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(57) 1. Трициклические производные пиррола
формулы I
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где R1-R4 обозначают водород, галоген, низший
алкил, фенил, циклоалкил или низший алкокси,
R2 обозначает дополнительно также низший алк-
оксикарбонил, ацилокси или мезилокси,
R5 обозначает низший алкил,
R6 и R7 обозначают водород или низший алкил,
Х обозначает -СН2СН(С6Н5)-, -СН=С(С 6Н5)-,
-YCH2-, -CH=CH- или -(СR11R12)n-,
R11 и R12 обозначают водород, фенил или низший
алкил,
n обозначает 1-3,
Y обозначает О или S,

а также их фармацевтически приемлемые кислот-
но-аддитивные соли в качестве фармацевтически
активных соединений.
2. Соединения по п. 1, где R5 обозначает метил.
3. Соединения по п. 2, где R1, R3 и R4 обозначают
водород, R2 обозначает галоген, низший алкил
или метокси.
4. Соединение по п. 1, представляющее собой (S)-
2-(4,4,7-триметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-1-метил-этиламин.
5. Соединение по п. 1, представляющее собой (S)-
2-(7-метокси-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил-метил-этиламин.
6. Соединение по п. 1, представляющее собой (S)-
2-(7-этил-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-1-метил-этиламин.
7. Соединение по п. 1, представляющее собой (S)-
2-(7-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
1-метил-этиламин.
8. Соединение по п. 1, представляющее собой (S)-
2-(7-бром-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-
метил-этиламин.
9. Соединение по п. 1, представляющее собой (S)-
2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метил-этиламин.
10. Соединение по п. 1, представляющее собой
(S)-2-(7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метил-этиламин.
11. Соединение по п. 1, представляющее собой
(S)-2-(8-метокси-1Н-бенз(g)индол-1-ил)-1-метил-
этиламин.
12. Фармацевтический препарат, обладающий
способностью связывания с серотонин-рецептора-
ми, содержащий активное вещество, один или не-
сколько терапевтически приемлемых наполните-
лей и возможные добавки, отличающийся тем,
что в качестве активного вещества содержит со-
единение формулы І в эффективном количестве.
Приоритет по пунктам:
22.10.1993 – по пп. 1-3 и 8-12,
17.08.1994 – по пп. 4-7.
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Изобретение относится к трициклическим
производным пиррола, в частности оно относится
к производным пиррола общей формулы

N

X

NH2

R1

R2

R3

R4

R5

R6

R7

           І
где R1-R4 обозначают водород, галоген, низший
алкил, фенил, циклоалкил или низший алкокси, а
R2 обозначает дополнительно также низший алк-
оксикарбонил, ацилокси или мезилокси,

R5 обозначает низший алкил,
R6 и R7 обозначают водород или низший

алкил,
Х обозначает -СН2СН(С6Н5)-, -СН=С(С 6Н5)-,

-YCH2-, -CH=CH- либо -(СR11R12)n-,
R11 и R12 обозначают водород, фенил, низший

алкил,
n обозначает 1-3, и
Y обозначает О или S,

а также к их фармацевтически приемлемым ки-
слотно-аддитивным солям.

Указанные соединения и их соли являются
новыми и отличаются ценными фармакологиче-
скими свойствами.

Объектом настоящего изобретения являются
соединения общей формулы I и их фармацевти-
чески приемлемые соли как таковые и в качестве
фармацевтических активных веществ, получение
соединений и солей общей формулы I, далее, ле-
карственные средства, содержащие эти соедине-
ния и соли формулы I,  и получение этих лекарст-
венных средств, а также применение соединений
общей формулы I и их фармацевтически прием-
лемых солей для лечения и соответственно пре-
дупреждения болезней и для улучшения здоро-
вья, прежде всего для лечения или предупрежде-
ния расстройств центральной нервной системы,
как депрессии, биполярные нарушения, состояние
страха, нарушения сна и расстройства в сексуаль-
ной сфере, психозы, шизофрения, мигрени и дру-
гие болезненные состояния, связанные с голов-
ными болями и болями другого типа, расстрой-
ства, связанные с личными переживаниями или
навязчивыми идеями, социальная фобия или при-
ступы паники, психические органические рас-
стройства, нарушения психики в детском возрасте,
агрессивность, нарушения памяти, связанные с
возрастом, нарушения отношений с окружающи-
ми, болезненная страсть, ожирение, булимия и
т.п.; нарушений функций нервной системы, вы-
званных травмами, кровоизлияние в мозг, нервно-
дегенеративные заболевания и т.д.; нарушений в
сердечно-сосудистой системе, как высокое кровя-
ное давление, тромбоз, инсульт и т.д.; желудочно-
кишечных расстройств, как дисфункция моторики
желудочно-кишечного тракта, и для изготовления
соответствующих лекарственных средств.

Соединения общей формулы
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где R1-R7 имеют указанные выше значения,  а R8

обозначает переводимый в аминогруппу радикал
или гидроксильную группу, представляют собой
важные промежуточные продукты для получения
фармацевтически ценных соединений общей
формулы I.

Указанное выше определение "низший" обо-
значает радикалы с числом атомов углерода мак-
симум 7, предпочтительно до 4. Алкил обозначает
линейные либо разветвленные насыщенные угле-
водородные радикалы, такие как метил, этил,
пропил, изопропил или трет.-бутил. Алкокси обо-
значает связанную через атом кислорода алкиль-
ную группу. Галоген может обозначать Сl, Вr, F
или J. Фармацевтически приемлемые кислотно-
аддитивные соли включают в себя соли неоргани-
ческих и органических кислот, как соляная кисло-
та, бромистоводородная кислота, азотная кисло-
та, серная кислота, фосфорная кислота, лимонная
кислота, муравьиная кислота, фумаровая кислота,
малеиновая кислота, уксусная кислота, янтарная
кислота, винная кислота, метансульфокислота, n-
толуолсульфокислота и тому подобное.

R5 предпочтительно обозначает метил.
Если R5 обозначает метил, то особенно пред-

почтительными являются соединения, где R1, R3 и
R4 обозначают водород, а R2 обозначает галоген,
низший алкил или метокси.

Некоторыми, указанными в рамках данного
изобретения как особенно предпочтительные,
представителями класса веществ согласно фор-
муле I являются следующие:

(S)-2-(4,4,7-триметил-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин,

(S)-2-(7-метокси-4,4-диметил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин,

(S)-2-(7-этил-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин,

(S)-2-(7-метил-1,4-дигидроиндено(1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламин,

(S)-2-(7-бром-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-1-метилэтиламин,

(S)-2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламин,

(S)-2-(7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-1-метилэтиламин,

(S)-2-(8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-ме-
тилэтиламин.

Соединения общей формулы I и их фарма-
цевтически приемлемые соли могут быть получе-
ны согласно изобретению следующим путем:
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а) соединение общей формулы

N

X

R1

R2

R3

R4

R5

R6

R7

R81
IIa

где R1-R7 имеют указанные выше значения,  a  R81

обозначает переводимый в аминогруппу ра-
дикал,
переводят в соответствующее аминосоединение и

б) при необходимости полученное соединение
формулы I переводят в фармацевтически прием-
лемую соль.

Соединения общей формулы IIа, где R81 обо-
значает переводимый в аминогруппу остаток,
предпочтительно азидогруппу, ацетиламиногруппу
или какую-либо другую защищенную аминогруппу,
могут быть получены, как это описано ниже, с по-
мощью известных методов. Если радикал R81

представляет собой азидогруппу, то соединения
формулы I получают путем восстановления. Это
восстановление может осуществляться с помо-
щью комплексных гидридов, как, например, ли-
тийалюмогидрида, или посредством каталитиче-
ского гидрирования с помощью металлических ка-
тализаторов, как, например, платина или палла-
дий. Если в качестве восстановителя используют
литийалюмогидрид, то в качестве растворителя
наиболее пригоден простой безводный эфир или
тетрагидрофуран. Процесс целесообразно прово-
дить следующим образом. После добавки по кап-
лям соединения формулы IIа,  где R81 обозначает
азидогруппу, в раствор, содержащий безводный
растворитель и гидрид, полученную реакционную
смесь кипятят с обратным холодильником, после
чего гидролизуют водным раствором простого
эфира или ТГФ и осадок гидроокиси алюминия и
лития кипятят с водным раствором простого эфи-
ра или ТГФ.

Каталитическое гидрирование с помощью ка-
тализаторов, например платины или палладия,
целесообразно осуществлять при комнатной тем-
пературе. В качестве растворителей особенно
пригодны для этой цели вода, спирты, этилацетат,
диоксан или же смеси этих растворителей. Гидри-
рование целесообразно осуществлять в атмосфе-
ре водорода в автоклаве или в аппаратуре для
встряхивания. Если R81 обозначает ацетиламино-
группу или какую-либо другую защищенную ами-
ногруппу, как, например, трифторметилкарбонил-
амино, то перевод в соответствующее аминосое-
динение осуществляют путем гидролиза.

Гидролиз до соответствующих аминосоедине-
ний общей формулы I осуществляют по известной
методике. Пригодными для этой цели являются
гидроокиси металлов, например, гидроокись на-
трия или калия,  которые в присутствии воды и
смешиваемого с водой органического растворите-
ля, как этиленгликоль и т.п., гидролизуют до со-
единений формулы I.

Перевод соединений формулы I в их соответ-
ствующие кислотно-аддитивные соли осуществ-

ляют на последней стадии, т.е. после гидрирова-
ния или гидролиза без промежуточного выделения
соединений формулы I.

В силу их стабилизирующих свойств особенно
пригодны для фармацевтического применения со-
ли фумаровой кислоты. Однако и все другие вы-
шеупомянутые кислоты образуют фармакологиче-
ски приемлемые соли.

Получение солей осуществляют при комнат-
ной температуре, в качестве растворителей осо-
бенно пригодны спирто-эфирные смеси. Получе-
ние промежуточных продуктов формулы II, ис-
пользуемые для синтеза соединений общей фор-
мулы I, представлено на схеме 1 (см. в конце опи-
сания). При этом все заместители R1-R4 имеют
значения, указанные в формуле I. R51,  R61 и R71

обозначают метил. Me обозначает метил и Ас -
ацетил. Х также имеет значение, указанное в
формуле I, кроме -СН=СН-. Получение соответст-
вующих соединений,  где Х обозначает -СН =СН-,
представлено на схеме 2 (см. в конце описания).

Получение соединений формулы IIа2, исходя
из соединения III, осуществляют предпочтительно
следующим образом.

Соединение формулы III нагревают с обрат-
ным холодильником вместе с 3-бутен-2-олом, 2,2-
диметоксипропаном и каталитическими количест-
вами п-толуолсульфокислоты в безводном толуо-
ле. В другом варианте растворителем служит 2,2-
диметоксипропан без использования толуола. В
этом случае реакционную смесь нагревают с об-
ратным холодильником в заполненном молеку-
лярным ситом водоотделителе. Затем получен-
ные таким путем соединения формулы IV перево-
дят в соответствующие оксоэтиловые соединения.
С этой целью соединение IV  растворяют в без-
водном растворителе, например в дихлорметане и
метаноле, и при температуре приблизительно
-70°С обрабатывают озоновым потоком. После
этого соединение формулы V может быть цикли-
зовано до пирролацетаминосоединений. Целесо-
образно применять при этом N-ацетилэтилен-
диамин, а в качестве растворителя - толуол или
уксусную кислоту. После окончания обменной ре-
акции и очистки ацетильная группа может, как ука-
зывалось выше, отщепляться и соединение фор-
мулы IIа2 переводиться в соединение формулы I.

Исходя из соединений формулы V, предпочти-
тельно путем циклизации с помощью 1-амино-2-
пропанола в безводном толуоле с использовани-
ем каталитических количеств п-толуолсульфокис-
лоты нагревом в водоотделителе получают гидро-
ксильное соединение формулы IIb12. Затем гидр-
оксильная группа по известной методике может
быть переведена в уходящую группу, например,
обработкой хлоридом сульфокислоты, предпочти-
тельно метансульфонилхлоридом, в сульфонат. В
результате обработки азидом, предпочтительно
азидом натрия, в полярном растворителе, как, на-
пример, ДМФ, соединения формулы IIb12 могут
быть переведены в соответствующие азидосоеди-
нения формулы IIа12, которые, как указывалось
выше, путем восстановления азидогруппы могут
переводиться в соединения формулы I.

Соединения формулы V могут быть получены
согласно схеме 1 также другим путем.
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Соединение формулы III предпочтительно на-
гревают с N,N-диметилгидразином в атмосфере
аргона, после чего проводят отгонку с помощью
колонны Вигро. Полученное соединение форму-
лы VII обрабатывают ДМП (1,3-диметил-3,4,5,6-
тетрагидро-2(1Н)-пиримидинон), растворяют в
безводном ТГФ, охлаждают до приблизительно
-75°С и затем обрабатывают н-бутиллитием в гек-
сане и бромацетальдегиддиметилацеталем.

Затем полученное соединение формулы VIII с
помощью фосфатного буфера и дигидрата хлори-
да меди (II) в ТГФ переводят в соединение фор-
мулы V.

Согласно схеме 1 могут быть получены также
соединения формулы IIb11. Эти соединения могут
быть затем, как указано выше, переведены в со-
единения 10 формулы I. Целесообразно при этом
работать следующим образом. Соединение фор-
мулы III, растворенное в безводном ТГФ, обраба-
тывают диизопропиламином и н-бутиллитием, по-
сле чего проводят обработку хлорацетоном, соот-
ветственно 3-хлор-2-бутаноном. Полученные со-
единения VI нагревают в водоотделителе в без-
водном толуоле с каталитическими количествами
п-толуолсульфокислоты. Затем обрабатывают 1-
амино-2-пропанолом до получения соединений
формулы IIb11.

На схеме 2 представлено получение соедине-
ний формулы IIа22, где R1-R7 имеют значения,
указанные выше, а Х обозначает -СН=СН -, R10

может представлять собой метильную либо три-
фторметильную группу.

Целесообразно работать следующим обра-
зом. Соединение формулы Iа подвергают обмен-
ной реакции в растворе, содержащем триэтил-
амин и этиловый эфир трифторуксусной кислоты в
безводном растворителе, предпочтительно мета-
ноле. После удаления растворителя остаток рас-
творяют в диоксане и обрабатывают ДДБ (2,3-
дихлор-5,6-дициан-1,4-бензохинон). Затем защит-
ную группу можно, как указано выше, отщеплять
от аминогруппы.

Как уже отмечалось выше, соединения фор-
мулы I и их фармацевтически приемлемые соли
обладают ценными фармакологическими свойст-
вами. Они могут связывать с серотонин-рецеп-
торами и пригодны поэтому для лечения или пре-
дупреждения болезней или функциональных на-
рушений упомянутого выше типа, соответственно
для изготовления соответствующих лекарствен-
ных средств.

Связывание предлагаемых по изобретению
соединений формулы I с серотонин-рецепторами
определяли с помощью стандартных методов in
vitro. Препараты испытывали в указанных ниже
тестах.

Метод I
а)  Для связывания 5НТ1А-рецептора согласно

тесту на связывание 3H-8-OH-DPAT по методу
S.J. Peroutka, Biol. Psychiatry 20, 971-979 (1985).

б) Для связывания 5НТ2С-рецептора согласно
тесту на связывание 3Н-мезулергина по методу
A. Pazos et al., Europ. J. Pharmacol. 106, 539-546,
соответственно D. Hoyer, Receptor Research 8, 59-
81 (1988).

в) Для связывания 5НТ2А-рецептора согласно
тесту на связывание 3Н-кетансерина по методу

J.E. Leysen, Molecular Pharmacology 21, 301-304
(1981).

В ходе экспериментов определяли значения
IC50 испытуемых веществ, т.е. определяли кон-
центрацию в нМ, при которой вытеснялись 50%
связанного с рецептором лиганда.

Определенная таким путем активность неко-
торых соединений согласно изобретению и актив-
ность некоторых сравнительных соединений пред-
ставлена в табл. 1, где приняты следующие обо-
значения:

3 = (S)-2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

4 = (S)-2-(7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламин;

5 = (S)-2-(8-метокси-4,5-дигидро-1Н-бенз[g]ин-
дол-1-ил)-1-метилэтиламин;

7 = (S)-2-(8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил-1-
метилэтиламин;

21 = (RS)-2-(7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

22 = (RS)-2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

23 = 2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-этиламин;

28 = (R)-2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

30 = (R)-2-(8-метокси-4,5-дигидро-1Н-бенз[g]-
индол-1-ил)-1-метилэтиламин;

31 = (R)-2-(8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-
метилэтилэтиламин;

32 = 2-(8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-этил-
амин;

34 = (RS)-1-(1,4-дигидро[1]бензопирано[4,3-b]-
пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

53 = (RS)-2-(6-хлор-1,4-дигидроиндено(1,2-b]-
пиррол-1-ил)-1-10 метилэтиламин;

54 = (RS)-1-(8-метокси-1,4-дигидро[1]бензопи-
рано[4,3-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

55 = (RS)-2-(6-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

59 = 2-(8-метокси-4,5-дигидро-1Н-бенз[g]ин-
дол-1-ил)-этиламин;

64 = (RS)-1-(1,4-дигидро[1]бензотиопирано[4,3-
b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

67 = (RS)-2-(8-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин;

69 = (2RS,4RS)-2-(4-фенил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламин.

Метод II
а) Для выявления сродства соединения с

5НТ1А-рецептором проводили опыты по вытесне-
нию с помощью [3Н]-5-НТ (1 нМ) в качестве ра-
диолиганда на рекомбинированных 5НТ1А-рецеп-
торах человека, экспремированных в клетках 3Т3
мышей. При этом использовали мембраны, полу-
ченные из клеток 2×105, а также различные кон-
центрации соответствующего испытуемого соеди-
нения.

б) Для связывания 5НТ2С-рецептора согласно
тесту на связывание [3Н]-30 5-НТ по методу
S.J. Peroutka et al., Brain Research 584. 191-196
(1992).

в) Для связывания 5НТ2А-рецептора согласно
тесту на связывание [3Н]-DOB по методу
T. Branchek et al., Molecular Pharmacology 38, 604-
609 (1990).
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Ниже указаны значения pki (pki=log10Ki) испы-
туемых веществ. Значение ki расшифровывается
по следующей формуле:

DK
L

ICKi
][1

50

+
= ,

где значения IC50 соответствуют концентрациям
испытуемых соединений в нМ, при которых вытес-
няются 50% связанного с рецептором лиганда. [L]
обозначает концентрацию лиганда, а значение KD
представляет собой константу диссоциации ли-
ганда.

Определенная таким путем активность неко-
торых соединений по изобретению представлена
в табл. 2, где приняты следующие обозначения:

1 = фумарат (S)-2-(4,4,7-триметил-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина
(1:1);

2 = фумарат (8)-2-(7-метокси-4,4-диметил-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:1);

8 = (S)-2-(7-этил-4,4-диметил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:1);

9 = фумарат (S)-2-(7-фтор-4,4-диметил-1,4-ди-
гидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтилами-
на (1:1);

12 = фумарат (S)-2-(7-метокси-4,4-диэтил-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:0,5);

14 = фумарат (S)-2-(7-фенил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5);

17 = фумарат (S)-2-(7-этил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5);

25 = фумарат (S)-2-(6,7-дифтор-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина
(1:0,5);

26 = фумарат (S)-2-(6-хлор-7-метокси-4,4-ди-
метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-ме-
тилэтиламина (1:0,5);

37 = фумарат (RS)-2-(5-хлор-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b)пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5);

44 = фумарат (S)-1-метил-2-(7'-метил-1',4'-ди-
гидроспиро[циклопентан-1,4'-индено[1,2-b]пиррол]-
1-ил)-этиламина (1:1);

50 = фумарат (RS)-2-(5-метил-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5).

Эрекция полового члена (у крыс)
В ходе экспериментов было установлено, что

эрекция полового члена зависит от стимулирова-
ния 5НТ2С-рецептора (ср. Berendsen & Broekkamp,
Eur. Journ. Pharmacol. 135, 179-184 (1987)).

В течение 45 мин после введения подопыт-
ным животным испытуемого вещества определяли
число эрекций полового члена. ED50 обозначает
дозу, вызывающую 50% таких эрекций (табл. 3).

Соединения формулы I и фармацевтически
приемлемые аддитивные соли кислот соединений
формулы I могут находить применение в качестве
лекарственных средств, например, в виде фарма-
цевтических препаратов. Фармацевтические пре-
параты могут вводиться орально, например, в ви-
де таблеток, покрытых лаком таблеток, драже,
мягкожелатиновых и твердожелатиновых капсул,
растворов, эмульсий или суспензий. Введение,
однако, может проводиться также ректально, на-
пример, в виде суппозиториев, парэнтерально,

например, в виде растворов для инъекций, или же
через нос.

Для изготовления фармацевтических препа-
ратов в соединения формулы I и фармацевтиче-
ски приемлемые аддитивные соли кислот соеди-
нений формулы I могут добавляться инертные в
фармацевтическом отношении, неорганические
или органические наполнители. В качестве тако-
вых для таблеток, покрытых лаком таблеток, дра-
же и твердожелатиновых капсул используют, на-
пример, лактозу, кукурузный крахмал или его про-
изводные, тальк, стеариновую кислоту или ее со-
ли и т.п. В качестве наполнителей для мягкожела-
тиновых капсул пригодны, например, раститель-
ные масла, воск, жиры, полутвердые и жидкие по-
лиолы и т.п.  Однако в зависимости от тех или
иных свойств активного вещества для мягкожела-
тиновых капсул вообще может не потребоваться
никаких наполнителей. Для изготовления раство-
ров и сиропов в качестве наполнителей пригодны,
например, вода, полиолы, глицерин, растительное
масло и т.п. В качестве наполнителей для суппо-
зиториев пригодны, например, природные или от-
вержденные масла, воск, жиры, полужидкие либо
жидкие полиолы и т.п.

Фармацевтические препараты могут содер-
жать, кроме того, также консерванты, вещества,
способствующие растворимости, стабилизаторы,
увлажняющие средства, эмульгаторы, вещества,
улучшающие вкус, красители, ароматизирующие
вещества, соли для изменения осмотического
давления, буферы, оболочки или антиокислители.
Они могут содержать также другие терапевтиче-
ски ценные вещества.

Лекарственные средства, содержащие соеди-
нение формулы I или его фармацевтически при-
емлемую аддитивную соль кислоты и терапевти-
чески инертный наполнитель, также являются
предметом настоящего изобретения, также как и
способ их изготовления, отличающийся тем, что
одно или несколько соединений формулы I и/или
фармацевтически приемлемые аддитивные соли
кислот вместе с одним или несколькими терапев-
тически инертными наполнителями преобразуют в
галеновую форму.

Согласно изобретению, соединения общей
формулы I, а также их фармацевтически прием-
лемые аддитивные соли кислот могут применять-
ся для лечения или предупреждения расстройств
центральной нервной системы, как депрессии, би-
полярные нарушения, состояние страха, наруше-
ния сна и расстройства в сексуальной сфере, пси-
хозы, шизофрения, мигрени и другие болезненные
состояния, связанные с головными болями и бо-
лями другого типа, расстройства, связанные с
личными переживаниями или навязчивыми идея-
ми, социальная фобия или приступы паники, пси-
хические органические расстройства, нарушения
психики в детском возрасте, агрессивность, нару-
шения памяти, связанные с возрастом, нарушения
отношений с окружающими, болезненная страсть,
ожирение, булимия и т.п.; нарушений функций
нервной системы, вызванных травмами, кровоиз-
лияние в мозг, нервно-дегенеративные заболева-
ния и т.д.; нарушений в сердечно-сосудистой сис-
теме, как высокое кровяное давление, тромбоз,
инсульт и т.д.; желудочно-кишечных расстройств,
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как дисфункция моторики желудочно-кишечного
тракта, и для изготовления соответствующих ле-
карственных средств. Дозировку можно варьиро-
вать в широких пределах, с учетом, естественно, в
каждом отдельном случае индивидуальных осо-
бенностей. При оральном введении дозу назна-
чают в пределах от 0,01 мг (на одну дозу) до
500 мг (суточная доза) соединения общей форму-
лы I или соответствующего количества его фар-
мацевтически приемлемой аддитивной соли ки-
слоты, причем верхняя граница, если это окажет-
ся целесообразным, также может превышаться.

Ниже настоящее изобретение поясняется бо-
лее подробно на примерах, которые никоим обра-
зом не ограничивают его объем. Все температуры
указаны в градусах Цельсия.

Пример 1
а) Раствор 18,9 г (108 ммолей) 3,3,6-триметил-

1-инданона, 22,4 мл (0,26 моля) 3-бутен-2-ола и
300 мг п-толуолсульфокислоты в 200 мл 2,2-
диметоксипропана в течение 64 ч кипятили с об-
ратным холодильником в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/этилацетат
6:1).  Наряду с 4,5  г эдукта получали 12,7  г (51%)
(RS)-2-(2-бутен-1-ил)-3,3,6-триметил-1-инданона в
виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 12,7 г
(55,6 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-3,3,6-триме-
тил-1-инданона в 200 мл безводного дихлормета-
на и 40 мл безводного метанола при перемешива-
нии в течение 60 мин пропускали поток озона
(2,5 г озона/час). Затем в раствор в течение 5 мин
пропускали кислород и в течение 10 мин аргон.
После добавки 6,12 мл (83,4 ммоля) диметил-
сульфида перемешивали в течение 15 ч при ком-
натной температуре. Реакционную смесь упари-
вали в вакууме, остаток обрабатывали 150 мл ди-
хлорметана и после добавки 25 мл воды и 25 мл
трифторуксусной кислоты перемешивали в тече-
ние 2,5 ч при комнатной температуре. Затем
смесь выливали в 150 мл воды и при перемеши-
вании нейтрализовали добавками с помощью
шпателя гидрокарбоната натрия. После этого до-
бавляли еще 100 мл воды, разделяли фазы и
водную фазу дважды экстрагировали дихлорме-
таном соответственно порциями по 150 мл. Со-
единенные органические фазы сушили над суль-
фатом магния и концентрировали в вакууме. В ре-
зультате получали 11,3 г (94%) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-3,3,6-триметил-1-инданона в виде масла,
слегка окрашенного в желтый цвет.

в) Раствор 2,16 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-3,3,6-триметил-1-инданона и 80 мг п-
толуолсульфокислоты в 90 мл безводного толуола
нагревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г
(40 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем кипятили еще в течение
45 мин, причем объем растворителя сокращали
до 20 мл. Остывшую реакционную смесь очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (этилацетат/гексан 1:2). В результате полу-
чали 1,5 г (59%) (R)-1-(4,4,7-триметил-1,4-дигид-

роиндено[1,2-5b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде
коричневого масла.

г) В охлажденный до 0 раствор 1,5 г
(5,87 ммолей) (R)-1-(4,4,7-триметил-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,27 мл
(23,5 ммоля) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании по каплям добавляли 0,91 мл
(11,7 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 150 мл дихлорметана, промывали дважды
насыщенным раствором гидрокарбоната натрия
порциями по 70 мл и соединенные водные фазы
один раз экстрагировали с помощью 70 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы
промывали 70 мл насыщенного раствора хлорида
натрия, сушили над сульфатом магния и упарива-
ли в вакууме. Полученное твердое вещество зе-
леного цвета растворяли в 50 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 0,76 г
(11,7 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
нагревали при перемешивании в течение 15 ч до
60°С. После охлаждения раствор выливали в
100 мл воды и дважды экстрагировали с помощью
этилацетата соответственно порциями по 100 мл.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 100 мл воды и 100 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и раствор концентрирова-
ли в вакууме. Полученное масло коричневого цве-
та очищали посредством колоночной хроматогра-
фии на силикагеле (гексан/этилацетат 4:1). В ре-
зультате получали 1,13 г (68%) (S)-1-(2-азидопро-
пил)-4,4,7-триметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рола в виде красноватого масла.

д) 1,1 г (3,92 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-
4,4,7-триметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола,
растворенного в 50 мл безводного этанола, гид-
рировали в присутствии 110 мг окиси платины в
течение 4 ч. Затем отфильтровывали от катализа-
тора, промывали этанолом и раствор отгоняли в
вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 80 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и при перемешивании обрабатыва-
ли раствором 455 мг (3,92 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 15 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 24 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 805 мг (77%) фумарата (S)-2-
(4,4,7-триметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:1) с Т.пл. 196°.

Пример 2
а) Раствор 12,1 г (63,7 ммоля) 6-метокси-3,3-

диметил-1-инданона, 11,1 мл (0,13 моля) 3-бутен-
2-ола и 110 мг п-толуолсульфокислоты в 110 мл
2,2-диметоксипропана кипятили в течение 67 ч с
обратным холодильником в водоотделителе, за-
полненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 4:1). Наряду с 4,64 г эдукта получали 5,86 г
(38%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-3,3-диме-
тил-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70°С раствор 5,86 г
(24 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-3,3-
диметил-1-инданона в 100 мл безводного дихлор-
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метана и 20 мл безводного метанола при пере-
мешивании пропускали в течение 40 мин поток
озона (3 г озона/час). Затем в раствор в течение
5 мин пропускали кислород и в течение 10 мин ар-
гон. После добавки 2,64 мл (36 ммолей) диметил-
сульфида перемешивали в течение 4 ч при ком-
натной температуре. Реакционную смесь упари-
вали в вакууме, остаток обрабатывали 60 мл ди-
хлорметана и после добавки 10 мл воды и 10 мл
трифторуксусной кислоты перемешивали в тече-
ние 2 ч при комнатной температуре. Затем смесь
выливали в 100 мл воды и при перемешивании
нейтрализовали добавками с помощью шпателя
гидрокарбоната натрия. После этого добавляли
еще 50 мл воды, фазы разделяли и водную фазу
дважды экстрагировали с помощью дихлорметана
соответственно порциями по 150 мл. Соединен-
ные органические фазы сушили над сульфатом
магния и концентрировали в вакууме. В результа-
те получали 4,94 г (89%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-
метокси-3,3-диметил-1-инданона в виде масла
желтоватого цвета.

в) Раствор 4,94 г (21,3 ммоля) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-метокси-3,3-диметил-1-инданона и 220 мг
п-толуолсульфокислоты в 200 мл безводного то-
луола нагревали в водоотделителе. В кипящий
раствор в течение 5 мин по каплям добавляли
раствор 6,39 г (85,2 ммолей) (R)-1-амино-2-
пропанола в 40 мл безводного толуола. Затем ки-
пятили еще в течение 45 мин, причем объем рас-
творителя сокращали до 40 мл. Остывшую реак-
ционную смесь очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 7:3). В результате получали 3,42 г
(60%) (R)-1-(7-метокси-4,4-диметил-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде ко-
ричневого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 3,42 г
(12,7 ммолей) (R)-1-(7-метокси-4,4-диметил-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
7,3 мл (50,8 ммолей) триэтиламина в 70 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 2,0 мл (25,4 ммолей) метансульфонилхло-
рида и перемешивали еще в течение 1,5 ч при
этой температуре. Затем реакционную смесь раз-
бавляли 170 мл дихлорметана, дважды промыва-
ли насыщенным раствором гидрокарбоната на-
трия соответственно порциями по 90 мл и соеди-
ненные водные фазы один раз экстрагировали с
помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 90 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное зеле-
ное масло растворяли в 70 мл безводного диме-
тилформамида, обрабатывали 1,35 г (20,4 ммо-
лей) азида натрия и нагревали реакционную смесь
при перемешивании в течение 20 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 100 мл воды и
трижды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 100 мл воды и 100 мл насыщенного раство-
ра хлорида натрия, после чего сушили над суль-
фатом магния и концентрировали раствор в ва-
кууме. Полученное масло коричневого цвета очи-
щали посредством колоночной хроматографии на
силикагеле (гексан/этилацетат 4:1). В результате

получали 1,89 г (50%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
метокси-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рола в виде желтого масла.

д) 1,89 г (6,38 ммолей) (S)-1-(2-азидопропил)-
7-метокси-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррола, растворенного в 100 мл безводного эта-
нола, гидрировали с помощью окиси платины в
течение 2 ч. Затем отфильтровывали от катализа-
тора, промывали этанолом и растворитель удаля-
ли в вакууме.

Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 740 мг (6,38 ммолей) фумаровой кислоты в
15 мл метанола. В течение 15 ч перемешивали
при комнатной температуре и затем отфильтро-
вывали белые кристаллы. В результате получали
1,46 г (60%) фумарата (S)-2-(7-метокси-4,4-диме-
тил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил-1-метил-
этиламина (1:1) с Т.пл. 181°.

Пример 3
а) Раствор 9,3 г (57,3 ммолей) 6-метокси-1-

инданона, 11,8 мл (0,14 моля) 3-бутен-2-ола и
100 мг п-толуолсульфокислоты в 100 мл 2,2-ди-
метоксипропана в течение 64 ч кипятили с об-
ратным холодильником в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 4:1). В результате получали 9,2 г (74%) (RS)-
2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-1-инданона в виде жел-
того масла.

б) Через охлажденный до -70°С раствор 15,2 г
(70,3 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-1-
инданона в 250 мл безводного дихлорметана и
50 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 80 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем в раствор пропускали в течение
5 мин кислород и в течение 10 мин аргон. После
добавки 7,75 мл (105 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Затем реакционную смесь упаривали в
вакууме, остаток обрабатывали 250 мл дихлорме-
тана и после добавки 25 мл воды и 25 мл трифто-
руксусной кислоты перемешивали в течение 3 ч
при комнатной температуре. После этого реакци-
онную смесь выливали в 150 мл воды и при пере-
мешивании нейтрализовали, добавляя с помощью
шпателя гидрокарбонат натрия. Затем добавляли
еще 100 мл воды, фазы разделяли и водную фазу
дважды экстрагировали дихлорметаном соответ-
ственно порциями по 150 мл. Соединенные орга-
нические фазы сушили над сульфатом магния,
концентрировали в вакууме и полученный сырой
продукт кристаллизовали из диэтилового эфи-
ра/гексана. В результате получали 12 г (83%)
(RS)-2-(2-оксоэтил)-6-метокси-1-инданона в виде
желтоватого твердого вещества с Т.пл. 59°.

в) Раствор 2 г (9,8 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-метокси-1-инданона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 2,94 г
(39,2 ммолей) (Р)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем кипятили еще в тече-
ние 30 мин, причем объем растворителя сокраща-
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ли до 20 мл. Остывшую реакционную смесь очи-
щали посредством колоночной хроматографии на
силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В результате
получали 1,5 г (63%) (R)-1-(7-метокси-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде
твердого вещества с Т.пл. 75°.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,5 г
(6,2 ммолей) (R)-1-(7-метокси-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,45 мл
(24,6 ммоля) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,96 мл
(12,3 ммолей) метансульфонилхлорида и пере-
мешивали еще в течение 1,5 ч при этой темпера-
туре. Затем реакционную смесь разбавляли
200 мл диэтилового эфира, дважды промывали
насыщенным раствором гидрокарбоната натрия
соответственно порциями по 70 мл и соединенные
водные фазы экстрагировали один раз 70 мл ди-
этилового эфира. Соединенные органические фа-
зы промывали 70 мл насыщенного раствора хло-
рида натрия, сушили над сульфатом магния и вы-
паривали в вакууме. Полученное масло коричне-
вого цвета растворяли в 60 мл безводного диме-
тилформамида, обрабатывали 0,77 г (11,8 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь нагревали
при перемешивании в течение 15 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 140 мл воды и
дважды экстрагировали с помощью диэтилового
эфира соответственно порциями по 140 мл. Со-
единенные органические фазы промывали по од-
ному разу 100 мл воды и 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное коричневое масло очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (толу-
ол). В результате получали 1,0 г (60%) (S)-1-(2-
азидопропил)-7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррола в виде бесцветного масла.

д) 1 г (3,7 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-мет-
окси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, растворен-
ного в 50 мл безводного этанола, гидрировали с
помощью 100 мг окиси платины в течение 4 ч. За-
тем отфильтровывали от катализатора, промыва-
ли этанолом и растворитель удаляли в вакууме.
Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 240 мг (2,07 ммоля) фумаровой кислоты в
20 мл метанола. Затем перемешивали в течение
18 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 870 мг (77%) фумарата (S)-2-(7-метокси-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с Т.пл. 206°С.

Пример 4
а) Раствор 20,2 г (0,12 моля) 6-хлор-1-

инданона, 25 мл (0,29 моля) 3-бутен-2-ола и
200 мг п-толуолсульфокислоты в 25 мл 2,2-димет-
оксипропана и 200 мл безводного толуола кипяти-
ли в течение 16 ч с обратным холодильником. За-
тем реакционную смесь концентрировали в вакуу-
ме и очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир
5:1). В результате получали 10,3 г (39%) (RS)-2-(2-
бутен-1-ил)-6-хлор-1-инданона в виде желтого
масла.

6) Через охлажденный до -70° раствор 10,3 г
(46,7 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-хлор-1-
инданона в 200 мл безводного дихлорметана и
100 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 45 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем в раствор пропускали в течение
5 мин кислород и в течение 10 мин аргон. После
добавки 5,13 мл (70 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 16 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 60 мл дихлорметана и
после добавки 15 мл воды и 15 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
150 мл воды и нейтрализовали при перемешива-
нии, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 100 мл воды,
фазы разделяли и водную фазу дважды экстраги-
ровали с помощью дихлорметана соответственно
порциями по 150 мл. Соединенные органические
фазы сушили над сульфатом магния, концентри-
ровали в вакууме и полученный сырой продукт
кристаллизовали из этилацетата/гексана. В ре-
зультате получали 8,29 г (85%) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-хлор-1-инданона в виде белого твердого
вещества с Т.пл. 80°С.

в) Раствор 2,5 г (12,0 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-хлор-1-инданона и 100 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 120 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор в те-
чение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,6 г
(47,9 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем кипятили еще в тече-
ние 30 мин, причем объем растворителя сокраща-
ли до 20 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В резуль-
тате получали 2,42 г (81%) (R)-1-(7-хлор-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в
виде коричневого масла, которое непосредствен-
но использовали при проведении последующей
реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,42 г
(9,8 ммолей) (R)-1-(7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]-пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 5,48 мл (39,1 ммо-
лей) триэтиламина в 70 мл дихлорметана при пе-
ремешивании добавляли по каплям 1,53 мл
(19,54 ммолей) метансульфонилхлорида и пере-
мешивали еще в течение 1,5 ч при этой темпе-
ратуре. Затем реакционную смесь разбавляли
200 мл диэтилового эфира, дважды промывали
соответственно порциями по 70 мл насыщенным
раствором гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы экстрагировали один раз с помощью
70 мл диэтилового эфира. Соединенные органи-
ческие фазы промывали 70 мл насыщенного рас-
твора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 50 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 1,27 г
(19,54 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 15 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в
100 мл воды и дважды экстрагировали с помощью
диэтилового эфира соответственно порциями по
140 мл и один раз 70 мл этилацетата. Соединен-
ные органические фазы промывали по одному ра-
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зу 100 мл воды и 100 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
раствор концентрировали в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 1,5 г (56%) (S)-1-(2-азидо-
пропил)-7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в
виде масла.

д) 1,5 г (5,5 ммолей) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, растворен-
ного в 50 мл безводного этанола, гидрировали с
помощью 150 мг окиси платины в течение 14 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и удаляли растворитель в вакууме.
Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 306 г (2,64 ммоля) фумаровой кислоты в
20 мл метанола. Затем перемешивали в течение
3 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 1,12 г (67%) фумарата (S)-2-(7-хлор-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:0,5) с Т.пл. 197°.

Пример 5
а) Раствор 2 г (9,2 ммолей) (RS)-2-(2-

оксоэтил)-7-метокси-1-тетралона и 100 мг п-толу-
олсульфокислоты в 90 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор из
2,78 г (37 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в
20 мл безводного толуола. Затем кипятили еще в
течение 30 мин, причем объем растворителя со-
кращали до 25 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В
результате получали 2,25 г (94%) (R)-1-(4,5-
дигидро-8-метоки-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-пропан-2-
ола в виде коричневого масла, которое непосред-
ственно использовали в последующей реакции.

б) В охлажденный до 0° раствор 2,25 г (9 ммо-
лей) (R)-1-(4,5-дигидро-8-метокси-1H-бeнз[g]ин-
дол-1-ил)-пропан-2-ил и 5 мл (36 ммолей) триэтил-
амина в 60 мл дихлорметана при перемешивании
добавляли по каплям 1,4 мл (18 ммолей) метан-
сульфонилхлорида и перемешивали еще в тече-
ние 1,5 ч при этой температуре. Затем реакцион-
ную смесь разбавляли 300 мл диэтилового эфира,
дважды промывали насыщенным раствором гид-
рокарбоната натрия соответственно порциями по
100 мл и соединенные водные фазы один раз экс-
трагировали с помощью 100 мл диэтилового эфи-
ра. Соединенные органические фазы промывали
100 мл насыщенного раствора хлорида натрия,
сушили над сульфатом магния и упаривали в ва-
кууме. Полученное масло коричневого цвета рас-
творяли в 50 мл безводного диметилформамида,
обрабатывали 1,17 г (18 ммолей) азида натрия и
при перемешивании реакционную смесь нагрева-
ли в течение 15 ч до 60°. После охлаждения рас-
твор выливали в 140 мл воды и дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 140 мл ди-
этилового эфира. Соединенные органические фа-
зы промывали по одному разу соответственно
100 мл воды и 100 мл насыщенного раствора хло-
рида натрия, сушили над сульфатом магния и
раствор концентрировали в вакууме. Полученное

коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 1,78 г (71%) (S)-1-(2-азидо-
пропил)-4,5-дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]индола в
виде бесцветного масла.

в) 2,78 г (9,8 ммолей) (S)-1-(2-азидопропил)-
4,5-дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]индола, раство-
ренного в 100 мл безводного этанола, гидрирова-
ли в присутствии 280 мг окиси платины в течение
16 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,
промывали этанолом и растворитель удаляли в
вакууме. 700 мг (2,7 ммоля) полученного бесцвет-
ного масла растворяли в 100 мл безводного ди-
этилового эфира, фильтровали и при перемеши-
вании обрабатывали раствором 317 мг (2,7 ммо-
ля) фумаровой кислоты в 20 мл метанола. Затем
перемешивали в течение 2 ч при комнатной тем-
пературе, после чего отфильтровывали белые
кристаллы. В результате получали 820 мг (81%)
фумарата (S)-2-(4,5-дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]-
индолп-1-ил)-1-метилэтиламина (1:1) с т.пл. 193°.

Пример 6
а) Раствор 19,7 г (0,13 моля) 6-фтор-1-инда-

нона, 27,0 мл (0,31 моля) 3-бутен-2-ола и 200 мг п-
толуолсульфокислоты в 200 мл 2,2-диметокси-
пропана в течение 67 ч кипятили с обратным хо-
лодильником в заполненном молекулярным ситом
(0,4 нм, гранулы 2 мм) водоотделителе. Затем ре-
акционную смесь концентрировали в вакууме и
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир 4:1). В ре-
зультате получали 18,9 г (71%) (RS)-2-(2-бутен-1-
ил)-6-фтор-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 18,9 г
(92,5 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-фтор-1-ин-
данона в 300 мл безводного дихлорметана и
60 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 100 мин поток озона (3 г
озона/час). Затем в раствор в течение 5 мин про-
пускали кислород и в течение 10 мин аргон. После
добавки 10,2 мл (140 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 16 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 300 мл дихлорметана и
после добавки 43 мл воды и 43 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при ком-
натной температуре. Затем смесь выливали в
200 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя на кончике шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 100 мл воды,
фазы разделяли и водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 200 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы су-
шили над сульфатом магния, концентрировали в
вакууме и полученный сырой продукт кристалли-
зовали из диэтилового эфира/гексана. В результа-
те получали 16,5 г (92%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-
фтор-1-инданона в виде твердого белого вещест-
ва с т.пл. 62°.

в) Раствор 1,92 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-фтор-1-инданона и 80 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 90 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор в те-
чение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г
(40 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 30 мин, причем объем растворителя со-
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кращали до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В
результате получали 1,73 г (75%) (R)-1-(7-фтор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-
ола в виде коричневого масла, которое без до-
полнительной очистки использовали в последую-
щей реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,73 г
(7,5 ммолей) (R)-1-(7-фтор-1,4-дигидроиндено(1,2-
b]-пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 4,2 мл (29,9 ммо-
лей) триэтиламина в 60 мл дихлорметана при пе-
ремешивании добавляли по каплям 1,17 мл
(15,0 ммолей) метансульфонилхлорида и переме-
шивали еще в течение 1,5 ч при этой температу-
ре. Затем реакционную смесь разбавляли 150 мл
диэтилового эфира, дважды промывали соответ-
ственно порциями по 60 мл насыщенного раство-
ра гидрокарбоната натрия и соединенные водные
фазы один раз экстрагировали с помощью 70 мл
диэтилового эфира. Соединенные органические
фазы промывали 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное масло коричне-
вого цвета растворяли в 50 мл безводного диме-
тилформамида, обрабатывали 973 мг (15 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 15 ч до 50°. После
охлаждения раствор выливали в 110 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 110 мл диэтилового эфира и один раз 60 мл
этилацетата. Соединенные органические фазы
промывали по одному разу соответственно 80 мл
воды и 80 мл насыщенного раствора хлорида на-
трия, сушили над сульфатом магния и раствор
концентрировали в вакууме. Полученное коричне-
вое масло очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (толуол). В результате
получали 750 мг (39%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде бес-
цветного масла.

д) 750 мг (2,9 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 40 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 75 мг окиси платины в течение 15 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 370 мг (1,46 ммоля) фумаровой кислоты в
20 мл этанола. Затем перемешивали в течение 3 ч
при комнатной температуре, после чего отфильт-
ровывали белые кристаллы. В результате получа-
ли 460 мг (54%) фумарата (S)-2-(7-фтор-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-метилэтиламина
(1:0,5) с т.пл. 194°.

Пример 7
а) Раствор 1,5 г (5,9 ммолей) (S)-2-(4,5-дигид-

ро-8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтил-
амина, 0,74 г (7,3 ммолей) триэтиламина и 1,04 г
(7,3 ммолей) этилового эфира трифторуксусной
кислоты в 100 мл безводного метанола переме-
шивали в течение 27 ч при комнатной температу-
ре. После отгонки растворителя в вакууме остаток
растворяли в 100 мл безводного диоксана, добав-
ляли 1,56 г (6,9 ммолей) ДДБ и кипятили в течение

1,5 ч с обратным холодильником. Затем реакци-
онную смесь концентрировали в вакууме, и оста-
ток очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (дихлорметан/ацетон 4:1). В
результате получали 1,2 г (59%) (S)-N-[2-(8-мет-
окси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтил]-трифтор-
ацетамида в виде твердого светло-коричневого
вещества, которое без дальнейшей перекристал-
лизации использовали в последующей реакции.

б) Смесь из 1,2 г (3,4 ммоля) (S)-N-[2-(8-меток-
си-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтил]-трифтор-
ацетамида, 1,2 г (21 ммоль) гидроокиси калия в
3 мл воды и 50 мл метанола кипятили в течение
3 ч с обратным холодильником. Затем реакцион-
ную смесь выливали в 100 мл 1Н натрового щело-
ка, дважды экстрагировали соответственно пор-
циями по 100 мл диэтилового эфира и один раз
100 мл этилацетата, соединенные органические
фазы один раз промывали 150 мл насыщенного
раствора хлорида натрия и сушили над сульфа-
том магния. После концентрации в вакууме оста-
ток растворяли в 100 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и при перемешивании обра-
батывали раствором 398 мг (3,4 ммоля) фумаро-
вой кислоты в 30 мл метанола. Затем перемеши-
вали в течение 16 ч при комнатной температуре,
после чего отфильтровывали белые кристаллы. В
результате получали 780 мг (73%) фумарата (S)-2-
(8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:0,5) с т.пл. 208°.

Пример 8
а) Раствор 9,1 г (48,3 ммоля) 6-этил-3,3-

диметил-1-инданона, 9,98 мл (0,12 моля) 3-бутен-
2-ола и 250 мг п-толуолсульфокислоты в 100 мл
2,2-диметоксипропана в течение 88 ч кипятили с
обратным холодильником в водоотделителе, за-
полненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 6:1). В результате наряду с 2,0 г эдукта по-
лучали 8,2 г (70%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-этил-
3,3-диметил-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 8,2 г
(33,8 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-этил-3,3-
диметил-1-инданона в 120 мл безводного дихлор-
метана и 30 мл безводного метанола при пере-
мешивании пропускали в течение 40 мин поток
озона (3 г озона/час). Затем раствор продували в
течение 5 мин кислородом и в течение 10 мин ар-
гоном. После добавки 3,72 мл (50,7 ммолей) ди-
метилсульфида перемешивали в течение 16 ч при
комнатной температуре. Реакционную смесь упа-
ривали в вакууме, остаток обрабатывали 100 мл
дихлорметана и после добавки 15 мл воды и
15 мл трифторуксусной кислоты перемешивали в
течение 2 ч при комнатной температуре. Затем
смесь выливали в 100 мл воды и при перемеши-
вании нейтрализовали, добавляя на кончике шпа-
теля гидрокарбонат натрия. После этого добавля-
ли еще 50 мл воды, фазы разделяли и водную
фазу дважды экстрагировали соответственно пор-
циями по 100 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы сушили над сульфатом магния и
концентрировали в вакууме. В результате получа-
ли 7,55 г (97%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-этил-3,3-ди-
метил-1-инданона в виде желтоватого масла.
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в) Раствор 2,3 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-этил-3,3-диметил-1-инданона и 80 мг п-то-
луолсульфокислоты в 90 мл безводного толуола
нагревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г
(40 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 40 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 45 мин, причем объем растворителя
снижался до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (диэтиловый эфир/гексан
3:2). В результате получали 2,45 г (91%) (R)-1-(7-
этил-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-пропан-2-ола в виде красного масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,4 г
(8,91 ммолей) (R)-1-(7-этил-4,4-диметил-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
4,97 мл (35,6 ммолей) триэтиламина в 50 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 1,39 мл (17,9 ммолей) метансульфонилхло-
рида и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь разбавляли 100 мл дихлорметана, промы-
вали дважды соответственно порциями по 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы экстрагировали один
раз с помощью 70 мл дихлорметана. Соединен-
ные органические фазы промывали 90 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное зеленое масло растворяли в 50 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали 1,16 г
(17,8 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 17 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в 70 мл
воды и трижды экстрагировали соответственно
порциями по 100 мл этилацетата. Соединенные
органические фазы промывали по одному разу
соответственно 70 мл воды и 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и раствор концентрировали в вакууме. По-
лученное коричневое масло очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (гек-
сан/диэтиловый эфир 4:1). В результате получали
1,44 г (55%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-этил-4,4-ди-
метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде
масла красного цвета.

д) 1,44 г (4,89 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
этил-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 50 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 140 мг окиси платины
в течение 1,5 ч. Затем отфильтровывали от ката-
лизатора, промывали этанолом и раствор отгоня-
ли в вакууме. Полученное бесцветное масло рас-
творяли в 120 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и обрабатывали при перемешива-
нии раствором 568 мг (4,89 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 15 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 15 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 1,04 г (55%) фумарата (S)-2-(7-
этил-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-1-метилэтиламина (1:1) с т.пл. 178°.

Пример 9
а) Раствор 10,0 г (56,1 ммолей) 6-фтор-3,3-

диметил-1-инданона, 11,1 мл (0,13 моля) 3-бутен-
2-ола и 200 мг п-толуолсульфокислоты в 200 мл

2,2-диметоксипропана в течение 96 ч кипятили с
обратным холодильником в водоотделителе, за-
полненном молярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/этилацетат
8:1). В результате наряду с 11,9 г эдукта получали
3,38 г (26%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-фтор-3,3-ди-
метил-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 3,38 г
(14,6 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-фтор-3,3-
диметил-1-инданона в 75 мл безводного дихлор-
метана и 15 мл безводного метанола при пере-
мешивании пропускали в течение 30 мин поток
озона (1,5 г озона/час). Затем раствор продували в
течение 5 мин кислородом и в течение 10 мин ар-
гоном. После добавки 1,6 мл (21,8 ммоль) диме-
тилсульфида перемешивали в течение 17 ч при
комнатной температуре. Реакционную смесь упа-
ривали в вакууме, остаток обрабатывали 40 мл
дихлорметана и после добавки 5 мл воды и 5 мл
трифторуксусной кислоты перемешивали в тече-
ние 2 ч при комнатной температуре. Затем смесь
выливали в 90 мл воды и нейтрализовали при пе-
ремешивании, добавляя с помощью шпателя гид-
рокарбонат натрия. Далее добавляли еще 50 мл
воды, фазы разделяли и водную фазу дважды
экстрагировали соответственно порциями по
100 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали в вакууме. В результате получали 3,04 г
(95%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-фтор-3,3-диметил-1-
инданона в виде желтоватого масла.

в) Раствор 3,04 г (13,8 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-фтор-3,3-диметил-1-инданона и 110 мг п-
толуолсульфокислоты в 100 мл безводного толуо-
ла нагревали в водоотделителе. В кипящий рас-
твор в течение 5 мин по каплям добавляли рас-
твор 4,14 г (55,2 ммолей) (Р)-1-амино-2-пропа-
нола в 40 мл безводного толуола. Затем продол-
жали кипятить еще в течение 45 мин, причем объ-
ем растворителя сокращался до 20 мл. Охлаж-
денную реакционную смесь очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (этил-
ацетат/толуол 1:1). В результате получали 2,0 г
(56%) (R)-1-(7-фтор-4,4-диметил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде корич-
невого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,0 г
(8,15 ммолей) (R)-1-(7-фтор-4,4-диметил-1,4-ди-
гидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
4,52 мл (32,6 ммолей) триэтиламина в 60 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 1,27 мл (16,3 ммолей) метансульфонилхло-
рида и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды
промывали соответственно порциями по 60 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 60 мл дихлорметана. Соединен-
ные органические фазы промывали 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное масло коричневого цвета растворяли в
50 мл безводного диметилформамида, обрабаты-
вали 1,07 г (16,3 молей) азида натрия и реакцион-
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ную смесь при перемешивании нагревали в тече-
ние 16 ч до 60°. После охлаждения раствор выли-
вали в 30 80 мл воды и трижды экстрагировали
соответственно порциями по 70 мл этилацетата.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 70 мл воды и 70 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и раствор концентрирова-
ли в вакууме. Полученное коричневое масло очи-
щали колоночной хроматографией на силикагеле
(толуол). В результате получали 1,22 г (54%) (S)-1-
(2-азидопропил)-7-фтор-4,4-диметил-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррола в виде желтого масла.

д) 1,22 г (4,29 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
фтор-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 100 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 120 мг окиси платины
в течение 2 ч. Затем отфильтровывали от катали-
затора, промывали этанолом и растворитель от-
гоняли в вакууме. Полученное бесцветное масло
растворяли в 150 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и при перемешивании обра-
батывали раствором 498 мг (4,29 ммоля) фумаро-
вой кислоты в 20 мл метанола. Затем продолжали
перемешивать в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе, после чего отфильтровывали белые
кристаллы. В результате получали 1,12 г (70%)
фумарата (S)-2-(7-фтор-4,4-диметил-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-этиламина
(1:1) с т.пл. 211°.

Пример 10
а) Раствор 14,2 г (97,3 ммолей) 6-метил-1-

инданона, 20,1 мл (0,23 моля) 3-бутен-2-ола и
140 мг п-толуолсульфокислоты в 140 мл 2,2-ди-
метоксипропана кипятили с обратным холодиль-
ником в течение 69 ч в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 5:1). В результате получали 16,3 г (83%)
(RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метил-1-инданона в виде
желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 16,3 г
(81,4 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метил-1-
инданона в 300 мл безводного дихлорметана и
60 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 80 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 8,95 мл (122 ммоля) диметилсульфида
перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 300 мл дихлорметана и
после добавки 40 мл воды и 40 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
200 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 100 мл воды,
фазы разделяли и водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 200 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы су-
шили над сульфатом магния и концентрировали в
вакууме. Полученный сырой продукт перекри-
сталлизовывали из диэтилового эфира/гексана. В
результате получали 12,7 г (82%) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-6-метил-1-инданона в виде желтого твердо-
го вещества с т.пл. 53-54°.

в) Раствор 2,82 г (15 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-метил-1-инданона и 100 мг п-толуол-
сульфокислоты в 100 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 4,51 г
(60 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 45 мин, причем объем растворителя со-
кращался до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В
результате получали 2,7 г (79%) (Р)-1-(7-метил-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-
ола в виде коричнево-зеленого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,7 г
(11,9 ммолей) (Р)-1-(7-метил-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 6,7 мл
(47,6 ммолей) триэтиламина в 75 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
1,8 мл (23,8 ммоля) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 200 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 90 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 90 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное масло
коричневого цвета растворяли в 70 мл безводного
диметилформамида, обрабатывали 1,55 г
(23,8 ммоля) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 15 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в
150 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 150 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 120 мл воды и 120 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и раствор концентрировали в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (толуол). В результате получали 1,5 г (50%)
(S)-1-(2-азидопропил)-7-метил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррола в виде желтоватого масла.

д) 1,5 г (5,94 ммолей) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 50 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 150 мг окиси платины в течение 4 ч.
Затем катализатор отфильтровывали, промывали
этанолом и растворитель отгоняли в вакууме. По-
лученное бесцветное масло растворяли в 150 мл
безводного диэтилового эфира, фильтровали и
при перемешивании обрабатывали раствором
345 мг (2,97 ммоля) фумаровой кислоты в 25 мл
метанола. Затем перемешивали в течение 17 ч
при комнатной температуре, после чего отфильт-
ровывали белые кристаллы. В результате получа-
ли 1,1 г (65%) фумарата (S)-2-(7-метил-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:0,5) с т.пл. 194°.

Пример 11
а) Раствор 10,0 г (47,4 ммолей) 6-бром-1-

инданона, 9,79 мл (0,11 моля) 3-бутен-2-ола и
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100 мг п-толуолсульфокислоты в 100 мл 2,2-ди-
метоксипропана в течение 71 ч нагревали с об-
ратным холодильником в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 1:1). В результате наряду с 3,07 г эдукта по-
лучали 9,86 г (78%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-бром-
1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 9,86 г
(37,2 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-бром-1-ин-
данона в 150 мл безводного дихлорметана и
30 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 60 мин поток озона (2 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 4,09 мл (55,8 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 150 мл дихлорметана и
после добавки 20 мл воды и 20 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 2 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
100 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 50 мл воды,
фазы разделяли и водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 100 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы су-
шили над сульфатом магния и концентрировали в
вакууме. Полученный сырой продукт перекри-
сталлизовывали из этилацетата/гексана. В ре-
зультате получали 7,5 г (80%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-
6-бром-1-инданона в виде желтоватого твердого
вещества с т.пл. 84°.

в) Раствор 2,0 г (7,9 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-бром-1-инданона и 80 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 90 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор в те-
чение 5 мин по каплям добавляли раствор 2,37 г
(31,6 ммоль) (R)-1-амино-2-пропанола в 10 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращался до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 4:1). В результате получали 1,19 г
(52%) (R)-1-(7-бром-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-пропан-2-ола в виде коричневого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,19 г
(4,07 ммоля) (Р)-1-(7-бром-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,27 мл (16,3 ммо-
лей) триэтиламина в 40 мл дихлорметана при пе-
ремешивании добавляли по каплям 0,63 мл
(8,14 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 100 мл дихлорметана, дважды промывали
соответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы экстрагировали один раз 70 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы
промывали 100 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и упа-
ривали в вакууме. Полученное масло зеленого
цвета растворяли в 40 мл безводного диметил-

формамида, обрабатывали 0,53 г (8,14 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 15 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 100 мл воды и
экстрагировали дважды соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 100 мл воды и 100 мл насыщенного раство-
ра хлорида натрия, сушили над сульфатом магния
и концентрировали раствор в вакууме. Получен-
ное коричневое масло очищали посредством ко-
лоночной хроматографии на силикагеле (толуол).
В результате получали 0,95 г (74%) (S)-1-(2-
азидопропил)-7-бром-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррола в виде бесцветного масла.

д) 0,95 г (2,99 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
бром-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 40 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 95 мг окиси платины в течение 4 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Смесь продуктов разделяли на силикагеле
(метанол/дихлорметан 5:95). Полученное бес-
цветное масло (507 мг) растворяли в 50 мл без-
водного диэтилового эфира, фильтровали и при
перемешивании обрабатывали раствором 101 мг
(0,87 ммоля) фумаровой кислоты в 10 мл метано-
ла. Затем перемешивали в течение 17 ч при ком-
натной температуре, после чего отфильтровывали
белые кристаллы. В результате получали 503 мг
(50%) фумарата (S)-2-(7-бром-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с
т.пл. 197°.

Пример 12
а) Раствор 22,0 г (101 ммоль) 6-метокси-3,3-

диэтил-1-инданона, 20,8 мл (0,24 моля) 3-бутен-2-
ола и 220 мг п-толуолсульфокислоты в 220 мл 2,2-
диметоксипропана в течение 87 ч кипятили с об-
ратным холодильником в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/этилацетат
6:1). В результате наряду с 15,7 г эдукта получали
4,1 (15%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-3,3-
диэтил-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 4,1 г
(15,2 молей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-3,3-
диэтил-1-инданона в 60 мл безводного дихлорме-
тана и 15 мл безводного метанола при перемеши-
вании пропускали в течение 25 мин поток озона
(2 г озона/час). Затем раствор продували в тече-
ние 5 мин кислородом и в течение 10 мин арго-
ном. После добавки 1,66 мл (22,6 ммоля) диме-
тилсульфида перемешивали в течение 22 ч при
комнатной температуре. Реакционную смесь упа-
ривали в вакууме, остаток обрабатывали 50 мл
дихлорметана и после добавки 8 мл воды и 8 мл
трифторуксусной кислоты перемешивали в тече-
ние 2,5 ч при комнатной температуре. Затем
смесь выливали в 70 мл воды и при перемешива-
нии нейтрализовали, добавляя с помощью шпате-
ля гидрокарбонат натрия. После этого добавляли
еще 50 мл воды, фазы разделяли и водную фазу
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл дихлорметана. Соединенные органиче-
ские фазы сушили над сульфатом магния и кон-
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центрировали в вакууме. В результате получали
3,9 г (99%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-метокси-3,3-
диэтил-1-инданона в виде желтоватого масла.

в) Раствор 3,9 г (15 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-метокси-3,3-диэтил-1-инданона и 120 мг п-
толуолсульфокислоты в 100 мл безводного толуо-
ла нагревали в водоотделителе. В кипящий рас-
твор в течение 5 мин добавляли по каплям рас-
твор из 4,5 г (60 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола
в 30 мл безводного толуола. Затем продолжали
кипятить в течение 45 мин, причем объем раство-
рителя сокращался до 20 мл. Охлажденную реак-
ционную смесь очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (этилацетат/гексан
1:1). В результате получали 2,73 г (61%) (R)-1-(7-
метокси-4,4-диэтил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-пропан-2-ола в виде масла красно-
коричневого цвета.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,73 г
(9,12 ммолей) (R)-1-(7-метокси-4,4-диэтил-1,4-ди-
гидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
5,08 мл (36,5 ммолей) триэтиламина в 70 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 1,42 мл (18,2 ммолей) метансульфонилхло-
рида и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды
промывали соответственно порциями по 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 70 мл дихлорметана. Соединен-
ные органические фазы промывали 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 50 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали 1,18 г
(18,2 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 15 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в 70 мл
воды и трижды экстрагировали соответственно
порциями по 80 мл этилацетата. Соединенные ор-
ганические фазы промывали по одному разу соот-
ветственно 70 мл воды и 80 мл насыщенного рас-
твора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное коричневое масло очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (гек-
сан/этилацетат 4:1). В результате получали 2,33 г
(79%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-метокси-4,4-диэтил-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде желтого
масла.

д) 2,25 г (6,94 ммолей) (S)-1-(2-азидопропил)-
7-метокси-4,4-диэтил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррола, растворенного в 100 мл безводного эта-
нола, гидрировали в присутствии 225 мг окиси
платины в течение 2 ч. Затем катализатор от-
фильтровывали, промывали этанолом, и раство-
ритель отгоняли в вакууме. Полученное бесцвет-
ное масло растворяли в 100 мл безводного диэти-
лового эфира, фильтровали и обрабатывали при
перемешивании 406 мг (3,5 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 10 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 1,93 г (78%) фумарата (S)-2-(7-
метокси-4,4-диэтил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 189°.

Пример 13
а) Раствор 20,0 г (133 ммоля) 5-фтор-1-инда-

нона, 27,5 мл (0,32 моля) 3-бутен-2-ола и 200 мг п-
толуолсульфокислоты в 200 мл 2,2-диметокси-
пропана в течение 63 ч кипятили с обратным хо-
лодильником в водоотделителе, заполненном мо-
лекулярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем
реакционную смесь концентрировали в вакууме и
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир 4:1). В ре-
зультате получали 18,6 г (68%) (RS)-2-(2-бутен-1-
ил)-5-фтор-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 18,5 г
(90,6 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5-фтор-1-ин-
данона в 300 мл безводного дихлорметана и
50 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 85 мин поток озона (3,5 г
озона/час). Затем раствор продували в течение
5 мин кислородом и в течение 10 мин аргоном.
После добавки 9,9 мл (135 ммолей) диметилсуль-
фида перемешивали в течение 17 ч при комнат-
ной температуре. Реакционную смесь упаривали в
вакууме, остаток обрабатывали 220 мл дихлорме-
тана и после добавки 40 мл воды и 40 мл трифто-
руксусной кислоты перемешивали в течение 4,5 ч
при комнатной температуре. Затем смесь вылива-
ли в 170 мл воды и при перемешивании нейтрали-
зовали, добавляя с помощью шпателя гидрокар-
бонат натрия. После этого добавляли еще 110 мл
воды, фазы разделяли и водную фазу дважды
экстрагировали соответственно порциями по
170 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали в вакууме. В результате получали желтое
масло, которое кристаллизовали из диэтилового
эфира/гексана. В результате получали 13,6 г
(78%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-5-фтор-1-инданона в ви-
де твердого желтоватого вещества с т.пл. 56°.

в) Раствор 2,88 г (15 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-5-фтор-1-инданона и 100 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 90 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор по ка-
плям добавляли в течение 5 мин раствор 4,51 г
(60 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 45 мин, причем объем растворителя со-
кращался до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В
результате получали 2,75 г (79%) (R)-1-(6-фтор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-
ола в виде масла коричневого цвета.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,75 г
(11,9 ммолей) (R)-1-(6-фтор-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 6,7 мл
(47,6 ммолей) триэтиламина в 70 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
1,8 мл (23,8 ммоля) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 90 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 90 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
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магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 60 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 1,55 г
(12,5 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 17 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в 80 мл
воды и трижды экстрагировали соответственно
порциями по 100 мл этилацетата. Соединенные
органические фазы промывали по одному разу
соответственно 70 мл воды и 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное масло коричневого цвета очищали по-
средством колоночной хроматографии на силика-
геле (толуол). В результате получали 1,23 г (40%)
(S)-1-(2-азидопропил)-6-фтор-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррола в виде желтоватого масла.

д) 1,23 г (4,80 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-6-
фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 60 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 125 мг окиси платины в течение 6 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
130 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 279 мг (2,40 15 ммоля) фумаровой кислоты в
25 мл метанола. Затем перемешивали в течение
15 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 1,0 г (72%) фумарата (S)-2-(6-фтор-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:0,5) с т.пл. 200°.

Пример 14
а) Раствор 13,2 г (63,4 ммоля) 6-фенил-1-ин-

данона, 11 мл (0,13 моля) 3-бутен-2-ола и 110 мг
п-толуолсульфокислоты в 110 мл 2,2-диметокси-
пропана в течение 48 ч кипятили с обратным хо-
лодильником в водоотделителе, заполненном мо-
лекулярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем
реакционную смесь концентрировали в вакууме и
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир 5:1). В ре-
зультате получали 12,0 г (72%) (RS)-2-(2-бутен-1-
ил)-6-фенил-1-инданона в виде желтоватого твер-
дого вещества, которое без дополнительной пере-
кристаллизации использовали в последующей ре-
акции.

б) Через охлажденный до -70° раствор 12,0 г
(45,8 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-фенил-1-ин-
данона в 180 мл безводного дихлорметана и
40 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 75 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 5,04 мл (68,7 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 120 мл дихлорметана и
после добавки 30 мл воды и 30 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 2 ч при ком-
натной температуре. После этого смесь выливали
в 150 мл воды и при перемешивании нейтрализо-
вали, добавляя с помощью шпателя гидрокарбо-
нат натрия. Затем добавляли еще 50 мл воды, фа-
зы разделяли и водную фазу дважды экстрагиро-
вали соответственно порциями по 200 мл дихлор-

метана. Соединенные органические фазы сушили
над сульфатом магния и концентрировали в ва-
кууме. В результате получали 11,2 г (97%) (RS)-2-
(2-оксоэтил)-6-фенил-1-инданона в виде желтова-
того масла.

в) Раствор 2,5 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-фенил-1-инданона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного
толуола. Затем продолжали кипятить еще в тече-
ние 45 мин, причем объем растворителя сокра-
щался до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (диэтиловый эфир/гексан
7:3). В результате получали 1,5 г (52%) (R)-1-(7-
фенил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-про-
пан-2-ола в виде масла коричневого цвета.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,5 г
(5,2 ммоля) (R)-1-(7-фенил-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3 мл (20,8 ммо-
лей) триэтиламина в 50 мл дихлорметана при пе-
ремешивании добавляли по каплям 0,82 мл
(10,4 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 150 мл дихлорметана, дважды промывали
соответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы экстрагировали один раз с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 100 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное твердое веще-
ство зеленого цвета растворяли в 50 мл безводно-
го диметилформамида, обрабатывали 0,53 г
(8,2 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 15 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в
100 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 100 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 80 мл воды и 100 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (толуол). В результате получали 0,64 г
(39%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-фенил-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррола в виде масла коричневого
цвета.

д) 0,64 г (2,04 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
фенил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 30 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 65 мг окиси платины в течение 2 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное твердое вещество зеленоватого
цвета растворяли в 80 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и при перемешивании обра-
батывали раствором 118 мг (1,02 ммоля) фумаро-
вой кислоты в 20 мл метанола. Затем перемеши-
вали в течение 15 ч при комнатной температуре,
после чего отфильтровывали бежевые кристаллы.
В результате получали 0,37 г (53%) фумарата (S)-
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2-(7-фенил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 202-204°.

Пример 15
а) Раствор 16 г (108 ммолей) 6-гидрокси-1-ин-

данона, 22,3 мл (0,26 моля) 3-бутен-2-ола и 160 мг
п-толуолсульфокислоты в 170 мл 2,2-диметокси-
пропана в течение 38 ч нагревали с обратным хо-
лодильником в водоотделителе, заполненном мо-
лекулярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем
реакционную смесь концентрировали в вакууме и
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/этилацетат 4:1). В результа-
те наряду с 7,5 г эдукта получали 6,21 г (28%)
(RS)-2-(2-бyтен-1-ил)-6-гидрокси-1-инданона в ви-
де желтого масла.

б) Раствор 5,0 г (24,7 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-
1-ил)-6-гидрокси-1-инданона, 4,1 мл (54,4 ммоля)
этилбромида, 6,83 г (49,4 ммоля) карбоната калия
и 10 мл N,N-диметилформамида в 70 мл ацетона
нагревали в течение 35 ч до 35°. После охлажде-
ния раствор выливали в 100 мл воды и дважды
экстрагировали соответственно порциями по
100 мл этилацетата. Соединенные органические
фазы промывали по одному разу соответственно
70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали раствор в вакууме. В результате
получали 5,6 г (98%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-эток-
си-1-инданона в виде красно-коричневого масла,
которое непосредственно использовали в после-
дующей реакции.

в) Через охлажденный до -70° раствор 5,6 г
(24,3 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-этокси-1-ин-
данона в 150 мл безводного дихлорметана и
30 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 90 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 2,72 мл (37,1 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Затем реакционную смесь упаривали в
вакууме, остаток обрабатывали 170 мл дихлорме-
тана и после добавки 25 мл воды и 25 мл трифто-
руксусной кислоты перемешивали в течение 3 ч
при комнатной температуре. Затем смесь вылива-
ли в 150 мл воды и при перемешивании нейтрали-
зовали, добавляя с помощью шпателя гидрокар-
бонат натрия. После этого добавляли еще 50 мл
воды, фазы разделяли и водную фазу дважды
экстрагировали соответственно порциями по
100 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали в вакууме. В результате получали 3,4 г
(64%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-этокси-1-инданона в
виде масла красно-коричневого цвета.

г) Раствор 1,6 г (7,33 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-этокси-1-инданона и 70 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 70 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор в те-
чение 5 мин по каплям добавляли раствор 2,2 г
(29,3 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращался до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/гексан
4:1). В результате получали 1,03 г (52%) (RS)-1-(7-

этокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-про-
пан-2-ола в виде коричневого масла.

д) В охлажденный до 0° раствор 1,03 г
(3,8 ммоля) (RS)-1-(7-этокси-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,1 мл
(15,2 ммолей) триэтиламина в 50 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,59 мл (7,6 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 100 мл насыщен-
ного раствора хлорида натрия, сушили над суль-
фатом магния и упаривали в вакууме. Полученное
зеленое масло растворяли в 30 мл безводного
диметилформамида, обрабатывали 0,6 г (9,2 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь при пере-
мешивании нагревали в течение 20 ч до 60°. По-
сле охлаждения раствор выливали в 100 мл воды
и дважды экстрагировали соответственно порция-
ми по 100 мл этилацетат. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (этилаце-
тат/гексан 1:10). В результате получали 948 мг
(72%) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-этокси-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррола в виде желтоватого
масла.

е) 0,94 г (3,32 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-этокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 80 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 94 мг окиси платины в течение 3 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 198 мг (1,7 ммоля) фумаровой кислоты в
20 мл метанола. Затем перемешивали в течение
17 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 581 мг (56%) фумарата (RS)-2-(7-этокси-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т.пл. 212-214°.

Пример 16
а) Раствор 4,74 г (21,6 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-

1-ил)-6-гидрокси-1-инданона, 5,18 мл (47,6 ммо-
лей) изобутилбромида и 5,98 г (43,3 ммоля) кар-
боната калия в 40 мл N,N-диметилформамида на-
гревали в течение 48 ч до 60°. После охлаждения
раствор выливали в 100 мл воды и дважды экст-
рагировали соответственно порциями по 70 мл
этилацетата. Соединенные органические фазы
промывали по одному разу соответственно 70 мл
воды и 70 мл насыщенного раствора хлорида на-
трия, сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали раствор в вакууме. В результате получали
5,2 г (93%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-изобутокси-1-
инданона в виде коричневого масла, которое не-
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посредственно использовали в последующей ре-
акции.

б) Через охлажденный до -70° раствор 5,1 г
(19,7 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-изобутокси-
1-инданона в 150 мл безводного дихлорметана и
30 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 90 мин поток озона (2 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 2,16 мл (29,4 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 170 мл дихлорметана и
после добавки 25 мл воды и 25 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
150 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. Затем добавляли еще 50 мл воды, фазы
разделяли и водную фазу дважды экстрагировали
соответственно порциями по 100 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 2,3 г (48%) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-изобутокси-1-инданона в виде красно-
коричневого масла.

в) Раствор 2,3 г (9,34 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-изобутокси-1-инданона и 70 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 70 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор в те-
чение 5 мин по каплям добавляли раствор 2,93 г
(37,3 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращался до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/гексан
1:4).

В результате получали 1,52 г (57%) (RS)-1-(7-
изобутокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде масла коричневого цвета.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,5 г
(5,26 ммолей) (RS)-1-(7-изобутокси-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,93 мл
(21,0 ммоль) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,81 мл
(10,5 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 100 мл дихлорметана, дважды промывали
соответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 100 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное зеленое масло
растворяли в 30 мл безводного диметилформ-
амида, обрабатывали 0,68 г (10,5 ммолей) азида
натрия и реакционную смесь при перемешивании
нагревали в течение 15 ч до 60°. После охлажде-
ния раствор выливали в 100 мл воды и дважды
экстрагировали соответственно порциями по
100 мл этилацетата. Соединенные органические
фазы промывали по одному разу соответственно
70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-

центрировали раствор в вакууме. Полученное ко-
ричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (этилаце-
тат/гексан 1:4). В результате получали 0,43 г (26%)
(RS)-1-(2-азидопропил)-7-изобутокси-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррола в виде масла слегка желто-
ватого цвета.

д) 0,43 г (1,38 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-изобутокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола,
растворенного в 50 мл безводного этанола, гид-
рировали в присутствии 50 мг окиси платины в те-
чение 4 ч. Затем отфильтровывали от катализато-
ра, промывали этанолом и отгоняли растворитель
в вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 70 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и обрабатывали при перемешива-
нии раствором 80 мг (0,69 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 10 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 0,25 мг (53%) фумарата (RS)-2-
(7-изобутокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 178°.

Пример 17
а) Раствор 11,8 г (73,7 ммоля) 6-этил-1-

инданона, 15,4 мл (0,18 моля) 3-бутен-2-ола и
110 мг п-толуолсульфокислоты в 110 мл 2,2-
диметоксипропана в течение 46 ч кипятили с об-
ратным холодильником в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 5:1). В результате получали 7,92 г (50%)
(RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-этил-1-инданона в виде
коричневого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 7,92 г
(37,0 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-этил-1-инда-
нона в 150 мл безводного дихлорметана и 30 мл
безводного метанола при перемешивании пропус-
кали в течение 40 мин поток озона (3 г озона/час).
Затем раствор продували в течение 5 мин кисло-
родом и в течение 10 мин аргоном. После добавки
3,36 мл (45,8 ммолей) диметилсульфида переме-
шивали в течение 15 ч при комнатной температу-
ре. Реакционную смесь упаривали в вакууме, ос-
таток обрабатывали 150 мл дихлорметана и после
добавки 30 мл воды и 30 мл трифторуксусной ки-
слоты перемешивали в течение 3 ч при комнатной
температуре. Затем смесь выливали в 150 мл во-
ды и при перемешивании нейтрализовали, добав-
ляя с помощью шпателя гидрокарбонат натрия.
После этого добавляли еще 50 мл воды, фазы
разделяли и водную фазу дважды экстрагировали
соответственно порциями по 100 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 6,94 г (93%) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-этил-1-инданона в виде желтого масла.

в) Раствор 2,02 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-этил-1-инданона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного
толуола. Затем продолжали кипятить еще в тече-
ние 45 мин, причем объем растворителя сокра-
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щался до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1).

В результате получали 1,7 г (71%) (R)-1-(7-
этил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-про-
пан-2-ола в виде коричневого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,7 г
(7,04 ммолей) (R)-1-(7-этил-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,9 мл (28,2 ммо-
лей) триэтиламина в 55 мл дихлорметана при пе-
ремешивании добавляли по каплям 1,1 мл
(14,1 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 100 мл дихлорметана, дважды промывали
соответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 100 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное зеленое масло
растворяли в 50 мл безводного диметилформ-
амида, обрабатывали 0,84 г (12,8 ммолей) азида
натрия и реакционную смесь при перемешивании
нагревали в течение 16 ч до 60°. После охлажде-
ния смесь выливали в 120 мл воды и дважды экс-
трагировали соответственно порциями по 120 мл
этилацетата. Соединенные органические фазы
промывали по одному разу соответственно 100 мл
воды и 100 мл насыщенного раствора хлорида на-
трия, сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали раствор в вакууме. Полученное коричне-
вое масло очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (толуол). В результате
получали 0,74 г (40%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
этил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде жел-
того масла.

д) 0,74 г (2,7 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
этил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, растворен-
ного в 30 мл безводного этанола, гидрировали в
присутствии 80 мг окиси платины в течение 15 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и отгоняли растворитель в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
50 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 345 мг (2,97 ммоля) фумаровой кислоты в
10 мл метанола. Затем перемешивали в течение
17 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 0,45 г (56%) фумарата (S)-2-(7-этил-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:0,5) с т.пл. 189-190°.

Пример 18
а) Раствор 8 г (42 ммоля) 6-метоксикарбонил-

1-инданона, 8 мл (0,1 моля) 3-бутен-2-ола и 100 мг
п-толуолсульфокислоты в 80 мл 2,2-диметокси-
пропана кипятили с обратным холодильником в
течение 28 ч в водоотделителе, заполненном мо-
лекулярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем
реакционную смесь концентрировали в вакууме и
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/этилацетат 3:1). В результа-
те наряду с 1,3 г эдукта получали 8,5 г (83%) (RS)-
2-(2-бутен-1-ил)-6-метоксикарбонил-1-инданона в
виде масла желтого цвета.

б) Через охлажденный до -70° раствор 10,5 г
(42,9 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метоксикар-
бонил-1-инданона в 150 мл безводного дихлорме-
тана при перемешивании пропускали в течение
45 мин поток озона (3 г озона/час). Затем раствор
продували в течение 5 мин кислородом и в тече-
ние 10 мин аргоном. После добавки 4,74 мл
(64,4 ммоля) диметилсульфида перемешивали в
течение 18 ч при комнатной температуре. Реакци-
онную смесь упаривали в вакууме и очищали по-
средством колоночной хроматографии на силика-
геле (диэтиловый эфир). Путем перекристаллиза-
ции полученного твердого вещества получали
4,5 г (45%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-метоксикарбонил-
1-инданона в виде желтоватого твердого вещест-
ва с т.пл. 92°.

в) Раствор 2,32 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-метоксикарбонил-1-инданона и 80 мг п-то-
луолсульфокислоты в 70 мл безводного толуола
нагревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор из 3 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 2,2 г (81%) (RS)-1-(7-
метоксикарбонил-1,4-30дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-пропан-2-ола в виде масла коричневого
цвета.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,2 г
(8,1 ммолей) (RS)-1-(7-метоксикарбонил-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
4,55 мл (32,4 ммоля) триэтиламина в 60 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 1,26 мл (16,2 ммолей) метансульфонилхло-
рида и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды
промывали соответственно порциями по 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 70 мл дихлорметана. Соединен-
ные органические фазы промывали 100 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 50 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали 1,05 г
(16,2 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 15 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в
100 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 100 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы по одному разу про-
мывали соответственно 70 мл воды и 70 мл на-
сыщенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (толуол). В результате получали 950 мг
(40%) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-метоксикарбонил-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде масла ко-
ричневатого цвета.

д) 0,95 г (3,2 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-
метоксикарбонил-1,4-дигадроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 70 мл безводного метанола,
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гидрировали в присутствии 95 мг окиси платины в
течение 4 ч. Затем отфильтровывали от катализа-
тора, промывали метанолом и растворитель отго-
няли в вакууме. Полученное бесцветное масло
растворяли в 110 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и при перемешивании обра-
батывали раствором 186 мг (1,6 ммоля) фумаро-
вой кислоты в 20 мл метанола. Затем перемеши-
вали в течение 3 ч при комнатной температуре,
после чего отфильтровывали белые кристаллы. В
результате получали 770 мг (73%) фумарата (RS)-
2-(7-метоксикарбонил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 199-
200°.

Пример 19
а) В охлажденный до 0° раствор 3,55 г

(10,7 ммолей) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-мезилок-
сикарбонил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в
90 мл безводного диэтилового эфира и 90 мл без-
водного тетрагидрофурана в течение 5 мин до-
бавляли по каплям 5,87 мл (11,7 ммолей) 2М рас-
твора фениллития. Через 15 мин при той же тем-
пературе повторно добавляли по каплям 5,87 мл
раствора фениллития и перемешивали еще в те-
чение 5 мин, после чего реакционную смесь обра-
батывали 50 мл насыщенного раствора хлорида
аммония и 25 мл воды. Затем один раз экстраги-
ровали с помощью 50 мл этилацетата, водную
фазу слегка подкисляли 1Н соляной кислотой и
трижды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы один раз промывали 100 мл насыщен-
ного раствора хлорида натрия, сушили над суль-
фатом магния и концентрировали в вакууме. В ре-
зультате получали 2,7 г (99%) (RS)-1-(2-азидопро-
пил)-7-гидрокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола
в виде коричневого масла.

б) В раствор 1,05 г (4,13 ммоля) (RS)-1-(2-
азидопропил)-7-гидрокси-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррола и 0,6 мл (7,4 ммолей) пиридина в 30 мл
дихлорметана при перемешивании добавляли
0,7 мл (7,4 ммолей) ацетангидрида и продолжали
перемешивать еще в течение 16 ч. Затем реакци-
онную смесь обрабатывали 50 мл дихлорметана и
40 мл воды, отделяли органическую фазу и про-
мывали ее один раз 50 мл насыщенного раствора
хлорида натрия. После сушки над сульфатом маг-
ния концентрировали в вакууме, и сырой продукт
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (этилацетат/гексан 1:2). В результа-
те получали 0,9 г (85%) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-
ацетокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде
масла слегка оранжевого цвета.

в) 0,84 г (2,84 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-ацетокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, рас-
творенного в 100 м безводного этанола, гидриро-
вали в присутствии 85 мг окиси платины в течение
4 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,
промывали этанолом и отгоняли растворитель в
вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 100 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и обрабатывали при перемешива-
нии раствором 178 мг (1,54 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 20 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 4 ч при комнатной температуре, после че-
го отфильтровывали белые кристаллы. В резуль-
тате получали 400 мг (43%) фумарата (RS)-2-(7-

ацетокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-
метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 187-188°.

Пример 20
а) Раствор 1,88 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-

оксоэтил)-6-метил-1-инданона и 80 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 70 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор в те-
чение 5 мин по каплям добавляли раствор из 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 7:3). В результате получали 0,99 г
(44%) (RS)-1-(7-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде коричневого
масла.

б) В охлажденный до 0° раствор 0,98 г
(4,3 ммоля) (RS)-1-(7-метил-1,4-дигидроиндено
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,4 мл
(17,2 ммолей) триэтиламина в 50 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,67 мл (8,6 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное зеле-
ное масло растворяли в 40 мл безводного диме-
тилформамида, обрабатывали 0,56 г (8,6 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 16 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 100 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 737 мг (68%) (RS)-1-(2-азидо-
пропил)-7-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола
в виде бесцветного масла.

в) 0,73 г (2,89 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-пиррола, рас-
творенного в 40 мл безводного этанола, гидриро-
вали в присутствии 75 мг окиси платины в течение
3 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,
промывали этанолом и отгоняли растворитель в
вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 50 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и обрабатывали при перемешива-
нии раствором 168 мг (1,45 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 10 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получили 596 мг (73%) фумарата (RS)-2-
(7-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-
метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 194°.
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Пример 21
а) Раствор 2,08 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-

оксиэтил)-6-хлор-1-инданона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 30 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
3:7). В результате получали 1,52 г (61%) (RS)-1-(7-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)пропан-
2-ола в виде коричневого масла, которое непо-
средственно использовали в последующей
реакции.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,52 г
(6,1 ммолей) (RS)-1-(7-хлор-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,4 мл
(24,5 ммоля) триэтиламина в 40 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,95 мл
(12,3 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 280 мл диэтилового эфира, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл диэтилового эфира. Соединен-
ные органические фазы промывали 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 30 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали
718 мг (11,0 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь при перемешивании нагревали в течение
17 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 140 мл воды и дважды экстрагировали соответ-
ственно порциями по 140 мл диэтилового эфира и
одни раз 140 мл этилацетата. Соединенные орга-
нические фазы промывали по одному разу соот-
ветственно 140 мл воды и 140 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное коричневое масло очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (толу-
ол). В результате получали 1,0 г (60%) (RS)-1-(2-
азидопропил)-7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рола в виде масла.

в) 1,0 г (3,7 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, растворен-
ного в 40 мл безводного этанола, гидрировали в
присутствии 100 мг окиси платины в течение 17 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и отгоняли растворитель в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
75 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и обрабатывали при перемешивании раство-
ром 195 мг (1,68 ммоля) фумаровой кислоты в
15 мл метанола. Затем перемешивали в течение
19 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 945 мг (85%) фумарата (RS)-2-(7-хлор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т.пл. 206°.

Пример 22
а) Раствор 2 г (9,8 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-6-метокси-1-инданона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 2,94 г
(39,2 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 30 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 1,7 г (71%) (RS)-1-(7-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде твердого вещества с
т.пл. 76°.

б) В охлажденный до 0° раствор 1 г (4,1 ммо-
ля) (RS)-1-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]
пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,3 мл (16,4 ммолей)
триэтиламина в 30 мл дихлорметана при переме-
шивании добавляли по каплям 0,64 мл (8,2 ммо-
лей) метансульфонилхлорида и продолжали пе-
ремешивать еще в течение 1,5 ч при этой темпе-
ратуре. Затем реакционную смесь разбавляли
200 мл диэтилового эфира, дважды промывали
соответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл диэтилового эфира. Соединенные органи-
ческие фазы промывали 70 мл насыщенного рас-
твора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 40 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 0,53 г (8,2 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь при пере-
мешивании нагревали в течение 15 ч до 60°. По-
сле охлаждения раствор выливали в 140 мл воды
и дважды экстрагировали соответственно порция-
ми по 140 мл диэтилового эфира. Соединенные
органические фазы промывали по одному разу
соответственно 100 мл воды и 100 мл насыщенно-
го раствора хлорида натрия, сушили над сульфа-
том магния и концентрировали раствор в вакууме.
Полученное коричневое масло очищали посред-
ством колоночной хроматографии на силикагеле
(толуол). В результате получали 750 мг (68%)
(RS)-1-(2-азидопропил)-7-метокси-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррола в виде бесцветного масла.

в) 1 г (3,7 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 50 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 100 мг окиси платины в течение 3 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 216 мг (1,8 ммоля) фумаровой кислоты в
20 мл метанола. Затем продолжали перемеши-
вать в течение 18 ч при комнатной температуре,
после чего отфильтровывали белые кристаллы. В
результате получали 882 мг (79%) фумарата (RS)-
2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 203°.

Пример 23
а) Раствор 20,0 г (0,12 моля) 6-метокси-1-

инданона, 31,3 мл (0,36 моля) 3-бутен-2-ола,



41316

21

53,5 мл (0,43 моля) 2,2-диметоксипропана и
200 мл п-толуолсульфокислоты в 200 мл толуола
нагревали до кипения. Образующуюся смесь ме-
танол/ацетон упаривали и реакционный раствор
кипятили в течение ночи с обратным холодильни-
ком. После охлаждения раствор промывали
500 мл насыщенного раствора гидрокарбоната на-
трия. Водную фазу экстрагировали с помощью
50 мл этилацетата, соединяли с органической фа-
зой, сушили сульфатом магния и упаривали в ва-
кууме. После очистки на силикагеле (гек-
сан/диэтиловый эфир 5:1) получали 13,6 г (55%)
(RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-1-инданона в виде
светло-желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 13,6 г
(62 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-метокси-1-
инданона в 200 мл безводного дихлорметана и
400 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 60 мин озон (3 г озона/час).
Затем раствор продували кислородом, после чего
в холодный раствор добавляли 6,4 мл (87 ммолей)
диметилсульфида. В течение ночи температура
раствора достигала комнатной, и затем раствор
упаривали в вакууме. Остаток растворяли в
1600 мл дихлорметана, раствор обрабатывали
600 г силикагеля и 100 мл 10%-ного раствора ща-
велевой кислоты и перемешивали в течение ночи.
Затем фильтровали и концентрировали в вакууме.
В результате получали 6,5 г (51%) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-метокси-1-инданона в виде желтого
масла.

в) Раствор 4,5 г (22 ммоля) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-метокси-1-инданона и 2,3 г (22 ммоля) N-
ацетилэтилендиамина в 100 мл толуола кипятили
в течение 10 мин с обратным холодильником. Ре-
акционную смесь упаривали в вакууме, растворя-
ли в дихлорметане, сушили с помощью сульфата
магния и повторно упаривали. После очистки на
силикагеле (этилацетат) получали 0,9 г (15%) N-[2-
(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
этил]-ацетамида в виде твердого вещества жел-
товатого цвета.

г) 2,4 г (8,9 ммолей) N-[2-(7-метокси-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-этил]-ацетами-
да нагревали в атмосфере аргона в 48 мл эти-
ленгликоля/воды 2:1 в присутствии 2,5 г гидрооки-
си калия в течение 17 ч до 140°. Затем охлаждали
и обрабатывали 250 мл полунасыщенного раство-
ра хлорида натрия. После этого трижды экстраги-
ровали с помощью диэтилового эфира, соединен-
ные экстракты сушили над сульфатом натрия,
фильтровали и упаривали. Коричневое масло рас-
творяли в 30 мл метанола и обрабатывали 1,0 г
(8,6 ммолей) фумаровой кислоты, что сопровож-
далось выпадением светло-коричневых кристал-
лов. Эти кристаллы растворяли в 120 мл теплого
метанола. После охлаждения до комнатной тем-
пературы продукт кристаллизовали медленной
добавкой 120 мл диэтилового эфира. В результате
получали 2,0 г (66%) фумарата 2-(7-метокси-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-этиламина (1:1)
с т.пл. 177-180°.

Пример 24
а) Раствор 2,0 г (10,4 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-5-фтор-1-инданона и 85 мг п-толуолсульфо-
кислоты в 70 мл безводного толуола нагревали в
водоотделителе. В кипящий раствор в течение

5 мин по каплям добавляли раствор 3,12 г
(41,6 ммоль) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
2:3). В результате получали 1,66 г (69%) (RS)-1-(6-
фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-про-
пан-2-ола в виде коричневого масла.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,66 г
(7,17 ммолей) (RS)-1-(6-фтор-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,98 мл
(28,7 ммолей) триэтиламина в 60 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
1,12 мл (14,3 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 70 мл дихлорметана, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 50 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 0,82 г (12,5 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь при пере-
мешивании нагревали в течение 17 ч до 60°. По-
сле охлаждения раствор выливали в 80 мл воды и
5 трижды экстрагировали соответственно порция-
ми по 100 мл этилацетата. Соединенные органи-
ческие фазы промывали по одному разу соответ-
ственно 70 мл воды и 70 мл насыщенного раство-
ра хлорида натрия, сушили над сульфатом магния
и концентрировали раствор в вакууме. Получен-
ное масло коричневого цвета очищали посредст-
вом колоночной хроматографии на силикагеле
(толуол). В результате получали 0,45 г (24%) (RS)-
1-(2-азидопропил)-6-фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррола в виде желтого масла.

в) 0,44 г (1,71 ммоль) (RS)-1-(2-азидопропил)-
6-фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 30 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 45 мг окиси платины в течение 5 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
40 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 100 мг (0,86 ммоля) фумаровой кислоты в
7 мл метанола. Затем перемешивали в течение
15 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 0,39 г (80%) фумарата (RS)-2-(6-фтор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т.пл. 202°.

Пример 25
а) Раствор 10,6 г (63,3 ммоля) 5,6-дифтор-1-

инданона, 13,1 мл (0,15 моля) 3-бутен-2-ола и
110 мг п-толуолсульфокислоты в 110 мл 2,2-ди-
метоксипропана в течение 64 ч кипятили с обрат-
ным холодильником в водоотделителе, заполнен-
ном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм).
Затем реакционную смесь концентрировали в ва-
кууме и очищали посредством колоночной хрома-
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тографии на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир
2:1). В результате наряду с 3,6 г эдукта получали
5,32 г (38%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5,6-дифтор-1-
инданона в виде коричневого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 5,3 г
(23,8 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5,6-дифтор-1-
инданона в 125 мл безводного дихлорметана и
25 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 40 мин поток озона (2 г озо-
на/час). Затем раствор в течение 5 мин продували
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 2,64 мл (36 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 16 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 60 мл дихлорметана и
после добавки 10 мл воды и 10 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 2 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
80 мл воды и нейтрализовали при перемешива-
нии, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 40 мл воды,
фазы разделяли и водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 100 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы су-
шили над сульфатом магния и концентрировали в
вакууме. Таким путем получали желтое масло, ко-
торое кристаллизовали из диэтилового эфи-
ра/гексана. В результате получали 3,82 г (76%)
(RS)-2-(2-оксоэтил)-5,6-дифтор-1-инданона в виде
белого твердого вещества с т.пл. 78-81°.

в) Раствор 2,1 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-5,6-дифтор-1-инданона и 80 мг п-толуолсу-
льфокислоты в 70 мл безводного толуола нагре-
вали в водоотделителе. В кипящий раствор в те-
чение 5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 7:3). В результате получали 1,13 г
(45%) (R)-1-(6,7-дифтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде твердого веще-
ства коричневого цвета, которое без дальнейшей
перекристаллизации использовали в последую-
щей реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,13 г
(4,5 ммоля) (R)-1-(6,7-дифтор-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,48 мл
(18 ммолей) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,7 мл
(9 ммолей) метансульфонилхлорида и продолжа-
ли перемешивать еще в течение 2 ч при этой тем-
пературе. Затем реакционную смесь разбавляли
70 мл дихлорметана, дважды промывали соответ-
ственно порциями по 60 мл насыщенного раство-
ра гидрокарбоната натрия и соединенные водные
фазы экстрагировали один раз с помощью 60 мл
дихлорметана. Соединенные органические фазы
промывали 90 мл насыщенного раствора хлорида
натрия, сушили над сульфатом магния и упарива-
ли в вакууме. Полученное коричневое масло рас-
творяли в 40 мл безводного диметилформамида,
обрабатывали 0,58 г (8,98 ммолей) азида натрия и
реакционную смесь при перемешивании нагрева-
ли в течение 17 ч до 60°. После охлаждения рас-

твор выливали в 70 мл воды и трижды экстрагиро-
вали соответственно порциями по 70 мл этилаце-
тата. Соединенные органические фазы промыва-
ли по одному разу соответственно 70 мл воды и
70 мл насыщенного раствора хлорида натрия, су-
шили над сульфатом магния и концентрировали
раствор в вакууме. Полученное коричневое масло
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/этилацетат 4:1). В результа-
те получали 0,97 г (79%) (S)-1-(2-азидопропил)-
6,7-дифтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в ви-
де бесцветного масла.

д) 0,97 г (3,5 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-6,7-
дифтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 50 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 100 мг окиси платины в течение
18 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,
промывали этанолом и растворитель отгоняли в
вакууме. Полученное твердое вещество белого
цвета растворяли в 75 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и при перемешивании обра-
батывали раствором 406 мг (3,5 ммоля) фумаро-
вой кислоты в 20 мл метанола. Затем перемеши-
вали в течение 22 ч при комнатной температуре,
после чего отфильтровывали белые кристаллы. В
результате получали 0,78 г (61%) фумарата (S)-2-
(6,7-дифтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:1) с т.пл. 215-217°.

Пример 26
а) Раствор 14,5 г (64,5 ммоля) 5-хлор-6-меток-

си-3,3-диметил-1-инданона, 13,3 мл (0,15 моля) 3-
бутен-2-ола и 300 мг п-толуолсульфокислоты в
150 мл 2,2-диметоксипропана в течение 71 ч кипя-
тили с обратным холодильником в водоотделите-
ле, заполненном молекулярным ситом (0,4 нм,
гранулы 2 мм). Затем реакционную смесь концен-
трировали в вакууме и очищали посредством ко-
лоночной хроматографии на силикагеле (гек-
сан/диэтиловый эфир 6:1).  В результате наряду с
2,25 г эдукта получали 11,9 г (66%) (RS)-2-(2-
бутен-1-ил)-5-хлор-6-метокси-3,3-диметил-1-инда-
нона в виде желтоватого твердого вещества с
т.пл. 86°.

б) Через охлажденный до -70° раствор 11,9 г
(42,7 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5-хлор-6-меток-
си-3,3-диметил-1-инданона в 160 мл безводного
дихлорметана и 40 мл безводного метанола при
перемешивании пропускали в течение 50 мин по-
ток озона (3 г озона/час). Затем раствор продува-
ли в течение 5 мин кислородом и в течение 10 мин
аргоном. После добавки 4,7 мл (64 ммоля) диме-
тилсульфида перемешивали в течение 16 ч при
комнатной температуре. Реакционную смесь упа-
ривали в вакууме, остаток обрабатывали 120 мл
дихлорметана и после добавки 20 мл воды и
20 мл трифторуксусной кислоты перемешивали в
течение 2 ч при комнатной температуре. Затем
смесь выливали в 100 мл воды и при перемеши-
вании нейтрализовали, добавляя с помощью шпа-
теля гидрокарбонат натрия. После этого добавля-
ли еще 50 мл воды, фазы разделяли и водную
фазу дважды экстрагировали соответственно пор-
циями по 100 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы сушили над сульфатом магния и
концентрировали в вакууме. Полученное масло
кристаллизовали из гексана/этилацетата. В ре-
зультате получали 10,3 г (90%) (RS)-2-(2-оксоэт-
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ил)-5-хлор-6-метокси-3,3-диметил-1-инданона в
виде желтоватого твердого вещества с т.пл. 102-
103°.

в) Раствор 6,67 г (25 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-5-хлор-6-метокси-3,3-диметил-1-инданона и
150 мг п-толуолсульфокислоты в 200 мл безвод-
ного толуола нагревали в водоотделителе. В ки-
пящий раствор в течение 5 мин добавляли по кап-
лям раствор 7,51 г (0,1 моля) (R)-1-амино-2-пропа-
нола в 40 мл безводного толуола. Затем продол-
жали кипятить еще в течение 45 мин, причем объ-
ем растворителя сокращали до 40 мл. Охлажден-
ную реакционную смесь очищали посредством ко-
лоночной хроматографии на силикагеле (этилаце-
тат/гексан 1:1). В результате получали 7,0 г (92%)
(R)-1-(6-хлор-7-метокси-4,4-диметил-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде ко-
ричневого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,84 г
(6,0 ммолей) (R)-1-(6-хлор-7-метокси-4,4-диметил-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-
ола и 3,35 мл (24 ммоля) триэтиламина в 50 мл
дихлорметана при перемешивании добавляли по
каплям 0,93 мл (12 ммолей) метансульфонилхло-
рида и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь разбавляли 150 мл дихлорметана, дважды
промывали соответственно порциями по 90 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 70 мл дихлорметана. Соединен-
ные органические фазы промывали 90 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное масло зеленого цвета растворяли в 50 мл
безводного диметилформамида, обрабатывали
0,78 г (12 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь при перемешивании нагревали в течение
17 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 70 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 100 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 70 мл воды и 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (гексан/этилацетат 3:1). В результате полу-
чали 1,58 г (80%) (S)-1-(2-азидопропил)-6-хлор-7-
метокси-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рола в виде красного масла.

д) 1,56 г (4,72 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-6-
хлор-7-метокси-4,4-диметил-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррола, растворенного в 100 мл безводно-
го этанола, гидрировали в присутствии 160 мг оки-
си платины в течение 16 ч. Затем отфильтровы-
вали от катализатора, промывали этанолом и рас-
творитель отгоняли в вакууме. Полученное масло
желтоватого цвета растворяли в 125 мл безводно-
го диэтилового эфира, фильтровали и при пере-
мешивании обрабатывали раствором 548 мг
(4,72 ммоля) фумаровой кислоты в 15 мл метано-
ла. Затем перемешивали в течение 19 ч при ком-
натной температуре, после чего отфильтровывали
желтоватые кристаллы. В результате получали
1,57 г (80%) фумарата (S)-2-(6-хлор-7-метокси-4,4-

диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-
метилэтиламина (1:1) с т.пл. 186-188°.

Пример 27
а) Раствор 1,92 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-6-фтор-1-инданона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 90 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (S)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного
толуола. Затем продолжали кипятить еще в тече-
ние 30 мин, причем объем растворителя сокраща-
ли до 20 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (этилацетат/толуол 2:3). В резуль-
тате получали 1,51 г (65%) (S)-1-(7-фтор-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в
виде коричневого масла.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,51 г
(6,5 ммолей) (S)-1-(7-фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,64 мл (26,1 ммо-
лей) триэтиламина в 40 мл дихлорметана при пе-
ремешивании добавляли по каплям 0,51 мл
(13,1 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 100 мл дихлорметана, дважды промывали
соответственно порциями по 60 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное коричневое
масло растворяли в 30 мл безводного диметил-
формамида, обрабатывали 711 мг (10,9 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 16 ч до 50°. После
охлаждения раствор выливали в 110 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 110 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 90 мл воды и 90 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
масло коричневого цвета очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (толу-
ол). В результате получали 631 мг (38%) (R)-1-(2-
азидопропил)-7-фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]
пиррола в виде масла.

в) 620 мг (2,4 ммоля) (R)-1-(2-азидопропил)-7-
фтор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 30 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 62 мг окиси платины в течение 15 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
75 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 140 мг (1,2 ммоля) фумаровой кислоты в
15 мл метанола. Затем перемешивали в течение
4,5 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 409 мг (53%) фумарата (R)-2-(7-фтор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:1) с т.пл. 174°.
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Пример 28
а) Раствор 2 г (9,8 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-6-метокси-1-инданона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 2,94 г
(39,2 ммолей) (S)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 30 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 1,5 г (63%) (S)-1-(7-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)про-
пан-2-ола в виде твердого вещества с т.пл. 74°.

б)  В охлажденный до 0°  раствор 1,5  г
(6,2 ммолей) (S)-1-(7-метокси-1,4-дигидроиндено
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,45 мл
(24,6 ммоля) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,96 мл
(12,3 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 200 мл диэтилового эфира, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл диэтилового эфира. Соединен-
ные органические фазы промывали 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 60 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали 0,71 г
(10,9 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 15 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в
140 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 140 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 100 мл воды и 100 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное масло коричневого
цвета очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (толуол). В результате по-
лучали 1,0 г (60%) (R)-1-(2-азидопропил)-7-меток-
си-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде бес-
цветного масла.

в) 1 г (3,7 ммоля) (R)-1-(2-азидопропил)-7-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 50 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 100 мг окиси платины в течение 4 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 240 мг (2,07 ммоля) фумаровой кислоты, рас-
творенной в 20 мл метанола. После этого пере-
мешивали в течение 18 ч при комнатной темпера-
туре и затем отфильтровывали белые кристаллы.
В результате получали 760 мг (68%) фумарата
(R)-2-(7-метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 207°.

Пример 29
а) Раствор 2,5 г (12,0 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-6-хлор-1-инданона и 100 мг п-толуолсуль-

фокислоты в 120 мл безводного толуола нагрева-
ли в водоотделителе. В кипящий раствор в тече-
ние 5 мин добавляли по каплям раствор 3,6 г
(47,9 ммолей) (S)-1-амино-1-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 30 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 1,56 г (53%) (S)-1-(7-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-про-
пан-2-ола в виде коричневого масла, которое не-
посредственно использовали в последующей ре-
акции.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,55 г
(6,3 ммолей) (S)-1-(7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,5 мл (25,0 ммо-
лей) триэтиламина в 40 мл дихлорметана при пе-
ремешивании добавляли по каплям 0,97 мл
(12,5 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 200 мл дихлорметана, дважды промывали
соответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное коричневое
масло растворяли в 30 мл безводного диметил-
формамида, обрабатывали 815 мг (12,5 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 17 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 140 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 140 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 140 мл воды и 140 мл насыщенного раство-
ра хлорида натрия, сушили над сульфатом магния
и концентрировали раствор в вакууме. Получен-
ное масло коричневого цвета очищали посредст-
вом колоночной хроматографии на силикагеле
(толуол). В результате получали 833 мг (49%) (R)-
1-(2-азидопропил)-7-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]
пиррола в виде масла.

в) 750 мг (2,8 ммоля) (R)-1-(2-азидопропил)-7-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, растворен-
ного в 30 мл безводного этанола, гидрировали в
присутствии 75 мг окиси платины в течение 16 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
70 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 154 мг (1,3 ммоля) фумаровой кислоты в
15 мл метанола. Затем перемешивали в течение
6 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 633 мг (76%) фумарата (R)-2-(7-хлор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т.пл. 195°.

Пример 30
а) Раствор 3 г (13,9 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-7-метокси-1-тетралона и 150 мг п-толуол-
сульфокислоты в 130 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
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течение 5 мин добавляли по каплям раствор 4,16 г
(55,5 ммолей) (S)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 30 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 25 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 3,0 г (84%) (S)-1-(4,5-
дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-пропан-
2-ола в виде коричневого масла, которое непо-
средственно использовали в последующей
реакции.

б) В охлажденный до 0° раствор 3 г (11,7 ммо-
лей) (S)-1-(4,5-дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]ин-
дол-1-ил)-пропан-2-ола и 6,55 мл (46,7 ммолей)
триэтиламина в 80 мл дихлорметана при переме-
шивании добавляли по каплям 1,8 мл (23,3 ммоля)
метансульфонилхлорида и продолжали переме-
шивать еще в течение 1,5 ч при этой температуре.
Затем реакционную смесь разбавляли 300 мл ди-
этилового эфира, дважды промывали соответст-
венно порциями по 100 мл насыщенного раствора
гидрокарбоната натрия и соединенные водные
фазы один раз экстрагировали с помощью 100 мл
диэтилового эфира. Соединенные органические
фазы промывали 100 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное масло раство-
ряли в 70 мл безводного диметилформамида, об-
рабатывали 1,52 г (23,3 ммоля) азида натрия и
реакционную смесь при перемешивании нагрева-
ли в течение 15 ч до 60°. После охлаждения рас-
твор выливали в 140 мл воды и дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 140 мл ди-
этилового эфира. Соединенные органические фа-
зы промывали по одному разу соответственно
100 мл воды и 100 мл насыщенного раствора хло-
рида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 1,9 г (58%) (R)-1-(2-азидопро-
пил)-4,5-дигидро-8-метокси-1H-бенз[g]индола в ви-
де желтоватого масла.

в) 1,9 г (6,4 ммолей) (R)-1-(2-азидопропил)-4,5-
дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]индола, растворен-
ного в 100 мл безводного этанола, гидрировали в
присутствии 190 мг окиси платины в течение 16 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. В результате получали 1,64 г (95%) (R)-2-(4,5-
дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метил-
этиламина в виде бесцветного масла, 440 мг
(1,7 ммоля) которого растворяли в 70 мл безвод-
ного диэтилового эфира, фильтровали и обраба-
тывали при перемешивании раствором 200 мг
(1,7 ммоля) фумаровой кислоты в 20 мл метанола.
Затем перемешивали в течение 2 ч при комнатной
температуре, после чего отфильтровывали белые
кристаллы. В результате получали 450 мг (70%)
фумарата (R)-2-(4,5-дигидро-8-метокси-1Н-бенз[g]
индол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:1) с т.пл. 194°.

Пример 31
а) Раствор 1,2 г (4,7 ммоля) (R)-2-(4,5-дигидро-

8-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтилами-
на, 0,52 г (5,1 ммолей) триэтиламина и 0,83 г
(5,8 ммолей) этилового эфира трифторуксусной

кислоты в 50 мл безводного метанола перемеши-
вали в течение 27 ч при комнатной температуре.
После отгонки растворителя в вакууме остаток
растворяли в 70 мл безводного диоксана, добав-
ляли 1,8  (7,9  ммолей)  ДДБ и кипятили в течение
1,5 ч с обратным холодильником. Затем реакци-
онную смесь концентрировали в вакууме, и оста-
ток очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (дихлорметан/ацетон 4:1). В
результате получали 0,97 г (59%) (R)-N-[2-(8-
метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтил]-три-
фторацетамида в виде светлокоричневого твердо-
го вещества, которое без дальнейшей перекри-
сталлизации использовали в последующей
реакции.

б) Смесь 0,97 г (2,8 ммоля) (R)-N-[2-(8-
метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтил]-три-
фторацетамида, 1 г (17,8 ммолей) гидроокиси ка-
лия, 2 мл воды и 40 мл метанола кипятили в тече-
ние 15 ч с обратным холодильником. Затем реак-
ционную смесь выливали в 80 мл 1Н едкого натра,
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 80 мл диэтилового эфира и один раз 80 мл
этилацетата, соединенные органические фазы
один раз промывали 120 мл насыщенного раство-
ра хлорида натрия и сушили над сульфатом маг-
ния. После концентрации в вакууме остаток рас-
творяли в 100 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и обрабатывали при перемешива-
нии раствором 322 мг (2,77 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 30 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 3 ч при комнатной температуре, после че-
го отфильтровывали белые кристаллы. В резуль-
тате получали 600 мг (69%) фумарата (R)-2-(8-
метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтиламина
(1:0,5) с т.пл. 209°.

Пример 32
а) 254 мг (1,0 ммоль) N-[2-(4,5-дигидро-8-

метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида в
атмосфере аргона растворяли в 10 мл диоксана,
добавляли 238 мг (1,05 ммоля) ДДБ и нагревали в
течение 1 ч с обратным холодильником. Выпав-
шие кристаллы удаляли путем фильтрации,
фильтрат упаривали и остаток хроматографиро-
вали на 50 г силикагеля с помощью метиленхло-
рида/ацетона в соотношении 9:1. В результате
получали 211 мг (83%) R-[2-(8-метокси-1Н-
бенз[g]идол-1-ил)этил]-ацетамида в виде твердого
вещества слегка желтоватого цвета. ТХ (силика-
гель): Rf=0,25 (метиленхлорид/ацетон 9:1).

6) 211 мг (0,83 ммоля) N-[2-(8-метокси-1Н-
бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида в атмосфере
аргона нагревали в 3 мл этиленгликоля/воды 2:1 в
присутствии 0,25 г (4,4 ммоля) гидроокиси калия в
течение 9,5 ч до 140°. Затем реакционную смесь
охлаждали и выливали в 20 мл полуконцентриро-
ванного раствора хлорида натрия. Затем трижды
экстрагировали с помощью диэтилового эфира,
соединенные экстракты один раз промывали на-
сыщенным раствором хлорида натрия, сушили
над сульфатом натрия, фильтровали и упаривали.
Сырой продукт растворяли в 2 мл метанола, по-
сле чего добавляли 70 мг (0,6 ммоля) фумаровой
кислоты. После добавки 5 мл диэтилового эфира
кристаллы отфильтровывали и перекристаллизо-
вывали из 8,5 мл метанола/ДМФ 16:1. В результа-
те получали 142 мг (53%) фумарата 2-(8-метокси-
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1Н-бенз[g]инаол-1-ил)-этиламина (1:1) в виде бе-
лых кристаллов с т.пл. 200-201°.

Пример 33
а) Раствор 20 г (104 ммоля) 5,6-диметокси-1-

инданона, 21,5 мл (0,25 моля) 3-бутен-2-ола и
200 мг п-толуолсульфокислоты в 21,5 мл 2,2-ди-
метоксипропана и 200 мл безводного толуола в
течение 24 ч кипятили с обратным холодильни-
ком. Затем реакционную смесь концентрировали в
вакууме и очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (гексан/этилацетат
3:2). В результате получали 6,8 г (27%) (R)-2-(2-
бутен-1-ил)-5,6-диметокси-1-инданона в виде жел-
того масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 6,8 г
(27,6 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5,6-диметокси-
1-инданона в 100 мл безводного дихлорметана и
20 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 30 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор в течение 5 мин продували
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 4 мл (54,3 ммоля) диметилсульфида пе-
ремешивали в течение 15 ч при комнатной темпе-
ратуре. Реакционную смесь упаривали в вакууме,
остаток обрабатывали 250 мл дихлорметана и по-
сле добавки 10 мл воды и 10 мл трифторуксусной
кислоты перемешивали в течение 1,5 ч при ком-
натной температуре. Затем смесь выливали в
100 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. Затем добавляли еще 70 мл воды, раз-
деляли фазы и водную фазу дважды экстрагиро-
вали соответственно порциями по 120 мл дихлор-
метана. Соединенные органические фазы сушили
над сульфатом магния, концентрировали в вакуу-
ме и полученный сырой продукт кристаллизовали
из диэтилового эфира/гексана. В результате полу-
чали 4,7 г (73%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-5,6-диметок-
си-1-инданона в виде желтоватого твердого веще-
ства с т.пл. 122°.

в) Раствор 2 г (8,5 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-5,6-диметокси-1-инданона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин добавляли по каплям раствор 2,56 г
(34,2 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 30 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
2:3). В результате получали 0,91 г (40%) (RS)-1-
(1,4-дигидро-6,7-диметоксииндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-пропан-2-ола в виде масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 0,91 г
(3,3 ммоля) (RS)-1-(1,4-дигидро-6,7-диметоксиин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 1,86 мл
(13,4 ммолей) триэтиламина в 25 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,52 мл (6,7 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 140 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-

ганические фазы промывали 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 40 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 0,43 г (6,7 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь при пере-
мешивании нагревали в течение 15 ч до 60°. По-
сле охлаждения раствор выливали в 140 мл воды
и дважды экстрагировали соответственно порция-
ми по 140 мл этилацетата. Соединенные органи-
ческие фазы промывали по одному разу соответ-
ственно 100 мл воды и 100 мл насыщенного рас-
твора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное масло коричневого цвета очищали по-
средством колоночной хроматографии на силика-
геле (толуол/этилацетат 4:1). В результате полу-
чали 400 мг (40%) (RS)-1-(2-азидопропил)-1,4-
дигидро-6,7-диметоксииндено[1,2-b]пиррола в ви-
де масла, которое без дальнейшей очистки ис-
пользовали в последующей реакции.

д) 0,4 г (1,3 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
1,4-дигидро-6,7-диметоксииндено[1,2-b]пиррола,
растворенного в 20 мл безводного этанола, гид-
рировали в присутствии 40 мг окиси платины в те-
чение 16 ч. Затем отфильтровывали от катализа-
тора, промывали этанолом и растворитель отго-
няли в вакууме. Полученное бесцветное масло
растворяли в 25 мл безводного диэтилового эфи-
ра, фильтровали и обрабатывали при перемеши-
вании раствором 62,2 мг (0,54 ммоля) фумаровой
кислоты в 5 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 18 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 314 мг (71%) фумарата (RS)-2-
(1,4-дигидро-6,7-диметоксииндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 203-205°.

Пример 34
а) Раствор 48 г (0,324 моля) 4-хроманона,

67 мл (0,78 моля) 3-бутен-2-ола и 500 мг п-толуол-
сульфокислоты в 67 мл 2,2-диметоксипропана и
500 мл безводного толуола кипятили в течение
46 ч с обратным холодильником. Затем реакцион-
ную смесь концентрировали в вакууме и очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (гексан/диэтиловый эфир 4:1). В результа-
те получали 24,7 г (38%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-
хроманона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 24,6 г
(0,12 моля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-хроманона в
450 мл безводного дихлорметана и 150 мл без-
водного метанола при перемешивании пропускали
в течение 2 ч поток озона (3,5 г озона/час). Затем
раствор продували в течение 5 мин кислородом и
в течение 15 мин аргоном. После добавки 13,4 мл
(0,18 моля) диметилсульфида перемешивали в
течение 20 ч при комнатной температуре. Затем
реакционную смесь упаривали в вакууме, остаток
обрабатывали 250 мл дихлорметана и после до-
бавки 40 мл воды и 40 мл трифторуксусной кисло-
ты перемешивали в течение 4 ч при комнатной
температуре. Затем смесь выливали в 100 мл во-
ды и при перемешивании нейтрализовали, добав-
ляя с помощью шпателя гидрокарбонат натрия.
Затем добавляли еще 70 мл воды, фазы разделя-
ли и водную фазу дважды экстрагировали соот-
ветственно порциями по 120 мл дихлорметана.
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Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 22,7 г (99%) 2-(2-оксоэтил)-
4-хроманона в виде желтого масла, которое без
дальнейшей очистки использовали в последую-
щей реакции.

в) Раствор 1,9 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-4-хроманона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную смесь очи-
щали посредством колоночной хроматографии на
силикагеле (этилацетат/толуол 2:3). В результате
получали 1,82 г (79%) (RS)-1-(1,4-дигидро-
[1]бензопирано[4,3-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в
виде желтого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,82 г
(7,9 ммолей) (RS)-1-(1,4-дигидро-[1]бензопирано
[4,3-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 4,4 мл
(31,7 ммоля) триэтиламина в 50 мл безводного
дихлорметана при перемешивании добавляли по
каплям 1,23 мл (15,9 ммолей) метансульфонил-
хлорида и продолжали перемешивать еще в тече-
ние 1,5 ч при этой температуре. Затем реакцион-
ную смесь разбавляли 280 мл диэтилового эфира,
дважды промывали соответственно порциями по
70 мл насыщенного раствора гидрокарбоната на-
трия и соединенные водные фазы один раз экст-
рагировали с помощью 70 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали
140 мл насыщенного раствора хлорида натрия,
сушили над сульфатом магния и упаривали в ва-
кууме. Полученное коричневое масло растворяли
в 50 мл безводного диметилформамида, обраба-
тывали 1,03 г (15,9 ммолей) азида натрия и реак-
ционную смесь при перемешивании нагревали в
течение 17 ч до 60°. После охлаждения раствор
выливали в 140 мл воды и дважды экстрагировали
соответственно порциями по 140 мл диэтилового
эфира. Соединенные органические фазы промы-
вали по одному разу соответственно 100 мл воды
и 100 мл насыщенного раствора хлорида натрия,
сушили над сульфатом магния и концентрировали
раствор в вакууме. Полученное масло коричнево-
го цвета очищали посредством колоночной хрома-
тографии на силикагеле (толуол). В результате
получали 1,44 г (71%) (RS)-1-(2-азидопропил)-1,4-
дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]пиррола в виде бес-
цветного масла.

д) 1,44 г (5,7 ммолей) (RS)-1-(2-азидопропил)-
1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]пиррола, раство-
ренного в 60 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 150 мг окиси платины в течение 4 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
100 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и обрабатывали при перемешивании раство-
ром 329 мг (2,83 ммоля) фумаровой кислоты в
20 мл метанола. Затем перемешивали в течение
18 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 1,42 г (88%) фумарата (RS)-1-(1,4-ди-

гидро-[1]бензопирано[4,3-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т. пл. 208-209°.

Пример 35
а) В охлажденный до -70° раствор 2,96 г

(18,3 ммолей) 6-метокси-1-инданона в 300 мл без-
водного тетрагидрофурана при перемешивании
добавляли по каплям свежеприготовленный из
3,12 мл (22 ммоля) диизопропиламина и 13,8 мл
(22 ммоля) 1,6Н н-бутиллития в гексане раствор
литийдиизопропиламида в 40 мл безводного тет-
рагидрофурана. Затем продолжали перемешивать
еще в течение 30 мин при этой температуре, по-
сле чего в течение 10 мин по каплям добавляли
раствор 2,03 мл (20,2 ммолей) 3-хлор-2-бутенона
в 40 мл безводного тетрагидрофурана. В течение
30 мин реакционной смеси давали остыть до 0° и
затем перемешивали еще в течение 30 мин при
этой температуре. После этого реакционную
смесь выливали в 150 мл льда, добавляли 150 мл
насыщенного раствора хлорида натрия и отделя-
ли органическую фазу. Водную фазу один раз экс-
трагировали с помощью 400 мл диэтилового эфи-
ра, соединенные органические фазы один раз
промывали 200 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали в вакууме. Полученное масло крас-
ного цвета очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 3:2). В результате наряду с 0,93 г эдукта по-
лучали 1,56 г (37%) рацемического 6-метокси-2-(3-
оксо-2-бутил)-1-инданона в виде желтого масла.

б) Раствор 1,5 г (6,46 ммолей) рацемического
6-метокси-2-(3-оксо-2-бутил)-1-инданона и 80 мг п-
толуолсульфокислоты в 70 мл безводного толуола
нагревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 1,94 г
(25,8 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 85 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
2:3). В результате получали 1,23 г (70%) (R)-1-(7-
метокси-2,3-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-пропан-2-ола в виде желтого масла.

в) В охлажденный до 0° раствор 1,22 г
(4,5 ммоля) (R)-1-(7-метокси-2,3-диметил-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
2,5 мл (18 ммолей) триэтиламина в 50 мл дихлор-
метана при перемешивании добавляли по каплям
0,7 мл (9,0 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 60 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 60 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 40 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 0,58 г (9,0 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь нагревали
в течение 18 ч при перемешивании до 80°. После
охлаждения смесь выливали в 70 мл воды и два-
жды экстрагировали соответственно порциями по
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100 мл этилацетата. Соединенные органические
фазы промывали по одному разу соответственно
70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали раствор в вакууме. Полученное ко-
ричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 0,64 г (48%) (S)-1-(2-азидопро-
пил)-7-метокси-2,3-диметил-1,4-дигидроиндено
[1,2-b]пиррола в виде бледно-желтого масла.

г) 0,63 г (2,12 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
метокси-2,3-диметил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рола, растворенного в 40 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 63 мг окиси платины в
течение 2,5 ч. Затем отфильтровывали от катали-
затора, промывали этанолом и растворитель от-
гоняли в вакууме. Полученное бледно-желтое
масло растворяли в 50 мл безводного диэтилово-
го эфира, фильтровали и при перемешивании об-
рабатывали раствором 123 мг (1,06 ммоля) фума-
ровой кислоты в 10 мл метанола. Затем переме-
шивали в течение 16 ч при комнатной температу-
ре, после чего отфильтровывали желтоватые кри-
сталлы. В результате получали 528 мг (76%) фу-
марата (S)-2-(7-метокси-2,3-диметил-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина
(1:0,5) с т.пл. 197°.

Пример 36
а) В охлажденный до -70° раствор 2,96 г

(18,3 ммолей) 6-метокси-1-инданона в 300 мл без-
водного тетрагидрофурана при перемешивании по
каплям добавляли свежеприготовленный из
3,12 мл (22 ммоля) диизопропиламина и 13,8 мл
(22 ммоля) 1,6Н н-бутиллития в гексане раствор
литийдиизопропиламида в 40 мл безводного тет-
рагидрофурана. Перемешивание продолжали еще
в течение 30 мин при этой температуре, после че-
го в течение 10 мин добавляли по каплям раствор
1,62 мл (20,2 ммолей) хлорацетона в 40 мл без-
водного тетрагидрофурана. Реакционную смесь
охлаждали в течение 90 мин до комнатной темпе-
ратуры и продолжали перемешивать еще в тече-
ние 45 мин при этой температуре. Затем реакци-
онную смесь выливали в 100 мл льда, добавляли
100 мл насыщенного раствора хлорида натрия и
отделяли органическую фазу. Водную фазу один
раз экстрагировали с помощью 300 мл диэтилово-
го эфира, соединенные органические фазы один
раз промывали 100 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали в вакууме. Полученное красное
масло очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир
3:2). В результате получали 2,24 г (56%) (RS)-6-
метокси-2-(2-оксопропил)-1-инданона в виде жел-
того твердого вещества, которое без дополни-
тельной перекристаллизации использовали в по-
следующей реакции.

б) Раствор 1,45 г (6,64 ммолей) (RS)-6-
метокси-2-(2-оксопропил)-1-инданона и 60 мг п-
толуолсульфокислоты в 70 мл безводного толуола
нагревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин добавляли по каплям раствор 2,0 г
(26,6 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 90 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-

ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
2:3). В результате получали 1,05 г (61%) (R)-1-(7-
метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-пропан-2-ола в виде желтого твердого ве-
щества с т.пл. 110°.

в) В охлажденный до 0° раствор 0,8 г
(3,1 ммоля) (R)-1-(7-метокси-2-метил-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 1,73 мл
(12,4 ммолей) триэтиламина в 40 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,48 мл (6,2 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 60 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 60 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 25 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 0,40 г (6,2 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь нагревали
в течение 16 ч при перемешивании до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 70 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
масло коричневого цвета очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (толу-
ол). В результате получали 0,44 г (50%) (S)-1-(2-
азидопропил)-7-метокси-2-метил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррола в виде бледно-желтого масла.

г) 0,44 г (1,56 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 35 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 45 мг окиси платины в
течение 16 ч. Затем отфильтровывали от катали-
затора, промывали этанолом и растворитель от-
гоняли в вакууме. Полученное бледно-желтое
масло растворяли в 35 мл безводного диэтилово-
го эфира, фильтровали и при перемешивании об-
рабатывали раствором 90 мг (0,78 ммоля) фума-
ровой кислоты в 7 мл метанола. Затем перемеши-
вали в течение 18 ч при комнатной температуре,
после чего отфильтровывали желтоватые кри-
сталлы. В результате получали 414 мг (84%) фу-
марата (S)-2-(7-метокси-2-метил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с
т.пл. 199°.

Пример 37
а) Раствор 14,0 г (84 ммоля) 4-хлор-1-индано-

на, 17,3 мл (0,20 моля) 3-бутен-2-ола и 140 мг п-
толуолсульфокислоты в 140 мл 2,2-диметокси-
пропана в течение 64 ч кипятили с обратным хо-
лодильником в водоотделителе, заполненном мо-
лекулярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем
реакционную смесь концентрировали в вакууме и
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир 6:1). В ре-
зультате получали 15,2 г (81%) (RS)-2-(2-бутен-1-
ил)-4-хлор-1-инданона в виде желтого масла.
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б) Через охлажденный до -70° раствор 15,1 г
(68,4 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-хлор-1-инда-
нона в 200 мл безводного дихлорметана и 40 мл
безводного метанола при перемешивании пропус-
кали в течение 90 мин поток озона (3 г озона/час).
Затем раствор продували в течение 5 мин кисло-
родом и в течение 10 мин аргоном. После добавки
7,55 мл (103 ммоля) диметилсульфида переме-
шивали в течение 20 ч при комнатной температу-
ре. Реакционную смесь упаривали в вакууме, ос-
таток обрабатывали 200 мл дихлорметана и после
добавки 25 мл воды и 25 мл трифторуксусной ки-
слоты перемешивали в течение 2 ч при комнатной
температуре. Затем смесь выливали в 200 мл во-
ды и при перемешивании нейтрализовали, добав-
ляя с помощью шпателя гидрокарбонат натрия.
После этого добавляли еще 100 мл воды, разде-
ляли фазы и водную фазу дважды экстрагировали
соответственно порциями по 120 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 13,9 г (97%) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-4-хлор-1-инданона в виде желтоватого
масла.

в) Раствор 2,08 г (10,0 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-4-хлор-1-инданона и 80 мг п-толуолсульфо-
кислоты в 70 мл безводного толуола нагревали в
водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводно-
го толуола. Затем продолжали кипятить еще в те-
чение 45 мин, причем объем растворителя сокра-
щали до 20 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (этилацетат/гексан 1:2). В результа-
те получали 1,47 г (59%) (RS)-1-(5-хлор-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде
коричневого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,47 г
(5,93 ммолей) (RS)-1-(5-хлор-1,4-дигидроиндено
[1,2-b]пирролл-1-ил)-пропан-2-ола и 3,3 мл
(23,7 ммоля) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,92 мл
(11,9 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 50 мл дихлорметана, дважды промывали со-
ответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное коричневое
масло растворяли в 50 мл безводного диметил-
формамида, обрабатывали 0,77 г (11,9 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь нагревали в
течение 17 ч при перемешивании до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 80 мл воды и
трижды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (гек-

сан/этилацетат 4:1). В результате получали 1,0 г
(62%) (RS)-1-(2-азидопропил)-5-хлор-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррола в виде бледно-желтого
масла.

д) 1,0 г (3,66 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-5-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, растворен-
ного в 50 мл безводного этанола, гидрировали в
присутствии 100 мг окиси платины в течение 5  ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
80 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 212 мг (1,83 ммоля) фумаровой кислоты в
16 мл метанола. Затем перемешивали в течение
18 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 1,05 г (94%) фумарата (RS)-2-(5-хлор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т.пл. 182°.

Пример 38
а) Раствор 1,8 г (8,25 ммолей) (RS)-6-метокси-

2-(2-оксопропил)-1-инданона и 70 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 2,48 г
(33 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 90 мин, причем объем растворителя со-
кращали до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (диэтиловый эфир/гексан
7:3). В результате получали 1,37 г (65%) (RS)-1-(7-
метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-
1-ил)-пропан-2-ола в виде коричневого твердого
вещества, которое непосредственно использовали
в последующей реакции.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,35 г
(5,25 ммолей) (RS)-1-(7-метокси-2-метил-1,4-ди-
гидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
2,92 мл (21,0 ммоль) триэтиламина в 60 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 0,81 мл (10,5 ммолей) метансульфонилхло-
рида и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь разбавляли 120 мл дихлорметана, дважды
промывали соответственно 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 90 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное масло коричне-
вого цвета растворяли в 40 мл безводного диме-
тилформамида, обрабатывали 0,68 г (10,5 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь при пере-
мешивании нагревали в течение 23 ч до 80°. По-
сле охлаждения раствор выливали в 70 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 0,93 г (63%) (RS)-1-(2-азидо-



41316

30

пропил)-7-метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррола в виде бледно-желтого масла.

в) 0,92 г (3,26 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 70 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 90 мг окиси платины в
течение 16 ч. Затем отфильтровывали от катали-
затора, промывали этанолом и растворитель от-
гоняли в вакууме. Полученное масло, слегка ок-
рашенное в желтый цвет, растворяли в 70 мл без-
водного диэтилового эфира, фильтровали и при
перемешивании обрабатывали раствором 189 мг
(1,63 ммоля) фумаровой кислоты в 15 мл метано-
ла. Затем перемешивали в течение 18 ч при ком-
натной температуре, после чего отфильтровывали
кристаллы, слегка окрашенные в желтый цвет. В
результате получали 800 мг (78%) фумарата (RS)-
2-(7-метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 187-
188°.

Пример 39
а) Раствор 11,2 г (64,1 моля) 6-изопропил-1-

инданона, 13,3 мл (0,15 моля) 3-бутен-2-ола и
110 мг п-толуолсульфокислоты в 110 мл 2,2-
диметоксипропана кипятили в течение 89 ч с об-
ратным холодильником в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 5:1). В результате наряду с 6,6 г эдукта по-
лучали 5,6 г (38%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-изо-
пропил-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 5,6 г
(24,5 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-изопропил-1-
инданона в 125 мл безводного дихлорметана и
25 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 50 мин поток озона (2 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 2,7 мл (36,8 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 60 мл дихлорметана и
после добавки 10 мл воды и 10 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
50 мл воды и нейтрализовали при перемешива-
нии, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. Затем добавляли еще 50 мл воды, разде-
ляли фазы и водную фазу дважды экстрагировали
соответственно порциями по 200 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 5,08 г (95%) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-изопропил-1-инданона в виде желтого
масла.

в) Раствор 2,16 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-изопропил-1-инданона и 80 мг п-
толуолсульфокислоты в 60 мл безводного толуола
нагревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-

матографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 7:3). В результате получали 1,4 г
(55%) (RS)-1-(7-изопропил-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде коричневого
масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,38 г
(5,4 ммолей) (RS)-1-(7-изопропил-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,01 мл
(21,6 ммоля) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,84 мл
(10,8 ммолей) метансульфонихлорида и продол-
жали перемешивать в течение 1,5 ч при этой тем-
пературе. Затем реакционную смесь разбавляли
150 мл дихлорметана, дважды промывали соот-
ветственно порциями по 70 мл насыщенного рас-
твора гидрокарбоната натрия и соединенные вод-
ные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 100 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное коричневое
масло растворяли в 50 мл безводного диметил-
формамида, обрабатывали 0,7 г (10,8 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 17 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 70 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл этилацетата. Соединенные органиче-
ские фазы промывали по одному разу соответст-
венно 70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 1,08 г (72%) (RS)-1-(2-
азидопропил)-7-изопропил-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррола в виде масла, слегка окрашенного в
желтый цвет.

д) 1,06 г (3,78 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-изопропил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола,
растворенного в 50 мл безводного этанола, гид-
рировали в присутствии 110 мг окиси платины в
течение 4 ч. Затем отфильтровывали от катализа-
тора, промывали этанолом и растворитель отго-
няли в вакууме. Полученное бесцветное масло
растворяли в 80 мл безводного диэтилового эфи-
ра, фильтровали и при перемешивании обрабаты-
вали раствором 219 мг (1,89 ммоля) фумаровой
кислоты в 15 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 15 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 918 мг (78%) фумарата (RS)-2-
(7-изопропил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 203°.

Пример 40
а) Раствор 2,16 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-6-изопропил-1-инданона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г
(40 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 45 мин, причем объем растворителя со-
кращали до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В
результате получали 1,78 г (70%) (R)-1-(7-
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изопропил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде коричневого масла.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,78 г
(6,97 ммолей) (R)-1-(7-изопропил-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,86 мл
(27,9 ммолей) триэтиламина в 50 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
1,08 мл (13,9 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 70 мл дихлорметана, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 50 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 0,91 г
(13,9 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 16 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в
150 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 200 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 100 мл воды и 100 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (толуол). В результате получали 1,12 г
(57%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-изопропил-1,4-ди-
гидроиндено[1,2-b]пиррола в виде бесцветного
масла.

в) 1,12 г (3,99 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
изопропил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, рас-
творенного в 100 мл безводного этанола, гидри-
ровали в присутствии 112 мг окиси платины в те-
чение 3 ч. Затем отфильтровывали от катализато-
ра, промывали этанолом и растворитель отгоняли
в вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 100 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и при перемешивании обрабатыва-
ли раствором 232 мг (2,0 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 10 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 5 ч при комнатной температуре, после че-
го отфильтровывали белые кристаллы. В резуль-
тате получали 371 мг (29%) фумарата (S)-2-(7-
изопропил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
1-метилэтиламина (1:0,57) с т.пл. 179-181°.

Пример 41
а) Раствор 11,0 г (58,0 ммолей) 6-трет.-бутил-

1-инданона, 12,5 мл (145 ммолей) 3-бутен-2-ола и
110 мг п-толуолсульфокислоты в 110 мл 2,2-
диметоксипропана кипятили с обратным холо-
дильником в течение 41 ч в водоотделителе, за-
полненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 6:1). В результате получали 7,35 г (53%)
(RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-трет.-бутил-1-инданона в
виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 7,35 г
(30,5 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-трет.-бутил-
1-инданона в 150 мл безводного дихлорметана и

30 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 35 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 3,36 мл (45,8 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 17 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 100 мл дихлорметана и
после добавки 15 мл воды и 15 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
100 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. Затем добавляли еще 50 мл воды, фазы
разделяли и водную фазу дважды экстрагировали
соответственно порциями по 150 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 6,44 г (92%) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-трет.-бутил-1-инданона в виде желто-
го масла.

в) Раствор 2,3 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-трет.-бутил-1-инданона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г
(40 ммолей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 45 мин, причем объем растворителя со-
кращали до 20 мл. Охлажденную реакционную
смесь очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (этилацетат/толуол 1:1). В
результате получали 1,9 г (70%) (R)-1-(7-трет.-
бутил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-про-
пан-2-ола в виде коричневого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,9 г
(7,05 ммолей) (R)-1-(7-трет.-бутил-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,9 мл
(28,2 ммолей) триэтиламина в 55 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
1,1 мл (14,1 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 150 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное масло
коричневого цвета растворяли в 50 мл безводного
диметилформамида, обрабатывали 0,83 г
(12,6 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 16 ч до
60°. После охлаждения раствор выливали в
120 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 120 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 100 мл воды и 100 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (толуол). В результате получали 0,82 г
(44%) (S)-1-(2-азидопропил)-7-трет.-бутил-1,4-
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дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде масла корич-
неватого цвета.

д) 0,82 г (2,8 ммоля) (S)-1-(2-азидопропил)-7-
трет.-бутил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, рас-
творенного в 30 мл безводного этанола, гидриро-
вали в присутствии 80 мг окиси платины в течение
2 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,
промывали этанолом и растворитель отгоняли в
вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 50 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и при перемешивании обрабатыва-
ли раствором 163 мг (1,4 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 10 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 15 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали кристаллы розоватого цве-
та. В результате получали 0,33 г (36%) фумарата
(S)-2-(7-трет.-бутил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 188-
190°.

Пример 42
а) Раствор 9,73 г (45 ммолей) 5'-метокси-2',3'-

дигидроспиро[циклопентан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она,
9,3 мл (108 ммолей) 3-бутен-2-ола и 100 мг п-
толуолсульфокислоты в 100 мл 2,2-диметоксипро-
пана кипятили с обратным холодильником в тече-
ние 90 ч в водоотделителе, заполненном молеку-
лярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем реак-
ционную смесь концентрировали в вакууме, после
чего очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (гексан/этилацетат 7:1). В
результате наряду с 4,0 г эдукта получали 6,24 г
(51%) (RS)-2'-(2-бутен-1-ил)-5'-метокси-2',3'-диги-
дроспиро[циклопентан-1,1'-[1Н]инден ]-3'-она в ви-
де желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 6,2 г
(22,9 ммоля) (RS)-2'-(2-бутен-1-ил)-5'-метокси-2',3'-
дигидроспиро[циклопентан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она в
80 мл безводного дихлорметана и 20 мл безвод-
ного метанола при перемешивании пропускали в
течение 40 мин поток озона (2,5 г озона/час). За-
тем раствор продували в течение 5 мин кислоро-
дом и в течение 10 мин аргоном. После добавки
2,52 мл (34,4 ммоля) диметилсульфида переме-
шивали в течение 17 ч при комнатной температу-
ре. Реакционную смесь упаривали в вакууме, ос-
таток обрабатывали 100 мл дихлорметана и после
добавки 15 мл воды и 15 мл трифторуксусной ки-
слоты перемешивали в течение 2,5 ч при комнат-
ной температуре. Затем смесь выливали в 150 мл
воды и при перемешивании нейтрализовали, до-
бавляя с помощью шпателя гидрокарбонат на-
трия. Затем добавляли еще 50 мл воды, разделя-
ли фазы и водную фазу дважды экстрагировали
соответственно порциями по 100 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 5,74 г (97%) (RS)-2'-(2-
оксоэтил)-5'-метокси-2',3'-дигидроспиро[циклопен-
тан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она в виде желтоватого
масла.

в) Раствор 2,58 г (10 ммолей) (RS)-2'-(2-
оксоэтил)-5'-метокси-2',3'-дигидроспиро[циклопен-
тан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она и 80 мг п-толуолсульфо-
кислоты в 70 мл безводного толуола нагревали в
водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного

толуола. Затем продолжали кипятить еще в тече-
ние 45 мин, причем объем растворителя сокраща-
ли до 20 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (этилацетат/гексан 1:1). В результа-
те получали 1,98 г (67%) (R)-1-[7'-метокси-1',4'-
дигидроспиро[циклопентан-1,4'-индено[1,2-b]пир-
рол]-1'-ил]пропан-2-ола в виде желтого масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,95 г
(6,6 ммолей) (R)-1-[7'-метокси-1',4'-дигидроспиро
[циклопентан-1,4'-индено[1,2-b]пиррол-1'-ил] про-
пан-2-ола и 3,65 мл (26,2 ммолей) триэтиламина в
50 мл дихлорметана при перемешивании добав-
ляли по каплям 1,02 мл (13,1 ммолей) метансуль-
фонилхлорида и продолжали перемешивать еще
в течение 1,5 ч при этой температуре. Затем ре-
акционную смесь разбавляли 100 мл дихлормета-
на, дважды промывали соответственно порциями
по 70 мл насыщенного раствора гидрокарбоната
натрия 15 и соединенные водные фазы один раз
экстрагировали с помощью 70 мл дихлорметана.
Соединенные органические фазы промывали
70 мл насыщенного раствора хлорида натрия, су-
шили над сульфатом магния и упаривали в вакуу-
ме. Полученное зеленое масло растворяли в
50 мл безводного диметилформамида, обрабаты-
вали 0,86 г (13,2 ммолей) азида натрия и реакци-
онную смесь при перемешивании нагревали в те-
чение 5  ч до 70°.  После охлаждения раствор вы-
ливали в 70 мл воды и трижды экстрагировали со-
ответственно порциями по 100 мл этилацетата.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 70 мл воды и 80 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное коричневое масло
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/этилацетат 4:1). В результа-
те получали 1,45 г (68%) (S)-1'-(2-азидопропил)-7'-
метокси-1',4'-дигидроспиро[циклопентан]-1,4'-ин-
дено[1,2-b]пиррола в виде масла желтоватого
цвета.

д) 1,45 г (4,5 ммоля) (S)-1'-(2-азидопропил)-7'-
метокси-1',4'-дигидроспиро[циклопентан]-1,4'-ин-
дено[1,2-b]пиррола, растворенного в 60 мл без-
водного этанола, гидрировали в присутствии
145 мг окиси платины в течение 14 ч. Затем от-
фильтровывали от катализатора, промывали эта-
нолом и растворитель отгоняли в вакууме. Полу-
ченное бесцветное масло растворяли в 100 мл
безводного диэтилового эфира, фильтровали и
обрабатывали при перемешивании раствором
522 мг (4,5 ммоля) фумаровой кислоты в 10 мл
метанола. Затем перемешивали в течение 5 ч при
комнатной температуре, после чего отфильтровы-
вали белые кристаллы. В результате получали
1,47 г (79%) фумарата (S)-1-метил-2-(7'-метокси-
1',4'-дигидроспиро[циклопентан-1,4'-индено[1,2-b]
пиррол]-1-ил)-этиламина (1:1) с т.пл. 183-185°.

Пример 43
а) Раствор 25,0 г (116 ммолей) 5'-метил-2',3'-

дигидроспиро[циклогексан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она,
24,1 мл (280 ммолей) 3-бутен-2-ола и 250 мг п-
толуолсульфокислоты в 250 мл 2,2-диметокси-
пропана кипятили с обратным холодильником в
течение 88 ч в водоотделителе, заполненном мо-
лекулярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем
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реакционную смесь концентрировали в вакууме и
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (гексан/этилацетат 6:1). В результа-
те наряду с 8,4 г эдукта получали 18,4 г (59%)
(RS)-2'-(2-бутен-1-ил)-5'-метил-2',3'-дигидроспиро
[циклогексан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она в виде желтого
масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 18,4 г
(68,5 ммолей) (RS)-2'-(2-бутен-1-ил)-5'-метил-2',3'-
дигидроспиро[циклогексан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она в
300 мл безводного дихлорметана и 60 мл безвод-
ного метанола при перемешивании пропускали в
течение 75 мин поток озона (3 г озона/час). Затем
раствор продували в течение 5 мин кислородом и
в течение 10 мин аргоном. После добавки 7,55 мл
(103 ммоля) диметилсульфида перемешивали в
течение 16 ч при комнатной температуре. Реакци-
онную смесь упаривали в вакууме, остаток обра-
батывали 200 мл дихлорметана и после добавки
30 мл воды и 30 мл трифторуксусной кислоты пе-
ремешивали в течение 3 ч при комнатной темпе-
ратуре. Затем смесь выливали в 200 мл воды и
при перемешивании нейтрализовали, добавляя с
помощью шпателя гидрокарбонат натрия. Затем
добавляли еще 50 мл воды, разделяли фазы и
водную фазу дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 150 мл дихлорметана. Соеди-
ненные органические фазы сушили над сульфа-
том магния и концентрировали в вакууме. В ре-
зультате получали 17,0 г (97%) (RS)-2'-(2-
оксоэтил-5'-метил-2',3'-дигидроспиро[циклогексан-
1,1'-[1Н]инден]-3'-она в виде желтого масла.

в) Раствор 2,56 г (10 ммолей) (RS)-2'-(2-
оксоэтил)-5'-метимл-2',3'-дигидроспиро[циклогек-
сан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она и 80 мг п-толуолсульфо-
кислоты в 70 мл безводного толуола нагревали в
водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного
толуола. Затем продолжали кипятить еще в тече-
ние 45 мин, причем объем растворителя сокраща-
ли до 20 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (этилацетат/гексан 2:3). В результа-
те получали 2,45 г (83%) (R)-1-[7'-метил-1',4'-
дигидроспиро[циклогексан-1,4'-индено[1,2-b]пир-
рол]-1'-ил]пропан-2-ола в виде масла коричневого
цвета.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,45 г
(8,3 ммолей) (R)-1-[7'-метил-1',4'-дигидроспиро
[циклогексан-1,4'-индено[1,2-b]пиррол]-1'-ил]-про-
пан-2-ола и 4,57 мл (33,2 ммоля) триэтиламина в
50 мл дихлорметана при перемешивании добав-
ляли по каплям 1,3 мл (16,6 ммолей) метансуль-
фонилхлорида и продолжали перемешивать еще
в течение 2,5 ч при этой температуре. Затем ре-
акционную смесь разбавляли в 100 мл дихлорме-
тана, дважды промывали соответственно порция-
ми по 70 мл насыщенного раствора гидрокарбона-
та натрия и соединенные водные фазы один раз
экстрагировали с помощью 70 мл дихлорметана.
Соединенные органические фазы промывали
70 мл насыщенного раствора хлорида натрия, су-
шили над сульфатом магния и упаривали в вакуу-
ме. Полученное желтое масло растворяли в 75 мл
безводного диметилформамида, обрабатывали
1,08 г (16,6 ммолей) азида натрия и реакционную

смесь нагревали при перемешивании в течение
16 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 140 мл воды и трижды экстрагировали соответ-
ственно порциями по 100 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 90 мл воды и 90 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (гексан/этилацетат 4:1). В результате полу-
чали 1,76 г (66%) (S)-1'-(2-азидопропил)-7'-метил-
1',4'-дигидроспиро[циклогексан]-1,4'-индено[1,2-b]-
пиррола в виде масла, слегка окрашенного в
красный цвет.

д) 1,76 г (5,49 ммолей) (S)-1'-(2-азидопропил)-
7'-метил-1',4'-дигидроспиро[циклогексан]-1,4'-инде-
но[1,2-b]пиррола, растворенного в 100 мл безвод-
ного этанола, гидрировали в присутствии 170 мг
окиси платины в течение 4 ч. Затем отфильтровы-
вали от катализатора, промывали этанолом и рас-
творитель отгоняли в вакууме. Полученное масло
коричневатого цвета растворяли в 100 мл безвод-
ного диэтилового эфира, фильтровали и обраба-
тывали при перемешивании раствором 637 мг
(5,49 ммолей) фумаровой кислоты в 10 мл мета-
нола. Затем перемешивали в течение 22 ч при
комнатной температуре, после чего отфильтровы-
вали белые кристаллы. В результате получали
1,7 г (76%) фумарата (S)-1-метил-2-(7'-метил-1',4'-
дигидроспиро[циклогексан-1,4'-индено[1,2-b]-
пиррол]-1-ил)-этиламина (1:1) с т.пл. 195-196°.

Пример 44
а) Раствор 17,0 г (84,8 ммоля) 5'-метил-2',3'-

дигидроспиро[циклопентан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она,
17,5 мл (204 ммоля) 3-бутен-2-ола и 170 мг п-
толуолсульфокислоты в 170 мл 2,2-диметоксипро-
пана кипятили с обратным холодильником в тече-
ние 71 ч в водоотделителе, заполненном молеку-
лярным ситом (0,4 нм, гранулы 2 мм). Затем реак-
ционную смесь концентрировали в вакууме и очи-
щали посредством колоночной хроматографии на
силикагеле (гексан/диэтиловый эфир 4:1). В ре-
зультате наряду с 4,0 г эдукта получали 12,7 г
(59%) (RS)-2'-(2-бутен-1-ил)-5'-метил-2',3'-дигидро-
спиро[циклопентан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она в виде
желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 12,7 г
(50,1 ммолей) (RS)-2'-(2-бутен-1-ил)-5'-метил-2',3'-
дигидроспиро[циклопентан-1,Г-[1Н]инден]-3'-она в
250 мл безводного дихлорметана и 50 мл безвод-
ного метанола пропускали при перемешивании в
течение 60 мин поток озона (3 г озона/час). Затем
раствор продували в течение 5 мин кислородом и
в течение 10 мин аргоном. После добавки 5,54 мл
(75,5 ммолей) диметилсульфида перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре. Реакци-
онную смесь упаривали в вакууме, остаток обра-
батывали 160 мл дихлорметана и после добавки
15 мл воды и 15 мл трифторуксусной кислоты пе-
ремешивали в течение 2,5 ч при комнатной тем-
пературе. Затем смесь выливали в 150 мл воды и
при перемешивании нейтрализовали, добавляя с
помощью шпателя гидрокарбонат натрия. После
этого добавляли еще 50 мл воды, разделяли фа-
зы и водную фазу дважды экстрагировали соот-
ветственно порциями по 150 мл дихлорметана.
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Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 12 г (99%) (RS)-2'-(2-
оксоэтил)-5'-метил-2',3'-дигидроспиро[циклопен-
тан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она в виде масла, слегка ок-
рашенного в красный цвет.

в) Раствор 2,42 г (10 ммолей) (RS)-2'-(2-
оксоэтил)-5'-метил-2',3'-дигидроспиро[циклопен-
тан-1,1'-[1Н]инден]-3'-она и 80 мг п-толуолсульфо-
кислоты в 70 мл безводного толуола нагревали в
водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного
толуола. Затем продолжали кипятить еще в тече-
ние 45 мин, причем объем растворителя сокраща-
ли до 20 мл. Реакционную смесь очищали посред-
ством колоночной хроматографии на силикагеле
(диэтиловый эфир/гексан 3:2). В результате полу-
чали 2,06 г (73%) (R)-1-[7'-метил-1',4'-дигидро-
спиро[циклопентан-1,4'-индено[1,2-b]пиррол]-1'-
ил]-пропан-2-ола в виде красного масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,06 г
(7,32 ммолей) (R)-1-[7'-метил-1',4'-дигидроспиро
[циклопентан-1,4'-индено[1,2-b]пиррол]-1'-ил]-про-
пан-2-ола и 4,03 мл (14,6 ммолей) триэтиламина в
50 мл дихлорметана при перемешивании добав-
ляли по каплям 1,15 мл (14,6 ммолей) метансуль-
фонилхлорида и продолжали перемешивать еще
в течение 1,5 ч при этой температуре. Затем ре-
акционную смесь разбавляли 100 мл дихлормета-
на, дважды промывали соответственно порциями
по 70 мл насыщенного раствора гидрокарбоната
натрия и соединенные водные фазы один раз экс-
трагировали с помощью 70 мл дихлорметана. Со-
единенные органические фазы промывали 70 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и упаривали в вакууме.
Полученное зеленое масло растворяли в 75 мл
безводного диметилформамида, обрабатывали
0,95 г (14,6 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
5 ч до 70°. После охлаждения раствор выливали в
100 мл воды и трижды экстрагировали соответст-
венно порциями по 100 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 70 мл воды и 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (гексан/этилацетат 4:1). В результате полу-
чали 1,34 г (60%) (S)-1'-(2-азидопропил)-7'-метил-
1,4'-дигидроспиро[циклопентан]-1,4'-индено[1,2-b]-
пиррола в виде масла, слегка окрашенного в
красный цвет.

д) 1,34 г (4,37 ммоля) (S)-1'-(2-азидопропил)-7'-
метил-1',4'-дигидроспиро[циклопентан]-1,4'-инде-
но[1,2-b]пиррола, растворенного в 75 мл безвод-
ного этанола, гидрировали в присутствии 135 мг
окиси платины в течение 4 ч. Затем отфильтровы-
вали от катализатора, промывали этанолом и от-
гоняли растворитель в вакууме. Полученное бес-
цветное масло растворяли в 80 мл безводного ди-
этилового эфира, фильтровали и обрабатывали
при перемешивании раствором 507 мг (4,37 ммо-
ля) фумаровой кислоты в 10 мл метанола. Затем
перемешивали в течение ч при комнатной темпе-

ратуре и отфильтровывали белые кристаллы. В
результате получали 1,23 г (71%) фумарата (S)-1-
метил-2-(7'-метил-1',4'-дигидроспиро[циклопентан-
1,4'-индено[1,2-b]пиррол]-1-ил)-этиламина (1:1) с
т.пл. 192°.

Пример 45
а) Раствор 1,05 г (4,13 ммоля) (RS)-1-(2-азидо-

пропил)-7-гидрокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рола и 0,77 мл (8,26 ммолей) изопропилбромида,
1,14 г (8,26 ммолей) карбоната калия в 30 мл N,N-
диметилформамида нагревали в течение 48 ч до
50°. После охлаждения раствор выливали в
150 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 150 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали один раз
70 мл полунасыщенного раствора хлорида натрия,
сушили над сульфатом магния и концентрировали
раствор в вакууме. Сырой продукт очищали по-
средством колоночной хроматографии на силика-
геле (толуол). В результате получали 0,35 г (28%)
(RS)-1-(2-азидопропил)-7-изопропокси-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррола в виде масла оранжевого
цвета, которое непосредственно использовали в
последующей реакции.

б) 0,35 г (1,17 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-изопропокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола,
растворенного в 40 мл безводного этанола, гид-
рировали в присутствии 40 мг окиси платины в те-
чение 4 ч. Затем отфильтровывали от катализато-
ра, промывали этанолом и растворитель отгоняли
в вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 70 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и при перемешивании обрабатыва-
ли раствором 68 мг (0,58 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 10 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 0,22 мг (57%) фумарата (RS)-2-
(7-изопропокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 192°.

Пример 46
а) Раствор 8,0 г (54 ммоля) 6-гидрокси-1-

инданона, 6,3 мл (59,4 ммолей) циклопентилбро-
мида, 16,4 г (119 ммолей) карбоната калия и 10 мл
N,N-диметилформамида в 100 мл ацетона нагре-
вали в течение 35 ч до 75°. После охлаждения
раствор выливали в 150 мл воды и дважды экст-
рагировали соответственно порциями по 200 мл
этилацетата. Соединенные органические фазы
промывали по одному разу соответственно 100 мл
воды и 100 мл насыщенного раствора хлорида на-
трия, сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали раствор в вакууме. Сырой продукт очища-
ли посредством колоночной хроматографии на
силикагеле (гексан/этилацетат 3:1). В результате
получали 9,45 г (81%) 6-циклопентокси-1-инданона
в виде масла оранжевого цвета, которое непо-
средственно использовали в последующей
реакции.

б) Раствор 9,45 г (43,7 ммоля) 6-циклопент-
окси-1-инданона, 9,0 мл (105 ммолей) 3-бутен-2-
ола и 100 мг п-толуолсульфокислоты в 100 мл 2,2-
диметоксипропана кипятили с обратным холо-
дильником в течение 63 ч в водоотделителе, за-
полненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме, после чего очищали посредством коло-



41316

35

ночной хроматографии на силикагеле (гек-
сан/диэтиловый эфир 6:1). В результате получали
8,1 г (69%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-циклопентокси-
1-инданона в виде желтого масла.

в) Через охлажденный до -70° раствор 8,1 г
(29,9 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-циклопент-
окси-1-инданона в 150 мл безводного дихлорме-
тана и 30 мл безводного метанола пропускали при
перемешивании в течение 60 мин поток озона
(1,5 г озона/час). Затем раствор продували в тече-
ние 5 мин кислородом и в течение 10 мин арго-
ном. После добавки 3,29 мл (44,9 ммоля) диме-
тилсульфида перемешивали в течение 21 ч при
комнатной температуре. Реакционную смесь упа-
ривали в вакууме, остаток обрабатывали 75 мл
дихлорметана и после добавки 12,5 мл воды и
12,5 мл трифторуксусной кислоты перемешивали
в течение 5 ч при комнатной температуре. Затем
смесь выливали в 150 мл воды и при перемеши-
вании нейтрализовали, добавляя с помощью шпа-
теля гидрокарбонат натрия. Затем добавляли еще
50 мл воды, разделяли фазы и водную фазу два-
жды экстрагировали соответственно порциями по
150 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали в вакууме. В результате получали 5,63 г
(73%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-циклопентокси-1-инда-
нона в виде масла оранжевого цвета.

г) Раствор 2,58 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-6-циклопентокси-1-инданона и 80 мг п-толу-
олсульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 7:3). В результате получали 1,44 г
(48%) (RS)-1-(7-циклопентокси-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде бледно-
желтого масла.

д) В охлажденный до 0° раствор 1,44 г
(4,8 ммоля) (RS)-1-(7-циклопентокси-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,66 мл
(19,3 ммолей) триэтиламина в 55 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,75 мл (9,6 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать в течение 1,5 ч при
этой температуре. Затем реакционную смесь раз-
бавляли 100 мл дихлорметана, дважды промыва-
ли соответственно порциями по 70 мл насыщенно-
го раствора гидрокарбоната натрия и соединен-
ные водные фазы один раз экстрагировали с по-
мощью 70 мл дихлорметана. Соединенные орга-
нические фазы промывали 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное зеле-
ное масло растворяли в 30 мл безводного диме-
тилформамида, обрабатывали 0,62 г (9,6 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь нагревали при
перемешивании в течение 16 ч до 60°. После ох-
лаждения раствор выливали в 100 мл воды и два-
жды экстрагировали соответственно порциями по
100 мл этилацетата. Соединенные органические
фазы промывали по одному разу соответственно

70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали раствор в вакууме. Полученное ко-
ричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (этилаце-
тат/гексан 1:4). В результате получали 1,27 г (82%)
(RS)-1-(2-азидопропил)-7-циклопентокси-1,4-диги-
дроиндено[1,2-b]пиррола в виде слегка желтова-
того твердого вещества, которое непосредственно
использовали в последующей реакции.

е) 1,27 г (3,93 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
7-циклопентокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 75 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 125 мг окиси платины
в течение 16 ч. Затем отфильтровывали от ката-
лизатора, промывали этанолом и растворитель
отгоняли в вакууме. Полученное масло, слегка ок-
рашенное в красный цвет, растворяли в 80 мл
безводного диэтилового эфира, фильтровали и
при перемешивании обрабатывали раствором
198 мг (1,7 ммоля) фумаровой кислоты в 20 мл
метанола. Затем перемешивали в течение 17 ч
при комнатной температуре, после чего отфильт-
ровывали кристаллы, слегка окрашенные в розо-
вый цвет. В результате получали 926 мг (80%)
фумарата (RS)-2-(7-циклопентокси-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5)
с т.пл. 196-198°.

Пример 47
а) В охлажденный до 0° раствор 12,0 г

(81 ммоль) 6-гидрокси-1-инданона и 45,2 мл
(162 ммоля) триэтиламина в 350 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 12,6 мл
(162 ммоля) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 200 мл дихлорметана, дважды промывали
соответственно порциями по 150 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
100 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 200 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. В результате получали
18,3 г (99%) 6-мезилокси-1-инданона в виде ко-
ричневого твердого вещества, которое непосред-
ственно использовали в последующей реакции.

б) Раствор 18,5 г (80,9 ммолей) 6-мезилокси-1-
инданона, 16,7 мл (194 ммоля) 3-бутен-2-ола и
300 мг п-толуолсульфокислоты в 400 мл 2,2-ди-
метоксипропана кипятили с обратным холодиль-
ником в течение 46 ч в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/этилацетат
4:1). В результате наряду с 8,31 г эдукта получали
11,3 г (50%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-6-мезилокси-1-
инданона в виде желтого масла.

в) Через охлажденный до -70° раствор 11,3 г
(40,3 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-2-ил)-6-мезилокси-
1-инданона в 300 мл безводного дихлорметана и
60 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 55 мин поток озона (2 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 4,51 мл (61,5 ммоля) диметилсульфида
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перемешивали в течение 15 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 250 мл дихлорметана и
после добавки 25 мл воды и 25 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 4 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
200 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. Затем добавляли еще 50 мл воды, разде-
ляли фазы и водную фазу дважды экстрагировали
соответственно порциями по 200 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 9,38 г (85%) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-мезилокси-1-инданона в виде слегка
окрашенного в коричневый цвет твердого вещест-
ва с т.пл. 85-87°.

г) Раствор 2,31 г (8,59 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-6-мезилокси-1-инданона и 110 мг п-
толуолсульфокислоты в 70 мл безводного толуола
нагревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 2,58 г
(34,4 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/гексан
2:3). В результате получали 0,74 г (28%) (RS)-1-(7-
мезилокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде твердого вещества коричне-
ватого цвета, которое непосредственно использо-
вали в последующей реакции.

д) В охлажденный до 0° раствор 0,72 г
(2,38 ммоля) (RS)-1-(7-мезилокси-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 1,33 мл
(9,53 ммолей) триэтиламина в 30 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,37 мл (4,77 ммоля) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное зеле-
ное масло растворяли в 30 мл безводного диме-
тилформамида, обрабатывали 0,62 г (4,77 ммоля)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 16 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 70 мл воды и
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 70 мл этилацетата. Соединенные органические
фазы по одному разу промывали соответственно
70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали раствор в вакууме. Полученное ко-
ричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (этилаце-
тат/гексан 1:4). В результате получали 0,68 г (86%)
(RS)-1-(2-азидопропил)-7-мезилокси-1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррола в виде слегка окрашенного в
желтоватый цвет твердого вещества, которое не-

посредственно использовали в последующей ре-
акции.

е) 0,66 г (2,0 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-
мезилокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, рас-
творенного в 30 мл безводного этанола, гидриро-
вали в присутствии 66 мг окиси платины в течение
4 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,
промывали этанолом и растворитель отгоняли в
вакууме. Полученное масло коричневатого цвета
растворяли в 50 мл безводного диэтилового эфи-
ра, фильтровали и обрабатывали при перемеши-
вании раствором 116 мг (1,0 ммоль) фумаровой
кислоты в 10 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали кристаллы, слегка окра-
шенные в розовый цвет. В результате получали
400 мг (55%) фумарата (RS)-2-(7-мезилокси-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метилэтил-
амина (1:0,5) с т.пл. 201°.

Пример 48
а) В охлажденный до -70° раствор 3,24 г

(20,0 ммолей) 5-метокси-1-инданона в 350 мл без-
водного тетрагидрофурана при перемешивании
добавляли по каплям раствор литийдиизопропил-
амида в 60 мл безводного тетрагидрофурана,
свежеприготовленный из 4,25 мл (30,0 ммолей)
диизопропиламина и 18,7 мл (30,0 ммолей) 1,6Н н-
бутиллития в гексане. Затем продолжали пере-
мешивать еще в течение 45 мин при этой темпе-
ратуре, после чего в течение 15 мин добавляли по
каплям раствор 1,6 мл (20,0 ммолей) хлорацетона
в 60 мл безводного тетрагидрофурана. Реакцион-
ной смеси в течение 100 мин дали остыть до ком-
натной температуры и продолжали перемешивать
еще в течение 45 мин при этой температуре. За-
тем реакционную смесь выливали на 150 мл льда,
добавляли 150 мл насыщенного раствора хлорида
натрия и отделяли органическую фазу. Водную
фазу один раз экстрагировали с помощью 400 мл
диэтилового эфира, соединенные органические
фазы один раз промывали 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали в вакууме. Полученное
красное масло очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 3:7). В результате получали 1,67 г сырого
продукта, который перекристаллизовывали из ди-
этилового эфира/гексана. После кристаллизации
получали 1,21 г (56%) (RS)-5-метокси-2-(2-
оксопропил)-1-инданона в виде желтоватого твер-
дого вещества, т.пл. 73°.

б) Раствор 1,2 г (5,5 ммолей) (RS)-5-метокси-
2-(2-оксопропил)-1-инданона и 60 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 1,65 г
(22,0 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 90 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 7:3). В результате получали 1,17 г
(82%) (RS)-1-(6-метокси-2-метил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде желтого
твердого вещества, которое без дальнейшей пе-
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рекристаллизации использовали в последующей
реакции.

в) В охлажденный до 0° раствор 1,16 г
(4,51 ммоля) (RS)-1-(6-метокси-2-метил-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]-пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
2,5 мл (18,0 ммолей) триэтиламина в 50 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 0,7 мл (9,0 ммолей) метансульфонилхлори-
да и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь разбавляли 100 мл дихлорметана, дважды
промывали соответственно порциями по 60 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 60 мл дихлорметана. Соединен-
ные органические фазы промывали 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 40 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали 0,58 г
(9,0 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
при перемешивании нагревали в течение 16 ч до
80°. После охлаждения раствор выливали в 70 мл
воды и дважды экстрагировали соответственно
порциями по 100 мл этилацетата. Соединенные
органические фазы промывали по одному разу
соответственно 70 мл воды и 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное коричневое масло очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (толу-
ол). В результате получали 0,86 г (68%) (RS)-1-(2-
азидопропил)-6-метокси-2-метил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррола в виде желтого масла.

г) 0,85 г (3,01 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
6-метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 50 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 85 мг окиси платины в
течение 17 ч. Затем отфильтровывали от катали-
затора, промывали этанолом и растворитель от-
гоняли в вакууме. Полученное масло желтоватого
цвета растворяли в 70 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и при перемешивании обра-
батывали раствором 175 мг (1,51 ммоля) фумаро-
вой кислоты в 15 мл метанола. Затем перемеши-
вали в течение 19 ч при комнатной температуре и
отфильтровывали беловатые кристаллы. В ре-
зультате получали 779 мг (82%) фумарата (RS)-2-
(6-метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 218°.

Пример 49
а) Раствор 12,3 г (61,2 ммоля) 5,6-дихлор-1-

инданона, 12,6 мл (0,15 моля) 3-бутен-2-ола и
125 мг п-толуолсульфокислоты в 125 мл 2,2-ди-
метоксипропана кипятили с обратным холодиль-
ником в течение 68 ч в водоотделителе, запол-
ненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 4:1). В результате наряду с 4,3 г эдукта по-
лучали 10,8 г (69%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5,6-
дихлор-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 10,8 г
(42,4 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5,6-дихлор-1-
инданона в 150 мл безводного дихлорметана и
30 мл безводного метанола при перемешивании

пропускали в течение 45 мин поток озона (3,5 г
озона/час). Затем раствор продували в течение
5 мин кислородом и в течение 10 мин аргоном.
После добавки 4,66 мл (63,6 ммоля) диметил-
сульфида перемешивали в течение 3 ч при ком-
натной температуре. Реакционную смесь упари-
вали в вакууме, остаток обрабатывали 150 мл ди-
хлорметана и после добавки 20 мл воды и 20 мл
трифторуксусной кислоты перемешивали в тече-
ние 3 ч при комнатной температуре. Затем смесь
выливали в 100 мл воды и при перемешивании
нейтрализовали, добавляя с помощью шпателя
гидрокарбонат натрия. После этого добавляли
еще 50 мл воды, разделяли фазы и водную фазу
дважды экстрагировали соответственно порциями
по 100 мл дихлорметана. Соединенные органиче-
ские фазы сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали в вакууме. В результате получали
11,6 г сырого продукта, который кристаллизовали
из гексана/этилацетата. После кристаллизации
получали 7,59 г (73%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-5,6-
дихлор-1-инданона в виде твердого вещества
желтоватого цвета с т.пл. 93-96°.

в) Раствор 2,0 г (8,23 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-5,6-дихлор-1-инданона и 70 мг п-толуол-
сульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин добавляли по каплям раствор 2,47 г
(32,9 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (диэтиловый
эфир/гексан 4:1). В результате получали 0,62 г
(27%) (RS)-1-(6,7-дихлор-1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде коричневого
масла.

г) В охлажденный до 0° раствор 0,6 г
(2,12 ммоля) (RS)-1-(6,7-дихлор-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 1,18 мл
(8,5 ммолей) триэтиламина в 30 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 0,33 мл
(4,25 ммоля) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 50 мл дихлорметана, дважды промывали со-
ответственно порциями по 70 мл насыщенного
раствора гидрокарбоната натрия и соединенные
водные фазы один раз экстрагировали с помощью
70 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы промывали 70 мл насыщенного раствора
хлорида натрия, сушили над сульфатом магния и
упаривали в вакууме. Полученное коричневое
масло растворяли в 50 мл безводного диметил-
формамида, обрабатывали 275 мг (4,24 ммоля)
азида натрия и реакционную смесь при переме-
шивании нагревали в течение 17 ч до 60°. После
охлаждения раствор выливали в 60 мл воды и
трижды экстрагировали соответственно порциями
по 90 мл этилацетата. Соединенные органические
фазы промывали по одному разу соответственно
70 мл воды и 70 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали раствор в вакууме. Полученное ко-
ричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
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зультате получали 0,45 г (69%) (RS)-1-(2-азидо-
пропил)-6,7-дихлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рола в виде бесцветного масла.

д) 0,44 г (1,43 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-
6,7-дихлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, рас-
творенного в 30 мл безводного этанола, гидриро-
вали в присутствии 45 мг окиси платины в течение
3 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,
промывали этанолом и растворитель отгоняли в
вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 30 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и при перемешивании обрабатыва-
ли раствором 83 мг (0,72 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 5 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 395 мг (81%) фумарата (RS)-2-
(6,7-дихлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
1-метилэтиламина (12:0,5) с т.пл. 203°.

Пример 50
а) Раствор 13,0 г (89 ммолей) 4-метил-1-

инданона, 19,2 мл (0,22 моля) 3-бутен-2-ола и
170 мг п-толуолсульфокислоты в 170 мл 2,2-
диметоксипропана кипятили с обратным холо-
дильником в течение 46 ч в водоотделителе, за-
полненном молекулярным ситом (0,4 нм, гранулы
2 мм). Затем реакционную смесь концентрировали
в вакууме и очищали посредством колоночной
хроматографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 5:1). В результате получали 12,0 г (67%)
(RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-метил-1-инданона в виде
желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 12,0 г
(60 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-метил-1-инда-
нона в 220 мл безводного дихлорметана и 45 мл
безводного метанола при перемешивании пропус-
кали в течение 90 мин поток озона (3 г озона/час).
Затем раствор продували в течение 5 мин кисло-
родом и в течение 10 мин аргоном. После добавки
6,6 мл (90 ммолей) диметилсульфида перемеши-
вали в течение 15 ч при комнатной температуре.
Реакционную смесь упаривали в вакууме, остаток
обрабатывали 160 мл дихлорметана и после до-
бавки 20 мл воды и 20 мл трифторуксусной кисло-
ты перемешивали в течение 2 ч при комнатной
температуре. Затем смесь выливали в 200 мл во-
ды и при перемешивании нейтрализовали, добав-
ляя с помощью шпателя гидрокарбонат натрия.
После этого добавляли еще 50 мл воды, разделя-
ли фазы и водную фазу, дважды экстрагировали
соответственно порциями по 200 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния и концентрировали в вакууме.
В результате получали 10,6 г (94%) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-4-метил-1-инданона в виде масла блед-
но-желтого цвета.

в) Раствор 1,9 г (10,0 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-4-метил-1-инданона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 45 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (диэтиловый

эфир/гексан 7:3). В результате получали 0,63 г
(28%) (RS)-1-(5-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в виде белого твердого
вещества, которое непосредственно использовали
в последующей реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 0,63 г
(2,8 ммоля) (RS)-1-(5-метил-1,4-дигидроиндено
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 1,6 мл
(11,2 ммолей) триэтиламина в 25 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,44 мл (5,6 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 50 мл дихлорметана, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное твер-
дое вещество зеленого цвета растворяли в 30 мл
безводного диметилформамида, обрабатывали
0,36 г (5,6 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
16 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 80 мл воды и трижды экстрагировали соответст-
венно порциями по 100 мл этилацетата. Соеди-
ненные органические фазы промывали по одному
разу соответственно 70 мл воды и 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и концентрировали раствор в
вакууме. Полученное коричневое масло очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (толуол). В результате получали 0,69 г
(98%) (RS)-1-(2-азидо-пропил)-5-метил-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррола в виде масла желтоватого
цвета.

д) 0,69 г (2,7 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-5-
метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 30 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 70 мг окиси платины в течение 3 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и отгоняли растворитель в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
80 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и обрабатывали при перемешивании раство-
ром 157 мг (1,35 ммоля) фумаровой кислоты в
15 мл метанола. Затем перемешивали в течение
18 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 0,34 г (44%) фумарата (RS)-2-(5-метил-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т.пл. 214°.

Пример 51
а) Через охлажденный до -70° раствор 10,1 г

(50 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-хроманона в
100 мл безводного дихлорметана и 300 мл без-
водного метанола при перемешивании пропускали
в течение 55 мин поток озона (3 г озона/час). За-
тем раствор продували в течение 5 мин кислоро-
дом и в течение 15 мин перемешивали в течение
16 ч при комнатной температуре. Реакционную
смесь упаривали в вакууме, остаток вместе с
5,62 г (55 ммолей) N-ацетилэтилендиамина рас-
творяли в 100 мл концентрированной уксусной ки-
слоты и кипятили в течение 45 мин с обратным
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холодильником. Затем реакционную смесь кон-
центрировали в вакууме и остаток очищали по-
средством колоночной хроматографии на силика-
геле (этилацетат). В результате получали 5,7 г
(45%) N-[2-(1,4-дигидро[1]бензопирано[4,3-b]пир-
рол-1-ил)-этил]ацетамида в виде коричневого
твердого вещества, которое без дальнейшей пе-
рекристаллизации использовали в последующей
реакции.

б) Смесь 2,5 г (9,7 ммолей) N-[2-(1,4-дигидро-
[1]бензопирано[4,3-b]пиррол-1-ил)-этил]-ацетами-
да, 3,28 г (58 ммолей) гидроокиси калия, 20 мл во-
ды и 40 мл этиленгликоля нагревали при переме-
шивании в течение 23 ч до 110°. После охлажде-
ния реакционную смесь выливали в 100 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия и трижды экст-
рагировали соответственно порциями по 200 мл
этилацетата. Органические фазы один раз про-
мывали 200 мл насыщенного раствора хлорида
натрия, сушили над сульфатом магния и концен-
трировали в вакууме. Остаток очищали посредст-
вом колоночной хроматографии на силикагеле
(дихлорметан/метанол/аммиак 200:10:1). Полу-
ченное масло растворяли в 110 мл безводного ди-
этилового эфира, фильтровали и обрабатывали
раствором 436 мг (3,8 ммоля) фумаровой кислоты
в 20 мл безводного метанола. Затем перемеши-
вали в течение 18 ч при комнатной температуре,
после чего отфильтровывали на нутче белые кри-
сталлы. В результате получали 812 мг (31%) фу-
марата 2-(1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]пир-
рол-1-ил)-этиламина (1:0,5) с т.пл. 180°.

Пример 52
а) Раствор 1,9 г (10,0 ммолей) (RS)-2-(2-

оксоэтил)-4-хроманона и 80 мг п-толуолсульфо-
кислоты в 70 мл безводного толуола нагревали в
водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г (40 ммо-
лей) (R)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного
толуола. Затем продолжали кипятить еще в тече-
ние 35 мин, причем объем растворителя сокраща-
ли до 20 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (этилацетат/толуол 2:3). В резуль-
тате получали 1,9 г (83%) (R)-1-(1,4-дигидро-
[1]бензопирано[4,3-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в
виде желтого масла.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,88 г
(8,2 ммолей) (R)-1-(1,4-дигидро-[1]бензопирано
[4,3-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 4,57 мл
(32,8 ммоля) триэтиламина в 50 мл безводного
дихлорметана при перемешивании добавляли по
каплям 1,27 мл (16,4 ммолей) метансульфонил-
хлорида и продолжали перемешивать еще в тече-
ние 1,5 ч при этой температуре. Затем реакцион-
ную смесь разбавляли 280 мл диэтилового эфира,
дважды промывали соответственно порциями по
70 мл насыщенного раствора гидрокарбоната на-
трия и соединенные водные фазы один раз экст-
рагировали с помощью 70 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали
140 мл насыщенного раствора хлорида натрия,
сушили над сульфатом магния и упаривали в ва-
кууме. Полученное твердое вещество коричневого
цвета растворяли в 50 мл безводного диметил-
формамида, обрабатывали 1,0 г (15,2 ммолей)
азида натрия и реакционную смесь нагревали при

перемешивании в течение 18 ч до 60°. После ох-
лаждения раствор выливали в 140 мл воды и два-
жды экстрагировали соответственно порциями по
140 мл диэтилового эфира. Соединенные органи-
ческие фазы промывали по одному разу соответ-
ственно 100 мл воды и 100 мл насыщенного рас-
твора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное коричневое масло. В результате получа-
ли 1,67 г (80%) (S)-1-(2-азидопропил)-1,4-дигидро-
[1]бензопирано[4,3-b]пиррола в виде бесцветного
масла.

в) 1,65 г (6,5 ммолей) (S)-1-(2-азидопропил)-
1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]пиррола, раство-
ренного в 60 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 170 мг окиси платины в течение 4 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и отгоняли растворитель в вакуу-
ме. Полученное таким путем бесцветное масло
растворяли в 100 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и при перемешивании обра-
батывали раствором из 309 мг (2,67 ммоля) фу-
маровой кислоты в 20 мл метанола. Затем пере-
мешивали в течение 18 ч при комнатной темпера-
туре, после чего отфильтровывали белые кри-
сталлы. В результате получали 1,35 г (73%) фу-
марата (S)-1-(1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]-
пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 194-
195°.

Пример 53
а) Раствор 25 г (0,15 моля) 5-хлор-1-инданона,

31 мл (0,36 моля) 3-бутен-2-ола и 250 мг п-толу-
олсульфокислоты в 31 мл 2,2-диметоксипропана и
250 мл безводного толуола кипятили в течение
17 ч с обратным холодильником. Затем реакцион-
ную смесь концентрировали в вакууме и очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (гексан/диэтиловый эфир 5:1). В результа-
те получали 11,9 г (36%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5-
хлор-1-инданона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 11,9 г
(53,9 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5-хлор-1-инда-
нона в 200 мл безводного дихлорметана и 100 мл
безводного метанола пропускали при перемеши-
вании в течение 60 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 5,9 мл (80,9 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 16 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 50 мл дихлорметана и
после добавки 12 мл воды и 12 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
100 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 100 мл воды,
разделяли фазы и водную фазу экстрагировали
соответственно порциями по 150 мл дихлормета-
на. Соединенные органические фазы сушили над
сульфатом магния, концентрировали в вакууме и
полученный сырой продукт кристаллизовали из
этилацетата/гексана. В результате получали 8,98 г
(80%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-6-хлор-1-инданона в ви-
де белого твердого вещества с т.пл. 66°.

в) Раствор 2 г (9,6 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-5-хлор-1-инданона и 100 мг п-толуолсуль-
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фокислоты в 90 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 2,88 г
(38,3 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 30 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 1,9 г (80%) (RS)-1-(6-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-про-
пан-2-ола в виде коричневого масла, которое не-
посредственно использовали в последующей ре-
акции.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,9 г
(7,7 ммолей) (RS)-1-(6-хлор-1,4-дигидроиндено
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 4,3 мл
(30,6 ммолей) триэтиламина в 60 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
1,2 мл (15,3 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 150 мл дихлорметана, дважды про-
мывали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы промывали 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и упаривали в вакууме. Полученное корич-
невое масло растворяли в 40 мл безводного ди-
метилформамида, обрабатывали 1,0 г (15,3 ммо-
лей) азида натрия и реакционную смесь при пере-
мешивании нагревали в течение 17 ч до 50°. По-
сле охлаждения раствор выливали в 140 мл воды
и дважды экстрагировали соответственно порция-
ми по 140 мл диэтилового эфира и один раз
140 мл этилацетата. Соединенные органические
фазы промывали по одному разу соответственно
140 мл воды и 140 мл насыщенного раствора хло-
рида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 0,8 г (38%) (RS)-1-(2-азидопро-
пил)-6-хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в ви-
де масла желтоватого цвета.

д) 0,8 г (2,9 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-6-
хлор-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, растворен-
ного в 80 мл безводного этанола, гидрировали в
присутствии 80  мг окиси платины в течение 3  ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
150 мл безводного диэтилового эфира, фильтро-
вали и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 170 мг (1,46 ммоля) фумаровой кислоты в
15 мл метанола. Затем перемешивали в течение
4 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 780 мг (87%) фумарата (RS)-2-(6-хлор-
1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-метил-
этиламина (1:0,5) с т.пл. 212°.

Пример 54
а) Раствор 11,9 г (66,7 ммолей) 7-метокси-4-

хроманона, 13,8 мл (0,16 моля) 3-бутен-2-ола и
120 мг п-толуолсульфокислоты в 14 мл 2,2-димет-

оксипропана и 120 мл безводного толуола кипяти-
ли в течение 24 ч с обратным холодильником. За-
тем реакционную смесь концентрировали в вакуу-
ме и очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир
4:1). В результате получали 6,3 г (41%) (RS)-2-(2-
бутен-1-ил)-7-метокси-4-хроманона в виде желто-
го масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 6,25 г
(26,9 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-7-метокси-4-
хроманона в 90 мл безводного дихлорметана и
30 мл безводного метанола пропускали при пере-
мешивании в течение 1 ч поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 15 мин аргоном. После
добавки 3 мл (40,5 ммолей) диметилсульфида пе-
ремешивали в течение 16 ч при комнатной темпе-
ратуре. Затем реакционную смесь упаривали в ва-
кууме, остаток обрабатывали 60 мл дихлорметана
и после добавки 15 мл воды и 15 мл трифторук-
сусной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. После этого реакционную
смесь выливали в 100 мл воды и при перемеши-
вании нейтрализовали, добавляя с помощью шпа-
теля гидрокарбонат натрия. Затем добавляли еще
70 мл воды, разделяли фазы и водную фазу два-
жды экстрагировали соответственно порциями по
100 мл дихлорметана. Соединенные органические
фазы сушили над сульфатом магния и концентри-
ровали в вакууме. В результате получали 2,9 г
(49%) 2-(2-оксоэтил)-7-метокси-4-хроманона в ви-
де желтого масла.

в) Раствор 2,38 г (10,8 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-7-метокси-4-хроманона и 80 мг п-толу-
олсульфокислоты в 90 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,25 г
(43,2 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
2:3). В результате получали 1,95 г (70%) (RS)-1-
(1,4-дигидро-8-метокси-[1]бензопирано[4,3-b]пир-
рол-1-ил)-пропан-2-ола в виде масла коричневого
цвета.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,92 г
(7,4 ммолей) (RS)-1-(1,4-дигидро-8-метокси-[1]бен-
зопирано[4,3-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
4,13 мл (29,6 ммолей) триэтиламина в 50 мл без-
водного дихлорметана при перемешивании до-
бавляли по каплям 1,15 мл (14,8 ммолей) метан-
сульфонилхлорида и продолжали перемешивать
еще в течение 1,5 ч при этой температуре. Затем
реакционную смесь разбавляли 280 мл диэтило-
вого эфира, дважды промывали соответственно
порциями по 70 мл насыщенного раствора гидро-
карбоната натрия и соединенные водные фазы
один раз экстрагировали с помощью 70 мл диэти-
лового эфира. Соединенные органические фазы
промывали 140 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и упа-
ривали в вакууме. Полученное коричневое масло
растворяли в 50 мл безводного диметилформ-
амида, обрабатывали 0,96 г (14,8 ммолей) азида
натрия и реакционную смесь при перемешивании
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нагревали в течение 18 ч до 60°. После охлажде-
ния раствор выливали в 140 мл воды и дважды
экстрагировали соответственно порциями по
140 мл диэтилового эфира. Соединенные органи-
ческие фазы промывали по одному разу соответ-
ственно 100 мл воды и 100 мл насыщенного рас-
твора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное коричневое масло очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (толу-
ол). В результате получали 1,58 г (75%) (RS)-1-(2-
азидопропил)-1,4-дигидро-8-метокси-[1]бензопира-
но[4,3-b]пиррола в виде бесцветного масла.

д) 1,57 г (5,5 ммолей) (RS)-1-(2-азидопропил)-
1,4-дигидро-8-метокси-[1]бензопирано[4,3-b]пирро-
ла, растворенного в 60 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 160 мг окиси платины
в течение 17 ч. Затем отфильтровывали от ката-
лизатора, промывали этанолом и отгоняли рас-
творитель в вакууме. Полученное бесцветное
масло растворяли в 100 мл безводного диэтило-
вого эфира, фильтровали и при перемешивании
обрабатывали раствором 281 мг (2,45 ммоля) фу-
маровой кислоты в 20 мл метанола. Затем пере-
мешивали в течение 18 ч при комнатной темпера-
туре, после чего отфильтровывали белые кри-
сталлы. В результате получали 1,42 г (86%) фу-
марата (RS)-1-(1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]
пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 197-
198°.

Пример 55
а) Раствор 50,0 г (0,31 моля) 5-метокси-1-

инданона, 80 мл (0,92 моля) 3-бутен-2-ола, 132 мл
(1,08 моля) 2,2-диметоксипропана и 600 мг п-
толуолсульфокислоты в 500 мл толуола нагрева-
ли до кипячения. Образующуюся смесь мета-
нол/ацетон отгоняли, после чего реакционный
раствор продолжали кипятить еще в течение 48 ч
с обратным холодильником. После охлаждения
раствор упаривали в вакууме. После очистки на
силикагеле (гексан/диэтиловый эфир 5:1) получа-
ли 19,2 г (31%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5-метокси-1-
инданона в виде масла светло-желтого цвета.

б) Через охлажденный до -70° раствор 19,2 г
(89 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5-метокси-1-
инданона в 600 мл безводного метанола при пе-
ремешивании пропускали в течение 85 мин озон
(3 г озона/час). Затем раствор продували кисло-
родом, после чего в холодный раствор добавляли
9,1 мл (0,12 моля) диметилсульфида. В течение
ночи раствор остывал до комнатной температуры,
после чего его упаривали в вакууме. Остаток хро-
матографировали (дихлорметан) на колонке с по-
мощью адсорбированного на силикагеле раствора
щавелевой кислоты (600 г силикагеля/100 мл 10%-
ного раствора щавелевой кислоты). В результате
получали 14,1 г (78%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-5-меток-
си-1-инданона в виде желтого масла.

в) Через охлажденный до -70° раствор 13,3 г
(61,5 ммоля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-5-метокси-1-
инданона в 200 мл безводного дихлорметана и
100 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 60 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 6,82 мл (92,2 ммоля) диметилсульфида
перемешивали в течение 16 ч при комнатной тем-

пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 200 мл дихлорметана и
после добавки 25 мл воды и 25 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 3 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
100 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. Затем добавляли еще 100 мл воды, раз-
деляли фазы и водную фазу дважды экстрагиро-
вали соответственно порциями по 150 мл дихлор-
метана. Соединенные органические фазы сушили
над сульфатом магния и концентрировали в ва-
кууме. В результате получали 11,6 г (92%) (RS)-2-
(2-оксоэтил)-5-метокси-1-инданона в виде желтого
масла, которое без дальнейшей очистки исполь-
зовали в последующей реакции.

г) Раствор 2 г (9,8 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-5-метокси-1-инданона и 80 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 90 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 2,94 г
(39,2 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 25 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 1,6 г (67%) (RS)-1-(6-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде коричневого масла, которое
непосредственно использовали в последующей
реакции.

д) В охлажденный до 0° раствор 1,41 г
(5,8 ммолей) (RS)-1-(6-метокси-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 3,24 мл
(23,2 ммоля) триэтиламина в 50 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 1,9 мл
(11,6 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 150 мл диэтилового эфира, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл диэтилового эфира. Соединен-
ные органические фазы промывали 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 40 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали
558 мг (8,6 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
7 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали в
140 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 140 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 140 мл воды и 140 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное коричневое масло
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (толуол). В результате получали
0,75 г (48%) (RS)-1-(2-азидопропил)-6-метокси-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде бесцветного
масла.

е) 0,75 г (2,8 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-6-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-



41316

42

ренного в 30 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 60 мг окиси платины в течение 16 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и растворитель отгоняли в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
50 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и обрабатывали при перемешивании раство-
ром 324 мг (2,79 ммоля) фумаровой кислоты в
50 мл метанола. Затем перемешивали в течение
16 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 530 мг (63%) фумарата (RS)-2-(6-мет-
окси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-ме-
тилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 189°.

Пример 56
а) Раствор 1,9 г (10,0 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-

этил)-4-хроманона и 80 мг п-толуолсульфокис-
лоты в 70 мл безводного толуола нагревали в во-
доотделителе. В кипящий раствор в течение 5 мин
по каплям добавляли раствор 3,0 г (40 ммолей)
(8)-1-амино-2-пропанола в 20 мл безводного то-
луола. Затем продолжали кипятить еще в течение
35 мин, причем объем растворителя сокращали
до 20 мл. Охлажденную реакционную смесь очи-
щали посредством колоночной хроматографии на
силикагеле (этилацетат/толуол 2:3). В результате
получали 1,73 г (76%) (S)-1-(1,4-дигидро-
[1]бензопирано[4,3-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола в
виде желтого масла.

б) В охлажденный до 0° раствор 1,7 г (7,4 ммо-
лей) (S)-1-(1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]-пир-
рол-1-ил)-пропан-2-ола и 4,13 мл (29,7 ммолей)
триэтиламина в 50 мл безводного дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 1,15 мл
(14,8 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 200 мл диэтилового эфира, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали
с помощью 70 мл диэтилового эфира. Соединен-
ные органические фазы промывали 140 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное твердое вещество коричневого цвета рас-
творяли в 50 мл безводного диметилформамида,
обрабатывали 0,88 г (13,5 ммолей) азида натрия и
реакционную смесь нагревали при перемешива-
нии в течение 18 ч до 60°. После охлаждения рас-
твор выливали в 140 мл воды и дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 140 мл ди-
этилового эфира. Соединенные органические фа-
зы промывали по одному разу соответственно
100 мл воды и 100 мл насыщенного раствора хло-
рида натрия, сушили над сульфатом магния и
концентрировали раствор в вакууме. Полученное
коричневое масло очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (толуол). В ре-
зультате получали 1,49 г (79%) (R)-1-(2-
азидопропил)-1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]
пиррола в виде бесцветного масла.

в) 1,47 г (5,8 ммолей) (R)-1-(2-азидопропил)-
1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]пиррола, раство-
ренного в 60 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 150 мг окиси платины в течение
18 ч. Затем отфильтровывали от катализатора,

промывали этанолом и отгоняли растворитель в
вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 100 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и при перемешивании обрабатыва-
ли раствором 294 мг (2,53 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 20 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 18 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 1,3 г (79%) фумарата (R)-1-
(1,4-дигидро-[1]бензопирано[4,3-b]пиррол-1-ил)-1-
метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 194-195°.

Пример 57
0,5 г (1,8 ммоля) N-[2-(4,5-дигидро-7-метокси-

1Н-бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида нагревали
в атмосфере аргона в 21 мл этиленгликоля/воды
2:1 в присутствии 0,60 г (10,7 ммолей) гидроокиси
калия в течение 23 ч до 140°. После охлаждения
реакционную смесь выливали в 100 мл полукон-
центрированного раствора хлорида натрия. Затем
трижды экстрагировали с помощью диэтилового
эфира, соединенные экстракты один раз промы-
вали насыщенным раствором хлорида натрия,
сушили над сульфатом натрия, фильтровали и
упаривали. Сырой продукт растворяли в 20 мл ди-
этилового эфира и по каплям добавляли в рас-
твор 245 мг (2,11 ммоля) фумаровой кислоты в
20 мл метанола. Затем перемешивали в течение
1 ч, после чего отфильтровывали кристаллы жел-
товатого цвета. В результате получали 241 мг
(38%) фумарата 2-(4,5-дигидро-7-метокси-1Н-
бенз[g]индол-1-ил)-этиламина (1:0,8) с т.пл. 195°.

Пример 58
а) 35,25 г (0,2 моля) 5-метокси-1-тетралона и

61 мл (0,8 моля) N,N-диметилгидразина нагревали
в атмосфере аргона в течение 5 ч до приблизи-
тельно 80°. После охлаждения добавляли 200 мл
10%-ного раствора хлорида натрия и несколько
раз экстрагировали с помощью диэтилового эфи-
ра. Затем сушили над сульфатом натрия, фильт-
ровали и упаривали. Маслянистый остаток отго-
няли с помощью колонки Вигро (10 см). В резуль-
тате получали при 85-95/0,1 мбар 36,4 г (83%) 5-
метокси-1-тетралон-N',N'-диметилгидразона в ви-
де желтого масла.

б) 3,12 г (14,3 ммолей) 5-метокси-1-тетралон-
N',N'-диметилгидразона и 4,15 мл ДМП растворя-
ли в атмосфере аргона в 70 мл абсолютного ТГФ
и охлаждали до -75°. После этого по каплям доба-
вляли 10,7 мл 1,6 М раствора н-бутиллития в гек--
сане. Затем в течение 1 ч перемешивали при -75°,
после чего медленно обрабатывали 2,0 мл
(17,1 ммолей) бромацетальдегиддиметилацеталя.
Смеси давали нагреться до комнатной температу-
ры и перемешивали в течение 26 ч. При прибли-
зительно 0° добавляли 20 мл воды и трижды экст-
рагировали с помощью этилацетата. После сушки
над сульфатом натрия фильтровали, упаривали,
после чего остаток хроматографировали на сили-
кагеле сначала с помощью толуола, а затем то-
луола/этилацетата 9:1. В результате получали
1,62 г (37%) 2-(2,2-диметокси-1-этил)-5-метокси-1-
тетралон-N',N'-диметилгидразона в виде масла.

в) 280 мг (0,9 ммоля) 2-(2,2-диметокси-1-этил)-
5-метокси-1-тетралон-N',N'-диметилгидразона рас-
творяли в 12,5 мл ТГФ, после чего добавляли 5 мл
фосфатного буфера (полученного из 2 мл 1/15 М
гидрофосфата калия и 3 мл 1/15 М гидрофосфата
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динатрия), а также 156 мг (0,9 ммоля) дигидрата
хлорида меди (II). После перемешивания в тече-
ние 3,5 г при комнатной температуре реакция за-
канчивалась. Затем обрабатывали 10 мл 20%-ного
раствора хлорида аммония и 0,8 мл концентриро-
ванного аммиака. После этого несколько раз экст-
рагировали с помощью этилацетата, сушили над
сульфатом натрия, фильтровали и упаривали. Ос-
таток хроматографировали на силикагеле сначала
с помощью толуола, а затем толуола/этилацетата
9:1. В результате получали 180 мг (80%) 2-(2-
оксоэтил)-5-метокси-1-тетралона в виде желтова-
того масла (Rf=0,31, силикагель (толу-
ол/этилацетат 9:1)).

г) 175 мг (0,7 ммоля) 2-(2-оксоэтил)-5-метокси-
1-тетралона и 144 мг (1,4 ммоля) N-ацетилэтилен-
диамина нагревали с обратным холодильником в
атмосфере аргона в 4 мл уксусной кислоты в те-
чение 1,5 ч. Растворитель удаляли в вакууме, ос-
таток растворяли в 25 мл воды и несколько раз
экстрагировали с помощью дихлорметана. После
хроматографии на 20 г силикагеля с помощью
этилацетата получали окрашенное в зеленоватый
цвет масло. Для очистки кристаллизовали из то-
луола. В результате получали 91 мг (46%) N-[2-
(4,5-дигидро-6-метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-
этил]-ацетамида с т.пл. 133°.

д) 3,34 г (11,7 ммоля) N-[2-(4,5-дигидро-6-мет-
окси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида нагре-
вали в атмосфере аргона в 75 мл этиленглико-
ля/воды 2:1 в присутствии 3,93 г (58,8 ммолей)
гидроокиси калия в течение 23 ч до 140°. После
охлаждения реакционную смесь выливали в
300 мл полуконцентрированного раствора хлори-
да натрия. Затем трижды экстрагировали с помо-
щью диэтилового эфира, сушили над сульфатом
натрия, фильтровали и упаривали. Сырой продукт
растворяли в 30 мл метанола и обрабатывали
1,61 г (13,8 ммолей) фумаровой кислоты. Выпав-
шие кристаллы перекристаллизовывали из в об-
щей сложности 140 мл метанола. В результате
получали 3,8 г (90%) фумарата 2-(4,5-дигидро-6-
метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-этиламина (1:1) в
виде желтоватых кристаллов с т.пл. 198°.

Пример 59
6,30 г (22,2 ммоля) N-[2-(4,5-дигидро-8-мет-

окси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида нагре-
вали в атмосфере аргона в 64 мл этиленглико-
ля/воды 2:1 в присутствии 7,40 г (132 ммоля) гид-
роокиси калия в течение 21 ч до 140°. После ох-
лаждения реакционную смесь выливали в 250 мл
полуконцентрированного раствора хлорида на-
трия. Затем трижды экстрагировали с помощью
диэтилового эфира, соединенные экстракты один
раз промывали насыщенным раствором хлорида
натрия, сушили над сульфатом натрия, фильтро-
вали и упаривали. Сырой продукт растворяли в
100 мл метанола и обрабатывали 2,6 г (22,4 ммо-
ля) фумаровой кислоты. Выпавшие кристаллы пе-
рекристаллизовывали из в общей сложности
340 мл метанола. В результате получали 3,8 г
(48%) фумарата 2-(4,5-дигидро-8-метокси-1Н-
бенз[g]индол-1-ил)-этиламина (1:1) в виде желто-
ватых кристаллов с т.пл. 183-185°.

Пример 60
а) 8,85 г (49,0 ммолей) 8-хлор-1-тетралона

растворяли в атмосфере аргона в 90 мл тетра-

хлорметана, после чего добавляли 21,0 мл
(245 ммолей) 3-бутенола и 190 мг п-толуол-
сульфокислоты. Реакционную смесь нагревали с
обратным холодильником в водоотделителе в те-
чение 9  дней.  Растворитель удаляли в вакууме и
остаток хроматографировали на 200 г сили-кагеля
сначала с помощью гексана/этилацетата в соот-
ношении 9:1, а затем с помощью гекса-
на/этилацетата в соотношении 4:1. В результате
наряду со значительным количеством не прореа-
гировавшего эдукта (8,3 г) получали 4,1 г (35%) 2-
(2-бутен-1-ил)-8-хлор-1-тетралона в виде желтого
масла.

б) 7,7 г (32,8 ммоля) 2-(2-бутен-1-ил)-8-хлор-1-
тетралона растворяли в смеси из 220 мл дихлор-
метана и 60 мл метанола и охлаждали до -75°, по-
сле чего двойную связь обычным образом озони-
ровали. После продувки реакционной смеси ки-
слородом и аргоном добавляли по каплям 4,8 мл
(65,6 ммолей) диметилсульфида. Затем смеси да-
вали медленно нагреться до комнатной темпера-
туры, после чего перемешивали еще в течение
15 ч. Сырой продукт (10,8 г) растворяли в пример-
но 100 мл дихлорметана и добавляли в смесь из
12 мл 10%-ной водной щавелевой кислоты, 120 г
силикагеля и 300 мл дихлорметана. Затем пере-
мешивали в течение 2 ч при комнатной темпера-
туре. После промывания с помощью дихлормета-
на получали 6,4 г (83%) 8-хлор-2-(2-оксоэтил)-1-
тетралона в виде масла светло-коричневого
цвета.

в) 325 мг (1,46 ммоля) 8-хлор-2-(2-оксоэтил)-1-
тетралона и 290 мг (2,84 ммоля) N-ацетилэтилен-
диамина нагревали с обратным холодильником в
атмосфере аргона в 14 мл уксусной кислоты в те-
чение 1 ч. Растворитель удаляли в вакууме, оста-
ток растворяли в 10 мл воды и несколько раз экс-
трагировали с помощью этилацетата. После хро-
матографии на 20 г силикагеля сначала с помо-
щью гексана/этилацетата 1:1, а затем этилацетата
получали 190 мг (45%) N-[2-(9-хлор-4,5-дигидро-
1Н-бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида в виде
желтоватых кристаллов с т.пл. 146-147°.

г) 1,55 г (5,3 ммоля) N-[2-(9-хлор-4,5-дигидро-
1Н-бенз[g]индол]-1-ил)этил]-ацетамида нагревали
в атмосфере аргона в 23 мл этиленгликоля/воды
2:1 в присутствии 1,80 г (32,1 ммоля) гидроокиси
калия в течение 21 ч до 140°. После охлаждения
реакционную смесь выливали в 60 мл полукон-
центрированного раствора хлорида натрия. Затем
трижды экстрагировали с помощью диэтилового
эфира, соединенные экстракты один раз промы-
вали насыщенным раствором хлорида натрия,
сушили над сульфатом натрия, фильтровали и
упаривали. Сырой продукт растворяли в 10 мл ме-
танола и обрабатывали 0,62 г (5,3 ммоля) фума-
ровой кислоты. Выпавшие кристаллы перекри-
сталлизовывали из в общей сложности 20 мл ме-
танола. В результате получали 1,26 г (65%) фума-
рата 2-(9-хлор-4,5-дигидро-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-
этиламина (4:5) в виде желтоватых кристаллов с
т.пл. 181-183°.

Пример 61
1,80 г (6,2 ммолей) N-[6-хлор-2-(4,5-дигидро-

1Н-бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида нагревали
в атмосфере аргона в 17 мл этиленгликоля/воды
12:5 в присутствии 0,9 г (16,1 ммолей) гидроокиси
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калия в течение 20 ч до 140°. После охлаждения
обрабатывали 140 мл полунасыщенного раствора
хлорида натрия. Затем трижды экстрагировали с
помощью диэтилового эфира, соединенные экс-
тракты один раз промывали насыщенным раство-
ром хлорида натрия, сушили над сульфатом на-
трия, фильтровали и упаривали. Коричневое мас-
ло хроматографировали на 50 мг силикагеля с
помощью дихлорметана/метанола (сначала в со-
отношении 19:1, а затем 9:1). Сырой продукт рас-
творяли в 7 мл диэтилового эфира, после чего до-
бавляли 0,98 г (8,4 ммолей) фумаровой кислоты.
Растворитель удаляли в вакууме и остаток пере-
кристаллизовывали из 50 мл хлороформа/этанола
4:1. В результате получали 1,41 г (62%) фумарата
2-(6-хлор-4,5-дигидро-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-этил-
амина (1:1) с т.пл. 187-188°.

Пример 62
0,5 г (1,7 ммоля) N-[7-хлор-2-(4,5-дигидро-1Н-

бенз[g]индол-1-ил)-этил]-ацетамида нагревали в
атмосфере аргона в 4,5 мл этиленгликоля/воды
2:1 в присутствии 0,25 г (4,5 ммоля) гидроокиси
калия в течение 22 ч до 140°. После охлаждения
обрабатывали 40 мл воды и 10 мл насыщенного
раствора хлорида натрия. Затем трижды экстра-
гировали с помощью диэтилового эфира, соеди-
ненные экстракты один раз промывали насыщен-
ным раствором хлорида натрия, сушили над суль-
фатом натрия, фильтровали и упаривали. Сырой
продукт растворяли в 30 мл диэтилового эфира и
по каплям добавляли в суспензию из 208 мг
(1,79 ммоля) фумаровой кислоты в 30 мл диэти-
лового эфира. Растворитель удаляли в вакууме и
остаток перекристаллизовывали из 75 мл этано-
ла/этилацетата 3:2. В результате получали 355 мг
(58%) фумарата 2-(7-хлор-4,5-дигидро-1Н-бенз[g]
индол-1-ил)-этиламина (1:1) с т.пл. 176-177° в ви-
де белых кристаллов.

Пример 63
1,0 г (3,4 ммоля) N-[8-хлор-2-(4,5-дигидро-1Н-

бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида нагревали в
атмосфере аргона в 7,5 мл этиленгликоля/воды
2:1 в присутствии 0,50 г (8,9 ммолей) гидроокиси
калия в течение 24 ч до 140°. После охлаждения
смесь выливали в 75 мл ледяной воды. После до-
бавки 25 мл насыщенного раствора хлорида на-
трия трижды экстрагировали с помощью диэтило-
вого эфира, соединенные экстракты один раз про-
мывали насыщенным раствором хлорида натрия,
сушили над сульфатом натрия, фильтровали и
упаривали. Сырой продукт растворяли в 20 мл ди-
этилового эфира и по каплям добавляли в суспен-
зию из 406 мг (3,5 моля) фумаровой кислоты в
80 мл диэтилового эфира. Растворитель удаляли
в вакууме и остаток перекристаллизовывали из
90 мл этанола/этилацетата 5:4. В результате по-
лучали 556 мг (45%) фумарата 2-(8-хлор-4,5-
дигидро-1Н-бенз]индол-1-ил)-этиламина (1:1) с
т.пл. 179-180° в виде белых кристаллов.

Пример 64
а) Раствор 23,9 г (0,145 моля) 4-тиохроманона,

30 мл (0,35 моля) 3-бутен-2-ола и 240 мг п-толуол-
сульфокислоты в 30 мл 2,2-диметоксипропана и
240 мл безводного толуола кипятили в течение
20 ч с обратным холодильником. Затем реакцион-
ную смесь концентрировали в вакууме и очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-

кагеле (гексан/диэтиловый эфир 5:1). В результа-
те получали 15,3 г (48%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-
тиохроманона в виде желтого масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 3 г
(13,7 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-тиохромано-
на в 100 мл безводного дихлорметана и 30 мл
безводного метанола при перемешивании пропус-
кали в течение 15 мин поток озона (3 г озона/час).
Затем продували раствор в течение 5 мин кисло-
родом и в течение 10 мин аргоном. После добавки
2 мл (20,5 ммолей) диметилсульфида перемеши-
вали в течение 16 ч при комнатной температуре.
После этого реакционную смесь упаривали в ва-
кууме, остаток обрабатывали 50 мл дихлорметана
и после добавки 5  мл воды и 5  мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 1 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
50 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 50 мл воды,
разделяли фазы и водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 80 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы су-
шили над сульфатом магния и концентрировали в
вакууме. В результате получали 2,8 г (99%) 2-(2-
оксоэтил)-4-тиохроманона в виде желтого масла,
которое без дальнейшей перекристаллизации ис-
пользовали в последующей реакции.

в) Раствор 2 г (9,7 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-4-тиохроманона и 120 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 100 мл безводного толуола нагрева-
ли в водоотделителе. В кипящий раствор в тече-
ние 5 мин по каплям добавляли раствор 2,9 г
(38,6 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 20 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 1,8 г (76%) (RS)-1-
(1,4-дигидро-[1]бензотиопирано[4,3-b]пиррол-1-
ил)-пропан-2-ола в виде светло-коричневого твер-
дого вещества, которое без дальнейшей перекри-
сталлизации использовали в последующей ре-
акции.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,8 г (7,3 ммо-
лей) (RS)-1-(1,4-дигидро-[1]бензотиопирано[4,3-
b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 4,1 мл (29,3 ммо-
лей) триэтиламина в 50 мл безводного дихлорме-
тана при перемешивании добавляли по каплям
1,15 мл (14,7 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 180 мл диэтилового эфира, дважды
промывали соответственно порциями по 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 70 мл диэтилового эфира. Со-
единенные органические фазы промывали 140 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и упаривали в вакууме.
Полученное коричневое масло растворяли в 50 мл
безводного диметилформамида, обрабатывали
0,96 г (14,7 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
17 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 100 мл воды и дважды экстрагировали соответ-
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ственно порциями по 120 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 100 мл воды и 100 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное масло коричневого
цвета очищали посредством колоночной хромато-
графии на силикагеле (толуол). В результате по-
лучали 1,17 г (59%) (RS)-1-(2-азидопропил)-1,4-
дигидро-[1]бензотиопирано[4,3-b]пиррола в виде
желтоватого масла.

д) В суспензию из 247 мг (6,49 ммолей) литий-
алюмогидрида в 30 мл безводного тетрагидрофу-
рана при перемешивании добавляли по каплям
1,17 г (4,3 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-1,4-ди-
гидро-[1]бензотиопирано[4,3-b]пиррола, раство-
ренного в 30 мл безводного тетрагидрофурана.
Затем кипятили в течение 2 ч с обратным холо-
дильником, после чего проводили гидролиз с по-
мощью 20%-ного водного тетрагидрофурана. Жид-
кую фазу выделяли и остаток повторно кипятили в
течение 15 мин с 50 мл 20%-ного водного тетра-
гидрофурана. Соединенные растворы обрабаты-
вали 100 мл диэтилового эфира, органическую
фазу выделяли, а водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 50 мл диэти-
лового эфира. Соединенные органические фазы
промывали 100 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия, сушили над сульфатом магния и кон-
центрировали в вакууме. В результате получали
970 мг (92%) бесцветного масла, которое раство-
ряли в 100 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и при перемешивании обрабатыва-
ли раствором 461 мг (3,97 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 20 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 3 ч при комнатной температуре, после че-
го отфильтровывали желтоватые кристаллы. В ре-
зультате получали 1,2 г (77%) фумарата (RS)-1-
(1,4-дигидро-[1]бензотиопирано[4,3-b]пиррол-1-
ил)-1-метилэтиламина (1:1) с т.пл. 201°.

Пример 65
а) Раствор 29,5 г (0,22 моля) 1-инданона,

73,5 мл (0,85 моля) 3-бутен-2-ола, 77,0 мл
(0,63 моля) 2,2-диметоксипропана и 400 мг п-толу-
олсульфокислоты в 400 мл толуола нагревали в
течение 24 ч с обратным холодильником. После
охлаждения раствор промывали 100 мл насыщен-
ного раствора гидрокарбоната натрия. Промывную
воду экстрагировали с помощью 150 мл этилаце-
тата, органические фазы соединяли, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. После
очистки на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир
7:1) получали 19,8 г (48%) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-1-
инданона в виде масла светло-желтого цвета.

б) Через охлажденный до -70° раствор 19,8 г
(0,11 моля) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-1-инданона в
700 мл безводного дихлорметана и 200 мл без-
водного метанола при перемешивании пропускали
в течение 120 мин озон (3 г озона/час). Затем рас-
твор продували кислородом, после чего в холод-
ный раствор добавляли 11,0 мл (0,15 моля) диме-
тилсульфида. В течение ночи раствор нагревался
до комнатной температуры, и затем его упаривали
в вакууме. Остаток очищали на силикагеле (этил-
ацетат). В результате получали 10,1 г (43%) (RS)-
2-(2,2-диметоксиэтил)-1-инданона в виде желтого
масла.

в) Раствор 1,7 г (7,7 ммолей) (RS)-2-(2,2-ди-
метоксиэтил)-1-инданона, 25 г (0,25 моля) N-аце-
тилэтилендиамина и 30 мл трифторуксусной ки-
слоты в 500 мл этанола кипятили с обратным хо-
лодильником в течение 96 ч. После охлаждения и
добавки 21,5 г гидроокиси натрия в 100 мл воды
упаривали до объема приблизительно 100 мл.
Смесь обрабатывали 200 мл этилацетата и про-
мывали последовательно 100 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, 1Н соляной кислотой
(4х100 мл), 2Н гидроокисью натрия (4х100 мл) и
100 мл воды. Водные фазы экстрагировали с по-
мощью 100 мл этилацетата, соединяли органиче-
ские фазы, сушили над сульфатом магния и упа-
ривали в вакууме. Остаток очищали сначала ос-
новной окисью алюминия (111, дихлорметан), а
затем на силикагеле (этилацетат). В результате
получали 0,4 г (22%) N-[2-(1,4-дигидроиндено[1,2-
b]пиррол-1-ил)этил]-ацетамида в виде бесцветно-
го твердого вещества.

г) 385 мг (1,6 ммоля) N-[2-(1,4-дигидро-
индено[1,2-b]пиррол-1-ил)этил]-ацетамида нагре-
вали в атмосфере аргона в 6 мл этиленглико-
ля/воды 2:1 в присутствии 540 мг (9,6 ммолей)
гидроокиси калия в течение 22 ч до 140°. После
охлаждения обрабатывали 20 мл полунасыщенно-
го раствора хлорида натрия. Затем трижды экст-
рагировали с помощью диэтилового эфира, со-
единенные экстракты сушили над сульфатом на-
трия, фильтровали и упаривали. Коричневое мас-
ло растворяли в 5 мл метанола и обрабатывали
185 (1,59 ммоля) фумаровой кислоты и при этом
выпадали светло-коричневые кристаллы. Эти кри-
сталлы растворяли в 50 мл теплого метанола. По-
сле охлаждения до комнатной температуры про-
дукт кристаллизовали медленной добавкой 50 мл
диэтилового эфира. Полученный продукт нагрева-
ли в течение 1 ч в 15 мл трет.-бутилметилового
эфира, фильтровали и сушили в вакууме. В ре-
зультате получали 220 мг (53%) фумарата 2-(1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-этиламина
(1:0,5) с т.пл. 201-202°.

Пример 66
а) Раствор 29,6 г (0,20 моля) бензосубирона и

60,9 мл (0,80 моля) N,N-диметилгидразина в
150 мл безводного этанола кипятили в течение
3 дней с обратным холодильником. Этанол и из-
быточный N,N-диметилгидразин удаляли в вакуу-
ме, остаток растворяли в дихлорметане и сушили
с помощью сульфата магния. После отгонки на
колонке Вигро (10 см) получали 32,9 г (83%) бен-
зосубирон-N',N'-диметилгидразона в виде желтого
масла. Т.пл. 78 81°С/0,2×10-3 атм.

б) В атмосфере аргона раствор 33,6 г
(0,17 моля) бензосубирон-N',N'-диметилгидразона
и 29,9 мл (0,20 моля) тетраметилэтилендиамина в
400 мл абсолютного тетрагидрофурана охлажда-
ли до -70° и в течение 15 мин по каплям добавля-
ли 106 мл 1,6М раствора н-бутиллития в гексане.
Затем перемешивали в течение 30 мин при -70°,
давали нагреться до -30° и к смеси при этой тем-
пературе по каплями добавляли бромацетальде-
гиддиметилацеталь в количестве 23,4 мл
(0,20 моля). После перемешивания в течение 1,5 ч
при -30° смеси давали нагреться в течение ночи
до комнатной температуры, после чего обрабаты-
вали 500 мл воды. Смесь экстрагировали этил-
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ацетатом (1х500, 2х500 мл), органические фазы
соединяли, сушили с помощью сульфата магния и
упаривали в вакууме. После хроматографии на
силикагельной колонке (гексан/этилацетат 10:1-
3:1) получали 37,7 г (78%) (RS)-2-(2,2-диметокси-
этил)-бензосубирон-N',N'-диметилгидразона в ви-
де масла оранжево-желтого цвета.

в) Суспензию 37,7 г (0,13 моля) (RS)-2-(2,2-
диметоксиэтил)-бензосубирон-N',N'-диметилгидра-
зона, 30,2 г (0,37 моля) ацетата натрия и 78,8 г
(0,37 моля) периодата натрия в 2000 мл тетрагид-
рофурана обрабатывали 300 мл уксусной кислоты
и перемешивали в течение ночи при 50°. Затем
смесь охлаждали, выливали в 3000 мл воды и экс-
трагировали с помощью дихлорметана (1х3000,
2х1000 мл). Органические фазы соединяли, суши-
ли с помощью сульфата магния и концентрирова-
ли в вакууме. После хроматографии на силика-
гельной колонке (гексан/этилацетат 2:1) наряду с
9,7 г (26%) исходного вещества получали 8,2 г
(25%) (RS)-2-(2,2-диметоксиэтил)-бензосуберона в
виде масла красного цвета.

г) 8,2 г (RS)-2-(2,2-диметоксиэтил)-бензосубе-
рона хроматографировали на колонке с помощью
адсорбированного на силикагеле раствора щаве-
левой кислоты (180 г силикагеля/20 мл 10%-ного
раствора щавелевой кислоты). В результате полу-
чали 6,2 г (90%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-бензосуберо-
на в виде масла красного цвета.

д) Раствор 6,2 г (30 ммолей) (RS)-2-(2-оксо-
этил)-бензосуберона и 3,3 г (32 ммоля) N-ацетил-
этилендиамина в 50 мл безводного дихлорметана
обрабатывали 50 г молекулярного сита 4 Å и в те-
чение ночи кипятили с обратным холодильником.
После охлаждения фильтровали через Celite, упа-
ривали в вакууме и перекристаллизовывали оста-
ток из гексана/этилацетата 2:1. В результате по-
лучали 4,0 г (50%) N-[2-(1,4,5,6-тетрагидробен-
зо[6,7]циклогепта[1,2-b]пиррол-1-ил)этил]-ацет-
амида в виде бесцветного твердого вещества.

е) 1,80 г (6,7 ммолей) N-[2-(1,4,5,6-тетрагидро-
бензо[6,7]циклогепта[1,2-b]пиррол-1-ил)этил]-ацет-
амида нагревали в атмосфере аргона в 18 мл эти-
лен гликоля/воды 2:1  в присутствии 1,0  г
(17,8 ммолей) гидроокиси калия в течение 24 ч до
140°. После охлаждения реакционную смесь вы-
ливали в 140 мл полуконцентрированного раство-
ра хлорида натрия. Затем трижды экстрагировали
с помощью диэтилового эфира, соединенные экс-
тракты один раз промывали насыщенным раство-
ром хлорида натрия, сушили над сульфатом на-
трия, фильтровали и упаривали. Полученное та-
ким путем масло хроматографировали на 60 г си-
ликагеля с помощью метиленхлорида/метанола
19:1. Сырой продукт растворяли в 5 мл диэтилово-
го эфира и обрабатывали 505 мг (4,35 ммоля) фу-
маровой кислоты в 10 мл диэтилового эфира.
Кристаллы отфильтровывали и перекристаллизо-
вывали из 50 мл этилацетата/этанола 2:1. В ре-
зультате получали 1,65 г (72%) фумарата 2-
(1,4,5,6-тетрагидробензо[6,7]циклогепта[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-этиламина (1:1) в виде белых кристал-
лов с т.пл. 175-176°.

Пример 67
а) Раствор 26,4 г (0,16 моля) 7-метокси-1-

инданона, 33,6 мл (0,39 моля) 3-бутен-2-ола и
265 мг п-толуолсульфокислоты в 33,6 мл 2,2-

диметоксипропана и 265 мл безводного толуола
кипятили в течение 17 ч с обратным холодильни-
ком. Затем реакционную смесь концентрировали в
вакууме и очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 5:1). В результате получали 9,9 г (28%) (RS)-
2-(2-бутен-1-ил)-7-метокси-1-инданона в виде жел-
того масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 9,9 г
(45,8 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-7-метокси-1-
инданона в 200 мл безводного дихлорметана и
100 мл безводного метанола пропускали при пе-
ремешивании в течение 45 мин поток озона (3 г
озона/час). Затем раствор продували в течение
5 мин кислородом и в течение 10 мин аргоном.
После добавки 5 мл (67,7 ммолей) диметилсуль-
фида перемешивали в течение 16 ч при комнат-
ной температуре. Реакционную смесь упаривали в
вакууме, остаток обрабатывали 200 мл дихлорме-
тана и после добавки 20 мл воды и 20 мл трифто-
руксусной кислоты перемешивали в течение 3 ч
при комнатной температуре. Затем смесь вылива-
ли в 100 мл воды и при перемешивании нейтрали-
зовали, добавляя с помощью шпателя гидрокар-
бонат натрия. После этого добавляли еще 100 мл
воды, разделяли фазы и водную фазу дважды экс-
трагировали соответственно порциями по 150 мл
дихлорметана. Соединенные органические фазы
сушили над сульфатом магния, концентрировали
в вакууме и полученный сырой продукт кристалли-
зовали из этилацетата/гексана. В результате по-
лучали 6,6 г (71%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-7-метокси-
1-инданона в виде белого твердого вещества с
т.пл. 102°.

в) Раствор 2,04 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-7-метокси-1-инданона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 90 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин добавляли по каплям раствор 3,0 г
(40 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 25 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
2:3). В результате получали 1,1 г (45%) (RS)-1-(8-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде коричневого масла, которое
непосредственно использовали в последующей
реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,1 г
(4,5 ммоля) (RS)-1-(8-метокси-1,4-дигидроиндено-
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 2,5 мл
(18,0 ммолей) триэтиламина в 25 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,7 мл (9,0 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 200 мл диэтилового эфира, дважды
промывали соответственно порциями по 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 140 мл диэтилового эфира. Со-
единенные органические фазы промывали 70 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и упаривали в вакууме.
Полученное коричневое масло растворяли в 40 мл
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безводного диметилформамида, обрабатывали
526 мг (8,1 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
29 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 140 мл воды и дважды экстрагировали соответ-
ственно порциями по 140 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 140 мл воды и 140 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное коричневое масло
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (толуол). В результате получали
0,68 г (56%) (RS)-1-(2-азидопропил)-8-метокси-1,4-
дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде бесцветного
масла.

д) 0,67 г (2,5 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-8-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 25 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 67 мг окиси платины в течение 5 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и отгоняли растворитель в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
70 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
ли и при перемешивании обрабатывали раство-
ром 273 мг (2,35 ммоля) фумаровой кислоты в
10 мл метанола. Затем перемешивали в течение
22 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 559 мг (74%) фумарата (RS)-2-(8-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-
метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 193°.

Пример 68
а) Раствор 23,3 г (0,105 моля) (RS)-3-фенил-1-

тетралона, 21,6 мл (0,25 моля) 3-бутен-2-ола и
230 мг п-толуолсульфокислоты в 21,6 мл 2,2-
диметоксипропана и 230 мл безводного толуола
кипятили в течение 30 ч с обратным холодильни-
ком. Затем реакционную смесь концентрировали в
вакууме и очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (гексан/диэтиловый
эфир 4:1). В результате получали 11,8 г (41%)
(2RS/3RS)-2-(2-бутен-1-ил)-3-фенил-1-тетралона в
виде масла красного цвета.

б) Через охлажденный до -70° раствор 11,8 г
(42,7 ммоля) (2RS/3RS)-2-(2-бутен-1-ил)-3-фенил-
1-тетралона в 300 мл безводного дихлорметана и
100 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 40 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 4,45 мл (60,8 ммолей) диметилсульфида
перемешивали в течение 17 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 300 мл дихлорметана и
после добавки 30 мл воды и 30 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 2 ч при ком-
натной температуре. Затем смесь выливали в
100 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат
натрия. После этого добавляли еще 100 мл воды,
разделяли фазы и водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 150 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы
сушили над сульфатом магния, концентрировали
в вакууме и полученный сырой продукт очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-

кагеле (толуол/этилацетат 9:1). В результате по-
лучали 9,7 г (86%) (2RS/3RS)-2-(2-оксоэтил)-3-
фенил-1-тетралона в виде желтого масла.

в) Раствор 2 г (7,6 ммолей) (2RS/3RS)-2-(2-
оксоэтил)-3-фенил-1-тетралона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 70 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 2,18 г
(29,0 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 30 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 25 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:9). В результате получали 1,04 г (45%)
(2RS/4RS)-1-(4,5-дигидро-4-фенил-1Н-бенз[g]ин-
дол-1-ил)-пропан-2-ола в виде коричневого масла,
которое непосредственно использовали в после-
дующей реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 1,04 г
(3,4 ммоля) (2RS/4RS)-1-(4,5-дигидро-4-фенил-1Н-
бенз[g]индол-1-ил)-пропан-2-ола и 1,9 мл
(13,6 ммолей) триэтиламина в 30 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,53 мл (6,8 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 200 мл диэтилового эфира, дважды
промывали соответственно порциями по 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 130 мл диэтилового эфира. Со-
единенные органические фазы промывали 100 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и упаривали в вакууме.
Полученное коричневое масло растворяли в 25 мл
безводного диметилформамида, обрабатывали
0,45 г (6,8 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
6 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали в
140 мл воды и дважды экстрагировали соответст-
венно порциями по 140 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 100 мл воды и 70 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное коричневое масло
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (толуол). В результате получали
473 мг (42%) (2RS/4RS)-1-(2-азидопропил)-4,5-
дигидро-4-фенил-1Н-бенз[g]индола в виде бес-
цветного масла.

д) 473 мг (1,44 ммоля) (2RS/4RS)-1-(2-ази-
допропил)-4,5-дигидро-4-фенил-1Н-бенз[g]индола,
растворенного в 20 мл безводного этанола, гид-
рировали в присутствии 50 мг окиси платины в те-
чение 5 ч. Затем отфильтровывали от катализато-
ра, промывали этанолом и растворитель отгоняли
в вакууме. Полученное бесцветное масло раство-
ряли в 40 мл безводного диэтилового эфира,
фильтровали и обрабатывали при перемешива-
нии раствором 148 мг (1,28 ммоля) фумаровой ки-
слоты в 5 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 7 ч при комнатной температуре, после че-
го отфильтровывали белые кристаллы. В резуль-
тате получали 446 мг (74%) фумарата (2RS/4RS)-
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2-(4,5-5-дигидро-4-фенил-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-
метилэтиламина (1:1) с т.пл. 187°.

Пример 69
а) Раствор 20 г (96 ммолей) (RS)-3-фенил-1-

инданона, 20 мл (0,23 моля) 3-бутен-2-ола и
200 мг п-толуолсульфокислоты в 20 мл 2,2-
диметоксипропана и 200 мл безводного толуола
кипятили в течение 22 ч с обратным холодильни-
ком. Затем реакционную смесь концентрировали в
вакууме и очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (гексан/этилацетат
5:1). В результате получали 10 г (40%) (2RS/3RS)-
2-(2-бутен-1-ил)-3-фенил-1-инданона в виде жел-
того масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 10 г
(38,1 ммолей) (2RS/3RS)-2-(2-бутен-1-ил)-3-
фенил-1-инданона в 200 мл безводного дихлор-
метана и 70 мл безводного метанола при пере-
мешивании пропускали в течение 40 мин поток
озона (3 г озона/час). Затем раствор продували в
течение 5 мин кислородом и в течение 10 мин ар-
гоном. После добавки 4,3 мл (58,2 ммолей) диме-
тилсульфида перемешивали в течение 16 ч при
комнатной температуре. Реакционную смесь упа-
ривали в вакууме, остаток обрабатывали 150 мл
дихлорметана и после добавки 20 мл воды и
20 мл трифторуксусной кислоты перемешивали в
течение 1 ч при комнатной температуре. Затем
смесь выливали в 100 мл воды и при перемеши-
вании нейтрализовали, добавляя с помощью шпа-
теля гидрокарбонат натрия. После этого добавля-
ли еще 100 мл воды, разделяли фазы и водную
фазу дважды экстрагировали соответственно пор-
циями по 150 мл дихлорметана. Соединенные ор-
ганические фазы сушили над сульфатом магния и
концентрировали в вакууме. В результате получа-
ли 9,5 г (99%) (2RS/3RS)-2-(2-оксоэтил)-3-фенил-
1-инданона в виде масла, которое без дальней-
шей перекристаллизации использовали в после-
дующей реакции.

в) Раствор 3,0 г (12 ммолей) (2RS/3RS)-2-(2-
оксоэтил)-3-фенил-1-инданона и 100 мг п-толуол-
сульфокислоты в 100 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,6 г
(48 ммолей) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 25 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:1). В результате получали 2,4 г (69%) (2RS/4RS)-
1-(4-фенил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде масла, которое непосредст-
венно использовали в последующей реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 2,3 г
(7,9 ммолей) (2RS/4RS)-1-(4-фенил-1,4-дигидроин-
дено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 4,46 мл
(31,8 ммоль) триэтиламина в 60 мл дихлорметана
при перемешивании добавляли по каплям 1,24 мл
(15,9 ммолей) метансульфонилхлорида и продол-
жали перемешивать еще в течение 1,5 ч при этой
температуре. Затем реакционную смесь разбав-
ляли 200 мл диэтилового эфира, дважды промы-
вали соответственно порциями по 70 мл насы-
щенного раствора гидрокарбоната натрия и со-
единенные водные фазы один раз экстрагировали

с помощью 140 мл диэтилового эфира. Соединен-
ные органические фазы промывали 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 60 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали
884 мг (13,6 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
16 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 140 мл воды и дважды экстрагировали соответ-
ственно порциями по 140 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 140 мл воды и 140 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное коричневое масло
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (толуол). В результате получали
1,22 г (49%) (2RS/4RS)-1-(2-азидопропил)-4-
фенил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде
масла, слегка окрашенного в коричневый цвет.

д) 1,2 г (3,8 ммоля) (2RS/4RS)-1-(2-азидопро-
пил)-4-фенил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола,
растворенного в 50 мл безводного этанола, гид-
рировали в присутствии 120 мг окиси платины в
течение 5 ч. Затем отфильтровывали от катализа-
тора, промывали этанолом и отгоняли раствори-
тель в вакууме. Полученное бесцветное масло
растворяли в 100 мл безводного диэтилового
эфира, фильтровали и обрабатывали при пере-
мешивании раствором 480 мг (4,13 ммоля) фума-
ровой кислоты в 20 мл метанола. Затем переме-
шивали в течение 16 ч при комнатной температу-
ре, после чего отфильтровывали кристаллы. В ре-
зультате получали 1,04 г (65%) фумарата
(2RS/4RS)-2-(4-фенил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]-
пиррол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,86) с т.пл.
191°.

Пример 70
а) 13,7 г (77,0 ммолей) 8-метокси-1-тетралона

растворяли в атмосфере аргона в 140 мл толуола,
после чего добавляли 13,3 мл (155 ммолей) 3-
бутен-2-ола, 14,2 мл (116 ммолей) 2,2-диметокси-
пропана и 300 мг п-толуолсульфокислоты. Рас-
твор нагревали в течение 90 ч с обратным холо-
дильником. Растворитель удаляли в вакууме и ос-
таток хроматографировали на 500 г силикагеля
сначала с помощью гексана/этилацетата в соот-
ношении 9:1, затем гексана/этилацетата в соот-
ношении 4:1 и, наконец, гексана/этилацетата в со-
отношении 1:1. В результате наряду со значи-
тельным количеством непрореагировавшего эдук-
та (8,3 г) получали 3,95 г (22%) 2-(2-бутен-1-ил)-8-
метокси-1-тетралона в виде желтого масла.

б) 11,4 г (49,5 ммолей) 2-(2-бутен-1-ил)-8-
метокси-1-тетралона растворяли в смеси из
340 мл дихлорметана и 100 мл метанола, затем
охлаждали до -75° и озонировали двойную связь
по обычной методике. После продувки реакцион-
ной смеси кислородом и аргоном добавляли по
каплям 7,2 мл (99,0 ммолей) диметилсульфида.
Смеси давали нагреться до комнатной температу-
ры и перемешивали в течение 17 ч. Растворитель
удаляли в вакууме, остаток растворяли в 200 мл
диэтилового эфира и промывали водой. Затем
сушили с помощью сульфата натрия, фильтрова-
ли и упаривали и получали при этом 10,6 г смеси
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из диметилацеталя и альдегида. 7,0 г этой смеси
растворяли в 70 мл метиленхлорида и добавляли
в смесь из 8,4 мл 10%-ной водной щавелевой ки-
слоты, 80 г силикагеля и 210 мл дихлорметана.
Затем перемешивали в течение 2 ч при комнатной
температуре. В результате вымывания с помощью
дихлорметана/диэтилового эфира 9:1 получали
5,6 г 8-метокси-2-(2-оксоэтил)-1-тетралона в виде
светло-коричневого масла.

в) 400 мг (1,8 ммоля) 8-метокси-2-(2-оксоэтил)-
1-тетралона нагревали с обратным холодильни-
ком в атмосфере аргона с 205 мг (2,0 ммоля) N-
ацетилэтилендиамина в 8 мл толуола в течение
15 мин. Затем растворитель удаляли в вакууме и
остаток хроматографировали на 40 г силикагеля
сначала с помощью гексана/этилацетата 1:1, а по-
том с помощью этилацетата. В результате полу-
чали 280 мг (54%) N-[2-(4,5-дигидро-9-метокси-1Н-
бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида в виде желто-
ватых кристаллов с т.пл. 132-133°.

г) 2,3 г (8,0 ммолей) N-[2-(4,5-дигидро-9-
метокси-1Н-бенз[g]индол-1-ил)этил]-ацетамида
нагревали в атмосфере аргона в 23 мл этиленгли-
коля/воды 2:1 в присутствии 2,70 г (48,2 ммолей)
гидроокиси калия в течение 16 ч до 140°. После
охлаждения реакционную смесь выливали в
200 мл полуконцентрированного раствора хлори-
да натрия. Затем трижды экстрагировали с помо-
щью диэтилового эфира, соединенные экстракты
промывали один раз насыщенным раствором хло-
рида натрия, сушили над сульфатом натрия,
фильтровали и упаривали. Сырой продукт раство-
ряли в 20 мл метанола и обрабатывали 0,93 г
(8,0 ммолей) фумаровой кислоты. Выпавшие кри-
сталлы перекристаллизовывали из в общей слож-
ности 70 мл метанола. В результате получали
1,76 г (61%) фумарата 2-(4,5-дигидро-9-метокси-
1Н-бенз[g]индол-1-ил)-этиламина (1:1) в виде жел-
товатых кристаллов с т.пл. 184-185°.

Пример 71
а) Раствор 21,5 г (0,13 моля) 4-метокси-1-

инданона, 27,4 мл (0,32 моля) 3-бутен-2-ола и
210 мг п-толуолсульфокислоты в 27,4 мл 2,2-
диметоксипропана и 210 мл безводного толуола
кипятили в течение 16 ч с обратным холодильни-
ком. Затем реакционную смесь концентрировали в
вакууме и очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (гексан/этилацетат
9:1). В результате получали 6,42 г (23%) (RS)-2-(2-
бутен-1-ил)-4-метокси-1-инданона в виде желтого
масла.

б) Через охлажденный до -70° раствор 6,42 г
(29,7 ммолей) (RS)-2-(2-бутен-1-ил)-4-метокси-1-
инданона в 180 мл безводного дихлорметана и
60 мл безводного метанола при перемешивании
пропускали в течение 35 мин поток озона (3 г озо-
на/час). Затем раствор продували в течение 5 мин
кислородом и в течение 10 мин аргоном. После
добавки 3,3 мл (44,7 ммоля) диметилсульфида
перемешивали в течение 16 ч при комнатной тем-
пературе. Реакционную смесь упаривали в вакуу-
ме, остаток обрабатывали 200 мл дихлорметана и
после добавки 20 мл воды и 20 мл трифторуксус-
ной кислоты перемешивали в течение 2 ч при
комнатной температуре. Затем смесь выливали в
100 мл воды и при перемешивании нейтрализова-
ли, добавляя с помощью шпателя гидрокарбонат

натрия. После этого добавляли еще 100 мл воды,
разделяли фазы и водную фазу дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 150 мл ди-
хлорметана. Соединенные органические фазы
сушили над сульфатом магния, концентрировали
в вакууме и полученный сырой продукт кристалли-
зовали из этилацетата/гексана. В результате по-
лучали 5,1 г (84%) (RS)-2-(2-оксоэтил)-4-метокси-
1-инданона в виде белого твердого вещества с
т.пл. 71°.

в) Раствор 2,04 г (10 ммолей) (RS)-2-(2-
оксоэтил)-4-метокси-1-инданона и 80 мг п-толуол-
сульфокислоты в 90 мл безводного толуола на-
гревали в водоотделителе. В кипящий раствор в
течение 5 мин по каплям добавляли раствор 3,13 г
(41,7 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл
безводного толуола. Затем продолжали кипятить
еще в течение 35 мин, причем объем растворите-
ля сокращали до 25 мл. Охлажденную реакцион-
ную смесь очищали посредством колоночной хро-
матографии на силикагеле (этилацетат/толуол
1:4). В результате получали 0,7 г (29%) (RS)-1-(5-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде коричневого масла, которое
непосредственно использовали в последующей
реакции.

г) В охлажденный до 0° раствор 0,7 г
(2,9 ммоля) (RS)-1-(5-метокси-1,4-дигидроиндено
[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и 1,6 мл
(11,5 ммолей) триэтиламина в 20 мл дихлормета-
на при перемешивании добавляли по каплям
0,45 мл (5,77 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
разбавляли 200 мл диэтилового эфира, дважды
промывали соответственно порциями по 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
соединенные водные фазы один раз экстрагиро-
вали с помощью 140 мл диэтилового эфира. Со-
единенные органические фазы промывали 70 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и упаривали в вакууме.
Полученное коричневое масло растворяли в 20 мл
безводного диметилформамида, обрабатывали
366 мг (5,6 ммолей) азида натрия и реакционную
смесь нагревали при перемешивании в течение
18 ч до 60°. После охлаждения раствор выливали
в 140 мл воды и дважды экстрагировали соответ-
ственно порциями по 140 мл диэтилового эфира.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 140 мл воды и 140 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и раствор концентрирова-
ли в вакууме. Полученное коричневое масло очи-
щали посредством колоночной хроматографии на
силикагеле (толуол). В результате получали 0,55 г
(73%) (RS)-1-(2-азидопропил)-5-метокси-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррола в виде бесцветного
масла.

д) 0,54 г (2,0 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-5-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола, раство-
ренного в 20 мл безводного этанола, гидрировали
в присутствии 54 мг окиси платины в течение 17 ч.
Затем отфильтровывали от катализатора, промы-
вали этанолом и отгоняли растворитель в вакуу-
ме. Полученное бесцветное масло растворяли в
50 мл безводного диэтилового эфира, фильтрова-
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ли и обрабатывали при перемешивании раство-
ром 110 мг (0,95 ммоля) фумаровой кислоты в
10 мл метанола. Затем перемешивали в течение
22 ч при комнатной температуре, после чего от-
фильтровывали белые кристаллы. В результате
получали 500 мг (83%) фумарата (RS)-2-(5-
метокси-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-1-
метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 194°.

Пример 72
а) Раствор 0,95 г (3,1 ммоля) (2RS/4RS)-2-(4,5-

дигидро-4-фенил-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метил-
этиламина в 15 мл безводного пиридина обраба-
тывали 15 мл ангидрида уксусной кислоты и на-
гревали при перемешивании в течение 30 мин до
50°. Затем реакционную смесь сливали на лед и
обрабатывали 70 мл насыщенного раствора гид-
рокарбоната натрия. Затем дважды экстрагирова-
ли соответственно порциями по 100 мл дихлорме-
тана, соединенные органические фазы один раз
промывали холодной 3Н серной кислотой и один
раз холодным насыщенным раствором гидрокар-
боната натрия. После сушки раствора над суль-
фатом магния растворитель отгоняли в вакууме и
остаток растворяли в 40 мл безводного диоксана.
Затем добавляли 729 мг (3,21 ммоля) ДДБ и кипя-
тили в течение 1 ч с обратным холодильником,
после чего реакционную смесь концентрировали в
вакууме и остаток очищали посредством колоноч-
ной хроматографии на силикагеле (дихлорме-
тан/метанол 20:1). В результате получали 0,69 г
(64%) (RS)-N-[2-(4-(фенил-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-
1-метилэтил]-ацетамида в виде светло-коричнево-
го твердого вещества, которое без дальнейшей
перекристаллизации используют в последующей
реакции.

б) Смесь 670 мг (1,96 ммоля) (RS)-N-[2-(4-
фенил-1Н-бенз[g]индол-1-ил)-1-метилэтил]-ацет-
амида, 1,32 г (23,4 ммолей) гидроокиси калия в
15 мл воды и 30 мл этиленгликоля кипятили в те-
чение 46 ч с обратным холодильником. Затем ре-
акционную смесь выливали в 80 мл насыщенного
раствора хлорида натрия и дважды экстрагирова-
ли соответственно порциями по 80 мл этилацета-
та. Соединенные органические фазы один раз
промывали 100 мл насыщенного раствора хлори-
да натрия и сушили над сульфатом магния. После
концентрации в вакууме остаток очищали посред-
ством колоночной хроматографии на силикагеле
(дихлорметан/метанол 9:1) и полученное масло
[308 мг (1,03 ммоля)] растворяли в 30 мл безвод-
ного диэтилового эфира, фильтровали и при пе-
ремешивании обрабатывали раствором 119 мг
(1,03 ммоля) фумаровой кислоты в 6 мл метанола.
Затем перемешивали в течение 20 ч при комнат-
ной температуре, после чего отфильтровывали
белые кристаллы. В результате получали 308 мг
(41%) фумарата (RS)-2-(4-фенил-1Н-бенз[g]индол-
1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,7) с т.пл. >230°.

Пример 73
а) В охлажденный до -70° раствор 2,96 г

(18,3 ммолей) 6-метокси-1-инданона в 300 мл без-
водного тетрагидрофурана при перемешивании
добавляли по каплям в течение 10 мин приготов-
ленный при 0° из 3,12 мл (22 ммоля) диизопропил-
амина и 13,8 мл (22 ммоля) н-бутиллития (1,6Н в
гексане) раствор ЛДА (литийдиизопропиламида) в
40 мл безводного тетрагидрофурана. Через

30 мин в этот раствор в течение 5 мин добавляли
по каплям раствор 1,62 мл (20,2 ммолей) хлораце-
тона в 40 мл безводного тетрагидрофурана, после
чего перемешивали в течение 2 ч при комнатной
температуре. Затем реакционную смесь выливали
в 150 мл льда, добавляли 150 мл насыщенного
раствора хлорида натрия и дважды экстрагирова-
ли соответственно порциями по 300 мл диэтило-
вого эфира. Соединенные органические фазы
один раз промывали 200 мл насыщенного раство-
ра хлорида натрия, сушили над сульфатом магния
и концентрировали в вакууме. Полученный сырой
продукт очищали посредством колоночной хрома-
тографии на силикагеле (гексан/диэтиловый эфир
сначала в соотношении 3:2, а затем 2:3). В ре-
зультате получали 1,8 г (45%) (RS)-6-метокси-2-(2-
оксопропил)-1-инданона в виде масла красного
цвета.

б) Раствор 1,8 г (8,3 ммолей) (RS)-6-метокси-
2-(2-оксопропил)-1-инданона и 70 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин добавляли по каплям раствор из 2,48 г
(33 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 3 ч, причем объем растворителя сокра-
щали до 30 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (диэтиловый эфир/гексан 7:3). В ре-
зультате получали 1,37 г (65%) (RS)-1-(7-метокси-
2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде твердого вещества с т.пл.
110°.

в) В охлажденный до 0° раствор 1,35 г
(5,3 ммолей) (RS)-1-(7-метокси-2-метил-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
2,9 мл (20,9 ммолей) триэтиламина в 40 мл ди-
хлорметана при перемешивании добавляли по ка-
плям 0,81 мл (10,5 ммолей) метансульфонилхло-
рида и продолжали перемешивать еще в течение
1,5 ч при этой температуре. Затем реакционную
смесь выливали в 70 мл воды, дважды экстраги-
ровали соответственно порциями по 100 мл ди-
хлорметана и соединенные органические фазы
промывали по одному разу соответственно 70 мл
насыщенного раствора гидрокарбоната натрия и
70 мл насыщенного раствора хлорида натрия, су-
шили над сульфатом магния и упаривали в вакуу-
ме. Полученное коричневое масло растворяли в
40 мл безводного диметилформамида, обрабаты-
вали 0,68 г (10,5 ммолей) азида натрия и реакци-
онную смесь нагревали при перемешивании в те-
чение 23 ч до 80°. После охлаждения раствор вы-
ливали в 70 мл воды и дважды экстрагировали
соответственно порциями по 100 мл этилацетата.
Соединенные органические фазы промывали по
одному разу соответственно 70 мл воды и 70 мл
насыщенного раствора хлорида натрия, сушили
над сульфатом магния и концентрировали рас-
твор в вакууме. Полученное коричневое масло
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (толуол). В результате получали
0,93 г (62%) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-метокси-2-
метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррола в виде
бесцветного масла.

г) 0,92 г (3,3 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-7-
метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
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ла, растворенного в 70 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 90 мг окиси платины в
течение 16 ч. Затем отфильтровывали от катали-
затора, промывали этанолом и отгоняли раство-
ритель в вакууме. Полученное бесцветное масло
растворяли в 70 мл безводного диэтилового эфи-
ра, фильтровали и обрабатывали при перемеши-
вании раствором 160 мг (1,4 ммоля) фумаровой
кислоты в 15 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 17 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 800 мг (78%) фумарата (RS)-2-
(7-метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 187-
188°.

Пример 74
а) В охлажденный до -70° раствор 3,24 г

(20 ммолей) 5-метокси-1-инданона в 350 мл без-
водного тетрагидрофурана при перемешивании
добавляли по каплям в течение 15 мин приготов-
ленный при 0° из 4,25 мл (30 ммолей) диизопро-
пиламина и 18,8 мл (30 ммолей) н-бутиллития
(1,6Н в гексане) раствор ЛДА в 60 мл безводного
тетрагидрофурана. Через 45 мин в этот раствор в
течение 15 мин добавляли по каплям раствор
1,6 мл (20 ммолей) хлорацетона в 60 мл безвод-
ного тетрагидрофурана, после чего перемешива-
ли в течение 2 ч при комнатной температуре. За-
тем реакционную смесь выливали в 150 мл льда,
добавляли 150 мл насыщенного раствора хлорида
натрия и дважды экстрагировали соответственно
порциями по 300 мл диэтилового эфира. Соеди-
ненные органические фазы один раз промывали
200 мл насыщенного раствора хлорида натрия,
сушили над сульфатом магния и концентрировали
в вакууме. Полученный сырой продукт очищали
посредством колоночной хроматографии на сили-
кагеле (гексан/диэтиловый эфир 3:7). В результа-
те получали 1,4 г (32%) (RS)-5-метокси-2-(2-оксо-
пропил)-1-инданона в виде твердого вещества с
т.пл. 73°.

б) Раствор 1,2 г (5,5 ммолей) (RS)-5-метокси-
2-(2-оксопропил)-1-инданона и 60 мг п-толуолсуль-
фокислоты в 70 мл безводного толуола нагревали
в водоотделителе. В кипящий раствор в течение
5 мин по каплям добавляли раствор 1,65 г
(22 ммоля) (RS)-1-амино-2-пропанола в 20 мл без-
водного толуола. Затем продолжали кипятить еще
в течение 3 ч, причем объем растворителя сокра-
щали до 30 мл. Охлажденную реакционную смесь
очищали посредством колоночной хроматографии
на силикагеле (диэтиловый эфир/гексан 7:3). В ре-
зультате получали 1,17 г (82%) (RS)-1-(6-метокси-
2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-
пропан-2-ола в виде масла.

в) В охлажденный до 0° раствор 1,16 г
(4,5 ммоля) (RS)-1-(6-метокси-2-метил-1,4-дигид-
роиндено[1,2-b]пиррол-1-ил)-пропан-2-ола и
2,5 мл (18 ммолей) триэтиламина в 50 мл дихлор-
метана при перемешивании добавляли по каплям

0,7 мл (9,0 ммолей) метансульфонилхлорида и
продолжали перемешивать еще в течение 1,5 ч
при этой температуре. Затем реакционную смесь
выливали в 70 мл воды, дважды экстрагировали
соответственно порциями по 100 мл дихлормета-
на и соединенные органические фазы промывали
по одному разу соответственно 70 мл насыщенно-
го раствора гидрокарбоната натрия и 70 мл насы-
щенного раствора хлорида натрия, сушили над
сульфатом магния и упаривали в вакууме. Полу-
ченное коричневое масло растворяли в 40 мл без-
водного диметилформамида, обрабатывали 0,58 г
(9,0 ммолей) азида натрия и реакционную смесь
нагревали при перемешивании в течение 16 ч до
80°. После охлаждения раствор выливали в 70 мл
воды и дважды экстрагировали соответственно
порциями по 100 мл этилацетата. Соединенные
органические фазы промывали по одному разу
соответственно 70 мл воды и 70 мл насыщенного
раствора хлорида натрия, сушили над сульфатом
магния и концентрировали раствор в вакууме. По-
лученное коричневое масло очищали посредством
колоночной хроматографии на силикагеле (толу-
ол). В результате получали 0,86 г (55%) (RS)-1-(2-
азидопропил)-6-метокси-2-метил-1,4-дигидроинде-
но[1,2-b]пиррола в виде бесцветного масла.

г) 0,85 г (3,0 ммоля) (RS)-1-(2-азидопропил)-6-
метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пирро-
ла, растворенного в 50 мл безводного этанола,
гидрировали в присутствии 85 мг окиси платины в
течение 17 ч. Затем отфильтровывали от катали-
затора, промывали этанолом и отгоняли раство-
ритель в вакууме. Полученное бесцветное масло
растворяли в 70 мл безводного диэтилового эфи-
ра, фильтровали и обрабатывали при перемеши-
вании раствором 155 мг (1,3 ммоля) фумаровой
кислоты в 15 мл метанола. Затем перемешивали в
течение 19 ч при комнатной температуре, после
чего отфильтровывали белые кристаллы. В ре-
зультате получали 780 мг (83%) фумарата (RS)-2-
(6-метокси-2-метил-1,4-дигидроиндено[1,2-b]пир-
рол-1-ил)-1-метилэтиламина (1:0,5) с т.пл. 215°.

Пример А
По обычной методике изготавливают таблетки

следующего состава, указанного в табл. 4.
Пример Б
По обычной методике изготавливают таблетки

следующего состава, указанного в табл. 5.
Пример В
Изготовление капсул следующего состава,

приведенного в табл. 6.
Активное вещество с соответствующей вели-

чиной частиц, кристаллическую лактозу и микро-
кристаллическую целлюлозу тщательно переме-
шивают до получения гомогенной массы, пропус-
кают через сито,  после чего добавляют тальк и
стеарат магния и перемешивают. Затем из полу-
ченной смеси изготавливают твердожелатиновые
капсулы соответствующей величины.
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Таблица 1

а б в
Бушпирон 19,50 3700,0 990,0
NAN-190 0,56 1800,0 581,0
5НТ 1,50 9,5 1730,0
Метерголин 4,80 5,5 64,9
mCPP 227,00 53,0 319,0
RU 24969 8,0 159,0 2500,0
СР 93129 1620,00 2780,0 29200,0
Ритансерин 5750,00 37,0 3,1
Пиренперон 2879,00 37,0 2,9
3 2830 11,4 2160
4 3230 49,3 2170
5 2560 20,2 591
7 2160 24,0 1200
21 1350 56,6 2540
22 1590 30,4 1400
23 347 45,2 3340
28 1070 78,7 1630
30 298 58,1 479
31 337 28,1 874
32 139 18,0 1666
34 1620 107,0 2640
53 1100 308,0 11300
54 825 116,0 2590
55 1260 371,0 8350
59 97 23,8 1510
64 384 85,4 773
67 1750 146,0 1070
69 3460 143,0 854

Таблица 2

а б в
1 5,66 8,49 7,27
2 5,39 9,44 8,03
3 8,16 7,12
8 5,34 8,63 7,18
9 5,56 8,29 7,46
12 5,00 8,00 6,94
14 5,00 7,78 7,62
17 5,00 7,74 6,25
25 5,00 7,38 6,26
26 5,25 7,58 7,17
37 5,32 7,45 6,51
44 5,73 7,10 6,57
50 5,62 6,97 6,35

Таблица 3

Пример № ED50 (мг/кг, подкожно)
1 0,90
2 0,50
3 1,20
4 2,70
5 3,20
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Таблица 4

мг/таблетку
Активное вещество 100
Лактоза порошкообразная 95
Кукурузный крахмал белый 35
Поливинилпирролидон 8
Na-карбоксиметилированньш крахмал 10
Стеарат магния 2
          Вес таблетки 250

Таблица 5

мг/таблетку
Активное вещество 200
Лактоза порошкообразная 100
Кукурузный крахмал белый 64
Поливинилпирролидон 12
Na-карбоксиметилированный крахмал 20
Стеарат магния 4
          Вес таблетки 400

Таблица 6

мг/капсулу
Активное вещество 50
Лактоза кристаллическая 60
Микрокристаллическая целлюлоза 34
Тальк 5
Стеарат магния 1
          Вес капсулы 150
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