y = 9-julolidinyl;
dans ’exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir 25,1 gde 20 Z = 5-CH30-1-C4Hs-3-indolyl).
3-(2,4-diméthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide préparé

comme décrit dans la partie A ci-dessus et 15,5 g de 1-éthyl- Exemple 21

2-méthylindole pour obtenir le sel de potassium de I’acide A. En suivant un mode opératoire similaire a celui décrit
2-{0-(2,4-diméthoxyphényl)-o-(1-éthyl-2-méthyl-3- dans I'exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir dans I’an-
indolyl)jméthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule III: 25 hydride acétique 7,5 g de 3,4-(méthylénedioxy)benzaldéhyde
R =CHs3 X =H;Y = 2,4-(CH30)2C¢H3; Z = 1-C2Hs- et 9,1 g d’acide 3-diméthylaminobenzoique et ’on obtient 0,9
2-CH3-3-indolyl), que ’on utilise dans I’étape d’oxydation g de 3-(3,4-méthylénedioxyphényl)-6-diméthylaminophta-
sans isolement préalable & partir de son milieu de prépara- lide (formule II: R = CH3; X = H;

tion aqueux. Y = 1-3,4-(OCH20)CsH3])

G. En procédant d’une maniére similaire 4 celle décrite 30 solide jaune clair fondant entre 134 et 143°C.
dans I'exemple 1, partie C ci-dessus, pour oxyder le sel de Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1750 cm!
potassium de I’acide 2-[0-(2,4-diméthoxyphényl)-o-(1-éthyl-  (C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique est en
2-méthyl-3-indolyl]-méthyl-5-diméthylaminobenzoique, on accord avec la structure attribuée. L’analyse par spectre de
obtient 1,6 g de 3-(2,4-diméthoxyphényl)-3-(1-éthyl-2- masse indique un pic m/e 4 297 (M+).
méthyl-3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = 35  Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
CHs; X = H; Y = 2,4-(CH30)2-C¢H3;Z = 1-C2H5-2-CH3-3 acide donne une image de couleur verte.
indolyl), solide blanc sale qui fond & 215-217°C. B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit

Un maximum infrarouge significatif apparait a 1764 cm-! dans I'exemple 1, partie B ci-dessus, mais en substituant
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire I’hydroxyde d’ammonium & ’hydroxyde de potassium
est en accord avec la structure attribuée. 4 comme agent de condensation, on fait réagir le produit de A

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de avec le 2-isopropylindole et I’on obtient I"acide 2-fo-(2-iso-
silice donne une image de couleur raisin. propyl-3-indolyl)-a-(3,4-méthylénedioxyphényl)jméthyl-5-

diméthylaminobenzoique (formule ITI: R = CH3; X = H;
Exemple 19 Y = 1-[3,4(0CH20)C¢H3}; Z = 2-i-C3H7-3-indolyl).

A. Ensuivant un mode opératoire similaire a celui décrit 45  C. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir 7,8 g dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I'acide de B
d’acide 3-diméthylaminobenzoique et 8,9 g de 9-éthyl-3-car-  ci-dessus, pour obtenir le 3-(2-isopropyl)-3-indolyl)
bazolcarboxaldéhyde dans de ’anhydride acétique et ’'on -3-(3,4-méthylénedioxyphényl)-6-diméthylaminophtalide
obtient 6,33 g de 3-(9-éthyl-3-carbazolyl)-6-diméthylami- (formuleI: R = CH3; X = H; Y = 1-[3,4(0CH20)CsH3}; Z =

nophtalide (formule II: R = CH3; X = H; Y = 9-C2Hs-3-car- s0 2-i-C3H7-3-indolyl).
bazolyl), sous forme d’un solide brun clair fondant dans

'intervalie de 142 4 145°C. Exemple 22
Un maximum infrarouge significatif apparait a 1760 cm-! A. En procédant d’une maniére similaire a celle de
(C = O; fort). I’exemple I, partie A ci-dessus, on fait réagir 5,6 g de 2-thio-
Une solution toluénique du produit déposée sur une argile s5 phénecarboxaldéhyde et 9,1 g d’acide 3-diméthylaminoben-
acide donne une image de couleur bleu verdatre. zoique dans I’anhydride acétique et I'on obtient 0,92 g de

B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit  3-(2-thiényl)-6-diméthylaminophtalide (formule IT: R =
dans I'exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir le produit CH3; X = H; Y = 2-thiényl), sous forme d’un solide huileux
de A ci-dessus avec la N,N,N’,N'-tétrabutyl-m-phényléne- blanc.
diamine et I'on obtient I'acide 2-[a-(9-éthyl-3-carbazolyl)l- e Lespectre infrarouge présente un maximum 4 1763 cm-! (C

a-[2,4-bis(dibutylamino)phényi]lméthyl-5-diméthylamino- = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire est

benzoique (formule III: R = CH3; X = H; Y = 9-C2Hs- en accord avec la structure attribuée.

3-carbazolyl; Z = 2,4-{(C4Hs)2]N2CsH3). Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
C. En procédant d’'une maniére similaire a celle décrite acide donne une image de couleur jaune.

dans I'exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I’acide du ¢s B. Enutilisant le mode opératoire décrit dans I’exemple 1,.

paragraphe B ci-dessus pour obtenir le 3-(9-éthyl-3-carba- partie B ci-dessus, on fait réagir le produit de A avecla

zolyl)-3-[2,4-bis(dibutylamino)phényl}-6-diméthylamino- N,N,N’,N’-tétraéthyl-m-phénylénediamine pour obtenir

phtalide (formule I: R = CH3; X = H; Y = 9-Cz2Hs- Iacide 2-[o-(2-thiényl)-o-[2,4-bis(diéthylamino)-
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phénylliméthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule IT1:

R =CH3 X = H; Y = 2-thiényl; Z = 2,4-{(C2Hs)2N}CsHs).
C. En utilisant le mode opératoire similaire a celui décrit

dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I’acide obtenu

en B pour obtenir le 3-(2-thényl)-3-2,4-bis(diéthyl-

amino)-phényl}-6-diméthylaminophtalide (formule I: R =

CHsX = H; Y = 2-thiényl; Z = 2,4-[(C2H5)2N2CsH3).

Exemple 23

A. Ensuivant le mode opératoire similaire 3 celui décrit
dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir 7,7 g
d’acide 3-diméthylaminobenzoique et 4,4 g de N-méthylpyr-
role-2-carboxaldéhyde dans de I’anhydride acétique et 'on
obtient le 3-(1-méthyl-2-pyrrolyl)-6-diméthylaminophtalide
(formule II: R = CH3; X = H; Y = 1-CH3s-2-pyrrolyl).

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1768 cm-!
(C = O; fort).

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
acide donne une image de couleur pourpre.

B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans ’exemple 2, partie A ci-dessus, on fait réagir le produit
de A avecle 1-vinyl-2-méthylindole et I’on obtient I’acide
2-o-(1-vinyl-2-méthyl-3-indolyl)-a-(1-methyl-2-pyrrolyl)]-
méthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule ITI: R = CH3; X
= H;Y = 1-CH3-2-pyrrolyl; Z = 1-CH2=CH-2-CH3-3-
indolyl).

C. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans I’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I’acide de la
partie B précédente pour obtenir le 3-(1-vinyl-2-méthyl-3-
indolyl)-3-(1-méthyl-2-pyrrolyl-6-diméthylaminophtalide
(formule I: R = CH3; X = H; Y = 1-CH3-2-pyrrolyl; Z =
1-CH2=CH-2-CH-3-indolyl).

Exemple 24

A. En utilisant un mode opératoire similaire  celui décrit
dans I'exemple 1, partie A ci-dessus, pour faire réagir 4,6 g
d’acide 2-diméthylaminobenzoique et 4,6 g de 1-éthyl-2-
méthylindole-3-carboxaldéhyde de ’anhydride acétique, on
obtient 2,6 g de 3-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-6-diméthyl-
aminophtalide (formule I: R = CH3; X = H; Y = 1-C2H5-2-
CHs-3-indolyl), solide jaune brun fondant a 177-180°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1747 cm-!
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur une argile
acide donne une image de couleur pourpre.

B. En procédant d*une maniére similaire 3 celle décrite
dans I'exemple 5, partie A ci-dessus, on fait réagir le
3-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide de
A avecle 1-éthyl-2-méthylindole et I’on obtient ’acide
2o, 0i-bis(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)lméthyl-5-diméthyl
aminobenzoique (formule IR =CH3; X =H;Y=Z=
1-C2Hs-CHs-3-indolyl).

Exemple 25

A. En utilisant un mode opératoire similaire 4 celui décrit
dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, on fait réagir le
1,2-diméthylindole-3-carboxaldéhyde et I'acide 3-diméthyl-
aminobenzoique, pour former le 3-(1,2-diméthyl-3-
indolyl)-6-diméthylaminophtalide (formule II: R = CH3;

X =H; Y = 1,2-(CH3)2-3-indolyl), qui fond a 234-236°C.

B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I'exemple 1, partie B ci-dessus, on fait réagir le composé
de A avecla N,N,N’,N"-tétraéthyl-m-phénylénediamine
pour obtenir "acide 2-[o-(1,2-diméthyl-3-indolyl)-a-
[2.4-bis(diméthylamino)}-phényliméthyl-5-diméthyl-
aminobenzoique (formule I R =CH3; X =H; Y =
1,2-(CH3)2-3-indolyl; Z = 2,4-bis[(CH3)2N]2CsH3).
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Exemple 26

A. On chauffe a environ 75°C un mélange agité de 98,0 ml
de N,N-diméthylaniline et de 20,9 g de 3-(4-diméthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide préparé comme dans
exemple 1, partie A, pour obtenir une solution limpide que
Ion refroidit ensuite 4 20°C 4 I’aide d’un bain-marie froid. En
10 minutes, on ajoute lentement 4 la solution 9,5 g de chlo-
rure de zinc anhydre tout en laissant Ia température monter 4
environ 24°C. Aprés environ 30 minutes d’agitation 4 une
température comprise entre 25 et 30°C, on chauffe le mélange
réactionnel 4 environ 50°C et on le maintient entre 50 et 55°C
pendant 2 heures, durée pendant laquelle on ajoute au
mélange réactionnel deux charges de 1,9 g chacune de chlo-
rure de zinc anhydre. Puis on ajoute lentement 50,0 ml d’eau
du robinet chaude, et 20 g d’hydroxyde de sodium aqueux a
50% et on laisse le mélange résultant reposer 4 la température
ambiante pendant la nuit. On distille par entrainement 4 la
vapeur d’eau I’excés de N,N-diméthylaniline. Aprés refroi-
dissement & environ 75°C, on ajoute de la terre de diatomées,
on filtre le mélange résultant, et on lave le gateau de filtration
avec 40,0 ml d’eau chaude. On réunit I’eau de lavage au filtrat
alcalin et ’on verse lentement la solution entiére dans un
mélange de 35,0 ml d’eau et de 18,0 ml d’acide acétique, en
agitant vigoureusement. On ajuste 24,9 le pH de la suspen-
sion résultante par addition d’hydroxyde de sodium aqueux a
10%. Apres refroidissement 4 25%, on recueille par filtration
le solide bieu clair, on le lave et on le séche sous vide, ce qui
donne 25,0 g d’acide 2-{4,4'-bis(diméthylamino)-benzhy-
dryl}-5-diméthylaminobenzoique (formule IT1I: R = CH3; X =
H; Y = Z = 4-(CH3)2NHsHa), solide gris clair qui fond &
208-211°C.

L’analyse spectrale infrarouge présente un maximum 2
1655 cm! (C = O; fort).

B. En utilisant un mode opératoire similaire 4 celui décrit
dans ’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I’acide
2-[4,4'-bis(diméthylamino)-benzhydryl]-5-diméthylamino-
benzoique préparé comme décrit dans la partie A précédente
pour obtenir le 3,3-bis(4-diméthylaminophényl)-6-diméthyl-
aminophtalide (formule : R =CH3 X =H;Y=Z=
4-(CH3)2NCsHa), solide jaune brun qui fond &
173,5-178,5°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1750 cm-!
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est compatible avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice une argile acide ou une résine phénolique donne une
image bleue.

C. Ensuivant un mode opératoire similaire & celui décrit
dans la partie A ci-dessus, mais en substituant 18,2 g de chlo-
rure stannique anhydre au chlorure de zinc anhydre, on fait
réagir 70,0 ml de N,N-diméthylaniline et 14,9 g de 3-(4-dimé-
thylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide préparé comme
décrit dans I'exemple 1, partie A et I’on obtient 15,0 g d’acide
2-[4,4-bis(diméthylamino)-benzhydryl]-5-diméthylamino-
benzoique qui fond 4 208-212°C. Un maximum infrarouge
significatif apparait 4 1705 cm-! (C = O; fort).

D. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans la partie A ci-dessus, mais en remplacant le chlorure de
zinc anhydre par 9,3 g de chlorure d’aluminium anhydre, on

o faitréagir 70,0 ml de N,N-diméthylaniline et 14,9 g de

65

3-(4-diméthylaminophényl-6-diméthylaminophtalide, pré-
paré comme décrit dans exemple 1 partie A, et 1’on obtient
16,1 g d’acide 2-[4,4-bis(diméthylamino)-benzhydryl]-5-
diméthylaminobenzoique, poudre bleu clair qui fond
4209-213°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1705 cm-!
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.
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E. Ensuivant le mode opératoire décrit dans la partie A
qui précéde juste, on fait réagir 70,0 mi de N,N-diméthylani-
line et 14,9 g de 3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylami-
nophtalide en présence de 15,0 g de chlorure ferrique
anhydre. On plonge le mélange réactionnel dans de 'eauet s
on le soumet 4 une distillation par entrainement 4 la vapeur
d’eau pour éliminer I'excés de N,N-diméthylaniline. Puis on
ajoute au mélange aqueux résultant 120,0 ml de toluéne, 25,0
ml d’eau et de la terre de diatomées. On agite le mélange
résuitant & 75-80°C, on le filtre et on le lave le gateau de fil-
tration deux fois avec des portions de 25,0 mi de toluéne
chaud. On combine avec le filtrat les produits de lavage, on
sépare la couche aqueuse et on la refroidit 4 environ 40°C. On
ajuste le pH 4 4,9 par addition d’acide acétique. On recueille
par filtration le solide qui se forme, on le lave avec de 'eau et 5
on le seche, ce qui donne 0,2 g d’acide 2-[4,4 -bis(diméthyl-
amino)benzhydryl]-5-diméthylaminobenzoique quelque peu
impur, (formule IR =CH3; X=H;Y=Z=
4-(CH3)2C6Ha), solide de couleur bleu pale qui fond a
187,5-193°C. )

Un maximum infrarouge significatif apparait a 1710 cm-!
(C = O; fort).

On évapore 4 siccité la couche toluénique résultant du trai-
tement précédent et I'on obtient 26,0 g d’un solide bieu pale
collant. On délaye 10 g du solide dans 50,0 ml de toluéne
chaud, on recueille par filtration, aprés refroidissement  la
température ambiante, le solide non dissous et on le lave avec
10,0 mI de toluéne et on le séche sous vide, et I’on obtient 5,8
g d’un complexe de fer de 'acide 2-{4,4' -bis(diméthyl-
amino)benzhydryl]-5-diméthylaminobenzoique sous forme 3
d’un solide de couleur grise. Le complexe de fer ainsi obtenu
est délayé dans de I'eau et alcalinisé au papier d’essai 4 la
phénolphtaléine, par addition d’hydroxyde de sodium
aqueux a 5%, on chauffe 4 environ 90°C, on refroidit a
environ 30°C et on filtre deux fois sur de Ia terre de diato-
mées. On acidifie lentement le filtrat 1égérement trouble, jus-
qu’a environ pH 5 par addition d’acide acétique aqueux
dilué. On recueille par filtration le solide qui se sépare, on Ie
lave avec de I’eau et on le séche a I’air et on obtient I’acide
2-[4,4'-bis(diméthylamino)benzhydryl]-5-diméthylamino-
benzoique (formule IR =CH3; X =H;Y=Z=
4-(CH3)2NCsHa), sous forme d’un solide gris qui fond entre
203 et 210°C.

Le spectre infrarouge présente un maximum significatif a
1710em-! (C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est en accord avec la structure attribuée.

On évapore le filtrat toluénique et les liquides de lavage
réunis de 'opération précédente et I'on obtient 4,4 g de
3,3-bis(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide
(formule I: R = CH3; X = H; Y = Z = 4-(CH3)2NCsHa),
solide de couleur bleu foncé.

Un maximum infrarouge significatif apparaita 1759 cm-!
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est compatible avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du prodruit déposé sur gel de silice ss
donne une image de couleur bleue.

F. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans la partie E ci-dessus, on fait réagir 0,3 g de 3-(2,4-di-
méthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide, préparé d’une
maniére similiaire a celle de ’exemple 18, partie A, ci-dessus,
avec 3,0 ml de N,N-diméthylaniline en présence de 0,3 g de
chlorure ferrique anhydre et I'on obtient des quantités signifi-
catives d’acide 2-[(2,4-diméthoxy-4’-diméthylamino-benzhy-
dryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule III: R = CH3; X =
H; Y = 2,4-(CH30)2C¢H3;Z = 4-(CH3)2NCsHa) et de
3-(4-diméthylaminophényl)-3-(2,4-diméthoxyphényl)-
6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3; X =
H; Y = 2,4-(CH3)02C¢H3; Z = 4-(CH3)2NCsHa).
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G. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
par la partie E précédente, on fait réagir 0,3 g de 3-(4-dimé-
thylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide préparé comme
décrit dans I’exemple 1, partie A ci-dessus avec 3,0 ml de
1-éthyl-2-méthylindole, en présence de 0,32 g de chlorure fer-
rique anhydre et I'on obtient des quantités significatives
d’acide 2-[o-(4-diméthylaminophényl)-o-(1-éthyl-2-méthyl-
3-indolyl)]-méthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule III:
R =CH3; X = H; Y = 4-(CH3):NCsHs; Z = 1-C2Hs5-2-CH3-
2-indolyl) et de 3-(4-diméthylaminophényl)-3-(1-éthyl-2-
méthyl-3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R =
CH3; X = H; Y = 4(CH3)2NC¢Hs; Z = 1-C2Hs-2-CH3-3-
indolyl).

Exemple 27

A. Ensuivant le mode opératoire décrit dans ’exemple 26,
partie A, on fait réagir 9,9 g de 3-(4-méthoxyphényl)-6-dimé-
thylaminophtalide, préparé comme décrit dans ’exemple 12,
partie A ci-dessus, et 89,0 ml de N,N-diméthylaniline, en pré-
sence de 9,5 g de chlorure de zinc anhydre, 4 la température
ambiante, et I’'on obtient 13,7 g de I’acide 2-(4-diméthyl-
amino-4'-méthoxybenzhydryl)-5-diméthylaminobenzoique
sous forme d’un solide blanc sale fondant a 185-190°C.

B. On maintient & une température de 85-96°C, un
mélange agité de 8,1 g de ’acide de la partie A ci-dessus, de
40,0 m] d’eau, de 1,6 g d’hydroxyde de sodium aqueux & 50%
et de 2,7 mi d’alcool isopropylique, tout en ajoutant en
environ 6 heures 20,3 g de peroxyde d’hydrogéne aqueux a
10%. On laisse reposer le mélange réactionnel 4 la tempéra-
ture ambiante pendant une nuit. On recueille le solide par fil-
tration, on le lave 4 I’eau jusqu’a ce qu’il soit exempt de base
et on le séche sous vide, ce qui donne 5,5 g de 3-(4-diméthyl-
aminophényl)-3-(4-méthoxyphényl)-5-diméthylaminophta-
lide, solide de couleur jaune qui fond a 156-161°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait & 1754 cm-!
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est compatible avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposé sur une argile
acide ou sur une résine acide donne une image de couleur
verte.

Exemple 28

A. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans ’exemple 26, partie A ci-dessus, on fait réagir 10,7 g de
3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide, pré-
paré comme dans I’exemple 1, partie A ci-dessus, et 50,0 ml
de N-méthylaniline, en présence de chlorure de zinc anhydre
a latempérature ambiante, et 'on obtient 13,8 gd’acide
2-[(4-diméthylamino-4/-méthylamino)-benzhydryl}-5-dimé-
thylaminobenzoique (formule IIl: R = CH3; X =H; Z =
4-(CHs3)2-NCsH4;Z = 4-CH3NHCsHa), sous forme d’un
solide de couleur jaune brun se ramollissant a 118°C et fon-
dant a 128-130°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1691 cm-!
(C = O:; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

B. En suivant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans ’exemple 27, partie B ci-dessus, on oxyde I’acide de la
partie A précédente pour obtenir 2,38 g de 3-diméthylamino-
phényl-3-méthylaminophényl-5-diméthylaminophtalide
(formule : R = CH3; X = H; Y = 4-(CH3):NCsH4; Z =
4-CH3NHCsHa), sous forme d’un solide de couleur jaune
brun, fondant dans Pintervalle 126-135°C.

L’analyse spectrale infrarouge présente un maximum 2
1751 em! (C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice, une argile acide ou une résine phénolique donne une
image de couleur bleu rougeitre.
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Exemple 29

A. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I’exemple 26, partie A ci-dessus, on fait réagir 5,4 g de
3-(4-diméthylaminophényl)-5-diméthylaminophtalide, pré-
paré comme décrit dans ['exemple 1, partie A ci-dessus, et 57
g de N,N-diéthyl-m-toluidine, en présence de chlorure de
zinc anhydre, 8 100-110°C etI’on obtient 4,5 g d’acide
2-[(2-méthyl-4-diéthylamino-4’ -diméthylamino)-benzhy-
dryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule III: R = CH3; X =
H: Y = 4-(CH3)2NCeH4; Z = 2-CH3-4-(C2Hs)NCsHa), sous
forme d’un solide de couleur rose brunatre qui fond dans
I"intervalle 105-115°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait & 1700 cm'!
(C = O;fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

B. En procédant d’'une maniére similaire & celle décrite
dans I’exemple 27, partie B ci-dessus, on oxyde 3,7 g de
Pacide de la partie A précédente, pour obtenir 1,8 g de
3-(2-méthyl-4-diéthylaminophényl)-3-(4-diméthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3; X =
H:Y = 4-(CH3)2NCeHs; Z = 2-CH3-4-(C2H5)2NCeHs, sous
forme d’un solide brun qui fond a 190-195°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1760 cm-!
(C = O: fort). Un spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur un gel de
silice ou sur une résine phénolique donne une image de cou-
leur pourpre.

Exemple 30

A. Ensuivant le mode opératoire similaire & celui décrit
dans I’exemple 1, partie A, on fait réagir 36,6 g de 2-chloro-
4-diméthylaminobenzaldéhyde et 33,0 g d’acide 4-diméthyl-
aminobenzoique, dans ’anhydride acétique et I’on obtient
52,1 g de 3-(2-chloro-4-diméthylaminophényl)-6-diméthyl-
aminophtalide (formule : R=CH3 X =Z=H;Y =
2-Cl-4-(CH3)2NCsH3), sous forme d’un solide cristallin rouge
qui fond a 159-160°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1770 cm'!
(C = O; fort).

B. En utilisant un mode opératoire similaire & celui décrit
dans I’exemple 26, partie A, on fait réagir 6,5 g du produit de
la partie A précédente et 30,0 ml de N,N-diméthylaniline, en
présence de 5,3 g de chiorure de zinc anhydre pour obtenir
8,0 g d’acide 2-[2-chloro-4,4'-bis(diméthylamino)benzhy-
dryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule ITI: R = CH3; X =
H: Y = 2-Cl-4-(CH3)2NCsH3; Z = 4-(CH3)2NCsHa4), sous
forme d’une poudre rose, qui fond dans I'intervalle de
180-190°C.

Le spectre infrarouge présente un maximum a 1610 cm-! (C
= Q; fort, large). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire concorde avec la structure attribuée.

C. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans I’exemple 27, partie B ci-dessus, on oxyde 5,4 g de I’acide
précédent pour obtenir 2,9 g de 3-(2-chloro-4-diméthyl-
aminophényl)-3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthyl-
aminophtalide (formule : R=CH3 X =H; Y =
2-Cl-4-(CH3)2NCeHs3; Z = 4-(CH3)2NCeHa4), sous forme d’un
solide de couleur gris bleuatre pale qui fond 4 233-234°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait a 1760 cm'!
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice donne une image de couleur pourpre bleuétre.

Exemple 31
A. En utilisant un mode opératoire similaire 4 celui décrit
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dans I'exemple 26, partie A ci-dessus, on fait réagir 7,0 g de
3-(2,4-diméthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide, préparé
comme dans I’exemple 18, partie A ci-dessus, et 31,0 ml de
N,N-diméthylaniline en présence de chlorure de zinc ala
température ambiante, et 'on obtient 10,9 g d’acide
2~(2,4-diméthoxy-4’ -diméthylaminobenzhydryl)-5-diméthyl-
aminobenzoique (formule ILR=CH3; X =H; Y =
2,4-(CH30)1CsHs3; Z = 4-(CH3)2NCeHa4), solide blanc qui
fond dans P'intervalle 105-135°C.

Le spectre infrarouge a un maximum significatif 4
1696 cm-! (C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est compatible avec la structure attribuée.

B. En suivant le mode opératoire similaire a celui décrit
dans I'exemple 27, partie B, on oxyde 10,5 g d’acide
2-(2,4-diméthoxy-4’ -diméthylaminobenzhydryl-5-
diméthylaminobenzoique pour obtenir 2,2 g de 3-(2,4-dimé-
thoxyphényl)-
3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylaminophtalide (for-
mule I: R =CH3; X = H; Y = 2,4-(CH30)2-CsH3; Z = 4-
(CH3 )2 NCsHa, solide de couleur jaune pale qui fond 4
191,5-193,5°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait 4 1758 cm'!
(C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur une résine
phénolique donne une image de couleur bleu clair.

Exemple 32 :

A. En procédant d’'une maniére similaire & celle décrite
dans ’exemple 26, partie A ci-dessus, on fait réagir 9,9 g de
3-(2-méthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide, préparé
comme décrit dans ’exemple 13, partie A ci-dessus, et 49,0 ml
de N,N-diméthylaniline, en présence de chlorure dezincéla
température ambiante, et ’on obtient 14,3 g d’acide
2-(2-méthoxy-4’-diméthylaminobenzhydryl)-5-diméthylami-
nobenzoique (formule Il R=CH3; X =H; Y =
2-CH30CsHs4; Z = 4-(CH3)2NCesHay), solide jaune clair, qui
fond dans I'intervalle 229-234°C.

Le spectre infrarouge a un maximum significatif
1690 cm-! (C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est compatible avec la structure attribuée.

B. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dans I’exemple 27, partie B, ci-dessus, on oxyde 6,1 g de
’acide de A ci-dessus, avecun peroxyde d’hydrogéne et 'on
obtient 1,05 g de 3-(2-méthoxyphényl)-3-(4-diméthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3; X =
H;Y = 2-CH30CsHs; Z = 4-(CH3)2NCsHa), solide de cou-
leur jaune clair qui fond 4 215-216°C.

Un maximum infrarouge significatif apparait a 1750 cm'!
(C = O:; fort). Le spectre de résonance magnétique nucléaire
est en accord avec la structure attribuée.

Une solution toluénique du produit déposée sur gel de
silice donne une image de couleur bleu clair, et déposée sur
une résine phénolique donne une image de couleur vert clair.

Exemple 33

A. Ensuivant le mode opératoire décrit ci-dessus dans
I’exemple 26, partie A, on fait réagir 14,2 g de 3-(4-méthoxy-
phényl)-6-diméthylaminophtalide préparé comme décrit
dans I’exemple 12, partie A ci-dessus, et 35,0 ml de 1-éthyl-2-
méthylindole, en présence de chlorure de zinc anhydre 4 une
température de 90 a4 110°C, et I’on obtient 15,5 g d’acide
2-[a-(4-méthoxyphényl)-a-(1-éthyl-2-méthyl-3-
indolyl)iméthyl-5-diméthylaminobenzoique (formule ITI: R
= CHs3; X = H; Y = 4-CH30CsH4; Z = 4-(CH3)2NCsHad),
solide de couleur gris clair qui fond dans ’intervalle
115-126°C.

Le spectre infrarouge présente un maximum significatif a
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1683 cm'! (C = O; fort). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est compatible avec la structure attribuée.

B. En procédant d’une maniére similaire a celle décrite
dans ’exemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde ’acide obtenu
en A ci-dessus, ce qui donne le 3-(4-méthoxyphényl)- 5
3-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide
(formule: R = CH3; X = H; Y = 4-CH30CeH4; Z =
4-(CH3)2NC4sHa).

Exemple 34 10

A. En utilisant un mode opératoire similaire a celui décrit
dansI'exemple 1, partie A ci-dessus, on chauffe a reflux dans
I’anhydride acétique 13,3 g de 2-butoxy-4-diéthylaminoben-
zaldéhyde et 9,7 g d’acide m-diméthylaminobenzoique, et
I'on obtient le 3-(2-butoxy-4-diéthylaminophényl)-6-dimé-
thylaminophtalide (formule : R=CH3; X =H; Y =
2-C4H90-4-(C2Hs)2NCsH3), sous forme d’un résidu goudron-
neux.

Le spectre infrarouge présente un maximum significatif
qui apparait a 1760 cm-! (C = O; fort). Le spectre de réso-
nance magnétique nucléaire est en accord avec la structure
attribuée.

B. En procédant d’une maniére similaire a celle de
I’exemple 26, partie A ci-dessus, on fait réagir le produit de la
partie A précédente avec le 1-octyl-2-éthylindole pour
obtenir I’acide 2-[a-(2-butoxy-4-diéthylamino-
phényl)-a-(1-octyl-2-éthyl-3- indolyl)]-méthyl-5-
diméthylaminobenzoique (formule I1I: R
= CHs; X = H; Y = 2-C4H90-4-(C2Hs)2NCsH 3;

Z = 1-CsH17-2-C2Hs-3-indolyl).

C. Ensuivant le mode opératoire décrit dans I'exemple 2,
partie B ci-dessus, on oxyde Iacide du paragraphe B précé-
dent, pour obtenir le 3-(2-butoxy-4-diéthylamino-
phényl)-3-(1-octyl~2-éthyl-3-indolyl)—6-diméthylaminophta-
lide (formule :R =CH3; X =H:;Y = 2-C4H90-4-(C2Hs)2-
NCsH3; Z = 1-CsH17-2-C2Hs-3-indolyl).
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Exemple 35

A. En procédant d’une maniére similaire 4 celle décrite
dans I'exemple 5, partie A ci-dessus, on fait réagir 7,4 g de
3-(4-diméthylaminophényl-6-diméthylaminophtalide, pré-
paré comme décrit dans 'exemple 1, partie A ci-dessus, et
3,0 g de N,N-diméthylaniline dans 40 g de dichlorure d’éthy-
1éne en présence de 6,65 g du chlorure d’aluminium anhydre
areflux, et I'on obtient 2,7 g d’acide 2-[4,4'-bis(diméthyl-
amino-benzhydryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule II1:
R =Ch3; X = H; Y = Z = 4-(CH3)2NCsHa), solide bleu pale.

Un maximum infrarouge significatif apparait a 1700 cm-!
(C=0; fort, large). Le spectre de résonance magnétique
nucléaire est compatible avec la structure attribuée.

En suivant le mode opératoire similaire a celui décrit dans
Pexemple 1, partie C ci-dessus, on oxyde I'acide
2-[4,4' -bis(diméthylaminobenzhydryl)}-5-diméthylamino-
benzoique pour obtenir le 3,3-bis(4-diméthylamino-
phényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CHs: X =
H; Y = Z = 4-(CH3)2NCsHa).

On verra qu’en suivant le mode opératoire décrit dans
I'exemple 1, partie A, mais en utilisant 4 la place du p-dimé-
thylaminobenzaldéhyde et de I’acide m-diméthylaminoben-
zoique des quantités molaires approximativement équiva-
lentes de I'aldéhyde Y-CHO approprié et de ’acide 3-N
(R)2-4-X benzoique approprié, on obtient les composés des
exemples 36 & 50.
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Exemple 36 5
3-(2-Méthylphényl)-6-[N-méthyl-N-(4-méthyl-
benzyl)]-aminophtalide a partir du 2-méthylbenzaldéhyde et
del’acide 3-[N-méthyl-N-(4-méthylbenzyl)amino]benzoique.
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Exemple 37
3-(1-Ethyl-2-phényl-3-indolyl)-5-iodo-6-diéthyl-amino-

phtalide a partir du 1-éthyl-2-phénylindole-3-car-
boxaldéhyde et de I’acide 3-diéthylamino-4-iodobenzoique.

Exemple 38
3-(4-Pyridinyl)-6-dibenzylaminophtalide a partir du pyri-

dinecarboxaldéhyde et de I’acide 3-dibenzylaminobenzoique.

Exemple 39
3~(2,3-Diméthoxyphényl)-6-diéthylaminophtalide 4 partir
du 2,3-diméthoxybenzaldéhyde et de I’acide 3-diéthylamino-
benzoique.

Exemple 40
3-(2-Méthyl-1-n-octayl-3-indolyl)-5-chloro-6-aminophta-
lide a partir du 2-méthyl-1-n-octylindole et de I’acide
3-amino-4-chlorobenzoique.

Exemple 41
3-(5-Méthoxy-4-indolyl)-6-(N-éthylbenzylamino)phtalide
a partir du 5-méthoxyindole-3-carboxaldéhyde et de I’acide
3-(N-éthylbenzylamino)-benzoique.

Exemple 42
3-(2,3,4-Triméthoxyphényl)-6-(N-éthyl-N-butyl-
amino)phtalide a partir du 2,3,4-triméthoxybenzaldéhyde et
de Iacide 3-(N-éthyl-N-butylamino)benzoique.

Exemple 43
3-(2-Pyridinyl)-5-chloro-6-diméthylaminophtalide 4 partir
du 2-pyridinecarboxaldéhyde et de I’acide 3-diméthylamino-
4-chlorobenzoique.

Exemple 44
3-(2-Bromophényl)-6-[N-méthyl-N-(4-chloro-
benzyl)-amino]phtalide & partir du 2-bromobenzaldéhyde et
de I'acide 3-[N-méthyl-N-(4-chlorobenzyl)aminolbenzoique.

Exemple 45
3-[2-Méthyl-4-(N-méthylbenzylamino)phényl]-5-bromo-
6-éthyl-aminophtalide & partir du 2-méthyl-4-(N-méthylben-
zylamino)benzaldéhyde et de I’acide 3-éthylamino-4-bromo-
benzoique.

Exemple 46
3-(2-Fluorophényl)-6-(N-éthyl-N-méthylamino)phtalide &
partir du 2-fluorobenzaldéhyde et de I'acide 3-(N-éthyl-N-
méthylamino)benzoique.

Exemple 47
3-(2-Pyrrolyl)-5-fluoro-6-propylaminophtalide 4 partir du
4-pyrrole-2-carboxaldéhyde et de I'acide 3-propylamino-4-
fluorobenzoique.

Exemple 48
3-(1-n-Butyl-2-phényl-3-indolyl)-6-éthylaminophtalide &
partir du I-n-butyl-2-phénylindole -3-carboxaldéhyde et de
I'acide 3-éthylaminobenzoique.

Exemple 49
3-(2-Méthoxy-4-diéthylaminophényl)-6-méthyl-
aminophtalide 4 partir du 2-méthoxy-4-diéthylaminobenzal-

. déhyde et de I'acide 3-méthylaminobenzoique.

Exemple 50
3-(3-Ethoxyphényl)-6-aminophtalide & partir du
3-éthoxy-benzaldéhyde et de Iacide 3-aminobenzoique.
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On verra qu’en suivant un mode opératoire choisi parmi
ceux décrits dans I’exemple 1, partie B; 'exemple 2, partie B;
I’exemple 5, partie A; ou I’exemple 26, partie A, pour faire
réagir des quantités approximativement équivalentes du
3-Y-5-X-6-N(R)zphtalide approprié et de Z-H en présence de
I'agent de condensation indiquée, on obtient les composés
des exemples 51 4 65.

Exemple 51
Acide 2-[B-(3-isopropyl-4-diéthylamino-2’-méthyl)benzhy-
dryl]-5-IN-méthyl-N-(4-méthylbenzyl)amino]benzoique a
partir du 3-(2-méthylphényl)-6-[N-méthyl-N-(4-méthyl-
benzyl)laminophtalide et de 1a N,N-diéthyl-3-isopropylani-
line en présence d’acide oxalique d’apres ’exemple 2, partie
B.

Exemple 52
Acide 2-[u-(1-éthyl-2-phényl-3-indolyl)-o-[4-(N-isobutyl-
N-éthylamino)phényl ) yméthyl-4-iodo-5-diéthylaminoben-
zoique a partir du 3-(1-éthyl-2-phényl-3-indolyl)-5-iodo-6-
diéthylaminophtalide et de la N-isobutyl-N-éthylaniline en
présence de carbonate de lithium d’aprés ’exemple 1, partie
A.

Exemple 53
Acide 2-[a-(4-pyridinyl)-o-(4-diéthylamino-2-propoxy-
phénylj]-méthyl-5-dibenzylaminobenzoique a partir du
3-(4-pyridinyl)-6-dibenzylaminophtalide et de la N,N-di-
éthyl-2-propoxyaniline en présence de trichlorure de phos-
phore, d’aprés I'exemple 26, partie A.

Exemple 54
Acide 2-o-{1-(4-bromobenzyl)-2-isopropyl-3-
indolyl]-0-(2,3-diméthoxyphényl)iméthyl-5-diéthylamino-
benzoique a partir du 3-(2,3-diméthoxyphényl)-6-diéthylami-
nophtalide et du 1-(4-bromobenzyl)-2-isopropylindile en pré-
sence d’acide méthanesulfonique d’aprés 'exemple 2, partie
A.

Exemple 55
Acide 2-[0-(2-méthyl-1-n-octyl-3-indolyl)-a-(N-iso-
propyl-3-pyrrolyl)jméthyl-4-chloro-5-aminobenzoique &
partir du 3-(2-méthyl-1-n-octyl-3-indolyl)-5-chloro-6-ami-
nophtalide et du N-isopropylpyrrole en présence de di-
éthanolméthylamine d’aprés I’exemple 1, partie B.

Exemple 56
Acide 2-{o-[(2-éthoxy-4-diéthylamino)phényl]o-
(5-méthoxy-3-indolyl)jméthyl-5-(N-éthylbenzylamino)ben-
zoique a partir du 3-(5-méthoxy-3-indolyl)-6-(N-éthylbenzyl-
amino)phtalide et de la N,N-diéthyl-2-éthoxyaniline en pré-
sence d’hydroxyde de lithium, d’aprés 'exemple 1, partie B.

Exemple 57
Acide 2-[o-(2,3,4-triméthoxyphényl)-a-(1-isoamyl-3-
indolyl)]-méthyl-5-(N-éthyl-N-butylamino)benzoique a
partir du 2-(2,3,4-triméthoxyphényl)-6-(N-éthyl-N-butyl-
amino)phtalide et du 1-isoamylindole en présence de triétha-
nolamine d’apiés I'exemple 1, partie B.
Exemple 58
Acide 2-[o-(2-méthoxy-3-chloro-4-diéthylami-
nophényl)-o-(2-pyridinyl)] méthyl-4-chloro-5-diméthylami-
nobenzoique a partir du 3-(2-pyridinyl)-5-chloro-6-diméthyl-
aminophtalide et de la N,N-diéthyl-2-méthoxy-3-chloro-
aniline en présence d’acide citrique, d’aprés 'exemple 2,
partie A.

20

5

15

25

30

40

50

55

65

Exemple 59
Acide 2-[2-bromo-2’,4!-bis-(diisopropylamino)jbenzhy-
dryl-5-{N-méthyl-N-(4-chlorobenzyl)aminoJbenzoique &
partir du 3-(2-bromophényl)-6-[N-méthyl-N-(4-chloro-
benzyl)-amino]phtalide et de la N,N,N’,N’-tétraisopropyl-
m-phénylénediamine en présence de 1,4-diazabi-
cyclof2,2,2]octane, d’aprés ’exemple 1, partie B.

Exemple 60
Acide 2-[(2-méthyl-2-fluoro-4-N-méthylben-
zylamino-4/-dibutylamino)-4-bromo-5-éthylaminoben-
zoique a partir du 3-[2-méthyl-4-(N-méthylbenzyl-
amino)phényl]-5-bromo-6-éthylaminophtalide et de la
N,N-dibutyl-3-fluoroaniline en présence d’acide phospho-
rique d’aprés I'exemple 2, partie A.

Exemple 61
Acide 2-[(2’-fluoro-3-propoxy-4-N-s-butyl-
benzylamino)-benzhydryl]-5-(N-éthyl-N-méthylamino)ben-
zoique a partir du 3-(2-fluorophényl)-6-(N-éthyl-N-
méthyl)aminophtalide et de la N-benzyl-N-s-butyl-2-pro-
poxyaniline en présence de trifluoro de bore d’apreés
Pexemple 26, partie A.

Exemple 62
Acide 2-[a-(3-indolyl)-o-(2-phényl-5,6-dichloro-3-
indolyl)]-méthyl-4-fluoro-5-(N-propyl)aminobenzoique &
partir du 3-(3-indolyl)-3-fluoro-6-propylaminophtalide et du
5,6-dichloro-2-phénylindole en présence d’acide glycolique
d’aprés I’exemple 2, partie A.

Exemple 63
Acide 2-[o-(2-iodo-4-N-n-butylbenzylaminophényl)-c.-
(1-n-butyl-2-phényl-3-indolyl)iméthyl-5-N-éthyl-
aminobenzoique 4 partir du 3-(1-n-butyl-2-phényl-3-
indolyl)-6-éthylaminophtalide et de 1a N-benzyl-N-butyl-3-
iodoaniline en présence d’acide chlorhydrique d’aprés
I’exemple 2, partie A.

Exemple 64
Acide 2-[a-(2-méthoxy-4-diéthylaminophényl)-
o.-(1-méthyl-6-nitro-3-indolyl)Jméthyl-5-N-méthyl-
aminobenzoique 4 partir du 3-(2-méthoxy-4-diéthylamino-
phényl)-6-méthylaminophtalide et du 1-méthyl-6-nitroindole
en présence d’acide toluénesulfonique, d’aprés 'exemple 2,
partie A.

Exemple 65

Acide 2-[a-(3-butoxyphényl)-a-(2-isopropyl-3-
indolyl)}-méthyl-5-aminobenzoique & partir du 3-(3-butoxy-
phényl)-6-aminophtalide et du 2-isopropylindole en présence
d’oxychlorure de phosphore, d’aprés I’exemple 2, partie B.

On verra que si I’on suit un mode opératoire d’oxydation
choisi parmi ceux décrits dans ’'exemple 1, partie C;
’exemple 2, partie B, I'exemple 3, partie B ou I'exemple 27,
partie B, pour oxyder I'acide 2-(a-Y-a-Z)méthyl-4-
X-5-N(R2)-benzoique approprié, on obtient les composés des

. exemples 66 4 80.

Exemple 66
3-(2-Méthylphényl)-3-(3-isopropyl-4-diéthylamino-
phényl)-6-IN-méthyl-N-(4-méthylbenzyl)laminophtalide &
partir de P’acide 2-[(3-isopropyl-4-diéthylamino-
2/-méthyl)benzhydryl]-5-[N-méthyl-N-(4-méthyl-
benzyl)amino]benzoique.

Exemple 67
3-(1-Ethyl-2-phényl-3-indolyl)-3-[4-(N-isobutyl-N-éthyl-
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amino)-phényl]-5-iodo-6-diéthylaminophtalide 4 partir de
Facide 2-[o-(1-éthyl-2-phényl-3-indolyl)-o-[4-(N-isobutyl-
N-éthylamino)-phényl)lméthyl-4-iodo-5-diéthylamino-
benzoique.

th

Exemple 68
3-(4-Pyridiny!)-3-(4-diéthylamino-2-propoxy-
phényl)-6-dibenzylaminphtalide 4 partir de I'acide
2-[{a-(4-pyridinyl)-u-(4-diéthyl-amino-2-propoxy-
phényl)iméthyl-5-dibenzylaminobenzoique. 1

<

Exemple 69
3-[1-(4-Bromobenzyl)-2-isopropyl-3-indolyl]-3-(2,3-dimé-
thoxyphényl)-6-diéthylaminophtalide & partir de I’acide
2-{a-[1-(4-bromobenzyl)-2-isopropyl-3-indolyl]-o-(2,3-dimé- 15
thoxyphényl)l-méthyl-5-diéthylaminobenzoique.

Exemple 70
3-(2-Méthyl-1-n-octyl-3-indolyl)-3-(N-isopropyl-3-pyr-
rolyl)-5-chloro-6-aminophtalide 4 partir de ’acide 2
2-{o-(2-méthyl-1-n-octy!-3-indolyl)-o-(N-isopropyl-3-pyr-
rolyl)iméthyl-4-chloro-5-aminobenzoique.

<

Exemple 71
3-(2-Ethoxy-4-diéthylaminophényl)-3-(5-méthoxy-3-
indolyl)-6-(N-éthylbenzylamino)phtalide 4 partir de ’acide
2-|a-[2-éthoxy-4-diéthylamino)phényl]-a-(5-méthoxy-3-
indolyl)lméthyl-5-(N-éthylbenzylamino)benzoique.

Exemple 72
3-(2,3,4-Triméthoxyphényl)-3-(1-isoamyl-3-
indolyl)-5-(N-éthyl-N-butylamino)phtalide a partir de
I'acide 2-[0-(2,3,4-triméthoxyphényl)-a-(1-isoamyl-3-

indolyl)iméthyl-5-(N-méthyl-N-butylamino)benzoique. 3

w

Exemple 73
3-(2-Méthoxy-3-chloro-4-diéthylaminophényl)-3-(2-pyri-
dinyl)-5-chloro-6-diméthylaminphtalide a partir de ’acide
2-[o-(2-méthoxy-3-chloro-4-diéthylaminophényl)-a-(2-pyri-
dinyl)lméthyl-4-chloro-5-diméthylaminobenzoique.

Exemple 74
3-(2-Bromophényl)-3-[2,4-bis(diisopropylamino)-
phényl}-6-[N-méthyl-N-(4-chlorobenzyl)amino]phtalide 2
partir de I'acide 2-[(2-bromo-2’,4’ -bis(diisopropyl-
amino)]benzhydryl|-5-[N-méthyl-N-(4-chlorobenzyl)amino}-
benzoique.
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Exemple 75
3-(2-Méthyl-4-N-méthylbenzylaminophényl)-3-(2-fluoro-
4-dibutylaminophényl)-5-bromo-6-éthylaminophtalide &
partir de I'acide [(2-méthyl-2’-fluoro-4-N-méthylbenzyl-
amino-4'-dibutylamino)-benzhydryl]-4-bromo-5-éthylami- s
nobenzoique.
Exemple 76
3-(2-Fluorophényl)-3-[3-propoxy-4-(N-s-butylbenzyl-
amino)phényl]-6-(N-éthyl-N-méthyl)aminophtalide & partir
de I'acide 2-{(2’-fluoro-3-propoxy-4-N-s-butylbenzylamino)-
benzhydryl]-5-(N-éthyl-N-méthyl)aminobenzoique.

60

Exemple 77
3-(3-Indolyl)-3-(2-phényl-5,6-dichloro-3-
indolyl)-5-fluoro-6-(N-propyl)aminophtalide a partir de
P'acide 2-[a-(3-indolyl)-a-(2-phényl-5,6-dichloro-3-
indolyl)iméthyl-4-fluoro-5-(N-propyl)-aminobenzoique.
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Exemple 78
3-[2-Iodo-4-(N-n-butylbenzylamino)phényl}-3-(1-n-butyl-
2-phényl-3-indolyl)-6-N-éthylaminophtalide 4 partir de
I'acide 2-{o-[2-iodo-4-(N-n-butylbenzylamino)-
phényl]-a-(1-n-butyl-2-phényl-3-indolyl)l-méthyl-5-N-éthyl-
aminobenzoique.

Exemple 79 .
3-(2-Méthoxy-4-diéthylaminophényl)-3-(1-méthyl-6-
nitro-3-indolyl)-5-N-méthylaminophtalide a partir de I’acide
2-{o-(2-méthoxy-4-diéthylaminophényl)-a-(1-méthyl-6-
nitro-3-indolyl)jméthyl-5-N-méthylaminobenzoique.

Exemple 80
3-(3-Butoxyphényl)-3-(2-isopropyl-3-indolyl)-6-amino-
phtalide a partir de I’acide 2-[a-(3-butoxyphényl)-o.-2-iso-
propyl-3-indolyl)]-méthyl-5-aminobenzoique.

Exemple 81

L'utilisation des composés de formule I 4 I1I et des com-
posés décrits dans les exemples 1 4 80, comme composants
générateurs de couleurs dans des systémes de reproduction
microencapsulés sensibles a la pression, est illustrée en se
référant au produit de I’exemple 1, partie C.

A. On agite 4 environ 50°C pendant environ 45 minutes,
un mélange de 196 ml d’eau distillée et 15,0 g de gélatine de
peau de porc. On ajoute ensuite au mélange une solution
chauffée (environ 50°C) de 49,0 g de biphényles alkylés et de
1,0 g de 3-[2,4-bis(diméthylamino)phényl]-3-(4-diméthyl-
aminophényl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R =
CHs; X = H; Y = 4-(CH3)2NCsHy; Z = 2,4-[(CH3)2N]2CsHs,
préparé comme décrit précédemment dans I'exemple 1,
partie C. On agite la solution résultante pendant environ 15
minutes. Puis on prépare une seconde solution de 81,0 ml
d’eau distillée et de 10,0 g de gomme arabique et on chauffe &
environ 50°C pendant environ 1 heure.

B. On mélange les deux solutions, la premiére contenant
I’eau la gélatine, les biphényles alkylés et le produit, et la
seconde contenant I’eau et la gomme arabique, et on ajuste le
pH 49 par addition d’environ 0,7 ml d’hydroxyde de sodium
aqueux a 20%. On transfere le mélange résultant dans un
réacteur plus grand équipé d’un mélangeur a vitesse variable
[Eppenbach Homo-Mixer (Gifford-Wood Co. Hudson,
N.Y.)] d’une puissance de 0,37 kW, et on y ajoute en deux a
trois minutes 650 ml d’eau distillée que I’on a chauffée a
50°C. Pendant que I’agitateur tourne & une tension appliquée
comprise entre 20 et 25 V, on ajoute lentement suffisamment
d’acide acétique aqueux & 10% pour amener le pH 4 4,5, ceci
étant le point auquel s’amorce la coacervation. On augmente
la vitesse de ’agitateur en élevant la tension appliquée jus-
qu’a environ 30 V et on ajoute environ 4 gouttes de 2-éthyl-
hexanol pour supprimer la formation de mousse. Aprés
environ 20 minutes, on examine au microscope I’échantillon
de la suspension et on trouve qu’il est stabilisé & une granulo-
métrie comprise entre 20 et 25 microns, et on place alors
immédiatement autour du réacteur contenant la suspension
un bain externe d’eau et de glace. A environ 20°C, on réduit
la vitesse d’agitation en diminuant la tension appliquée entre
20 et 25 V. On poursuit le refroidissement et & environ 15°C
on ajoute en 5 minutes 10,0 ml de glutaraldéhyde. Quand la
température interne atteint 10°C, on réduit encore la vitesse
d’agitation en abaissant la tension appliquée 4 environ 20 V
et on maintient ces conditions pendant environ 30 minutes. A
ce moment, on remplace le malaxeur par un agitateur de
laboratoire du type a palettes classique et on agite la suspen-
sion 3 heures supplémentaires, période pendant laquelle on
laisse la température remonter a la température ambiante. On
isole le produit microencapsulé en versant Ia suspension a
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travers un tamis inoxydable de 1 mm, pour éliminer tous les
gros agglomérats et 'on recueille les capsules par filtration.

On lave ensuite les capsules recueillies avec quatre portions
d’eau distillée de 100 ml et on les conserve a I'état de pate
humide d’eau. Un échantillon de la pate analysé par séchage s
sous vide a 80°C se révéle comporter 37,5% de solides.

C. A 125 ml d’eau distillée, on ajoute 10,6 g d’amidon de
mais oxydé, en 10 4 15 minutes, en agitant. On chauffe ce
mélange 3 une température de 70 4 80°C et on I'y maintient
jusqu’a ce que tout "amidon se dissolve. On refroidit la solu- 10
tion d’amidon a la température ambiante puis on ajoute 100 g
de pate humide d’eau contenant les capsules provenant de la
partie B précédente et 43,0 ml d’eau distillée. On mélange les
capsules et la solution d’amidon 3 la température ambiante
en utilisant un appareil Eppenbach Homo-Mixer, 4 une ten-
sion appliquée de 25 V pendant S minutes puis & une tension
appliquée 4 30 V pendant 5 minutes supplémentaires pour
achever la mise en suspension des capsules dans la solution
d’amidon.

D. On couche la suspension d’amidon et de microcapsules
préparée dans la partie C précédente sur des feuilles de
papier, 4 une épaisseur d’environ 40 microns et on séche a
I"air le papier couché. On assemble le papier ainsi couché
avec le précurseur incolore microencapsulé, en tant que
feuille supérieure dune liasse, en plagant le c6té couché en
contact avec le ¢oté couché d’une feuille réceptrice disponible
dans le commerce revétue d’un révélateur de couleur de type
accepteur d’électrons. Plus particuliérement, on utilise dans
cet essai des papiers revétus d’une résine phénolique ou d’une
argile acide. On dessine ensuite une image avec un styletsur 3
la feuille supérieure portant au verso le précurseur incolore
microencapsulé, ce qui provoque la rupture des microcap-
sules concernées, en permettant ainsi 4 la solution de précur-
seur incolore contenue par lesdites microcapsules de
s’écouler et de venir en contact avec la substance révélatrice
de couleur sur la feuille réceptrice, ce qui permet de former
rapidement une image de couleur bleu foncé.

Quand on I’évalue dans un systéme de duplication préparé
et testé comme décrit précédemment, le produit de 'exemple
6, partie B, le 3-(2-éthoxy-4-diéthylaminophényl)-3-(4-dimé-
thylaminophényl)-6-diméthylphtalide (formule I: R = CH3;
X =H:;Y = 2-C2H50-4-(CzH5)2NCsH 3; Z = 4-(CH3)2NCsHa),
produit une image développée de couleur bleu; le produit de
I'exemple 10, partie B, le 3-[4-(N-éthylbenzylamino)phényl]-
3-(1-éthyl-2-méthyl-3- indolyl)-6-diméthylaminophtalide
(formuleI: R=CH3 X = H; Y= 4-
(CsHsCH2)-(C2Hs)NCsH 4; Z = 1-C2Hs-2-CHzs-3-indolyl),
produit une image développée de couleur pourpre;
le produit de 'exemple 24, partie A, le 3-(1-éthyl-2-méthyl-
3-indolyl)-6-diméthylaminophtalide

(formule I: R = CH3; X = H; Y = 1-C2H5-2-CH3-3-
indolyl), donne une image développée de couleur rouge clair;
le produit de I’exemple 10, partie A, le 3-[4-(N-éthylbenzyl-
amino)phényl}]-6-diméthylaminophtalide (formule IT:

R =CH3; X = H; Y = 4-(CsH5CH2)-(C2H5)NCsH 4,
donne une image développée de couleur verte; le produit de
I'exemple 8, partie A, le 3-(4-diéthylaminophényl)-6-
diméthylaminophtalide (formule II:

R = CH3s; X = H; Y = 4-(C2Hs)2NCesHa, donne une

image développée de couleur verte; le produit de ’exemple 2,
partie A, I'acide 2-[oi-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-a-(4-dimé-
thylaminophényl)jméthyl-5-diméthylaminobenzoique (for-
mule III: R = CH3; X = H; Y = 4-(CH3)2NCesH4; Z =1-C2Hs
-2-CH3-3-indolyl), donne une image développée de couleur
pourpre; le produit de 'exemple 1, partie B, ’acide 6
2-[2,4,4' -tris(diméthylamino)
benzhydryl]-5-diméthylaminobenzoique (formule I1I:

R = CHs X = H; Y = 4-(CH3)2NCsH4; Z =2,4-[(CH3)2N]2Cs-
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H4, donne une image développée de couleur pourpre

bleuitre.

Exemple 82

L’utilité des composés de formules I & ITI dont les prépara-
tions sont décrites dans les exemples précédents, en tant que
composants générateurs de couleurs dans des systémes de
marquage thermique, est illustré par I'incorporation et I'essai
du composé de 'exemple 1, partie C, le 3-[2,4-bis(diméthyla-
mino)phényl]-3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylami-
nophtalide (formule: R=CH3; X =H; Y =
4-(CH3)2NCsHas; Z = 2,4-[(CH3)2N2CeHs, dans un papier de
marquage sensible 2 la chaleur. On prépare le papier d’essai
selon un mode opératoire similaire 4 celui décrit dans le
brevet des E.U.A. No 3 539 375.

A. Onintroduit dans un conteneur placé dans un agitateur
mécanique un mélange de 2,0 g de 3-[2,4-bis(diméthyl-
amino)phényll-3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylami-
nophtalide, de 8,6 g d’une solution aqueuse 4 10% d’alcool
polyvinylique (hydrolysé & environ 99%) de 3,7 g d’eau et de
31,6 g de billes de broyage en zirconium de 1,6 mm de dia-
métre. On effectue I’agitation pendant une heure. On enléve
ensuite les billes de zirconium en égouttant le mélange sur un
tamis d’ouverture de mailles de 420 microns.

B. Dela méme maniére, on introduit dans un conteneur
placé dans un agitateur mécanique un mélange de 9,8 g de
4,4-isopropylidine diphénol (Bisphénol A), de 42,0 g d'une
solution aqueuse & 10% d’alcool polyvinylique (hydrolysé a
environ 99%), de 18,2 g d’eau et de 221,2 g de billes de
broyage en zirconium de 1,6 mm de diamétre. Aprés une
heure d’agitation, on enléve les billes de zirconium par égout-
tage sur un tamis de 420 microns.

C. On prépare une composition de revétement en mélan-
geant 2,1 g de la suspension de A et 47,9 g de la suspension de
B. On couche ensuite uniformément le mélange sur des
feuilles de papier & des épaisseurs d’environ 75 microns et on
séche 4 Iair les feuilles revétues. On teste le papier revétu en
tragant un dessin sur le coté revétu du papier placé sur une
surface plate lisse, avec un stylet chauffé & environ 130°C. Il
se forme rapidement une image pourpre foncé correspondant
au dessin trace. N

Quand on les évalue dans un systéme de marquage ther-
mique par chauffage avec du Bisphénol A, le produit de
I’exemple 6, partie B, le 3-(3-éthoxy-4-diéthylamino-
phényl)-3-(4-diméthylaminophényl)-6-diméthylphtalide
(formule I: R = CH3; X = H; Y = 2-C2H50-4-(CzHs)2N-
CsHs; Z = 4-(CH3)2NCsHa), donne une image développée de
-couleur bleu; le produit de ’exemple 10, partie D, le
3-[4-(N-éthylbenzylamino)phényl]-3-(1-éthyl-2-méthyi-3-
indolyl)-6-diméthylaminophtalide (formule I: R = CH3;

X =H; Y = 4-(CéHsCH2)(C2H5)NCsH 4;

Z = 1-C2Hs-2-CHs-3-indolyl), donne une image déve-
loppée de couleur bleu foncé; le produit de I'exemple 24,
partie A, le 3-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-6-diméthylami-
nophtalide (formule II: R = CH3; X = H; Y = [-C2Hs5-2-
CH3:-3-indolyl), donne une image développée de couleur
pourpre; le produit de ’exemple 10, partie A, le
3-[4-(N-éthylbenzylamino)- phényl]-6-diméthylamino-
phtalide (formule IT: R = CH3; X =

H; Y = 4-(CsHsCH2) (C2Hs)NCesHa4), donne une image déve-
loppée de couleur verte; le produit de 'exemple 12, partie A,
le 3-(4-méthoxyphényi)-6-diméthylaminophtalide, formule
II: R = CH3; X = H; Y = 4-CH3-OC¢H4), donne une image
développée de couleur jaune; le produit de 'exemple 14,
partie A, le 3-(4-éthoxyphényl)-6-diméthylaminophtalide
(formule II: R = CH3; X = H; Y = 4-C2H50C¢Ha),

donne une image développée de couleur

jaune; le produit de ’exemple 21, partie A, le 3-[1-(3,4-méthy-
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de couleur développée de couleur bleu; le produit de
'exemple 2, partie A, I'acide 2-{a-(4-diméthylaminophényl)
-a-(1-éthyl-2-méthyl-3-indolyl)-méthyl]-5-

lenedioxy)phényl]-6-diméthylaminophtalide (formule II: R
=CH3; X = H; Y = 1-(3,4-OCH20CsH3), donne une image
développée de couleur brun jaunatre; le produit de 'exemple
1, partie B, I'acide 2-[2,4,4'-tris(diméthylamino)- diméthylaminobenzoique (formule ITI:
benzhydryl]-5-diméthyl aminobenzoique 5 R =CHz X = H; Y = 4-(CH3)2NCeHg; Z =1-C2Hs-2-CHs-3-
(formule III: R = CH3; X = H; Y = 4-(CH3)2NCsHg; indolyl), donne une image développée de couleur pourpre.
Z = 2,4-[(CH3)2NRCsH3), donne une image
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