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Описан синтез ряда ՝2-метил-3-алкил-5-аминометилиндолов, полученных с целью 
"научения их фармакологических свойств.

Табл. 2, библ, ссылок '3. /

Ранее [1,2] нами был описан ряд 2-метил-3-алкил-5-аминометил- 
индоло® [1]., полученных в качестве потенциальных антиметаболитов 
серотонина. В продолжение этих работ синтезированы описываемые ни
же основания того же ряда. Синтез проводился по следующей схеме:

Экспериментальная часть

2-Метил-3-изоалкил~5-карбэтоксииндолы (II, К'=С2Н5). Смесь 30,9 з 
'(0,16 моля) солянокислого п-карбоксифенилпидразина, 16,4 г (0,46 моля) 
метилизобутилкетона или 20 г (0Д6 моля) метилизоамилкетона, 160 мл 
безводного этанола и 13 мл конц. серной кислоты кипятилась с обрат-
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ным холодильником 18 час. после чего отгонялось около 100 мл спирта 
и остаток, охлажденный до комнатной температуры, смешивался с боль
шим количеством воды. Выделившийся маслообразный слой отделялся, 
водный экстрагировался эфиром, эфирный экстрат присоединялся к 
масляному слою, промывался раствором соды, затем водой до нейтраль
ной реакции и высушивался над сернокислым натрием. После удаления 
большей части эфира твердый продукт осаждался из эфирного раствора 
петролейным эфиром. Получены: II (R = U3O-C3H7, R'=C2H3) 19,2 г 
(48%), т. пл. 108-109’. Найдено %: С 73,16; Н 7,35; N 6,06. CiSHi9NO£. 
•Вычислено %: С 73,46; Н 7,75; N 5,71. II (R = U3O-C4H9; R'=C2H6) 30 г 
(67,2%), т. пл. 118—119°. Найдено %: С 74,49; Н 8,10; N 5,14. CI6H2։NO2. 
Вычислено %: С 74,13; Н 8,10; N 5,40.

2-Метил-3-изоалкил-5-карбоксииндолы (II, R'=H). Смесь 0,03 моля 
эфира II (R = U3O-C3H7 или изо-С^, R'=C2H5) и раствора 3,5 г (~<0,06 
моля) едкого кали в 35 мл влажного метилового спирта кипятилась с об
ратным холодильником 4 часа, после чего прибавлялось 30 мл воды и 
метиловый спирт отгонялся. Охлажденный щелочной раствор промы
вался эфиром, кипятился с животным углем и после фильтрования под
кислялся соляной кислотой.. Выделившаяся кристаллическая кислота от
фильтровывалась, промывалась водой и очищалась перекристаллиза
цией из метанола. Получены: II (R = U3O-C8H7, R'=H), выход 55,9%, т֊ 
пл. 137—1138°. Найдено %: С 71,74; Н 7,30; N 6,47. CI3H)fiNO2. Вычисле
но %: С 71,88; Н 7,37; N 6,45. II (R = U30<^He, R'=H)r выход 87,5%, т. 
пл. 190—492°. Найдено %: С 72,94; Н 7,72; N 5,7.1. CMH17NO2. Вычисле
но %: С 72,72; Н 7,35; N 6,06.

Г ид разиды 2-метил-3-изоалкилиндол-5-карбоновых кислот (III). Смесь 
0,03 моля эфира II (R = U3O-C3H7 или изо-СчНд, R,=C2։Hs) и 9,5 г 85% 
гидрата гидразина кипятилась с обратным холодильником 6—8 час. 
После охлаждения кристаллический продукт отсасывался, промывался 
горячей водой и высушивался на воздухе. Гидразиды очищались много
кратной промывкой сухим эфирам. Получены: III (R = изе-С3Н7), выход 
90,2%, т. пл. 183—185°. Найдено %: С 67,91; Н 7,34; N 18-,02. Ci*Hi7N8O. 
Вычислено %: С 67,53; Н 7,35; N 18,18. Ill (R = uso-iC4H9), выход 64,5%, 
т. пл. 249—250°. Найдено %: С 68,86; Н 8,10; N 17,53. CuHi9N3O. Вычис
лено %: С 68,57; Н 7,75; N 17,14.

Лиметиламиды. 2-метил-3-алкилиндол-5-карбоновых кислот (IV, R' = 
СН3). К охлаждаемому льдом и перемешиваемому раствору 0,023 моля 
гидразида III и 30 мл конц. соляной кислоты в 750 мл воды постепенно 
прибавлялся раствор 2 г азотистокислого натрия в 25 мл воды. Суспен
зия образовавшегося азида перемешивалась при 0° еще 1,5 часа, после 
чего экстрагировалась эфиром, эфирный слой отделялся от водного, про
мывался водой, разбавленным раствором поташа, снова водой и в те
чение получаса высушивался над безводным сернокислым натрием. К 
отфильтрованному раствору при перемешивании прибавлялось 175 мл 
бензольного раствора диметиламина и смесь оставлялась на ночь. На 
следующий день большая часть растворителей удалялась под уменьшен-
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ным давлением, к оставшейся густой массе прибавлялось еще 50 мл бен
зольного раствора диметиламина и омесь кипятилась с обратным холо
дильником 1 час. После отгонки большей части бензола выделившийся 
кристаллический амид отфильтровывался и сушился на воздухе. Вещест
ва очищались пропусканием их эфирных растворов через колонку с 
окисью алюминия. Выходы и константы полученных амидов указаны в 
табл. 1.

Таблица I

* Исходным веществом в синтезе амидов IV с К=я-С4Н, служил описанный 
ранее [3] гидразид 2-метил-3-я-бутилиндол-5-карбоновой кислоты.

R
1 ’ !

R'

Вы
хо

д,
 •>/„ T. пл., 

°C
Молеку
лярная 

формула

Найдено, •/։ Вычислено, %,

c H N С H N

лзо-CeHj СН3 75,1 122-124 C1SHJ։N։O 73,66 8,57 11,86 73,77 8,19 11,47

W с։нв 60,8 102-103 C„H,4N։O 74,90 9,07 10,65 75,00 8,82 10,29

К2=С։Н10 61,4 127-128 c։։h։4n։o 76,25 8,76 9.61 76,05 8,45 9,85

•»» R5=C4HeO 56,4 масло
образно

CmH։։NjO։ 70,99 7,46 10,20 71,32 7.69 9,79

я-С4Н/ CHj 56,0 масло
образно

C։.H„N։O 74,23 8,46 11,19 74,41 8,52 10,85

т» С,н, 59,8 121-122 C։։H։,N։O 75,90 8,69 10,09 75,52 9,09 9,79

R2=CjH1։ 76,0 124-126 C1։H։,N։O 76,84 8,44 9,74 76,51 8,72 9,39

•н R2=C4H.O 70,6 85—86 CjeH։4N։O։ 72,40 8,22 9,69 72,00 8,00 9,33

лзо-С4Н, СН։ 58,9 масло
образно

c„h„n։o 74.12 8,56 10,89 74,41 8,52 10,85

» -и C։HS 92,3 57-58 c18h։,n։o 75,70 9,40 10.15 75,52 9,09 9,79

•W R2—CjHj, 72,0 148-150 C։,H։,N։O 76,28 9,00 9,17 76,51 8,72 9,39

■ R2=C4H։O 66,7 76-78 C։։H։4N։O։ 72,36 8,07 9,22 72,00 8,00 9,33

Диатиламиды 2-метил-3-алкилиндол-5-карбоновых кислот (IV, Я = 
= С2Н5). К эфирному раствору амида кислоты II (R'= Н), приготовленно
му, как описано выше, из0,023 моля кислоты,прибавлялось 12,5мл диэтил- 
амина и -смесь оставлялась на ночь. На следующий день большая часть 
эфира удалялась в вакууме водоструйного насоса, к оставшейся густой 
смеси прибавлялось еще 5 мл диэтиламина и омесь кипятилась с обрат
ным холодильником 1 час. Амиды очищались пропусканием их эфирных 
растворов через колонку с окисью алюминия.
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R R'

Вы
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 % Т. пл., 
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Молеку
лярная 

формула

н

с

«зо-С»Н, СН» 71,0 маслообразно С։»Н։։1Ч» 78,

м С,Н։ 79,3 маслообразно с„н։4ы» 79,

■ ^=с»н։. 78,9 маслообразно С1вН։4Ы։ 80,

■ р;=с4нво 78,5 105-106 СцН»4М։О 74,

я-С4Н, СН» 85,7 маслообразно с։,н։4ы։ 78,

• С»н» 86,3 маслообразно С։։Н։։М2 79»

ч к։=с։н10 75,7 маслообразно С։.Н„Н, 79,

• ₽;=с4н4о 81,0 108-109 с»,н»4и»о 75.

оло-С4Н» сн» 90,3 маслообразно С1,Н։4Ы։ 78,

И с»н, 84,? маслообразно С։аН։4Ь1։ 79,

• к2=с»н։о 73,6 73-75 С։,н„н։ 79,
Р^=С^Н»О 86,5 П8-Ц9 с18н։.м,о 75.
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а и д е и о, Вычислено, ։/и
Г и д р о х л о р н д

т. пл., 
°С

С1. •/.

Н И С Н Ы най
дено

вычис
лено

13 9,64 12,27 78,26 9,56 12,17 Г I! Г Р О С К О 11 и ч е н
31 10,38 11,15 79,06 10,07 10,85 гигроскопичен 12,42 12,05
38 10,10 9,98 80,00 9,62 10,37 210-212 11,90 11,58
61 8,48 10,42 75,00 8,82 10,29 175-176 11,55 11,50
33 10,05 11.73 78,68 9,83 11,47 гигроскопичен 12,44 12,65
80 10.59 Ю.05 79,41 10,29 10,29 гигроскопичен 11,42 11.50
92 10,19 9,76 80,28 9,85 9.85 204 -206 10,91 11,07
18 8,72 9,46 75,52 9,09 9,72 117-119 11,08 11,00
66 9,66 11,30 78,68 9,83 11,47 124-126 12.84 12,65
41 10,01 10,42 79,41 10,29 10,29 гигроскопичен 11,43 Ц.50
89 9,50 9,50 80,28 9,85 9,85 206-208 10,89 11,07
13 8,80 9,96 75.52 9,09 9,72 185-187 10,98 |1,00
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Также получались пиперидилы (IV, = С9Н10) и морфолиды (IV, 
r;=C4H8O) кислот II (R'=H) (табл. 1).

2-Метил-3-алкил~5-аминометилиндолы (I). К раствору 1,2 г (~0,03 
моля) алюмюгндрида лития в 150 мл эфира при перемешивании неболь
шими порциями прибавлялось 0,01 моля амида IV, после чего смесь кипя
тилась с обратным холодильником 18 час. Охлажденная и перемешивае
мая смесь разлагалась водой, отфильтровывалась, фильтр промывался 
эфиром, эфирный раствор обрабатывался разбавленной соляной кисло
той и промывался водой, присоединявшейся к кислому раствору. Амин, 
выделившийся после подщелочения раствора едким натром, растворял
ся в эфире, эфирный раствор высушивался над едким кали. Сконцентри
рованные эфирные растворы очищались пропусканием через колонку с 
окисью алюминия. После удаления эфира амины I получались в виде 
густых масел или кристаллов (табл. 2).

Гидрохлориды осаждались из эфирных растворов.

ԻՆԴՈԼԻ ԱԾԱՆՑՅԱԼՆԵՐ

XLVI1. 2-ՄԵ^ԻԼ֊3-ԱԼԿԻԼ-5-ԱՄԻՆԱՄԵ ք*-ԽԼԻՆԴՈ ԼՆԵ Ր

ժ. V ՀԱԿՈԲՅԱՆ և | Տ. »ԱԴծՎՈԱՅԱՆ |

՜Ներկա աշխատանքը նվիրված է 2-մեթիլ֊Յ-ալկիլ-Տ-ամինամեթիլինդոլ- 
ների նոր ածանցյալների սինթեզի նկարագրմանը, որը իրականացվել Ւ 
պ-կտրրօքսիֆենիլ հիդրազինը փոխազդելով տարբեր տիպի կետոննեըի հետ։

INDOLE DERIVATIVES

XLV1I. 3-METHYL-3-ALKYL-5-AMINOMETHYL INDOLES

Zh. G. HAKOPIAN and O. T. TATEVOSSIAN|

2-Methyl-3-alkyl-5-amlnomethylindoles have been synthesed for the 
purpose of studying their biological properties.
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