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Կենսաբանական հատկություններն ուսումնասիրելու նպատակով ըստ 
ք!իշլեր—Նապիրալսկու ռեակցիայի սինթեզվաձ են մի շարք 2-ցիկլոհեքսենիլ- 
-/,2,3,4 տետրահիդրո-^֊կտրրոլիններ համապատասխան միջանկյալ դիա- 
միդների ցիկքս-ցումով և նատրիումի բորհիդրիդով վերա էլան գնում ովւ 

ձ*-Ցիկրւհեքռեն֊ւյ\ւս-1,2֊դիկարրոնաթթուների դիալկիլ դիամիդների վե­
րականգնումը լիթիում ալյումին հիդրիդով բերել է ին դո լի շարքի ամինների 
առաջացմ անր։

INDOLE DERIVATIVES

XVIII. SYNTHESIS OF NEW l-CYCLOHEXENYL-ji-CARBOLINES

S. H. POGHOSS1AN. L. L. HOVHANNISSIAN, E. M. ARZANUNTS 
and I. S. SARKISSIAN

A series of l-cydohexenyl-l,2,3,4-tetrahydro-p-carbollnes have been 
synthesized according to the Bischler-Napleralski reaction by cyclization 
of the corresponding intermediate diamides and subsequent reduction 
with sodium borohydride with the purpose of studying their biological 
properties. Reduction of A’-cyclohexene-cZs-l^-bicardoxylic acid dialkyl 
diamides with lithium aluminum yielded amines of the indole series.
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ПРОИЗВОДНЫЕ ИЗОХИНОЛИНА

XXII. СИНТЕЗ 1- и 2-АЛКИЛ-6,7-ДИМЕТОКСИ-1,2,3,4-ТЕТРАГИДРО- 
ИЗОХИНОЛИН-4-СПИРО-4'-ЦИКЛОГЕКСАНОЛОВ

А. А. АГЕКЯН. Л. Ш. ПИРДЖАНОВ и Э: А. МАРКАРЯН

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

Поступило 6 VII 1983

Взаимодействием 6,7-Дпметакси-1,2»Э.4зтетрагнд(роизохинол-нн-4-сга։ро-,4/-ш1клогек- 
санола (I) с хлорангпдрндами уксусной и пропионовой кислот получены амиды II, вос­
становленные до соответствующих аминов III. Реакцией Бишлера-Напиральского син­
тезирован дигидропзохинолин VII, восстановленный до тетрагндроиэохинолина VIII.

Библ, ссылок 5.
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Из проведенных ранее работ известно, что производные тетра- 
гнцроизохинолина, содержащие слироциклоалкановые заместители _в 4 
положении, обладают широким спектром фармакологического дейст­
вия [1—3].

Продолжая работы в этой области, мы задались целью ввести за­
местители в положения 1 и 2 гетероциклического кольца, имея в спиро- 
заместителе гидроксильную группу. Синтез осуществлен па основе ра­
нее полученных 6,7-димстокси-1,2,3,4-тетрагидроизохинолин-4-спиро-4 - 
циклогексанола (I) [4] и 4-(3,4-диметокси)фенил-4-амппометилцикло- 
гсксанола (V) [5].

Изопропильное производное IV получено нагреванием изохиноли­
на I с изопропилбромидом. Этильное и пропильное производные III син­
тезированы восстановлением амидов II, полученных взаимодействием 
амина I с хлорангидридами уксусной и пропионовой кислот в присут­
ствии пиридина. Синтезированные амины охарактеризованы в виде гид­
рохлоридов.

С целью синтеза производных тетрагидроизохинолина с метильным 
заместителем в первом положении взаимодействием амина V с хлори­
стым ацетилом в присутствии пиридина получен амид VI. Циклодегид­
ратацией этого амида выделен дигидроизохинолин VII. Реакцию прово­
дили как с хлорокисью, так и с пятиокисью фосфора, более высокий вы­
ход обеспечивает применение пятиокиси фосфора, использование же 
хлорокиси фосфора приводит к значительному осмолепию, и выход це­
левого продукта не превышает 45 % /
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Восстановление дигидронзохинолина VII проводили как алюмо- 
гидридом лития, так и боргидридом натрия. Максимальный выход обес­
печивает первый метод. В результате получен 1-метил-6,7-диметокси-1,. 
2,3,4-тетрагидроизохинолин-4-спиро-4-циклоге>ксанол (VIII).

Испытания коронарорасширяющих и холинолитических свойств 
1 идрохлоридов Illj IV, VII, VIII показали, что они проявляют слабую 
активность, то есть введение гидроксильной группы не привело к эффек­
тивным биологически активным соединениям.

Экспериментальная часть

ТСХ проводили на пластинках «Silufol*, подвижная фаза для всех 
аминов бутанол—уксусная кислота—вода, 5:3:3, проявитель—пары 
йода. ИК спектры снимали в вазелиновом масле на спектрометре UR- 
20, ПМР спектры—на спектрометре «Varian Т-60х> (в качестве стандар­
та использовался ТМС), масс-спектры—на приборе МХ-1303 с прямым 
вводом образца в область ионизации при ионизирующем напряжении 

•50 эВ и температуре напуска на 20—30° ниже температуры плавления 
образцов.

6,7-Диметокси-1,2,3,4-тетрагидроизохинолин-4-спиро-4'-циклогекса- 
ноламиды уксусной и пропионовой кислот (II). К смеси 0,01 моля изохи­
нолина I и 0,01 моля пиридина в 30 мл бензола прибавляют по каплям 
0,01 моля хлорангидрида уксусной (или пропионовой) кислоты в 15 мл 
бензола, поддерживая температуру 15°, и перемешивают при этой тем­
пературе 3 ч. Отфильтровывают гидрохлорид пиридина, фильтрат про­
мывают 5% соляной кислотой до кислой реакции, водой, сушат серно­
кислым натрием и отгоняют растворитель. Остаток перегоняют в ваку­
уме.

II. R = CH3, выход 61°/0, т. кип. 190—19571 мм, Rf 0,51 (бензол— 
ацетон, 4:1). Найдено %: С 67,58; Н 7,67; N 4,12. C18HS5NO4. Вычис­
лено %: С 67,70; Н 7,89; N 4,38. ИК спектр, см֊՝֊. 3300 (ОН)' 1635 
(NC=O).
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П. R֊CHaCH3, выход 61%, т. кип. 198 -200 /1 мм. R, 0,53 (бен­
зол—ацетон, 4:1). Найдено %: С 68,27: Н 8.01; N 4.28. C։9H»7NO«. 
Вычислено %: С 68,46; Н 8,14; N 4,20. ИК спектр, с.и *: 3300 (ОН), 
1640 (NC---O).

Гидрохлориды N-алкил-6,7-диметокси- /,2,3,4-тетрагидроизохинолин- 
4-спиро-4'-циклогекс.аколов (HI). К 0,03 моля АГЛ в 30 мл абс. эфира 
прибавляют по каплям 0,015 моля амида II в 15 мл тетрагидрофурана и 
кипятят 10 ч. После охлаждения и разложения водой фильтруют. Ото­
гнав растворитель, остаток растворяют в 30 мл эфира и обрабатывают 
эфирным раствором хлористого водорода. Выделившиеся гидрохлориды 
очищают перекристаллизацией из смеси спирт-эфир.

III. R=CH3, выход 56%. т. пл. 222-224''. R, 0.57. Найдено %; 
С1 10,01; N 3,85. CieH։;NO,HCl. Вычислено %: CI 10,37; N 4,07. ИК 
спектр: 3350 см֊1 (ОН). ПМР спектр, о, м. д.: 6,95 и 6,75 с (2Н. арома­
тика), 4,3 с (2Н, NCH.Ar), 3.9 м (2Н. СНОП). 3,81 и 3,8 с (6Н, 2СН3О), 
3,7 и 3,3 м (411, CHjNCH;,). 2-1,3 м (ИН. циклогексан и СН3).

III . R=CH2CH3, выход 61%. т. пл, 225-227 ; Rf 0.48. Найдено %: 
С1 9,75: N 4,15. C1’h2bNO3 НС1. Вычислено %: С1 9,68; N 3,94. ИК 
спектр: 3320 см 1 (ОН). ПМР спектр' м. д.: 7,0 и 6,7 с (2Н, арома­
тика), 4,3 с (՝2Н, NCH.Ar), 3.9 м (2Н. СНОН). 3,82 и 3,81 с (6Н, 
■2СН3О), 3,7—3,1 м (4Н, CH2NCH3). 2,2—1.6 (8Н, циклогексана). 1,6— 
1,6 м (5Н, СН2СН3).

'Гидрохлорид N-изопропил-6,7-диметокси-1,2,3,4-тетрагидроизохино- 
лин-4-спиро-4'-циклогексанола (IV). Смесь 2,8 г (0,01 моля) изохиноли­
на I и 1,8 а (0,015 моля) изопропилбромида в 15 мл спирта нагревают 
10 ч при 55°. Отгоняют растворитель, остаток обрабатывают 40% раст­
вором едкого кали, экстрагируют бензолом 2 раза по 30 мл, промывают 
водой, сушат сернокислым натрием, отгоняют растворитель и перего­
няют при 178—183°/1 мм. Действием эфирного раствора хлористого во­
дорода получают гидрохлорид, который очищают 3-кратной перекри­
сталлизацией из смеси спирт—эфир (1 :2). Выход 1,1 г (30%), т. пл. 
154—156°, Rf 0,48. Найдено %: N 4,08; CI 9,78. Ci9H29NO3-HC1. Вычисле­
но %: N 3,93; С1 9,96. ИК спектр: 3400 см՜1 (ОН). ПМР спектр, 6,м. д.: 
7,8 и 6,8 с (2Н, ароматика), 4,38 с (1Н, NCH2Ar); 4.0 м ;2Н, СНОН), 
3,9 и 3,87 с (6Н, 2СН3О); 3,8-3,6 м (ЗН, CHNCH.),' 2,2-1.3 (14Н. 
м. циклогексана и с. СН3ССН3).

Н,О-Диацетил-4-(3,4-диметокси)фенил-4-аминометилциклогексанол  
(VI). К смеси 5,3 г (0,02 моля) аминоспирта V и 3,2 г (0,04 моля) 
пиридина в 40 мл бензола прибавляют по каплям 3,2 г (0,04 моля) хло­
ристого ацетила. Смесь кипятят 5 ч, отфильтровывают гидрохлорид пи­
ридина. Фильтрат промывают 5% соляной кислотой до кислой реакции, 
водой, сушат сернокислым натрием и отгоняют растворитель. Остаток 
кристаллизуется в эфире. Выход 5,1 г (72%), т. пл. 150—151° (1бензол- 
эфир), Rf 0,42 (|бензол-ацетон, 1:1). Найдено %: С 65,08; Н 7,60; 
N 4,33. CibH27NOs. Вычислено %: С 65,34; Н 7,73; N 4,01. ИК спектр, 
см~‘-. 1725 (ОС = О), 1680 (NC = O). М 349 (масс-спектрометрнчески). 
ПМР спектр, S, м. д.: 6,65 (ЗН, аром). 5,0—4,5 (2Н СНО и NH), 3,75 
(6Н 2СН3О), 3,3 (2Н NCH2), 2,0—1,7 (14Н циклогексана и 2СН3).
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1-Метил-6,7-диметокси-3,4 ■ дигидроизохинолин-4-спиро-4'-циклогек­
санол (VII). А. Смесь 10,5 г (0,03 моля) амида VI и 35 мл хлорокиси 
фосфора в 100 мл толуола кипятят 3 ч. Отгоняют растворитель, остаток 
растворяют в воде и подщелачивают едким кали. Образовавшиеся кри­
сталлы отфильтровывают и перекристаллизовывают из смеси спирт- 
бензол, 1 : 1. Выход 3,9 г (45%), т. пл. 221—223°, R, 0.44. Найдено %: 
С 70.34; Н 7,75; Ы 4,62. С17Н23МО3. Вычислено %: С 70,58; Н 7,97; 
N 4,84. ИК спектр, с.н՜1: 3200 (ОН), 1650 (С = М). ПМР спектр, б, м. д.: 
7,0 и 6,9 (2Н ароматич.), 3,9 (6Н 2СН3О), 3,8 (2Н СНОН), 3,65 (2Н 
1ЧСН2С), 2,4 (ЗНССНз); 2,0—1,6 (8Н циклогексана). Масс-спектр: 
М 289, гп/е 272 (М-17), 244 (М-45), 230 (М-59), 218 (М-71),

Б. Смесь 7 г (0,02 моля) амида VI и 24 г пятиокиси фосфора в 
100 мл толуола кипятят 6 ч. Декантируют толуол, остаток растворяют 
в 30 мл воды и далее обрабатывают как в методе А. Выход 4,5 г (79%), 
т. пл. 221—223°.

1-Метил-6,7-диметокси  ̂1,2,3,4-тетрагидроизохинолин-4-спиро^4'-՝цик- 
логексанол (VIII). А. К 0,76 г (0,02 моля) АГЛ В 30 мл абс. эфира при­
бавляют по каплям 2,9 г (0,01 моля) дигидроизохиполнна VII в 30 мл 
тетрагидрофурана. Смесь кипятят 18—20 ч. Разлагают водой, отфиль­
тровывают осадок, отгоняют растворитель, остаток перекристаллизовы­
вают из бензола. Выход 2,1 г (72%), т. пл. 155—157°, R, 0,51. Найде­
но %: С 70,48; Н 8,50; Ы 4,65. СпНиМОз. Вычислено %: С 70,1; Н 8,59; 
N 4,81. ИК спектр; ел՜’: 3280. (ОН); 3200 (!ЧН). Масс-спектр-. М+291, 
ш/е 276 (М-15), 262 (М-29), 218 (М-59), 203 (М-88). Т. пл. гидрохлори­
да 253—255°.

Б. К раствору 1,5 г (0,005 моля) VII в 10 мл метанола при 0° при­
бавляют 1 гг боргидрнда натрия,-оставляют на ночь при комнатной тем­
пературе. После отгонки растворителя к остатку добавляют воду и эк­
страгируют бензолом (2X15 мл). Экстракт сушат сернокислым натрием 
и отгоняют. Выход 0,8 г (55,1 %), т. пл. 155—157°.

I ՞ ' » I * / * • , , •

ԻՋՈՔԻԵՈԼԻՆԻ ԱԾԱՆՑՅԱԼՆԵՐ

. XXII. 1-նՎ 2-ԱԼԿԻԼ-6,7-Գ1’Ս-ԷԹ0ՔՍԻ-1,2,3,4-ՏԵՏՐԱ2ԻԴՐՈԻՏՈՔ11’ՆՈԼԻՆԱ-ՍՊ1>ՐՈ-4'- 
ՏԻԿԱԱԵՔՍԱ-ՆՈԼՆԵՐԻ ՍԻՆԹԵԶԸ

Ա. Ա. ԱՂԵԿ-ձԱՆ, Լ. С. ՊԻՐՋԱՆՈՎ և է. Ա. ՍԱՐԳ0.ՐՅԱՆ

. 6,7-Դիմեթօքսի-1 ,2,3,4֊տետրահիդր4իղո՝քինռլին-4-ս\պիրո-4'-ցիկլոհեք֊ 
սանոլի և քացախաթթվի, պրոպիոնաթթվի քլոր անհիդրիդների փոխազդմամբ 
ստացված են համապատասխան ամիդներ, որոնք լիթրո ւմ ալլո ւմ ինհ ի դրիդի 
միջոցով վերագանգնված են ամինների։

^իչլեր-նապիրալսկու ռեակցիայով ստացված է դիհիդրոիզոքինոլին,, որը 
վերականգնված է մինչև տետրահիդրոիզոքինոլինI
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1S0QU1N0L1NE DERIVATIVES
XXII. SYNTHESIS OF 1- AND 2-ALKYL-6.7-DIMETHOXY-1.2.3.4-TETRAHYDRO- 

ISOQL'INOLINE-4-SPIRO-4 -CYCLOHEXANOLS

A. A. AOHEKIAN, L. Sh. PIRJANOV and E. A. MARKARJAN

The corresponding amides have deen prepared by the interaction 
of 6,7-dlmethoxy-l,2»3,4-tetrahydrolsoquiriollne-4-spiro-4 -cyclohexanol 
with acetic and propionic acid chlorides. The amides thus obtained have 
been reduced to amines with lithium aluminum hydride.

Dihydroisoquinollne has been obtained by the reaction of Bischler- 
Napieralski and subsiquently reduced to tetrahydroisoquinollne.
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ИССЛЕДОВАНИЕ СВОЙСТВ МАТЕРИАЛОВ НА ОСНОВЕ 
ПОЛИМЕРИЗАЦИОННО НАПОЛНЕННОГО

ПЕРЛИТОМ ПОЛИВИНИЛАЦЕТАТА

Э. В. ПОКРИКЯН. С. М. АЙРАПЕТЯН, Л. А. АКОПЯН и С. Г. МАЦОЯН

Институт органической химии АН Армянский ССР, Ереван
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Исследованы физико-механические свойства материалов на основе полнмернза- 
•дионио наполненного перлитом полнвннилацетата в зависимости от метода наполне­
ния, гранулометрического состава наполнителя и структурирующих добавок.

Табл. 4, бнбл. ссылок 7.

Поливинилацетат (ПВА) широко используется в виде водных дис­
персий в качестве клея [1], однако из-за низкой температуры стеклова­
ния он не нашел применения как пластик. По патентным данным, ПВА 
может использоваться в композициях с неорганическими наполнителя­
ми [2, 3]. В смеси со вспученным перлитовым песком и триметилолме- 
ламином (модификатор) ПВА предложен в качестве легкого, пористо­
го термоизоляционного материала [4]. Изготовление пресс-материалов 
на основе указанной смеси затруднено из-за выделения воды в процессе 
термообработки.
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