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СИНТЕЗ З-АЛКИЛ-Нб-МЕТИЛ-1,2,3,4,6,7,8,9,10,11-ДЕКАГИДРО- 
116Н-БЕНЗО (а) ХИНОЛИЗИНОВ

В. Т. АВЕТЯН, Р. К. ШАХАТУНИ, Л. Г. МЕСРОПЯН. 
Ф. Р. ШИРОЯН и Э. М. АРЗАНУНЦ

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

Поступило 30 XII 1982

Приведены данные относительно синтеза 3,116-диметилдекагидро-115Н-бензо(а)хи- 
нолизина. Показано, что енамины VI (К=С2Н5, С3Н7), за исключением соединения, где 
Р=СН3, не циклизуются в соответствующие основания I.

Табл. 3, библ, ссылок 7.

Кольцевая система бензо(а)хинолизина входит в состав моле­
кул эметина, берберина и других аналогичных им соединений природно­
го происхождения. Известны основания того же строения, проявляющие 
анальгетическую и психотропную активность [1]. Некоторые авторы 
рассматривают бензо(а)хинолиаидины как аналоги аэастероиднык гор­
монов [2], обладающих интересными биологическими свойствами [3].

В связи с этим представлялось интересным Осуществить синтез но­
вых соединений этого ряда и изучить их биологические свойства. Син­
тез осуществлялся по следующей схеме:
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Конденсация циклогексенилэтиламина I [4] с еностактонами II [5] 
в кетоамцды III проводилась в бензольном растворе. Все кстоамиды 
П—вязкие, смолообразные вещества, за исключением соединения с 
R=CH3.

Циклизация амидов III проводилась кипячением их .метанольных 
растворов, содержащих каталитическое количество соляной кислоты. 
При этом оказалось, что вместо ожидаемых трициклических амидов V 
образуются еиамиды IV. Поскольку известно, что енамины легко под­
вергаются .циклизации в .присутствии минеральных кислот [6], енамнды 
IV восстанавливались алюмогидридом лития (АГЛ) в соответствующие 
енамины VI, циклизация которых по [7] должна была привести к три­
циклическим основаниям VII.

Оказалось, что енамины VI с R=C2H5, С3Н7 «е образуют соответ­
ствующих трициклических оснований VII. Исключение составляет соеди­
нение с R=CH3.

Строение VII (R=CH3) подтверждалось отсутствием полосы погло­
щения енаминиой двойной связи в ИК спектре, а также отсутствием сиг­
нала винильного протоне циклогексвнового кольца в ПМР спектре в об­
ласти 5,4 м. д. Появление сигнала в области 1,2 м. д. свидетельствует об 
ангулярном положении метильной группы при С-116.

Фармакологическое исследование гидрохлорида I (R=CH3) показа­
ло, что в опытах на мышах это соединение в дозе 1 мг/кг не оказывает 
заметного влияния на их поведение и температуру. В больших дозах 
вызывает небольшое понижение температуры, угнетение поведения и 
двигательной активности.

Экспериментальная часть

ИК спектры сняты на приборе UR-20, ПМР спектры—на радио­
спектрометре «Varian Т-60». В качестве внутреннего стандарта исполь­
зован ТМС. ТСХ проводилась на А1гО3 II степени {активности в системе 
бензол—метанол (10: 1). Проявление—парами йода.

1-Циклогексенилэтиламиды-а-алкил-у-ацетилмасляных кислот (111). 
Раствор 5 г (0,04 .моля) циклогексенилэтиламина и 0,04 моля II в 120— 
140 мл абс. бензола кипятился 14 ч. Остаток, полученный после упари­
вания бензола, растворялся в эфире. Эфирный раствор промывался 5% 
соляной кислотой, водой, затем 5% раствором соды, снова водой и высу­
шивался над сульфатом натрия. Эфирный раствор упаривался до не­
большого объема и пропускался через колонку с окисью алюминия. ИК 
спскгр (III, R = CH3), сж-ь 1670 (С = 0 амидн.), 1710 (С = О кет.), 
1570 (вторая амидн. полоса). ПМР спектр (III, R=CH3) (CDC13), 3, м. дл 
2,2 с (ЗН, СНЭСО), 7,0 с (1Н, NHCO), 5,4 с (1Н, винильный протон). 
Выходы и константы кетоамидов III даны в табл. 1.

N-1 -Циклогексенилэтил-3-алкил-6-метил-5,6-дегидропиперидоны - 2 
(IV). Раствор 0,01 моля кетоамида III в 100—120 мл метанола, содержа­
щего 5 6 МЛ КОНЦ. СОЛЯНОЙ {КИСЛОТЫ, {КИПЯТИЛСЯ с обратным холодиль­
ником 10 ч. Затем спирт отгонялся, остаток растворялся в хлороформе, 
промывался водой, после чего упаривался до небольшого объема и про-

182



пускался через колонку с окисью алюминия. ИК спектр (IV, R=CH3)r 
см֊1: 1660 (С=О). ПМР спектр (IV, R=CH3) (CCI«) б, .и. д.: 2,1 с (ЗН. 
СН3С=С), 5,3 с (IH, НС=С) (табл. 2).

Кетоамиды III
Таблица Г

III, R

Вы
хо

д,
 % Т. пл., 

•с

Найдено, % Вычислено, %
Rf

С Н N С Н N

сн։ 80 58- 59* 72,10 10.1 6,06 71,71 9.96 5,57 0,72
с,н։ 77 — 72,25 9,96 5,00 72,45 10,18 5,28 0,70
с,н, 64 — 72,75 10,01 4,85 73,11 10,39 5,01 0.66

• Перекристаллизация из н-гептана,

Енамиды IV
Таблица 2

IV, R

Вы
хо

д,
 % 

__
__

__
__

__
_

Найдено, % Вычислено, %
R»

С Н N С H N

СН։ 74 77,00 9,50 5,92 77,25 9,87 6,00 0,85
С,Н5 67 77,63 10,19 6,00 77,73 10,12 5,66 0,82
с3н, 65 77,02 10,21 5,22 77,92 10,34 5,22 0,79

Ц-1-Цик.логек.сенилэтил-2-метил-5^алкил-2,3 - дегидропиперидины 
(VI). К раствору 5,5 г (0,1 моля) АГЛ в 200 мл абс. эфира при переме­
шивании в атмосфере азота прибавлялось 0,04 моля IV в 50—60 мл абс. 
эфира. Смесь (кипятилась 22—24 ч, затем разлагалась 10% раствором 
едкого натра. Эфирный раствор высушивался над сульфатом магния, за­
тем упаривался до небольшого объема и пропускался через колонку с 
окисью алюминия. После отгонки растворителя енамины VI получались 
в виде тягучих неперегоняющихся масел. ПМР спектр (VI, Р=СН3) 
(СС14), б, м. д.: 2,1с (ЗН, СН3С = С), 5,4с(1Н, НС=€). В ИК спектре 
отсутствует полоса поглощения амидной карбонильной группы (табл. 3).

Енамины VI •
Таблица 3

VI, R

Вы
хо

д,
 % Найдено, % Вычислено, %

Rf
С Н N С н N

сн։ 65 81,87 11,10 0,24 82,19 11,41 6,39 0,54
С,Н։ 61 81,90 11,60 5,88 82,40 11,58 6,00 0,52
С։Н, 62 82,39 11,50 5,79 82,59 11,74 5,66 0,51
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3,1 1b-Диметил-1 .2.3.4,6,7,8,9,10,11-декагидро-11ЬН-бензо (а)хиноли- 
зин (VII, R=CH3). Раствор 3,6 г (0,01 моля) енамина VI (R=CH3) в 
40 мл метанола и 100 мл 36% соляной кислоты кипятился 1 ч, затем 
спирт отгонялся в вакууме водоструйного насоса. После охлаждения 
водный раствор подщелачивался 10% раствором едкого натра и экстра­
гировался эфиром. Эфирные вытяжки сначала высушивались над едким 
кали, затем над сульфатом магния. Прибавлением эфирного раствора 
хлористого водорода выделялся гидрохлорид. Свободное основание по­
лучалось обработкой водного раствора гидрохлорида щелочью, которое 
очищалась пропусканием его эфирного раствора через колонку с окисью 
алюминия. Основание представляет собой 'маслообразное теперегоняю- 
щееся вещество. ПМР спектр (VII, R = CHs) .(CCU), б, м. д.: 1,2с (ЗН, 
ССНз), 0,8—<1,От (ЗН, СНзСН). Выход 2,4 г (66,6%). Найдено %: С 82,01; 
Н 11,70; N 6,25. CI6H2SN. Вычислено %: С 82,19; Н 11,41; N 6,39. Rf-= 
0,63. Гидрохлорид, т. пл. 205—208°. Найдено %: С1 13,54; CigHjeClN. 
Вычислено %: CI 13,89.

3-ԱԼԿԻԼ-11հ-Ս՜ԵԹԻԼ-1,2,3,4,6,7,8,9,11-ԴԵԿԱ2ԻԴՐՈ-11հ^8ԵՆԶՈ(3) 
ԽԻՆՈԼԻԶԻՆՆԵՐԻ ՍԻՆԹԵԶԸ

Վ. ►. ԱՎԵՏ8ԱՆ. Z. Կ. ՇԷԱհԱԹՈԻՆԻ, է. Գ. ՄԵՍՐՈՊՅԱՆ, Ֆ. Ռ. էԻՐՈՅԱՆ և է. Մ. ԱՐԶԱՆՈՐՆՅ

Ուսումնասիրված է մի քանի տեղակալված դեկահիդրոբենզո (ճ)խինոլի֊ 
ղինների սինթեզը։ Ցույց է տրված, որ մեթիլ տեղակալված ենամինը (VI, 
R = CH3J ցիկլանոլմ և 3,1 lb-ցիմեթիլ-1,2,3,4,6,7,8,10,11 ֊դեկահիղրո-17ЬН- 
րենզո (&)խինոլիզինի, իսկ էթիԼ և պրոպիլ տեղակալված ենամինները (VI, 
R= C2H5, C3H79 չեն ցիկլանում։

3-ALKYL-llb-METHYL-l,2,3,4,6,7.8,9,10,ll-DECAHYDRO-
-1 lbH-BENZO(a)QUINOLIZINES

V. T. AVETIAN, R. К. SHAKHATUNI, L. G. MESROPIAN, 
F. R. SII1ROYAN and E. M. ARZANUNTS

The synthesis of several substituted decahydrobenzo(a)quinollzines 
has been Investigated. It has been shown that the methylsubstituted 
enamine cyclizes into 3,1 lb-dimethyl-1,2,3,4,6,7,8,9,10,11-decahydro-llbH- 
benzo(a)quinolizlne, whereas the ethyl and propyl-substftuted enamines 
do not cyclize.
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