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Конденсацией 4-(3',4'-димстоксифенил)-4-амином(!тилциклогексаиола (1) с форма­
лином синтезирован 6,7-днмстокси-4-спиро-4,-цнклогеко(апол-1,2,3,4-тетрагидроизохнно- 
лин (III). Взаимодействием последнего с хлорангндридами ароматических кислот полу­
чены амиды IV, далее восстановленные до соответствующих аминов V. Синтезированы 
также разомкнутые аналоги этих соединений.

Библ, ссылок 4.

В продолжение исследований по получению спирозамещенных произ­
водных изохинолина [1] нами осуществлен синтез Ы-аралкилизохиноли- 
нов, содержащих в спироциклоалкановом кольце гидроксильную группу 
в четвертом положении. Синтезированы также нециклизованные аналоги 
этих соединений. Синтез осуществлен по следующей схеме:

В качестве исходного продукта использован ранее описанный нами 
4- (3',4'-диметоксифенил) -4-аминометилциклогексанол [2], образующий. 

500



с формалином основание Шиффа II. Последний в присутствии соляной 
кислоты [3] циклизуется в 6,7-ди метокси-1,2,3,4-тетрагидроизохинолин- 
-4-спиро-4,-ци1клогексанол (III).

Взаимодействием I и III с хлорангидридами триметоксибензойной, 
3,4-диметоксифенилуксусной и фенилпропионовой кислот в присутствии 
пиридина получены амиды IV и VI.

Надо отметить, что при получении амидов, наряду с основными про­
дуктами IV и VI, выделена также смесь последних с соединениями, ко­
торым мы приписали строение VIII и IX по аналогии с предыдущей ра­
ботой [4].

Наличие последних в смеси доказана хроматографически и данными
икс.

Хроматографическое разделение проведено на одном примере при 
R= (СН3О)2СбНзСН2. Амид IV выделен перекристаллизацией из смеси 
бензол-эфир (1:1). VIII удалось получить в чистом виде лишь после 
хроматографического разделения смеси на тонком слое окиси алюминия. 
В ИК спектре VIII, кроме поглощения С=О амидной группы, наблю­
дается полоса поглощения при 1735 см՜1, соответствующая эфирному 
карбонилу.

Восстановлением амидов алюмогидридом лития получены соответ­
ствующие амины V и VII, выделенные в виде кристаллических гидрохло­
ридов. Испытаны их адренолитиче.окие и холинолитические свойства. 
Вещества проявляют слабую активность. При изучении: гипогликеми­
ческой активности соединений оказалось, что они не оказывают влияния 
на содержание глюкозы в крови.

Экспериментальная часть-

ИК спектры сняты на спектрофотометре 1Л?-20 в вазелиновом мас­
ле. ТСХ проведена на пластинках «5Пи1о1», проявитель—пары. йода. Под­
вижная фаза для амидов IV и VI бензол—ацетон (2 : 1); для аминов II, 
V и VII—бутанол—уксусная кислота—вода (5:3: 3)..Температуры плав­
ления определены на микронагревательном столике.

Основание Шиффа (II). Смесь 5,3 г (0,02 моля). а:мп1носпирта I и 
3,2 г 20% формалина кипятят 2 ч. По охлаждении: экстрагируют бензо­
лом 2 раза по 30 мл, промывают водой, сушат надсернокислым натрием, 
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отгоняют растворитель и образовавшиеся кристаллы перекристаллизо­
вывают из смеси бензол-эфир (1 : 1). Выход 5,3 г (95,6%), т. пл. 83 
85е, R 0,39. Найдено %: С 69,63; Н 8,05; N 5.08. C16H23NO3. Вычислено %: 
С 69,53; Н 8,02; N5.06. ИК спектр, v, см՜1: 3350—3410 (ОН), 1680 (N = 
СН2).

С,7-Диметокси-4-спиро-4'-циклогексанол-1,2,3,4-тетрагидроизохино- 
лин (III). 5 г (0,018 моля) II растворяют в 4 мл 20% соляной кислоты и 
выпаривают на водяной бане. Остаток растворяют в 5 мл воды, добав­
ляют 40% раствор едкого кали до щелочной реакции, экстрагируют 2 ра­
за по 30 мл бензола, сушат над сернокислым натрием и отгоняют раст­
воритель Выход 3,6 г (61,2%), т. пл. 169 -170° (бензол-эфир, 1 : 1), 
R( 0,34. Найдено %: С 69,29; Н 8,50; N 4,85 C16H23NO3. Вычислено %: 
С 69,28; Н 8,35; N 5,04. ИК спектр, v, си-1:3250 (NH), 3420 (ОН). Т. пл. 
гидрохлорида 238—240° (из спирта).

М-Аралкилкарбонил-6,7-диметокси֊4-спиро-4'-циклогексанол- 1,2,3,4- 
тгтрагидроизохинолин (IV). К смеси 2,8 я (0,01 моля) III и 0,79 г 
(0,01 моля) пиридина в 30 мл бензола прикапывают 0,01 моля хлоран- 
гидрида арилалкилкарбоновой кислоты в 15 мл бензола. Кипятят 6 ч, от­
фильтровывают гидрохлорид пиридина, фильтрат обрабатывают 15 мл 
5% соляной кислоты, 15 мл воды, затем 15 мл 5% раствора бикарбона­
та натрия, сушат над сернокислым натрием и отгоняют растворитель. 
Остаток перекристаллизовывают из смеси бензол-эфир (1 : 1).

IV. R = (CH2O)2C6H2CH2, выход 3,13 г (68%), т. пл. 78—80°, Rf 0,46 
(окись алюминия, бензол-ацетон, 2:1). Найдено %: С 68,36; Н 7,41; 
N 3,12. C26H33NOfi. Вычислено %: С 68,55; Н 7,29; N 3,07. ИК спектр, v, 

см֊1: 3430 (ОН), 1670 ( Cf ).
\ 'N/

Фильтрат, оставшийся после перекристаллизации и отделения IV, 
отгоняют. Остаток, около I г, дающий при хроматографировании два 
пятна с R, 0,46 и 0,26, растворяют в 5 мл метанола, проводят препара­
тивное разделение на тонком слое окиси алюминия II степени активно­
сти по Брокману, подвижная фаза бензол-ацетон, 2:1. Разделенные 
слои окиси алюминия промывают этиловым спиртом и отгоняют раст­
воритель. Получают две фракции: 1. Rf 0,46, IV (R= (СН3О)2С6Н3СН2), 
выход 0,6 г. т. пл. 78-80°. 2. Rf 0,26, выход 0,3 г, т. пл. 82—84°. Найде­
но %: С 74,91; Н 7.45; N 2,56. СззНзЭИО5. Вычислено %: С 74,85; Н 7,37;

/ ^О֊х / ZO4
N 2,64. ИК спектр, v, см՜1; 1735 (С^ ), 1665 ( ) соответ-

' V '֊N7
ствует VIII (R=-(CH,O)sCeH3CHs).

IV. R=(CH3O)iCtHi, выход 69%, т. пл. 161-163°, Rf 0,33. Най­
дено %: С 66,30; Н 7,11; N 2,89. CseH33NO,. Вычислено %: С 66,24;

■ Н 7,05; N .2.96. ИК спектр, v, сж֊’; 3535 (ОН), 1635 )
\ xN/
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^Аралкилкарбонил-4-(34-диметокс’1фенилу4-амино:\1етилцик.ю- 
зексанолы (VI) получены вышеописанным .методом взаимодействием. 
2,65 г (0,01 моля) I и 0,79 г. (0,01 моля) пиридина в 30 .ил бензола с 
0,01 моля хлорангидрила арилалкнлкарбоновой кислоты.

V I. R (СН3О)3С6Н2. выход 56%; т. пл. 149—151°. R, 0,37. Найде­
но %: С 65,57; Н 7,41; М 2,89. С26НззМО7. Вычислено %: С 65,34; Н 7,23;

М 3,04. ИК спектр, сч-ь 3300—3400 (ОН, М'Н ассоц.). 1670

V I. Р=(СНЛО)2С.6НЛСН2, выход 62%, т. кип. 195—200°/1 леи, R, 0,48.- 
Найдено %: С 67,82; И 7,61; И 3,08. С26Н3зМО6. Вычислено %: С 67,79; 
Н 7,49; М 3,15. ИК спектр, V, си՜1: 3300—3500 (ОН, МН ассоц.), 1690՜ 
«)•

V I. Н = С(.Н5СН2СН2, выход 59%, т. пл. 123—125°, R, 0,46. Найде­
но %: С 72,73; Н 7,92; М 3,35. С24Н31МО4. Вычислено %: С 72,51; Н 7,86;

М 3,52. ИК спектр. V, ел՜1: 3250 —3500 (ОН, МН ассоц.), 1670 ( С. ).
\

1\1-Арилалкил-6,7-диметокси-4-спиро-4'-циклогвксанол-1,2,3,4-тетра- 
гидроизохинолины (V) и 4-(3,4-диметоксифенил)-4-аминометилцикло- 
гексанолы (VI1). К 0,01 моля алюмогидрида лития в 50 мл эфира при 
перемешивании прибавляют 0,005 моля амида IV (или VI)' внЗОиил бен­
зола и кипятят 10 ч. Разлагают водой, фильтруют, отогнав растворитель,. 
остаток растворяют в абс. эфире и обрабатывают эфирным раствором 
хлористого водорода. Выделившийся гидрохлорид перекристаллизовы­
вают из смеси спирт-эфир (1 : 1).

V . R = (CH3O)3C3H2, выход 50%, т. пл. 210—212°, R, 0,56. Найде­
но %: М 2,95; С1 7,25. С26НзвМО6С1. Выч-ислено %: И 2.83; €1.7,17. ИК 
спектр, V, си՜1: 3520 (ОН).

V . R — (СН3О)2С6Н3СН2, выход 60%, т. пл. 193—195°, R, 0,57. Нае­
дено %: И 2,69; С1 7,68. С26Н3бМО6С1. Вычислено %; М.2,93; С1 7,42. ИК 
спектр, V, си-1: 3450 (ОН).

V II. R = (СН3О)3С3НЪ выход 52%, т. пл. 126—128°, R, 0,50. Найде­
но %: И 2,75; С1 7,18. С25Н36МО6С1. Вычислено %; Ы. 2,90;: С1 7,36. ИК 
спектр, V, си՜1: 3500 (ОН).

V II. R=(CH3O)2CeH3CH2, выход 56%, т. пл. 222—225°, R, 0,55. Най­
дено %: М 3.22; С1 7,90. С25Н3€МО5С1. Вычислено %.: МА00; С1 7,60. ИК՝ 
спектр, V, си՜1: 3390 (ОН).

V II. R = CflH3CH2CH2. выход 63%, т. пл. 195—198°, R, 0,73. Найде­
но %: М 2,96. С1 8,60. С24Н34МО3С1. Вычислено %: М-3,23;.С1 8,45. ИК 
спектр, V. си՜1: 3370 (ОН).
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իջոքինոլինի ածանցյալներ

XVIII. ՄԻ ՔԱՆԻ խ-ԱՐԱԼԿԻԼ-6.7-ԳԻՄԵ^0ՔՍԻ-4-Ա4ԻՐՈ-4'-8ԻԿԼՈՀԵՔ- 
ՍԱՆՈԼ-1.2,3,4-ՏԵՏՐՍԶԻԴՐՈԻԶՈՔԻՆՈԼԻՆՆԵՐԻ ԵՎ ՆՐԱՆ8 58ԻԿԼՎԱԾ 

ԱՆԱԼՈԳՆԵՐԻ ՍԻՆԹԵԶԸ

Ա. Ա. ԱՎԵԿ8ԱՆ, Ս. Վ. ՈՍԿԱՆՅԱՆ. Լ. Շ. ՊԻՐՅԱՆՈՎ և Լ. Ա. ՄԱՐԳԱՐՅԱՆ

4-(3,4֊Դիմեթօքսիֆենիլ)-4-ամինամեթիլցիկլոհեքսանոլի և ֆորմալինի 
■կոնդ ենսմամբ ստացվում է 6,7 ֊գիմ եթօքսի-4-սպիրո-4"-ցիկլոհեքսանոլ-1,2, 
3,4-տետրահիգրոիզոքինոլինըւ Վերջինիս և արոմատիկ թթուների քլորանհիդ- 
րի գների փոխազդեցությամբ սինթեզվել են համապատասխան ամիգներ, 
որոնք լիթիումի ալյումոհիդրիդի միջոցով վերականգնվել են ամինների։

'ISOQUINOLINE DERIVATIVES

XVIII. SYNTHESIS 'OF N-ARALKYL-6.7-DIMETHOXY-4-SPlRO-4'-CYCLOHEXANOL 
1,2,3,4-TETRAHYDR.OJSOQUINOLINES AND THEIR ACYCLIC ANALOGUES

A. A. AffiEKIAN, S. V. VOSKANIAN. L. Sh. PIRJANOV 
and E. A. MARKARIAN

■6,7-Dimethoxy-4-spiro-4z-cyclohexanol-I,2,3,4-tetrahydroisoqulnolIne 
has been synthesized by the condensation of 4-(3/,4'-dImethoxyphenyl)- 
aminomethylcyclohexane with formation. The corresponding amides have 
been obtained by the Interaction of the former aromatic acid chlorides 
which were subsequently reduced to amines with lithium aluminum 
hydride.
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