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ОКСИРА HЫ  B РЕАКЦИИ  РИТТЕРА . 
СИНТЕЗ  6,7- И  5,8-ДИМЕТОКСИ -З ,З -ДИАЛКИЛ -З ,4- 

ДИГИДРОИЗОХИНОЛИНОВ  ТА HД EМНОЙ  РЕАКЦИЕЙ  
АЛКИЛИРОВАНИЯ —ЦИКЛИЗАЦИИ  

Взаимодействие  1,2- илй  1 ,4-дйметоксибензола  c окисью  изобутилена  и  
нитрилапп 3 RCN приводит  к  1-R-б ,7- или  1-R-5,8-диметокси -3,3-дтметил - 
34-дигидроизохвнолинам . B случае  1 ,2-диметоксибензола  и  окиси  цикло - 
гексена  подобная  реакцкгя  сопровождается  перег pyппи pовкой  и  c низкими  
выходами  образуются  1 -R-3 ,3-тетраметилен -3 ,4-двгцдроизохкноляиы . При  
использовании  эфира  циануксусной  кислоты  и  любой  из  окисей  получаются  
производные  тетрагидроизохинолилиденуксусной  кислоты L 

Ключевые  слова : верат pол , 1,4-диметокеибензол , изохино _пин , хитри  
лы , оксираны , алга *тлгрование , кв aнтово -химические  расчеты , метод  АМ 1, 
реакция  Риттера , цигипизация . 

Реакции  алкилирования  ароматических  соединений  олефина _ми  [1] или  
эпоксидами  [2] в  присутствии  катализаторов  кислотного  характера  
хорошо  изучены  и  широко  применяются  в  промышленности  [з ]. C другой  

стороны , известно , что  нитрилы  реагируют  с  эпоксидами  c образованием  

оксазолинов  [4]; в  случае  хиральных  оксиранов  образуются  хиральные  
оксазопины  [5]. Объединение  трех  описанных  выше  реагентов  

(активи pованное  ароматическое  соединение , оксиран  и  нитрил ) приводит  
к  качественно  новому  результату . Нами  установлено , что  при  взаимо - 

действии  1,2- или  1,4-диметоксибензота  c окисью  изобутилена  и  нитри - 
лами  RCN в  концентрированной  серной  кислоте  c хорошими  выходами  

образуются  1-R-6,7- или  1-R-5, 8 -диметокси -З , З  -диметил - З  ,4-дигидроизо -

хинолины  la--f либо  (при  R = СН г СООЕн ) производные  тетрагидроизо -
хинолилиденуксусной  кислоты  2a,b (эта  реакция  названа  нами  реакцией  

тандемного  алкилирования -циклизации " и  описана  в  предварительном  
сообщении  [б ]). 

Большинство  известных  способов  построения  изохинолинового  ядра  

включает  на  ключевой  стадии  образование  С (4у  С (4а ) или  С (l) С ( а ) связей  
[7]. B предложенном  нами  методе  получения  замещенных  З  ,4-дигидроизо -

хинолинов  эти  связи  образуются  последовательно  "в  одной  колбе " без  

выделения  инт eрмедиатов . B традиционных  синтезах  З  ,4-дигидроизо -
хинолинов  реакцией  Риттера  в  качестве  предшественников  кар  бокатиона  

используются  замещенные  стиролы  [8] или  бензилкарбинопы  [9]. 
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B нашем  случае  необходимый  карбокатион  образуется  на  первой  
стадии  процесса  в  результате  кислотно -катализируемого  алкилирования  
активированного  ароматического  соединения . Последующая  электрофиль -

ная  атака  на  соотв eт cтв yющий  нитрил  приводит  к  промежуточному  карб -

иммониевому  ион y, который  циклизуется  в  з aмещенный  3,4-дигидроизо -

хинолин  1 или  эфир  тетрагидроизохинолилиденуксусной  кислоты  2. 

Описанная  реакция  представляет  собой  п pостой  и  удобный  однореак - 
торный  способ  получения  1 -замещенных  3 ,3 -диметил -3,4-дигн ,дроизо - 

хинолинов  c электронодонорными  заместителями  в  положениях  б , 7 или  5 , 

8, но  имеет  свои  ограничения . Так , нам  не  удалось  провести  реакцию  
между  1 ,4-диметоксибензолом  и  бензонитрилом , вероятно , в  силу  про -

странственны  х  затруднений ,  возникающих  между  фенильным  кольцом  в  
положении  1 изохинолина  и  метоксигрутгпой  в  положении  8 Не  удалось  

также  ввести  в  тандемную  реакцию  алкилирования -циклизации  такие  

ароматические  соединения , как  нафталин  (образуются  только  следы  

целевых  продуктов ),  бенздиоксол  (идет  побочная  реакция  раскрытия  
диоксол aн oвог o цикла ) и  тиантрен . 

Аналогичная  реакция  c окисью  циклггексена  сопровождается  пере -

группировкой  и  при  этом  c низкими  выходами  (3-12%) образуются  заме -

щенные  3 ,3 -тетраметилен -3,4-дигидроизохянолины  3 или  эфир  (6,7-димет -

окси -3,3-тетраметилен -1,2,3,4-тетрагидроизохинап 3лиден -1)уксусной  кис -

лоты  (4) (см . схему  2). 
Увеличение  продолжительности  реакции  до  12 ч  или  повышение  тем - 

пературы  до  60-70 °C не  приводит  к  большему  выходу . Целевые  соедине -

ния  выделяются  из  водного  слоя , a в  орг aническом  слое  были  обнаружены  

только  исходные  либо  полимерные  продукты . 
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Состав  соединений  1-4 подтвержден  даными  злементного  анализа  

(табл . 1), a структура  - спектрами  14К  и  ЯМР  1Н . Соединения  l а ,с  получе -

ны  также  известным  путем  [9]. Cоединение  lb описано  ранее  [10]. 

Таблица  1  
Характеристики  синтезированных  соединений  1-4  

Соеди - 
нениг  

Брут ro- 

ФоР мул а  

Найдено . % 
Вычислено , % 

С  н  N  

1 а  С 1аН 1 вNОг  72.17 8.60 5.77 
72.07 8.21 6.00 

1 с  С 19Нц NОг  77.35 7.23 4.52 
77.26 7.17 4.74 

1d С 1 а Н 1$с 1Nог  61.95 6.44 5.37 
62.80 6.78 5.23 

1 е  С  14Н 19N0г  72.57 8.44 5.73 

72.07 8.21 6.00 
if C14i119NO2S 63.29 7.40 5.49 

63.36 7.22 5.28 
2a С 1гНг 3N0а  67.19 7.38 4.92 

66.86 7.59 4.59 
2b С 17Нгз N0а  67.05 7.64 4.29 

66.86 7.59 4.59 
За  Сг 1Нгз NОг  79.05 7.08 4.31 

78.47 721 4.36 
З b С 1ьНг 1NОг 8 66.11 7.50 4.77 

65.95 7.26 4.81 
4 С 1вНц N04 68.90 7.81 4.20 

68.86 7.60 4.22 
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Таблица  2  
Спектральные  Ха ]) а IСТерИСТИКИ  СОеДИ IIеНИЙ  1-4 

Соеди - 
•гение  ИК  спектр , v, ем  ' 

Спектр  ЯМР  H, S, м . д . 

3. 3-(Ме ) а > 

или  
(CII2)4 , 8Н , м  

4 -CН 2 , с  I I fl*,ом  c или0  ва  c д  
1-R 

1 а  1620, 1595, 1570, 1510, 1345, 1290, 1265, 1225, 1.13 2.55 6.58 (1Н , с , 5 -Н ); 3.84 (6Н ) 2.28 (ЗН , с , Ме ) 
1205, 1150, 1060, 980, 965, 835 6.93 (1 1-I, с , 8-Н ) 

1 с  1600, 1555, 1510, 1270, 1210, 1030 1.21 2.66 6.60 (2H, с , 5- и  8-Н ) 3.63 (ЗН , с ); 3.87 7.28-7.48 (5 Н , м , Ph) 
(ЗН , с ) 

1 с1 1605(пп ,), 1600, 1560, 1515, 1325, 1300, 1265, 1.23 2.60 6.59 (1 Н , с , 5-Н ); 3.85 (6Н , с ) 4,45 (2Н , с , СН 2С 1) 
1235, 1215, 1165, 1140, 1060, 985, 870, 850, 6.95 (1 Н , с , 8-H) 
835 

1 е  1610, 1590, 1580, 1330, 1270, 1250, 1200, 1150, 1.09 2.48 6.83 и  6.97 (2Н , 2д , 6- и  3.77 (ЗН , c); 3.82 2.31 ( З H, с , Ме ) 
1090, 1055, 1035, 970, 910, 800 7-H) (ЗН , с ) 

11i 1590, 1555, 1325, 1275, 1200, 1080, 1020, 1005, 1.19 2.53 6.75 (2Н , д , 6- и  7-I-I) 3.72 (З H, с ); 3.79 2.28 (ЗН , о , Ме 8) 
980 (З H, с ) 

2 а  3260 (NH), 1645, 1600, 1570, 1510, 1405, 1295, 1.21 2.69 6.55 (1 Н , c, 5-I-I); 7.06 
(1 Н , с , 8-I-I) 

3.83 (6H, с ) 
1.24 ( З Н , т , Ме ); 4.10 (2 Н , к , ОСН 2); 187065, 1235, 1210, 1185 1150, 1040, 1005, 950, 
4.98 (1 Н , с , СН ); 8.81 (1 Н , уш . с , NH) 

2b 3250 (NH), 1600, 1505, 1305, 1270, 1175, 1090 1.15 2.69 6.72(21-I, с , 6- и  7-H) 3.67 (3I-1); 1.20(31-I, т , Me); 4.05 (З H, к , ОСНг ); 
3.70 (3II) 5.69 (1II, с , СН ); 9.21 (1 Н , с , NH) 

За  1600, 1555, 1515, 1400, 1275, 1220, 1180, 1115, 
1030, 1000, 960, 880, 845 

1.61-1.90 2.72 6.68 (1II, c, 5-Н ); 6.87 
(1 Н , с , 8-H) 

3.63 (3II); 3.87 
(З H) 

7,40 и  7.55 (ЗН , м , и  2Н , м ,  Ph)  

3b 1595, 1565, 1510, 1275, 1215, 1200, 1 135, 1110, 
1040, 950, 860, 840 

1.55-1.85  
2.67 

6.77 (1 Н , с , 5-Н ); 7.04 
(1 Н , с , 8-Н ) 

3.79 (З H); 
3.83 (ЗН ) 

2.34 (3 Н , с , Ме 8) 

4 3275 (NI-I), 1630, 1590, 1510, 1565, 1510, 1410, 1.60-1.83 2.82 6.79 (1 Н , с , 5 -H); 3.83 (6Н ) 1.25 (З H, т , Ме );4А 5 (2II, к , ОСН 2); 
1280, 1260, 1185, 1160, 7.11 (1 Н , с , 8 -Н ) 5.60(11-I,  c, CII); 9.07 (1 Н , c, NH) 



B ИК  спектрах  синтезированньтх  соединений  (табл . 2) имеются  интен -

сивные  полосы  асимметричных  и  симметричных  колебаний  связей  мет -

оксигрипп  соответственно  пои  1265-1275 и  1030-1080 см  1.  Полосы  vc=o  в  
ИК  спектрах  соединений  2a,b, 4 проявляются  при  1610-1630 см  и  имеют  

малую  интенсивность , что  указывает  на  образование  внутримолекулярной  
водородной  связи  в  енамииной  форме , на  которую  однозначно  указывают  

данные  спектров  ЯМР  1Н  
(табл .2). Положение  сигналов  олефиновых  

протонов  в  области  4.98-5.00 м . д . y соединений  2а  и  4 позволяет  сделать  

вывод  o Z-еонфигурации  этих  соединений  [16]. Что  касается  сигнала  

группы  СН = в  спектре  SIMP 1Н  соединения  2b (5.69 м . д .), возможно ;  его  
слабгпольный  сдвиг  обусловлен  анизотропным  влиянием  группы  8-ОМе . 
Анизотропное  влияние  фенильного  кольца  в  положении  1 изохинолина  
y соединения  1 с  приводит  к  сдвигу  в  сильное  поле  сигналов  групп  7-МеО  

(с  3.85 до  3.63 м . д .) и  8-H (с  6.93 до  6.60 м . д . — сигналы  5-Н  и  8-H в  
CDC1;  совпадают ). 

B спектрах  ЯМР  1  Н  соединений  1, 2 после  типовой  обработки  отмечено  
только  по  одному  набору  сигналов , что  свидетельствует  г  региоселек -
тивности  раскрытия  эпгксиднгго  цикла  в  условиях  реакции . Раскрытие  
оксирана  по  наименее  стерически  затрудненному  атому  углерода  наблю -
далось  в  кислотно -катализируемой  реакции  окиси  изобутилена  с  фенето - 
лгм  [11], и  логично  было  бы  предположить  аналогичный  механизм  в  дан - 

ном  случае  (путь  А ). Альтернативным  механизмом  могло  бы  быть  

прохождение  реакции  через  циклопропилиденаренониевый  ион  [12, 13] 
(путь  Б ). 

C целью  уточнения  схемы  реакции  проведено  квантово -химическое  
исследование  образования  соединения  2a, которое  включало  расчет  
энт aльпий  образования  (A[If) и  полных  энергий  (Е ) этого  продукта  и  
возможных  интермедиатов  процесса  полуэмпирическим  методом  МО  
ЛКАО  в  приближении  АМ 1 [14] с  полной  оптимизацией  всех  геометри -

ческих  параметров  (см . схему  3). Ключевая  стадия  в  классической  реакции  

Миттера  — взаимодействие  ка pб oкатиона  c нитрилом  [15]. Образующийся  в  
качестве  интермедиата  карбиммониевый  катион  циклизуется  в  данном  

случае  далее  в  дигидроизохинолин  2а . 

Необходимый  карбиммониевый  катион  И б  теоретически  может  образо - 

ваться  по  пути  А , одна  из  стадий  которого  включает  электрофильную  
атаку  атома  С 4 молекулы  вератрола  2-гидрокси -2-м eтил -l-пропильны _м  ка - 

тионом  (И ВА ) (возможным  продуктом  протонирования  2,2-диметил - 

оксирана ). Последующее  депротонирование  б -аддукга  И . c образованием  

третичного  спирта  И ;А , O-протониргвание  спирта  И ;А , дегидратация  

катиона  И 4А  приводит  к  третичному  катиону  И 5. Взаимодействие  послед - 
него  c этилцианоацетатом  должно  дать  ключевой  интермедиат  Иб , кото - 

рый  в  результате  внутримолекулярной  атаки  превращается  в  б -аддукт  И , и  
далее  в  изохинолин  2a. Энтатп  шш  образования  и  полные  энергии  возмож - 
ных  интермедиатов  и  продукта  реакции  приведены  на  схеме  3 . 

Однако  оказалось , что  протонирование  2,2-диметилоксирана  протекает  
иначе . 
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Согласно  проведенным  расчетам , присоединение  п pотона  к  атому  кис -

лорода  влечет  за  собой  разрыв  связи  О (1 ,-С (э ) и  образование  1-гидргксс -2-

метил -2-пропильного  катиона  (И 1 Б ) (см . схему  4). Катион  И IБ  гораздо  

стабильнее  катиона  И ВА , что  следует  из  сравнения  величин  энтальпий  их  

образования  и  полных  энергий . Обнаружить  оксониевый  катион  (и 1) на  

поверхности  потенциальной  энергии  реакции  2,2-диметилоксикана  с  про -

тоном  не  удалось . Все  попытки  оптимизации  его  геометрии  оказывались  

неудачными  вследствие  разрыва  связи  
О (1)–

С (З . 

Схема  4 

О  
i 

И 1 в  Н  

И 1 а  ЛК f= 166.84 ккап /моль , Е :  =- 947.25 эВ ï 

И 1 Б  Н =  1 31.75 ккал /мопь , Et = - 948.93 эВ  

Поскольку  протонирование  2,2-диметилоксирана  приводит  к  катиону  
И 1Б , мы  исследовали  возможность  реализации  альтернативного  пути  (Б ) 
образования  соединения  2a. Взаимодействие  катиона  И 1Б  c вератролом  

должно  привести  к  а -аддукту  И 2, который  превращается  в  2-(3,4-димет - 

оксифенил )-2-метил -1-пропанол  (ИЗБ ). Протонирование  спирта  И ЗБ  дает  

катион  гидроксония  У  4Б . Оказалось , что  отщепление  воды  от  этого  катиона  

протекает  нестандартно : разрыв  связи  С –О  сопровождается  ипсо -атакой  
ароматического  кольца  электрофильным  атомом  углерода , приводящей  к  

фенониевому  катиону  И 5Б j  a не  к  первичному  карбокатион y И 5Б . Величины  

4Кf и  Е  "супермолекулы " И 5Б  + Н 20 равны  соответственно  70.57 

ккал /моль  и  –2751.16 эВ , что  немногим  больше  аналогичных  величин  

интермедиата  И 4Б . Интермедиату  И 5Б  действительно  соответствует  
минимум  на  поверхности  потенциальной  энергии : все  собственные  

значения  матрицы  Гесса  положит eльны . Превращение  И  - И 5  . приводит  к  

более  стабильному  катиону  и  не  требует  существенных  энергетических  
затрат  – энергия  активации , определенная  методом  координаты  реакции , в  
качестве  которой  взята  длина  разрывающейся  связи  С –С , не  превышает  

2.2 ккал /моль . Как  следует  из  наших  расчетов , превратдение  

карбиммониевого  катиона  и  в  в -аддукт  И , также  термодинамически  

выгодно , поскольку  величина  АК f последнего  меньше  на  3.43 ккал /моль . 

Итак , из  двух  альтернативных  путей  образования  1-замещенны x-3,4- 

дигидроизохинолинов  более  вероятным  представляется  п yть  Б , так  как  он  
предполагает  участие  на  одной  из  первых  стадий  реакции  более  стабиль - 

ного  электрофила  –  1  -гидрокси -2-метил -2-пропильного  катиона  (И 1Б ). 
Величина  АК 1 "супермолекулы " вератрол  + И 1Б  для  расстояния  между  
реакционными  центрами , равного  3.00 А , 75.13 ккал /моль , что  гораздо  
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меньше  аналогичной  величины  для  "супермглехулы " векатрол  + И tа  для  
такого  же  межатомного  расстояния  (АН f= 107.83 ккал /моль ). 

Представляется  вероятным , что  1,4-диметоксибензол  реагирует  в  
данных  условиях  по  такому  же  механизму , что  и  вератрол , c образованием  
соединений  1e,f, 21. В  любом  случае  механизм  данной  реакции  требует  
дальнейшего  изучения  и  уточнения . 

ЭКС IIЕРИМппАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИК  спектры  схятъг  на  приборе  UR-20 для  суспензий  в  вазелгшовом  масле  и  в  тонком  
слое  (2b). Спектры  ЯМР  1Н  получены  при  25 °C на  спекгромеграх  Тев lа  BS-587A (80 МГц ) 
в  CDC13 и  Вгикег  WM-250 (250 МГц ) в  ДМСО -дь  (для  соединений  1е , 3 а , Ь , 4), 
внутренний  стандарт  ГМДС . Контроль  за  ходом  реакций  и  чистотой  полученных  
продуктов  проводили  методом  ТСХ  на  силуфоле  в  системе  xлороформ —aц eтон ,  9:  1, 
проявление  3% раствором  хлоранила  в  толуоле . Свантово -хипцстеские  расчеты  
вьшолиены  на  ПЭВМ  Репнгиш -133 c помощью  пакета  программ  МОРАС  7.0 [17]. 

Этиловьи 3 эфир  (3,3-диметил -6,7-диметоксаа -1,2,3,4-тетрагидроизохинолилиден )-
уксусиой  кислоты  (2а ). Раствор  13.8 г  (0.1 моль ) вератрола , 9.9 мл  (0.1 моль ) окиси  
изобутилеха , 10.7 мл  (0.1 моль ) циануксусного  эфира  в  10 мл  толуола  добавляют  по  
каплям  в  течение  30 мин  к  55 мтг  конц . Н 2804, поддерживая  температуру  смеси  20—ЗО  °С . 
Реакщгоннуго  массу  перемепшвают  2 ч  при  20 °С , вьппгвают  в  300 мл  воды , органический  
слой  отделяют  и  пpомыв aют  40 ьш  воды . Объединенные  водные  слои  п pомыв aют  
толуолом  (30 лп  Х  2), подщелачивают  карбонатом  аммония ;  затем  водным  аттшаком  до  
рН  --8, экстрагируют  эфиром , экстракт  сушат  MgsO4. остаток  после  отгонки  эфира  
обрабатывают  холодным  метанолом , к pист aллиз yют  из  гексана , получают  продукт  2а . 
Аналогично  из  вератрола  и  метилтиоцианата  или  бензонитрила  синтези pyют  продукты  
1Ь , с  соответственно , a из  1,4-дипгетоксибензола , метгтиоцианата  или  щ iануксусного  
эфира  — продукты  1f, 2b. T. пл . соединения  1b 64-65 °С  (из  спирта ). ли  . [10] т . пл . 64-65 
°С . Соединение  2b декарбоксапп 3руется  при  нагревании  выше  120 °С , поэтому  его  
очгшхают  колоночной  хроматографией  на  силихагеле , элюент  этилацетат  гексан ,  5:  1. 

1,3,3-Триметил -б ,7-циметокси -3,4-дигидроизохинолин  (1 а ). Получают  из  вератрола  
аналогично  соединению  2a. По  окончании  реакции  кислый  водный  слой  разбавлвлот  в  два  
раза  водой  и  для  гидролиза  c последующим  декарбоксилированием  [9] сложного  эфира  2а  
кипятят  2-4 ч  до  исчезновения  пятна  соединения  2а  (по  Т CХ ), далее  обрабатывают , как  
опис aно  выпте .  Остаток  после  отгонки  эфира  перегоняют  в  вакууме , собирая  фракцию  
148-150 °С /12 мм  рт . ст ., которую  затем  кристаллизуют _ Аиалогично  из  1,4-диметокси -
бензола  и  цианухсусхого  эфира  синтезируют  соединение  1 е . 

6,7-Диметокси -l-влорметил -3,4-дигидроизовинолин  (1d) и  его  влорацдрат  (1д •НС 1). 
С  45 лп  конц . Н ?SO4 добавляют  по  каплям  раствор  13.8 г  (0.I моль ) вератрола , 7.2 г  
(0.1 моль ) окиси  изоб yтилена  и  7.6 г  (0.1 моль ) хлорацетонигргпга  в  50 мл  толуола  в  
течение  40 мин  (20-40 °С , охлаждение  водяной  баней ) Реаклщонную  массу  переметтпгвают  
2 ч , вьппгвают  в  300 лцг  холодной  воды , орг aнический  слой  отделяют , a водный  
экстрагируют  50 мл  толуола , после  чего  подщелачивают  до  рН  --7 и  экстрагкруют  
третбутилметиловым  эфиром  (150 мл  Х  2). Экстракт  суп iат  сульфатом  цагния , 
растворатгепь  отгоняют  на  3/4 ;  остаток  разбавляют  200 мг  гексана , вьш aвше e вещество  
перекристаллизовывают  из  180 лп  гексана  на  холоду  (-20 °С ), по  учают  12.0 г  (47%) 
крупных  светло -кора  чневь Lх  кристаллов  соединения  1 д , т . пл . 100-103 °С . Вещество  
устойчиво  на  воздухе  в  течение  нескольких  недель , но  при  контакте  c алттиаком  или  
щелочами  быстро  димеризуется  до  темно -красного  производного  пкразино [2,1-а :5,4-и } 
диизохлагголина  [18]. Частичная  димеризащая  имеет  место  и  при  выделении  соедщения  1 д , 
что  снижает  его  выход . Солянокислую  соль  1 д •НС 1 получают  пропусканием  сухого  НС 1 в  
раствор  основания  1 д  в  толуоле , выход  85 %, т . пл . 191-193 °С  (пропанол -2—эфир ). ИК  
спектр  (в aзелиновое  масло ) ;  см  1:  1630, 1600, 1550, 1510, 1330, 1275 (у а  с -о -с ),  1245, 1220, 
1150, 1060 (у 5 с -о -с ),  1035, 995, 870, 860 (группа  NH в  НК  спектре  не  проявляется  
вследствие  образования  водородвых  связей ). Спектр  ЯМР  1Н  (CDC13), Б , м . д ., J (Гц ): 1.56 
(6H, с , Ме ); 3.00 (2Н ;  c, 4-СНг ); 3.93 (ЗН , c, ОМе ); 3.98 (ЗН , c, ОМе ). 5.29 (2H, c, СН 2С 1); 
6.82 (1Н , c, 5-Н ); 7.36 (1 Н , c, 8 -Н ); 14.85 (1 Н , уш . c, NH). 
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3гилоный  эфир  1-(3,3-тетраметилеи -6,7-диметгкси -1,2,3,4-тетрагидроизохинолил -

г -гден )уксусной  кислоты  (4). K 50 мл  конц . Н 28О 4 добавляют  по  каплям  в  течение  0.5 ч  
раствор  12.8 мл  (0.1 моль ) верат pола , 10 Mn  (0.1 моль ) окиси  циклогексена  и  10.7 мл  
(0.1 моль ) этилового  эфи pа  циануксусной  кислоты  в  80 лцг  тол yола  (20-60 ° С ). 
Реакцггохнуго  массу  пёремеи  нвают  2 ч , вьцггшают  в  300 мл  холодной  воды , органический  

слой  отделяют , водный  экстрагируют  40 мл  толуола , после  чего  нейтрапгзуют  карбонатом  

аммония  до  рН  -7. Вьшавпгг  й  осадок  отделяют , промывают  водой , сушат  и  кристаллизуют  

из  п pоп aнола -2, получают  3.03 г  (9 %) соединения  4, т . пл . 150-152 °C. Аналогично  
получают  соединение  За , хо  обр aзов aвш eеся  после  подщелачивания  смолистое  вещество  

экстрагируют  горячим  гексаном  (50 мл  Х  2), Остаток  после  отгонки  гексана  кристаллизуют  

из  смеси  гексан -СН 2С 12, 5:1, пол yч aют  0.9 г  (3 %) со eдинения  За . 

1-Метилтио -6,7-диметокси -3,3-тетраметилен -3,4-дащдроизохишолин  (3b). Получают  

аналогично  соещгнению  4 из  12.8 мл  (0.1 моль ) вератрола , 10 мл  (0.1 моль ) окиси  

циклогексена  и  6.9 мл  (0.1 моль ) метилтиощаната  в  70 л  д  толуола  и  50 мл  конц . H2SO4. 

Ре aкционн yю  массу  перемешив aют  6 ч  при  25 °С . Нейтрализоваиный  водный  слой  

зкстрагируют  СН 2С 12 (40 лцг  Х  2), п pомыв aют  водой , сушат  MgSO4. Остаток  после  отгонки  
растворителя  к pист aллиз yют  из  м eт aнола  при  охлаждении  до  -15 °С . Пол yч aют  1.9 г  (6%) 

соединения  3b. 
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