
The antivirus activity of the synthesized compounds has been 

studied.
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ПРОИЗВОДНЫЕ ИНДОЛА

ЕХУ. 4а,13с-т/мяс-1,4,4а,5,7,8,13Ь,13с-ОКТАГИДРО--13-Н-БЕНЗ(8) 
ИНДОЛО(2,3-а)ИНДОЛИЗИНЫ

С. А. ПОГОСЯН, Л. Л. ОГАНЕСЯН и Д. 3. ПАРТЕВ

Институт тонкой органической химии им. А. Л. Мнджояна 
АН Армянской ССР, Ереван

Поступило 9 VII 1980

Описан синтез 4а, 1 Зс-транс-1,4,4а,5,7,8,1 ЗЬДЗс-окгагидро- 13-Н-бенз (я) индоло (2,3-а) - 
нндолизина и его 7-метилпроизводного. Разработан новый способ получения транс-нмн- 
дов III.

Библ, ссылок 5.

Известно, что конфигурация колец Д и Е в алкалоидах иохимбино- 
вого ряда оказывает заметное влияние на их биологические свойства. То 
обстоятельство, что большинство природных соединений этого ряда 
имеет транс-конфигурацию [1, 2] колец Д и Е, побудило нас синтезиро
вать некоторые структурные аналоги иохимбиноидов—бенз(£)индолоин- 
долизнны транс-строения VI. Поскольку нами ранее [3, 4] были полу
чены аналогичные соединения цис-строения, то наличие этих двух сте- 
реомерных рядов позволило бы провести сравнительное изучение их био
логических свойств.

Наиболее важной стадией в синтезе оснований VI является получе
ние промежуточных имидов циклогексен- транс-1,2-дикарбоновой кисло
ты III.

транс-Имиды III были синтезированы нами по видоизмененному 
способу [5] в тетрагидрофуране. В ИК спектрах обнаружены два пи
ка, характерных для имидных карбонилов с интервалом от 70 до 80 см՜1, 
поглощение двойной связи (1640—1650 сл~։) и иминогруппы (3380— 
3400 см՜1).
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Частичное восстановление трскс-И-имидов в оксиимидины IV произ
водилось алюмогидридом лития (АГЛ) в тетрагидрофуране (ТГФ). Надо 
отметить, что реакция происходит труднее, чем с цис-имидами. В ИК 
спектрах оксиимидинов имеется полоса поглощения при 3280—3300 см-1 ։ 
характерная для гидроксильной группы. Циклизация оксиимидинов IV в 
лактамы V производилась по реакции Пикте-Шпенглера. Лактамы V вос
станавливались в основания VI алюмогидридом лития.

Строение лактамов V и оснований VI подтверждалось ИК спектра
ми, а также отрицательной цветной реакцией Эрлиха.

Изучено влияние гидрохлоридов VI (К=Н, СН3) (дозы 50— 
200 :лг]кг) на температуру и поведение белых мышей и крыс, а также их 
действие на резерпиновую депрессию и токсичность фенамина у сгруп
пированных животных. В течение 3 ч после введения соединение VI 
(1? = Н) у мышей вызывает понижение температуры на 7°. Как у мышей, 
так и у крыс отмечены понижение двигательной активности, блефароп- 
тоз. Введенное за 1 ч соединение VI (1?=Н) у крыс усиливает гипотер
мическое и угнетает каталептогенное действие резерпина, предупреждает 
токсическое действие фенамина у сгруппированных мышей. Соединение 
VI (й = СНз) не влияет на температуру и поведение животных, а также 
на эффекты резерпина и фенамина. Анальгезиометрия натриевой соли 
соединения VI (И=СН3) не выявила анальгетического действия. Соеди
нения не обладают противосудорожной активностью.

Экспериментальная часть

ЦК спектры снимали на спектрометре иК-20 в вазелиновом масле. 
ТСХ проводили на окиси алюминия II ст. активности, силуфоле 1^-254, 
в системе хлороформ—ацетон (8 : 2; 8,5 : 1,5), проявитель—'пары йода.

Моноамиды &4-циклог£ксен-транс-1,2-дикарбоновой кислоты (1/). К 
раствору 0,1 моля ангидрида Д<гциклогексен-транс֊1,2-дикарбоно®ой кис
лоты 16 в 200 мл бензола прибавляли 0,11 моля амина 1а. После 3-часо
вого нагревания осаждался моноамид II. Бензольный раствор деканти
ровали, а остаток растворяли в этилацетате. Объединенный раствор об
рабатывали разбавленной соляной кислотой, водой и высушивали над 
сернокислым натрием. После удаления части растворителя выделившиеся 
кристаллы отфильтровывали, высушивали и перекристаллизовывали из 
водного спирта.

//, Я=Н. Выход 93%, т. пл. 145—147°. ИК спектр, V, см՜1: 1670 
(С=О амид.), 1730 (С=О, кисл.), 3370—3400 (ЦН-инд., ОН). Найде
но %: С 69,78; Н 6,58; И 9,37. С18Н20М2О3. Вычислено %: С 69,23; Н 6,11; 
Ц 8,97.

И, Я~С-Н3. Выход 91%, т. пл. 132—134°. ИК спектр, V, см~': 1675 
(С = О амид.), 1730 (С=О кисл.) 3360—3450 (ИН инд. ОН, НН амид.).
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Найдено %: С 69,50; Н 7,37; N 8,35. Clf>H22N2O3. Вычислено %: С 69,91; 
Н 6,79; N 8,58.

Имиды Ь*-циклогексен-транс- 1,2-дикарбоновои кислоты III. К раст
вору 001 моля моноамида II в 150 мл сухого ТГФ прибавляли 12 мл хло
ристого ацетила и смесь слабо нагревали 2 ч. После отгонки растворите
ля остаток растворяли в этилацетате и обрабатывали 5% соляной кис
лотой, водой, 5% едким натром. Раствор концентрировали до небольшого 
объема, затем пропускали через колонку с окисью алюминия. После от
гонки растворителя остаток растирали в петролсйном эфире и перекри
сталлизовывали из метанола.

ш r==h Выход 69%, т. пл. 247—248°, R( 0,68, ИК спектр, v, с.и՜1; 
1600 (аром.), 1640 (С=С). 1700, 1780 (O = C-N-C=O), 3380 (NH 

ИНД.). Найдено %: С 73,50; Н 6,21; N 9,90. Ci8Hi8N2O2. Вычислено %: 
С 73,44; Н 6,18; N 9,52:

HI к=сНз. Выход 70%, т. пл. 226—228°, R, 0,7. ИК спектр, v, см՜1: 
1610 (аром.). 1650 (С=С), 1710, 1780 (O=C-N-C=O), 3390 (NH 
инд.). Найдено %: С 73,91; Н 6,30; N 9,08. CieH20N2O2. Вычислено %: 
С 74,00; Н 6,53; N 9,08.

Оксиимидины IV. К раствору 0,01 моля имида III в 150 мл сухого 
ТГФ по каплям прибавляли раствор 0,0065 моля АГЛ в 10 мл эфира. 
Смесь кипятили 1 ч, после чего охлаждали и разлагали 10% едким на
тром. Раствор отгоняли и остаток перекристаллизовывали из метанола.

IV, R=H. Выход 79%, т. пл. 179—181°, Rf 0,23. ИК спектр, v, см-1: 
1620 (аром.), 1650 (С=С), 1680 (С = О амид.), 3280 (ОН), 3340 (NH 
инд.). Найдено %: С 72,58; Н 6,88; N 10,10. Ci8H20N2O2. Вычислено %: 
С 72,70; Н 6,80; N 9,45;

IV, R = CH3. Выход 54%, т. пл. 200—204°, Rf 0,20. ИК спектр, v, см-1: 
1620 (аром.), 1640 (С = С), 1680 (С=О амид.), 3300 (ОН), 3340 (NH 
инд.). Найдено %: С 73,66; Н 7,08; N 9,00. Ci9H22N2O2. Вычислено %: 
С 73,52; Н 7,14; N 9,02.

Лактамы V. Раствор 0,1 моля оксиимидина IV и 0,2 мл конц. соля
ной кислоты в 200 мл метанола кипятили 24 ч. После отгонки части раст
ворителя выпадали кристаллы пентациклического лактама, которые от
фильтровывали и промывали эфиром. Перекристаллизация из мета
нола.

V, R=H. Выход 84%, т. пл. 228—229°, R^ 0,53. ИК спектр v, си՜1: 
1610 (аром.), 1650 (С—С), 1690 (С = О амид.), 3350 (NH инд.). Найде
но %; С 77,40; Н 5,82; N 10,41. C18H18N2O. Вычислено %: С 77,66; Н 6,51; 
N 10,06.

V, R=CH3. Выход 65%, т. пл. 226—231°, Rf 0,48. ИК спектр, v, см и. 
1650 (С=С), 1700 (С=О амид.), 3400 (NH инд.). Найдено %: С 78,62; 
Н 6,72; N 9,40. CI9H2oN2O. Вычислено %: С 78,05; Н 6,89; N 9,58.

Основания VI. К раствору 0,1 моля АГЛ в 200 мл эфира при пере
мешивании прибавляли раствор 0,02 моля лактама V в 150 мл сухого 
ТГФ и смесь кипятили 18 ч. После обычной обработки основания VI очи
щали пропусканием их эфирных растворов через колонки с окисью алю
миния. Удалили эфир, остаток светлого цвета высушили в вакууме над 
едким кали. Перекристаллизация из абс. эфира.
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VI, R = H. Выход 83%, т. пл. 145°, R( 0,75. ИК спектр, v, ел։՜1: 1625 
(аром.), 1650 (С=С), 2710, 2780 (об. Вольмана), 3410 (NH инд.). Най
дено %: С 81,83; Н 8,01; N 10,59-CjsHmNj. Вычислено %: С 81,77; Н 7,62; 
N 10,59. Гидрохлорид, т. пл. 246—250° (с разл.). Найдено %: С1 11,32. 
Cj8H2oN2-HCI Вычислено %: CI 11,78.

VI, R=CH3. Выход 72%, аморф., Rf 0,7. ИК спектр, v, ел։՜1: 1625 
(аром.), 1640 (С = С). 3420 (NH инд.). Найдено %: С 81,68; Н 7,80; 
N 10,12. C19H22N2. Вычислено %: С 81,97; Н 7,96; N 10,06. Гидрохлорид, 
т. пл. 208—212° (с разл.). Найдено %: С1 11,05: С^НиМг-НС!. Вычисле
но %: С1 11,26.

ԻՆԴՈ1.Ի ԱԾԱՆՑՅԱԼՆԵՐ

LXV. 4a.։3c-SPahU-l,4,4a,5,7,8,13b,13c-04SmWfl-J3H-Abbft(g) ԻՆԳՈԼՈ (2,3-а)- 
ԻՆԴՈԼԻ՚Ա՚ՆՆԵՐ

U. Z. ՊՈՂՈՍՅԱՆ, Լ. Լ. ՀՈ՚ԱԱՆՆԻՍՅԱՆ և Գ. ». ՊԱՐՕԵՎ

Հանգստացնող և հխպ ո տ են րլի վ հատկություններ ունեցող նոր նյութեր 
ստանալու նպատակով սինթեղվել են տրանս շարքի 1, 4, 4a, 5, 7, 8, 13Ь> 
I ՅՀ-օկտահիդրո֊13}Հ-բենձ(£)ինղոլո (2,3-а) ինդոլիղինը к նրա 7-մեթիլա- 
ծանցլալը։

INDOLE DERIVATIVES

LX 7. 4a,13c-TRANS-l,4,4a,5,7,8,13b,13c-OCTAHYDRO-13H-BENZ(g)INDOLO- 
(2,3-a)INDOLlZlNES

S. A. POGOSS1AN, L. L. OVANNISSIAN and D. Z. PARTEV

Trans-l,4,4a,5,7,8,13b,13c-octahydro-13H-benz(g) lndolo(2,3-a)indoli- 
zlne and Its 7-methyl derivative have been synthesized for the purpose 
of studying their tranquillizing and hypotensive properties.
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