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Циклизацией 1-бензилтрнптамндов а-галоидфенилалкилкарбоновых и хлоруксусной, 
кислот получены замещенные в азепиновом и индольном циклах производные азешшо- 
индолов.

Табл. 3, библ, ссылок 7.

Конденсированные с ароматическим ядром азепиновые соединения 
представляют биологический интерес.

Некоторые соединения этого ряда, например, производные днабензазепина—5-карб- 
амонл-5Н-дибенз-[Ь,1]-азепинтегретол [1], применяются как противоэпилептическое сред
ство, а тофранил [2]—как противолучевое и психоаналептическое. Фармакологической 
активностью обладает также ряд азепиновых производных индола, среди которых 
имеются соединения с противокашлевым [3] и угнетающим ЦНС [4] свойствами.

Ջ
Нами синтезированы азепиноиндолы по методу [5] с некоторыми из

менениями. Цель работы—синтез замещенных в азепиновом и индольном 
циклах азепиноиндолов циклизацией а-галоидацильных производных 
замещенного триптамина и изучение влияния заместителей на способ
ность триптамидов циклизоваться в трициклическую систему и на фарма
кологические свойства образующихся соединений.

Аминным компонентом в синтезе был выбран 1-бензилтриптамин, 
являющийся антисеротониновым препаратом [6], а ацилирующим ами- 
ноэтильную группу агентом—галоидангидриды а-галоидфенилалкилкар
боновых кислот и кислот жирного ряда.

Синтез проведен по схеме
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I, R=-C,H։. Y=H. X=Br; И, C,HSCH։. Н, Вг; III, С,Н։СОСН։. Н, Вг;
IV, R = Y-C,HS. Х = С1; V, R=Y=H, Х=С1.

Необходимые бромангидриды а-бромфенилалкилкарбоновых кислот 
получены по методу Гелля-Фольгарда-Зелинского [7], а хлорангидрид 
а-хлордифенилуксусиой кислоты—хлорированием бензиловой кислоты 
хлористым тионилом.

Применение хлорангидрида монохлоруксусной кислоты и получе
ние из него соответствующего триптамида имело целью определить роль 
ароматического ядра в циклизации триптамида в азепиновое производ
ное. т .к. незамещенные в азепиновом цикле азепиноиндолы получаются 
бекмановской перегруппировкой соответствующих оксимов и другими 
путями [3,4].

Триптамиды, полученные с 51—96% выходом—кристаллические 
вещества с четкой температурой плавления, чистота и индивидуальность 
определены ТСХ на окиси алюминия II степени активности и анализом. 
Циклизация триптамидов проведена ортофосфорной кислотой в среде 
ледяной уксусной кислоты. С увеличением молекулярного веса кислот
ного остатка в соединениях VI—IX выход оксоазепиноиндолов падает 
с 78,5 до 58%. Самый низкий выход у соединения с R = Y = H (41%).

VI, R = C։H։, Y.=H; Vif, R=C,HSCH„ Y=H; VIII, R=C,H։COCHJ. Y = H;
IX, R=Y = C,H։: X, R = Y=H.

Чистота и индивидуальность полученных оксоазепиноиндолов опре
делены ТСХ и анализом. В ИК спектре обнаружены полосы поглощения 
для NH- и СО- групп (1650 и 3230 ел՜1).

Полученные по способу [6] соединения бензилированы по лактам
ному азоту и получены 3,6-дибензил-5-замещенные азепиноиндолы с вы- 
.ходом 57—71%.

К1С0, ДМФА

XI, R=C։H։; XII, С։Н,СН։; ХП1, С,Н։СОСН։: XIV, (С,Н։)։; XV. Н.
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I С,Н,СНВг 72,0 152-154
11 С,Н։СН։СНВг 96,5 108-109

III С,Н։СОСН5СНВг 68,0 167-168
IV (С,Н։)։СС1 56,5 133-135
V СН։С1
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С25Н33Ь13ОВг 67,44 67,11 5,41 5,14 6,12 6,26 18,14 17,89
С։։Н„М։ОВг 68,12 67,68 5,80 5,42 5,60 6,07 17,51 17,35
СцНнМаОзвг 65,85 66,26 5,01 5,11 5,49 5,73 16,10 16,35
С։1Н„Г4։ОС1 78,08 77,74 6,08 5,64 5,40 5,85 7,20 7,42
С։,НИП։ОС1 70,20 69,83 5 »80 5,82 8,65 8,57 11,01 10,87

П
роизводные индола
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Таким образом, наличие заместителя у пиррольного азота в трип
тамине в смысле пространственного фактора или утяжеления молекулы 
заметно не препятствовало циклизации триптамидов в азепиноиндолы. 
Возможность алкилирования лактамного азота позволяет получить азе
пиноиндолы с одинаковыми или разными группами в положениях 3 и 6.

Экспериментальная часть

1-Бензилтриптамид а-бромалкилфенилкарбоновых кислот (I—V). К 
0,01 моля бензольного раствора 1-бензилтриптамина при перемешива
нии в токе азота прибавляли 0,01 моля бензольного раствора галоидан- 
гидридов а-галоидалкилфенилкарбоновых кислот. Смесь нагревали 2 
часа при 75—80° и медленно добавляли 1,5 г порошка окиси кальцич. 
После охлаждения смесь отфильтровывали, к фильтрату добавляли пет- 
ролейный эфир, осадок отфильтровывали, триптамиды очищали раст
ворением в бензоле и осаждением петролейным эфиром (табл. 1).

5-Замещенные 1,2,3,4,5,6-гексагидро-4-оксоазепино [4,5-Ь]-6-бензил- 
индолы (VI—X). К 0,01 моля 1-бензилтриптамида а-галоидалкилфенил- 
карбоновой кислоты, растворенного в 45 мл ледяной уксусной кислоты, 
в течение 10—15 мин. прикапывали 22,3 мл 2 н ортофосфорной кислоты. 
Смесь напревали 1 час при 120°. После охлаждения смесь экстрагировали 
бензолом, экстракт промывали водой и высушивали над безводным 
сульфатом натрия. После удаления растворителя остаток перекристал
лизовывали петролейным эфиром (табл. 2).
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VI С.Н, н 78,5 193-194 с։,н„ы։о 81,42 81,97 6,49 6,00 7,21 7,65
VII с.н.сн, н 70,3 87-88 Cj.Hj.NjO 81,64 82,10 6,34 6,31 7,43 7,37

VIII с,н։сосна н 62,0 134-136 с„н„м։о, 79,90 79,41 6,34 5,88 6,51 6,86
IX С.Н, С.Н, 58,0 100-102 с։1н,.м։о 83,50 84,16 6,60 5,88 6,91 6,33
X н н 41,0 128—130 с։,н։,м։о 78.38 78,62 5,95 6,21 9,24 9,65

5-Замещенные 1,2,3,4,5,6-гексагидро-З-бензил, 4-оксоазепино-[4,5-о]- 
6-бензилиндолы (XI—XV). Смесь 0,01 моля VI—X, 1,25 мл хлористого 
бензила, 1,4 г сухого поташа и 10 мл диметилформамида нагревали при 
энергичном перемешивании 6—8 час. После охлаждения добавляли 
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ледяную воду, экстрагировали бензолом. Экстракт промывали водой. 
После высушивания и отгонки растворителя вещество перекристаллизо
вывали петролейным эфиром (табл. 3).

Таблица 3
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XI с.н։ H 62,0 109-111 C3։HMN։O 84,21 84,20 6,27 6,14 5,94 6,14
XII C.HjCHj H 54,1 96-97 CjjHjqNjO 85,04 84,25 6,82 6,38 6,14 5,96

XIII C,HSCOCH։ H 74,0 131-132 C34H3oN303 82,31 81,93 6,40 6,00 5,34 5,62
XIV C.H, C.H, 58,5 102-103 CMH3։N։O 85,14 85,71 6,64 6,00 5,61 5,26

XV H H 56,8 75-76 C։,H34N,O 81,95 82,10 6,19 6,31 7,82 7,37

ԻՆԴՈԼ1՝ ԱԾԱՆՑՅԱԼՆԵՐ

XLVI. ԱԶԵ<4ԻՆԱ-[4,5-ե]-ԻՆԴՈԷՆԵՐ

Լ. Ս. ԳԱԼՍՏՅԱՆ և Հ. է. ՊԱՊԱՅԱՆ

1-Բենզիլտրիպտամինի և Ա-հալոդենաֆենիլալկիլկարբոնաթթոէների հա֊ 
լոդենանհիդրի գների մոն ոքլո րքա ցա խ աթթվի քլոր անհիդրիդի փոխազդմամբ 
ստացվել են համապատասխան տրիպտամիդներ (I—V), որոնք օրթոֆոսֆո- 
րական թթվի ներգործմամբ ենթարկվել են ներմոլեկուլալին ցիկլացման, 5- 
֊ տ ե ւլա կա լվա ծ 1,2,3,4,5  ^-հեքսահիդրո-հ-օքսոազեպինալիհ^-Ն^-Տ-բենզիլ- 
ինդոլների (VI—ճ) գոլացումով. Վերջիններս գիմ եթի լֆորմ ա մ ի դի միջավայ
րում պոտաշի ներկայությամբ բենզիլքլորիդի հետ փոխազդելով լակտամա- 
յին ազոտի հաշվին առաջացրել են համապատասխան բենզիլածանցյալներ 
(Ճ1—Ճ¥).

INDOLE DERIVATIVES

XLVI. AZEPINO [4,5-b] INDOLES

L. S. GALSTIAN and H. L. PAPAYAN

By the Interaction of 1 -benzyltryptamine with a-halophenylalkyl- 
carboxylic acids and monochloroacetic acid chloride, the corresponding- 
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tryptamldes have been obtained. It has been shown that cyclization of 
tryptamides by means of orthophosphoric acid produces 1,2,3,4,5,6-hexa- 
hydro-4-oxy-5-substltuted azeplno [4,5-b]-6-benzyllndoles.
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