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ХИМИЯ  ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ  СОЕДИ HЕНИЙ . — 1997. — N9 11. — C. 1486-1489 

C. А . Ямашхин , М . А . Юровская  

1,2,3-TPИ METИЛ -5-АМШ IОИНДОЛ  В  Р EАКЦИЯ X 
C АЦЕТОУКСУСНЫМ  И  ЭТОКСИМЕТИЛЕНМАЛОНОВЫМ  

ЭФИРОМ  

Предложен  способ  получения  N-метилпирроло [3,2-f] хинолинов  c функцио -
нальными  группами  в  пиридиновом  кольце . 

Мы  ранее  сообщали , что  1 ,2,3-триметил -5-амичоиндол  (I) в  реакции  
Комб a c ацетилацетоном  и  дибензоилметаном  через  стадию  образования  
енаминокетонов  превращается  в  соответствующие  пирролохинолины  
c линейным  сочленением  колец  [1].   Цель  настоящего  исследования  — 
проследить  влияние  группы  N—Me на  направление  циклизации  в  пикроло - 
хинолины  для  аминокротоната  (в  условиях  реакции  Вильсмейера ) и  
амснометиленмалоната  (термически ), пол yченных  на  основе  аминоиндола  I. 

Аминократонат  1 ,2,3-триметил -5-амивоиндола  (II) получали  стандарт -
ным  способом  —  кипячением  аминоинддола  I в  бензоле  с  ацетоуксусным  
эфиром . 

B спектре  ПМР  енамина  II наблюдаются  синглетные  сигналы  иминного  и  
винильного  протонов  при  10,13 и  4,48 м . д ., что  свидетельствует  об  
енаминокротонатной  форме  полученного  соединения . Согласно  литератур - 
ным  данным  [2],  такая  величина  химического  сдвига  сигнала  иминного  
протона  в  спектрах  ПМР  характерна  для  енамикокротонатов , в  молекулах  
которых  этоксикарбонильная  и  NH группы  находятся  в  цис -положении  
относительно  друг  друга . Это  также  подтверждается  положением  сигнала  
протонов  группы  /3-Ме , который  проявляется  в  сильных  полях  (1,76 м . д .), 
что  свидетельствует  об  удаленности  этой  группы  от  этоксикарбонильной . 
Следует  отметить , что  для  изомерных  транс -структур  сигнал  протона  
группы  NН имин  сдвин yт  на  2 м . д . в  более  сильное  поле , a сигнал  
j3-метильных  протонов , наоборот , на  0,3 м . д . в  более  слабое  поле  [2].  

Кипячение  в  спирте  аминоиндола  I c этоксиметиленмалоновым  эфиром  
приводит  к  аминометиленмалонату  III. 

I 
EtO—CH=СН (CO2Et), 
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Спектр  ПМР  соединения  III несколько  отличается  от  спектра  енамина  II. 
Сигнал  винильного  протона  претерпевает  слабополвны  й  сдвиг  на  4 м . д ., что  
связано  c влиянием  гуис -располоаенной  этоксикарбонильной  группы . 
Аналогично , но  в  меньшей  степени , в  слабые  поля  сдвигается  дублетный  
сигнал  протона  группы  NНимин . Мультиплетность  этого  сигнала  обусловлена  
спин -спиновым  взаимодействием  c винильным  протоном  (Т  = 17 Гц ). 

B УФ  спектрах  енамина  II проявляются  три  примерно  одинаковые  по  
интенсивности  полосы  поглощения  (205, 228 и  294 им ). Две  коротковолно -
вые  полосы  связаны , по -видимому , с  ж _н *-переходами  в  пи pрольной  части  
молекулы , a длинноволновая  — c переходами  в  бензолшном  кольце , 
содержащем  енаминный  фрагмент . Для  сравнения  — в  спектре  исходного  
амина  I длинноволновая  полоса  имеет  значительно  меньшую  интенсивность . 
B электронном  спектре  енамина  III имеется  еще  одна  длинноволновая  полоса  
(340 нм ) , обусловленная , по -видимому , наличием  второй  этоксикакбониль -
нгй  группы . 

Для  енаминов  II и  III можно  было  ожидать  циклизации  в  пирролохико -
лины  c участием  положений  4 и  б  молекулы  индола . Однако  мы  установили , 
что  енаминокротонат  II в  условиях  реакции  Вильсмейера  превращается  
в  пирролохинолин  IV c угловым  сочленением  колец  (т  e циелизация  идет  
только  по  положению  4) . 

п  РОС 1д  + DMF 

 

Как  уже  сообщалось  [3],  в  случае  подобного  енамина  без  метильной  
группы  у  индольного  атома  азота  наблюдалось  образование  небольшого  
количества  линейного  пирролохинолина  наряду  c преимущественньпи  
образованием  углового  изомера . 

Наличие  в  спектре  П MP пирролохинолина  IV двух  дублетных  сигналов  
орто -протонов  (4-H и  5-Н ) бензольного  кольца  при  7,53 и  7,70 м . д . 
подтверждает  образование  углового  изомера . 

Относительная  интенсивность  полос  поглощения  при  244 и  294 им  (4,38 
и  3,93) в  УФ  спектре  соединения  1V характерна  для  ангулярно  сочлененных  
пирролохинотинов . Y линейных  изомеров  соотношения  интенсивностей  этих  
полос  противоположны  [3].  

Аннелирование  пиридинового  кольца  при  текмолизе  соединения  III 
в  кипящем  даутерме  протекает  также  c участием  атома  С  молекулы  
индола  и  приводит  к  образованию  углового  пирролохинолина  V. 

ш 	Даутерм , 250 °C 

Е  
V Ме  

Об  этом  свидетельствует , как  и  в  случае  пирролохинолина  IV, наличие  
в  спектре  П MР  пирролохинолика  V двух  дублетных  сигналов  протонов  4-H 
и  5-H (7,22 и  7,75 м . д .). Четкий  синглет  протона  a-Н  пиридина  (8,71 м . д .) 
дает  возможность  утверждать , что  данное  соединение  существует  
в  гидроксихинолиновой  форме . 
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Характеристики  епаминов  II, III и  пирролохинолинов  IV и  V 

Соеди - 
нение  

Брутго -  
формула  

На йдено , % 

Тпп ' *С  
Д  

(система ) 

угр  спектр  
Спектр  ПМР , С5, м . д . 

Выход , 
% 

Вычислено , % 

C Н  д  тах  1g Е  

II, 
этиловый  эфир  

C17H22N202 69,85, 7,51 56.,.57 0,43 
(А ) 

205 
228 

4,00 
4,11 

1,17 ( З H, т , ОСН 2СНз , ✓ = 7 Гц ); 1,78 ( З H, c, 

ij- СНз ); 2,15 (ЗН , с , 3 -С Hз ); 2,28 ( З H, c, 2-CI-Iз ); 

49 
71,30 7,74 

ß-(1,2, З -триметил -5- 
аминоиндолил ) крото - 
новой  кислоты  

294 4,22 3,62 	( З H, 	c, 	1 - СНз ); 	4,05 	(2H, 	к , 	ОСН 2СНз , 
✓ = 7 Гц ); 4,48 (1 Н , c, Нвин ); 6,68 (1H, д , б -H, 

✓ь 7 ° 9 Гц ); 6,93 (1H, д , 7 -H, J96 ° 9 Гц ); 7,08 (1H, 
с , 4-Н ); 10,13 (1H, c, NНимин ) 

III, 
диэтилоиый  эфир  

С 14Н 24N204 66,01 7,19 115...116 0,36 
(А ) 

206 
230 

4,32 
4,29 

1,28 (6H, м , ОСН 2QJз ); 2,23 ( З H, c, 3- СНз ); 2,36 
( ЗН , c, 2-СНз ); 3,64 ( З H, c, 1 - СНз ); 4,20 (4H, м , 

35 
66,26 7,02 

N - (1,2,3 -триметилиндо - 
лил -5) аминометилен - 
малоновой  кислоты  

309 
340 

4,24 
4,18 

О ÇН 2СНз ); 7,04 (1 Н , д , 7 -H , ✓ь 7 = 6 Гц ); 7,35 (2H, 
д , 4- и  6-H, ✓7ь  ° б  Гц ); 8,45 (1H, д , J ° 16 Гц , 
Ник );  10,84 (1 Н , д , ‚Г  6 16 Гц , NНимин ) 

IV, C18H20N202 72,59 6,71 1 88...189 0,80 205 4,14 1,46 ( З H, т , ОСНг Jj з , J = 7 Гц ); 2,41 	( З H, с , 51 
1,2, З ,7-тетраметил -8- 72,98 6,80 (Б ) 244 4,38 1 - СНз ); 2,50 ( З H, c, 2 - СНз ); 2,80 (3Н , c, 7 - СНз ); 

этоксикарбонилпи p- 
роло [ З ,2-f] хинолин  

294 ( пл ) 
385 

3,93 
3,55 

3,63 	( З H, 	c, 	З -СНз ); 	4,36 	(2H, 	к , 	O H С Hз , 
J = 7 Рц ); 7,53 (1 Н , д ,  J's= 9 Гц , 4-H); 7,28 (1H, д , 
✓5а  ° 9 Гц , 5-H) ; 9,06 (1 H, c, 9-H) 

V, C17H18N203 68,33 6,00 262...264 0,14 228 4,18 1,31 	(ЗН , т , ОСН 2С Hз ,  ‚Г  = 7 Гц ); 2,40 ( З H, с , 46 
1,2, З -триметил -9- гидр - 68,44 6,08 (Б ) 266 (пл ) 3,78 1 -СНз ); 2,66 ( З Н , с , 2 - СНз ); 3,74 ( З H, c, 1 - СНз ); 
окси -8-этоксикарбонил - 
пирроло [3,2-f] хинолин  

307 
350 (пл ) 

4,00 
3,70 

3,63 	( З H, 	с , 	3- СНз ); 	4,23 	(2Н , 	к , 	ОСНдС IНз ,  
J ° 7 Гц ); 7,22 (1 Н , д , Jas= 9 Гц , 4-H); 7,28 (1 Н , д , 
Js  4 = 9 Гц , 5-H); 8,71 (1 Т-I, с , 7 -H) 



Характеристики  полученных  соединений  II—IV приведены  в  таблице . 
Таким  образом , введение  метильной  группы  к  индольному  атому  азота  

2,3-диметил -5-аминоиндола  не  оказывает  существенного  влияния  на  ход  
реакций  c ацетоуксусным  и  этоксиметиленмалоновым  эфиром  как  на  стадии  
конденсации , так  и  циклизации , т . e. этот  метод  можно  использовать  для  
получения  N-метилпирроло  [3,2-f  jхинолинов  c функциональными  замести - 
телями  в  пиридиновом  кольце . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

Спектры  ПМР  соединений  п , IV зарегист pи pованы  на  приборе  Тез 1а  Bs-467 c рабочей  часто -
той  60 МГц  в  СС 14 относительно  ГМДС , соедиений 'П , V — на  приборе  ВгикеГАС -200Р  в  ДМСО -D5 

относительно  ТМС . Конт pоль  за  ходом  реакций  и  чистотой  полученных  соединений  осуществляли  
c помощью  ТСХ  на  пластинках  8ilufol UV-254 в  системах : бензол —этилацетат ,  10:  1 (А ), этил -
ацетат —метанол ,  2:  1 (Б ) . Спектральные  и  другие  характеристики  полученньцс  соединений  при -
ведены  ж  таблице . 

Этиловый  эфир  jЗ - (1,2,З -триметил -5-аминоиндолил ) кротоновой  кислоты  (Г[) получают  из  
аминоиндола  I по  методике , описаиной  в  работе  [4J.  Очищ aют  проп yск aнием  через  слой  окиси  
aлюминия  в  нагретом  до  кипения  гепт aне . 

Дизтиловый  эфир  N- (1 ,2,3 -триметил -5-индолил ) амипометиленмалоновой  кислоты  (Ш ) 
синтезируют  кипячением  эквимолярных  количеств , аминоиндола  I и  этоксиметиленмалонового  
эфира  в  зтаноле  в  течение  1,5 ч . Очищают  перекристаллизацией  из  водного  спирта .. 

1 ,2,3,7-Тетраметил -8-этоксихщзбониллирроло  [3,2  f] хинолин  (IV) получают  из  аминокро -
тоната  ц , как  опис aно  в  работе  [3] . Очищают  пропусканием  через  слой  окиси  aлюминия  в  нагретой  

до  кипения  смеси  бензола  c этил aцетатом . Перекристаллизовьшают  из  гептана  или  водного  этано - 
ла . 

1,2,3-Триметил -9-гидрокси -8-этоксикарбонилпирроло [3,2-f] хиколин  (V) получают  кипя -
чением  соединения  III в  даутерме  в  течение  20 мин . Осаждают  из  реакционной  смеси  гептаном . 

Очищают  перекристаллизацией  из  гептана . 
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