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где если К. имеет значение

Е
5
 - бензил или, изобутил;

R - метил или изопропил, то R -

атом водорода, R^ и. R
4
 -

атомы водорода или образуют

простую связь, или если R, -

диэтиламиногруппа, то R
2
 -

атом водорода, R^ и R̂  обра-

зуют простую связь, или ес-

ли R, - метил или метокси-

группа, то R^ и R
4
 образуют

простую связь,

бронированием соответствующего ис-

ходного эргоалкалоида комплексным
г

соединением брома в среде инертного
органического растворителя, о т л и -
ч а ю щ и й с я .тем, что, с целью
упрощения процесса, в качестве комп-
лексного соединения используют комп-
лекс брома с 3-бром-6-хлор-2-метил-
имидазо (1,2-Ъ)пиридазином формулы
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Изобретение относится к способу

получения 2-бромпроизводных эргоал-

калоидоа общей формулы

(О

где, если R,. имеет значение
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R
5
 - бензил или изобутил; R

6
 - метил

или изопропил, то R
2
- атом водорода;

R и R
4
 - атомы водорода или обра-

если R, -

Этот остаток хроматографируют на

колонке, содержащей 50 г силикагеля.

В качестве элюанта применяют метилен-

хлорид, содержащий 5% этанола, и

элюируют 0,23 г 3-бром-6-хлор-2-ме-

тилимидазо 1,2-Ь пиридазина.

При дальнейшем элюировании получа-

ют 0,33 г чистого 2-бром-9,10-дигид-

роэрготамика, выход 50%, т.пл. 190-

2 0 0 ° С , И ^ - 84° (с=1, пиридин).

П р и м е р ы 2-7. Путем замены

9,10-дигидроэрготамина эквимолярными

количествами следующих соединений

'соответственно: о£ -эргозина, 9.10—
дигидро-оі. -эргозина , об -эргокрипти-i

на, об -эргозина, диэтиламида (5 R,

8 К)лизергиновой кислоты или метило-

вого эфира 1-метил-9,10-дигидроли-

тергиновой кислоты в условиях приме-

ра 1 получают следующие соединения

соответственно: 2-бром-о£-эргозин,
выход 81%, т.пл. 183-185 С (разлаг.),

1
^ -91 ,6° (с=1, метанол); 2-бром-

25
9,10-дигидроэргозин, выход 69%,

т.пл
(с =
тин.

ІЗб-ІЗв^разлаг.КМр -40°
1, метанол); 2-бром-о£ -эргокрип-

О
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выход 75%, т.пл. 215-218 С,

-98° (с=1, пиридин),И|,
0
-195

метиленхлорид); 2-бром- о£ -

- атом водо-
R , H R,- обарэуют простую с в я з ь ,

если R, - метил или метокси-
то R^ и R 4 - образуют простую

зуют простую связь, или,
диэтиламиногруппа, то В.2

рода;
И Л И , ti \іп її,

группа,
связь,
применяемых в медицине и биохимичес-
ких исследованиях.

Цель изобретения - упрощение про-

цесса.

П р и м е р і . 2-бром-9,10-ди-

гидроэрготамин.

0,584 г (1 ммоль) 9,10~Д
иги
ДР°-

эргомина растворяют в 20 мл метилен-

хлорида. Раствор перемешивают и до-

бавляют 0,621 г (1,5 ммоль) 3-бром-

6-хлор-2~метилимидазо(1,2-Ь)пирида-

зиндибромида в 180 мл метиленхлорида.

После перемешивания смеси при комнат-

ной температуре в течение 2 мин до-

бавляют 10 мл ацетона и 100 мм 2%-но-

го водного раствора гидроксида аммо-

ния. Отделяют метиленхлоридную фазу

и водную фазу экстрагируют дважды

порциями метиленхлорида (200 мл).

Объединенные метиленхлоридные экс-

тракты выпаривают и получают сухой

.остаток.

эргозинин, выход 70%, т.пл. 188 -

1 9 0 ° C , W ^ +403° (с=1, хлоро-

форм); диэтиловый амид (5 R, 8 R)

2-бромлизергиновой кислоты, выход

73,4% после перекристаллизации сухо-

•35 го остатка из эфира перед хромато-

графией, т.пл. 122-125
0
С,[>]

2
о +

+17° (с- 1, пиридин); метиловый эфир

2-бром-1-метил-9,10-дигидролизерги-

новой кислоты, вьіход 65% после пере-

кристаллизации сухого остатка перед

хроматографией из смеси метанола и

воды (85 : 15 по объему), т.пл. 166-

168°С, W L ° -94° (с=0,5, хлоро-

40

45
форм).
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П р и м е р 8. Получение дибромида

3-бром-6-хлор-2-метилимидазо(1,2- Ь )

пиридазина.

0,23 г (0,93 ммоль) З-бром-6-хлор-

2-метилимидазо(1,2-Ь) пиридазина, по-

лученного в примере 1, растворяют в

2 мл концентрированной уксусной кис-

лоты и обрабатывают 1,39 ммоль эле-

ментарного брома. Вскоре из реакцион-

.- ной смеси кристаллизуется дибромид

З-бром-6-хлор-З-метилимидазо 1,2-

пиридазина. Его отфильтровывают и

высушивают. Выход 0,38 г (89,4%),

т.пл. 217-220°С.
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