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С целью исследования биологических свойств синтезированы аминоэфиры 1-(3,4- 
диметокснфенпл)цнклопентан-1-, -циклогемсан-1- н 4-(3,4-димеуоксифенил)тетрагид- 
ропиран-4-карбоновых кислот.

Табл. 1, библ, ссылок 9.

Аминоэфиры как ароматических [1], так и циклоалканкарбоно­
вых кислот с ароматическим заместителем [2] обладают высокой био­
логической активностью и применяются в качестве лекарственных 
средств.

С целью исследования их противосудорожных свойств в настоящей 
работе нами синтезированы аминоэфиры XI—XXVII, содержащие в 
кислотной части циклопентановый, циклогексановый и тетрагидропира­
новый заместители.

VII-IX XI-XXVII

(1, IV, VII), Х=(СН։)4; (II, V, VIII), Х=(СН։)։; (III, VI, IX), Х=(СН։СН,),О. 
(XI—XIII), Х = (СН։)4, Ат=.М(С։Н։)։; СпН2п =(СН։)։, СН(СН,)СН.СН։. 

СН(СН3)СН(СН,)СН։; (X) НОС^А,,.
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CnH2n =(CHj)։. (CH,)։. CH(CH3)CH:CH։.

(X1V-XX), X֊-=(CH։)։

(XXI-XXVII), X = (CHjCH։)2O
Am = N(CJHj)։,

CH(CH,)CH(CH։)-CH։.

. N О

Исходные 1-(3,4-диметоксифенил) циклопентан-1- и -циклогексан-1— 
карбоновые кислоты (IV, V) ранее получены щелочным омылением ни­
трилов I и II или в автоклаве [3], или кипячением в этиленгликоле.. 
Сравнительное изучение этих методов не выявило каких-либо преиму­
ществ одного из них. 4(3,4-Диметоксифенил)тетрагидропиран-4-кар- 
боновая кислота (VI) получена омылением соответствующего нитрила 
III [4] в среде этиленгликоля.

В качестве второго компонента в синтезе аминоэфиров XI—XXVII 
использованы замещенные аминоэтанолы и аминопропанолы (X) [5], в 
аминной части которых использованы остатки диалкиламинов и гетеро­
циклических аминов—пирролидил, пиперидил, морфолил.

Взаимодействием синтезированных кислот IV—VI с хлористым 
тионилом в среде бензола получены соответствующие хлорангидриды 
VII—IX, конденсацией которых с аминоспиртами X выделены амино­
эфиры 1-(3,4-диметоксифенил) циклопентан-1-, -циклогексан-1- и 4-(3,4- 
диметоксифенил) тетрагидропиран-4-карбоновых «кислот (XI—«XXVII).

Чистота синтезированных соединений проверена хроматографически 
и спектроскопически.

Изучение противосудорожных свойств аминоэфиров XI—XXVII по­
казало, что все соединения, независимо от структуры, не оказывают влия­
ния на судороги, вызванные коразолом [6] и электрическим раздраже­
нием [7]. Центральным холинолитическим действием [8] обладают ами- 
ноэфнры с цнклоалкановым заместителем (XI—XX), наиболее выра­
женным у гидрохлорида аминоэфира XIV. Введение кислорода в .цик­
лоалкановое кольцо (аминоэфиры XXI—XXVII) приводит к полному 
исчезновению активности.

Экспериментальная часть

ИК спектры сняты в вазелиновом масле на спектрометре UR-10, 
спектры ПМР—на приборе eVarian Т-60». ТСХ проведена на незакреп­
ленном слое окиси алюминия II степени активности, проявитель—пары 
иода.

1-(3/4-Диметоксифенил) циклопентан-1- и -циклогексан-1-карбоно­
вые кислоты (IV, V) и соответствующие хлорангидриды VII, VIII полу­
чены по [3, 9].

4-(3,4-Диметоксифенил)тетрагидропиран-4-карбоновая кислота 
(VI). Смесь 24,7 г (0,1 моля) нитрила III, 16,8 г (0,3 моля) едкого кали 
и 200 мл этиленгликоля кипятят 6—8 час. По охлаждении реакционную 
смесь разбавляют 150 мл воды и неомылившийся нитрил экстрагируют
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Таблйца
Аминоэфиры 1-(3,4-днметоксифеннл)циклопентан-1-, -циклогексан- и тетрагндропнран-4-карбоновых кислот (1)

Со
ед
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__
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__
__

__
_

X спн,п Ат

Вы
хо

д,
 °/о Т. кип., 

°С/.нл/ Ч? "2
Найдено, ’/0 Вычислено, °/0 Т. пл. 

гидро­
хлорида, 

“С
1 

С Н С Н Ы

1 2 3 4 5 6 7 8 1 9 10 И 1 12 1 13 14 15

XI (СН։)4 сн։-сн։—сн, Н(С։Н։)э 61 185-187/0,7 1 ЛС 1 4А , мин 1,5180 69.53 9,38 3,80 60,39 9,15 3,85 117-118
XII ■ СИ—сн։—сн։ Н(С։Н։), 70 165—167/0,2 1,0429 1,5142 69,68 9,26 3,99 69,99 9,35 3,70 102-103

сн.
XIII к сн-сн-сн. Ы(С։Н։)э 68 183-185/0,35 1,0372 1,5042 70,32 9,36 3,65 70,55 9,52 3,57 79-80

СН։ СНэ
XIV (СН,)։ СИ,—сн. Ы(С։Н։), 62 175-177/2 1,0587 1,5198 69,67 9,00 4,10 69,39 9.15 3,85 143 -144

XV а сн։—сн։—сн։ И(СэН։)5 75 183-185/2 1,0525 1,5129 70,25 9,23 3,99 70.00 9,35 3,71 111-112

XVI а сн-сн։-сн։ Н(С։Н։)э 70 192—194/2 1,0348 1,5104 70,41 9,77 3,85 70,54 9,52 3,58 133-134

сн.
XVII а сн-сн-сн։ К(С։Н։)э 68 207—209/2 — — 70,89 9,52 3,29 71,07 9,69 3.15 —

СНэ СНэ
» 3,87 186-187

XVIII ■ . СНэ-СН։ 68 205—207/2 — — 70,01 8,50 3,89 69,77 8,64

XIX • СН։-СН։ о 66 215—217/2 — — 70,52 8,70 3,90 70,37 8,85 3,73 178-179

XX • С11э-СН։ о 65 224—225,2 — 66,53 8,10 3,72 66,82 8,28 3,71 195-196



1 2 3 4 1
XXI (СН,СН։),0 сн,-сн։ N(C,Hä),

XXII ■ сн։֊сн,-сн։ N(CjHj)j

XXIII • CH—CHj-CH, N(C5Hs)։

сн։
XXIV ■ сн—сн-сн, N(C։II։)։

1 
CHj сн։

XXV ■ сн,-сн։ *c
XXVI ■ сн։֊сн։ О

XXVII ■ сн։-сн,
к



Продолжение таблицы

5 6 1 7 1 8 9 10 11 12 13 14 15

71 203-205/2 1,1045 1,5222 65,81 8,53 4.02 65,72 8,55 3,83 161-162
72 208—210/2 1,0973 1,5190 66,40 8,56 3,43 66,46 8,76 3,69 135-136
71 211-213/2 1,0816 1,5128 66,96 9,16 3,72 67,15 8,96 3,53 117-118

70 215-217/2 — 67,95 9,32 3.55 67.77 9,15 3,43 119-120

69 218—220/2 — — 65.80 7,87 3,64 66,09 8,04 3,85 168-169

69 223-225/2 — — 66,70 8,42 3,85 66/2 8.28 3,71 158-159

68 234-236,2 — — 63.10 7,53 3,90 63.30 7,70 3,69 184 — 115



бензолом. К водному слою добавляют 15% соляную кислоту до кислой 
реакции, фильтруют и промывают осадок на фильтре водой. Выход. 
23։4_ 26F6 г (85,3—88,2%), т. пл. 104—105° (из бензола). Найдено %:
С 62,69; Н 6,65. СИН18ОБ. Вычислено %: С 62,61; Н 6,83.

Хлорангидрид 4- (3,4-диметоксифенил)тетрагидропиран-4-карбоно- 
вой кислоты (IX). Смесь 13,3 г (0,05 моля) кислоты VI՜, 11,9 г (0,1 моля) 
хлористого тионила в 100 мл абс. бензола кипятят 6 час. Отгоняют 
растворитель и избыток хлористого тионила, остаток перегоняют в 
вакууме. Выход 9,7 г (68,5%), т. кип. 180—18272 мм. Найдено %: 
С1 12,71. СмН^СЮч. Вычислено %: С1 12,45.

Аминоэфиры XI—XXVII. К раствору 0,01 моля, соответствующего 
хлорангидрида (IV—VI) в 80 мл абс. бензола прикапывают 0,014 моля 
аминоспирта X. Кипятят 6 час. и по охлаждении обрабатывают 10% со­
ляной кислотой (pH 3). Отделив водный слой, нейтрализуют его 5% 
раствором едкого натра (pH 8) и выделившееся основание экстрагируют 
эфиром. Экстракты промывают водой, сушат над сернокислым натрием. 
После отгонки растворителя остаток перегоняют в вакууме (табл.). ТСХ 
в системе бензол—ацетон (5: 1), R, варьирует в пределах 0,54—0,69. 
ИК спектр, см~х: 1730 (С=О), 1200, 1180 (—С—О—С). Спектр ПМР

V - II
о

XIV, 3, м. д.: 0,95 (-GH,) т, 2,55 (—N—СН2) м, 3,73 (СН,О) д, 4,00 
(О—СН2) т, 6,71 (Н ароматические) д, 1,72 (СН2 алицикла) м.

1-(3,4-ԴԻ1րԵԹ0ՔՍԻՖԵՆԻԼ)-1-ՑԻԿԷՈՊԵՆՏԱՆ-, -1-ՑԻԿԼՈՀԵՔՍԱՆ- 
ԵՎ 4-(3,4-ԴԻՄԵԹ0ՔՍԻՖԵՆԻ1.)ՏԵՏՐԱ2ԻԴՐՈՊԻՐԱՆ-4-ԿԱՐ-

ԲՈՆԱԹԹՈՒՆԵՐԻ ԱՄԻՆԱԷՍԹԵՐՆԵՐԻ ՍԻՆԹԵՋԸ 
ԵՎ ԿԵՆՍԱԲԱՆԱԿԱՆ ԱԿՏԻՎՈՒԹՅՈՒՆԸ

Գ. >. ԽՈՐՆՆՑԱՆ, ժ. U. ԱՕՈԻՍՏԱՄՅԱՆ, Ն. Ե. ՀԱԿՈԲՅԱՆ և է; Ա. ՄԱՐԳԱՐՅԱՆ

1 -(3,4-Դ իմ եթօքս իֆհնիլ)-!-ցիկլոպեն տան-, -1 ֊ցիկլոհհքսան-և 4-(3,4-գի- 
մեթօքսիֆենիլ)տետրահիգրոպիրան֊4֊կարբոնաթթուների քլորանհիդրիդների 
և տեղակայված ամինասպիրտների փոխազդեցությամբ սինթեզված են հա­
մապատասխան ամինաէսթերներր, որոնք ենթարկվել են. ֆարմակոլոգիական 
ուսումնասիրության։

SYNTHESIS AND PHARMACOLOGICAL PROPERTIES OF 
AMINOESTERS OF l-(3,4-DIMETHOXYPHENYL)CYCLOPENTANE-l-, 

CYCLOHEXANE-1-, AND 4-(3r4-DIMETHOXYPHENYL)TETRA-
HYDROPYRAN-4-CARBOXYLIC ACIDS

G. H. KHORENIAN, Zh. S. ARUSTAMIAN, N. Ye. HAKOPIAN 
and E. A. MARKAR1AN

Several aminoesters of l-(3,4-dimethoxyphenyl)cyclopentane-l-,. 
cyclohexane-1-, and 4-(3,4-dlmethoxyphenyI)tetrahydropyran-4TcarboxylJc: 
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acids have been synthesized by 'the interaction of the corresponding acid 
■chlorides with substituted aminoethanols and aminopropanols.

The anticonvulsive activity ot the synthesized compounds has been 
investigated.
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